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BILBAOPRAXIS

Una formula para el exito

BILBAOPRAXIS

Preparacion magistral a partir de la experiencia de la revitalizacion de Bilbao

Cada dosis del preparado contiene todos los principios activos necesarios para realizar, con un alto grado
de satisfaccion, cualquier tipo de congreso, jornada o encuentro profesional en vivo del Sector de las
Ciencias de la Salud.

Bilbaopraxis esta compuesto por
Bilbao Convention Bureau

Bilbao Turismo

Academia de Ciencias Médicas de Bilbao

Qué es Bilbaopraxis y cuando debe utilizarse

Es una organizacion y una oferta de servicios en la que confluyen las experiencias, capacidades y voluntades de la Academia de
Ciencias Médicas de Bilbao, y de las instituciones y organismos que representan a la ciudad de Bilbao.

El objetivo es completar una propuesta muy atractiva para que Bilbao sea la respuesta a su necesidad de un proyecto integral y de una
sede para su congreso profesional en cualquiera de las areas o sectores de las Ciencias de la Salud (medicina, farmacia, biologia,
veterinaria, bioguimica, enfermeria, investigacion...)

Antes de tomar Bilbaopraxis

Si usted es un profesional de la salud, 0 miembro responsable de una organizacion sanitaria, cientifica, docente, académica o colegio
profesional, si representa al sector privado o al publico y esté pensando en proponer o dinamizar un encuentro profesional especializado, sea
cual sea su dimensién, antes de tomar otro compuesto alternativo piense en la composicion y en las ventajas Unicas de Bilbaopraxis.

Bilbao ya es, desde hace tiempo un modelo de regeneracién urbana, una ciudad de servicios con una amplia y atractiva oferta congresual,
organizativa y profesional, de ocio, cultural, gastronémica, comercial, paisajistica, humana...

Ahora también, gracias al apoyo de la Academia de Ciencias Médicas de Bilbao, la ciudad se convierte en un centro de atraccion
especializado para congresos y encuentros profesionales sectoriales especificos.

La Academia de Ciencias Médicas de Bilbao, como socio estratégico de Bilbaopraxis aporta prestigio, experiencia y conocimiento. El bagaje
de prestigiosos profesionales implicados no solo en el gjercicio de la profesion, sino también en la investigacion y difusion de conocimientos,
descubrimientos, técnicas de vanguardia, lo Ultimo en tratamientos y praxis profesional, deontologia. ..

La implicacion y decidido compromiso de la Ciudad

A través de Bilbao Turismo y Bilbao Convention Bureau permite aglutinar una serie de servicios complementarios (hasta llegar al proyecto
“llave en mano”) y poner a su disposicion una serie de opciones mejoradas y ventajosas en ocio y disfrute de la cuidad.

Bilbaopraxis puede recomendarle un completo equipo de profesionales cualificados y homologados para que den forma a su proyecto, desde
un encuentro de trabajo para un pequefio grupo de médicos o cientificos, una presentacion de un farmaco, una notificacion de interés...,
hasta un gran congreso nacional o internacional. Las mejores sedes, las mas originales, los mejores profesionales del sector de organizacion
de congresos y eventos, los mejores hoteles y estancias, una eficaz comunicacion, una gran imagen, un completo y atractivo entorno cultural
y de ocio.

No tome Bilbaopraxis sin antes estar convencido de su eficacia.
Pdéngase en contacto con nosotros y vea como podemos ayudarle de manera individualizada, ofreciéndole una propuesta a la medida de sus
necesidades y expectativas.

Posibles efectos secundarios
En algunos casos se han descrito estados de euforia que se van desapareciendo con el tiempo. No hay casuistica que indique que una
utilizaciéon continuada de Bilbaopraxis esté desaconsejada.
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EDITORIAL

Gaceta Médica de Bilbao. 2013;110(2):25-27

La atencion a la infancia
Chilhood care

Haurtzaroaren arreta

Introduccién

El Area de Accién Social y Vivienda del Ayuntamiento de
Bilbao organizé los dias 6 y 7 de junio unas jornadas
sobre la atencién a la infancia en los ayuntamientos, cen-
tradas en la actuacién de los servicios sociales munici-
pales en los programas destinados a la prevencion e
intervencion en situaciones de desproteccion infantil.
Como apertura a las jornadas se organizd una conferen-
cia que fue impartida por el doctor José Luis Rojas Mar-
Cos.

En el contexto de las buenas relaciones del Ayunta-
miento de Bilbao con la Academia de Ciencias Médicas
de Bilbao, se facilita el texto de la conferencia para su di-
fusién en la Gaceta Médica de Bilbao.

LA ATENCION A LA INFANCIA

En los albores del siglo XXI somos testigos de los frutos
impresionantes del progreso de la ciencia en todas sus
facetas, de la proliferacién de las democracias en el
mundo y de la evolucién para mejor de la humanidad.
La esperanza de viday el nivel de bienestar de la pobla-
cién en general y de la infancia en particular han aumen-
tado significativamente en la mayoria de los paises y
cada dia son mas los pequefios y mayores que esperan
vivir una vida completa, saludable y feliz.

En mi experiencia profesional siempre me he incli-
nado por concebir los servicios sociales de atencién a la
infancia dentro del amplio marco de la salud. Me refiero
a la definicién de salud adoptada en Nueva York, el 22
de julio de 1946, por los estados pioneros que crearon
la Organizacién Mundial de la Salud (OMS): "Un estado
de completo bienestar fisico, mental y social y no sola-
mente la ausencia de enfermedad", y afiade: "El goce del
grado maximo de salud posible es uno de los derechos
fundamentales de todo ser humano sin distincién de
raza, religion, ideologia politica o condicién econémica

o social". Segin la OMS, "La salud de las naciones es una
condicién fundamental para lograr la paz y la seguri-
dad". Hoy nadie cuestiona la importancia de este con-
cepto de salud para la calidad de vida de pequefios y
mayores y para la estabilidad de los pueblos.

Sin duda, a la hora de atender y cuidar la salud, en-
tendida como el bienestar fisico, mental y social de la in-
fancia en la comunidad, es necesario coordinar los
recursos y las intervenciones de las instituciones socia-
les, sanitarias, educativas y culturales. De hecho, cual-
quier estrategia eficaz —tanto si se trata de prevencion
primaria destinada a atajar condiciones de riesgo, como
de prevencién secundaria orientada a la deteccién pre-
coz y tratamiento de situaciones de desproteccion, o de
prevencién terciaria designada para la rehabilitacién de
los nifios, nifias y adolescentes afectados— debera con-
tar con la enérgica participacién y colaboracién sin ba-
rreras de las instituciones mencionadas.

Como inciso, creo que es conveniente recordar que
la actitud de la sociedad hacia la infancia ha evolucio-
nado de modo muy significativo en las dltimas décadas.
Hasta principios del siglo pasado la nifiez se consideraba
un periodo breve, gobernado principalmente por proce-
sos biolodgicos, que a los pocos afios desembocaba como
por arte de magia en el "uso de razén" y se convertian
en adultos. La adolescencia no existia. Cumplir siete u
ocho afios era sinénimo de responsabilidad moral o de
aptitud para discernir entre el bien y el mal. Pese a esa
supuesta autonomia moral, los nifios y adolescentes ca-
recian de derechos, eran esencialmente una propiedad,
objetos de utilidad para los padres. Desde entonces, la
percepcion de la nifiez se ha ido humanizando gracias a
la explosion del interés en los procesos neuropsicolégi-
cosy las fuerzas sociales que rigen el desarrollo infantil.

Aunque las teorias actuales sobre el proceso de la in-
fancia asumen la influencia del equipaje genético en el
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crecimiento fisico y mental de las criaturas, casi todas
comparten la suposiciéon de que el desarrollo de los
nifios esta modelado principalmente por las actitudes y
conductas de los padres y cuidadores hacia ellos y el am-
biente familiar en el que crecen. Sin embargo, es impor-
tante tener en cuenta que los nifios no son una tabla rasa
sobre la que se marcan los deseos y expectativas de sus
padres y familiares cercanos. El medio social fuera del
hogar, comenzando por las guarderias, el sistema escolar
y la subcultura de la nifiez y los valores sociales, ejercen
una gran influencia en su desarrollo.

Hoy sabemos que el sano crecimiento de los mas pe-
queflos requiere como minimo la satisfaccion de tres ne-
cesidades esenciales: seguridad, afecto y estimulo
apropiado a su edad. Las criaturas necesitan sentirse se-
guras y confiar en que van a comer cuando tienen ham-
bre, a descansar cuando estan cansadas, y a ser
protegidas de las inclemencias del ambiente o de las
agresiones externas. Ademas, necesitan crecer en un
ambiente cargado de afecto y calor humano. Asimismo,
los pequefios requieren experimentar estimulos senso-
riales y explorar situaciones nuevas apropiadas para su
edad. Con los afios aparecen otras necesidades basadas
en valores individuales y sociales de educacién, autono-
mia, productividad, creatividad, solidaridad y eficacia.

La prevencidn primaria en la infancia comienza por
proporcionar cuidados prenatales a las mujeres gestan-
tes y asegurar en lo posible un parto sin complicaciones.
En los primeros ocho o nueve afios merece especial con-
sideracidn la intervencién precoz ante problemas del
desarrollo, tanto fisicos como psicolégicos, especial-
mente los retrasos en el crecimiento, la malnutricion, el
retraso en el lenguaje, los trastornos del aprendizaje, las
alteraciones de la atencién, la irritabilidad o la tristeza
continuadas, la impulsividad, la tendencia persistente a
la agresividad y las conductas destructivas o antisocia-
les.

Los programas mas eficaces son aquellos que van di-
rigidos a los pequefios antes de los doce o trece afios de
edad, cuando sus habitos y rasgos de la personalidad
aun no se han consolidado, mientras las criaturas son al-
tamente influenciables y todavia existe la oportunidad
de reforzar el desarrollo de las cualidades saludables
protectoras y las funciones ejecutivas como el autocon-
trol, la fuerza de voluntad, la tolerancia, la introspeccidn,
la sociabilidad y la empatia.

El ambiente del hogar debe ser un foco principal de
cualquier estrategia de intervencién precoz. Sin duda el
estudio de la vida familiar es dificil. El hogar constituye
una esfera muy privada. Escondidas celosamente de la
luz publica, las vicisitudes de la convivencia familiar sue-
len estar rodeadas de una coraza protectora de tabu y
de secreto. Con todo, una parte esencial de la atencién a
la infancia es la identificacion precoz de la desestructu-
racion familiar, los malos tratos, el aislamiento fisico o
emocional de los pequefios, el abandono o la explota-
cion. Estas experiencias dafiinas interfieren con el des-
arrollo saludable y nutren las raices de la desconfianza,
la desidia y la desesperanza. El dafio a la autoestima de
los nifios atrapados en ambientes de abandono, de vio-

lencia o de explotacidn sexual, es especialmente devas-
tador. Por el contrario, la presencia de adultos comuni-
cativos, cariiosos, racionales y benévolos en un entorno
familiar entrafiable, protector y estimulante, facilita en
las criaturas el crecimiento fisico saludable, la autoes-
tima, la confianza, el pensamiento positivo, la autonomia
y la iniciativa.

El ambiente de las guarderias o el medio escolar tam-
bién deben ser foco de atencidn a la infancia. Por ejem-
plo, el acoso prolongado de alumnos por compafieros es
una realidad, aunque casi siempre esté encubierta por
una espesa nube de silencio. El acoso escolar, aparte de
causar dafios corporales, socava profundamente el equi-
librio emocional de las criaturas, a corto y a largo plazo.
Los efectos mas comunes incluyen miedo, indefension,
fobia al colegio, aislamiento social, baja autoestima y de-
presion. El estigma de inferioridad y de impotencia que
marca a las victimas les impide revelar su sufrimiento a
familiares, y mucho menos denunciar a los torturadores.

No son pocos los nifios y adolescentes acosados que
son llevados por la desesperacion al suicidio o a la re-
vancha violenta. En mi opinién, todos los centros de en-
seflanza, comenzando por las guarderias, deben incluir
actividades formacidén y sensibilizacién con el objetivo
de establecer una cultura de "tolerancia cero al acoso y
a su encubrimiento”.

La capacidad para aprender de los pequefios es otra
area de atencion fundamental. En la infancia, la motiva-
cion para aprender se puede alterar por factores indi-
viduales, familiares y escolares. Sin duda, la ansiedad, la
incertidumbre y los problemas fisicos y emocionales
consumen la energia de los pequefios o nubla la concen-
tracidon que necesitan para aprender.

Un ejemplo de problema infantil de aprendizaje y de
comportamiento muy polémico en la actualidad es el
trastorno por déficit de atencion, con o sin hiperactivi-
dad (TDAH). Reconocido oficialmente en 1994, el TDAH
es una alteraciéon neuro-psicoldgica, de componente he-
reditario importante, que suele hacerse evidente antes
de los ocho afios de edad. Se caracteriza por sintomas
intensos y persistentes de distraccion y exceso de ener-
gia fisica que se manifiestan en impulsividad y, a me-
nudo, en hiperactividad.

Aunque el TDAH no afecta a la inteligencia, los sinto-
mas interfieren seriamente con el aprendizaje y consti-
tuyen una amenaza a la autoestima y la convivencia
familiar, escolar y social. Desafortunadamente, en dema-
siados casos ni los afectados, ni sus familiares, ni sus
educadores, ni los profesionales de la salud o los servi-
cios sociales, reconocen el problema. Los nifios y ado-
lescentes afectados por el TDAH forman un grupo de
riesgo y a menudo son victimas de malos tratos por
parte de sus progenitores, o adultos frustrados que des-
conocen el trastorno y mezclan actitudes punitivas con
expectativas de autocontrol totalmente irrazonables. Sin
tratamiento, durante la adolescencia estos pequefios tie-
nen mas altas probabilidades de sufrir depresion, adic-
ciones, trastornos de la personalidad, asi como de caer
en la delincuencia. El TDAH es una condicion que clama
por el debido reconocimiento médico, escolar y social.
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Sin duda, comparados con los nifios que nacen y cre-
cen en condiciones seguras y saludables, los pequefios
expuestos a factores de riesgo, como nacer en partos
complicados o de madres que no reciben cuidados pre-
natales; o se crian en hogares azotados por la pobreza,
la marginacioén social, el alcoholismo y los conflictos vio-
lentos continuos, tienen mas probabilidades de sufrir
trastornos fisicos y mentales del desarrollo, problemas
de aprendizaje y de socializacién, e incluso de compor-
tamientos antisociales y de mostrar problemas de adap-
tacion y de relaciones afectivas en la edad adulta. No
obstante, esta ampliamente demostrado que no pocos
pequefios que crecen en condiciones de riesgo se las
arreglan para capear con éxito las tormentas de su in-
fancia.

Precisamente, a finales del siglo pasado Emmy Wer-
ner y Ruth Smith, dos psicélogas especializadas en el
desarrollo infantil sembraron las semillas del concepto
de resiliencia en los seres humanos. Hasta entonces el
término resiliencia s6lo se habia utilizado en el campo
de la fisica para definir las propiedades de objetos elas-
ticos como un muelle o una pelota de goma que absor-
ben el impacto de un golpe sin romperse y cuando cesa
la presién recuperan su forma original.

Ayudadas por su equipo, estas tenaces investigado-
ras localizaron a los casi 700 nifios nacidos en el afio
1955 en laisla de Kauai, Hawadi, y trazaron un programa
riguroso para evaluar las circunstancias de su naci-
miento, analizar las condiciones en las que crecian, y se-
guirlos de cerca individualmente. Tres décadas después
demostraron que mas de la mitad de los pequefios so-
metidos durante la infancia a condiciones fisicas, emo-
cionales y sociales perjudiciales extremas, las habian
superado y en la edad adulta llevaban vidas saludables
y gratificantes.

El ingrediente protector mas importante de la resi-
liencia en la infancia es la conexion afectiva, aunque sélo
sea con una persona. Los nifios que se sienten vincula-
dos afectivamente a personas adultas superan los esco-
llos de la infancia mejor que quienes no cuentan con
estos lazos de atencidn y afecto.En mi experiencia pro-
fesional no he conocido un solo nifio superviviente de
condiciones adversas prolongadas que no situase una de
las claves de su resistencia en alguna persona de la que
recibié incondicionalmente carifio o apoyo.

La autoestima también se alza como un factor deci-
sivo en nifios que estan en circunstancias de riesgo o
desproteccién. La autoestima empieza a desarrollarse
durante el primer afio y medio de la vida. Al principio se
nutre del afecto materno y demas cuidadores. La sensa-
cién de que dominan su cuerpo y las cosas que les ro-
dean cultivan en los nifios las semillas de la confianza en
simismos y en los demas. A medida que crecen, la auto-

estima se configura poco a poco por las experiencias que
viven y por el mérito que se asignan a si mismos o reci-
ben de las personas de su entorno. Una autoestima sa-
ludable estimula la confianza, la fuerza de voluntad, la
esperanza y constituye un poderoso aliciente para ven-
cer desafios.

Otros factores importantes a tener en cuenta en la
evaluacion de niflos y adolescentes en riesgo son sus
funciones ejecutivas, como su capacidad de autocontrol,
o la aptitud para frenar conscientemente los impetus,
para esperar y retrasar la gratificaciéon inmediata con el
fin de perseguir un objetivo superior. Una funci6n eje-
cutiva importante es la tendencia de los pequefios a lo-
calizar una parte del control de sus circunstancias
dentro de si mismos.

Ante las amenazas los nifios que piensan que pueden
hacer algo o recurrir a alguien que les ayude a soportar
o evadir las circunstancias adversas, superan mejor las
adversidades que quienes se sienten totalmente inde-
fensos. La perspectiva favorable de las cosas o el pensa-
miento positivo es otro ingrediente esencial de la
resiliencia infantil, pues el pensamiento positivo es con-
gruente con la capacidad de adaptacién, nutre la moti-
vacion para superar dificultades, y ademas facilita las
conexiones afectivas.

Antes de concluir me gustaria recordar algo, tan re-
confortante como cierto, en lo que no solemos pensar:
No hace mas de un siglo, en Europa, de cada 100 recién
nacidos 10 morian antes de cumplir su primer afio, y
entre los que sobrevivian, uno de cada cinco era aban-
donado por sus padres. En la actualidad, la adolescencia
puede durar una veintena de afios, la educacién ha de-
jado de ser un privilegio y nunca los niflos y jovenes han
sido tan respetados, protegidos y satisfechos en cuanto
a sus necesidades y derechos. Aceptar este hecho no im-
plica negar la persistencia de serios problemas sociales,
econdmicos y de salud en la infancia de nuestro tiempo.
Pero los retos presentes no se consideran tan inevitables
como antes. Casi siempre sentimos que podemos hacer
algo para prevenirlos o solucionarlos.

Hoy, en general, aceptamos que el derecho de naci-
miento de todas las criaturas implica el crecimiento libre
de carencias vitales. Sin duda, la labor del Area de Accién
Social y Vivienda del Ayuntamiento de Bilbao refleja la
firme voluntad de la sociedad de proteger la salud fisica,
mental y social de la infancia. Y esta es la verdadera pro-
mesa de un mundo mejor.

Luis Rojas Marcos

Profesor de Psiquiatria de la Universidad de Nueva York
y ex presidente ejecutivo del Sistema de Salud

y Hospitales Ptblicos de la misma ciudad.
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Resumen: La bola fungica se define como la presencia de una acumulacién no invasiva
de un conglomerado de hifas de hongos en un solo seno paranasal, normalmente el
maxilar. La mayoria de los pacientes se presentan con quejas no especificas o asintoma-
ticos, siendo los sintomas recurrentes y unilaterales. En la tomografia computarizada
(TC) se encuentra una ocupacion heterogénea del seno con frecuentes microcalcifica-
ciones o densidades metalicas, criterio diagnostico de la bola fingica. La cirugia endos-
copia nasosinusal es el tratamiento de eleccién, proporcionando la completa resolucién
de esta patologia. La recurrencia después de la extirpacion quirdrgica es rara. Los trata-
mientos por otras vias no ofrecen beneficios claros. Presentamos este caso debido a la
dificultad que representa a la hora de realizar su diagndstico en la consulta de atencion
primaria, ya no sélo por su baja prevalencia, sino también por la presentacidn atipica
del mismo.

© 2013 Academia de Ciencias Médicas de Bilbao. Todos los derechos reservados.

Fungus ball

Abstract: Fungal ball is described as the presence of non-invasive accumulation of
dense conglomeration of fungal hyphae in one sinus cavity, usually the maxillary sinus.
Many patients are asymptomatic or present with non-specific, recurring and unilateral
symptoms. The most common finding on computed tomography (CT) is heterogeneous
sinus occupation with frequent microcalcifications or metallic densities; it is a diagnostic
criteria of fungus ball. Endoscopic sinus surgery is the treatment of choice, providing
complete resolution of the disease. Recurrence after surgical is rare. Treatments by other
ways do not provide clear benefits. We present this case because of the difficulty of when
to perform diagnosis in primary care consultation, not only for its low prevalence, but
also of the atypical presentation of the same.
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Introduccién

La sinusitis fingica paranasal se clasifica en dos catego-
rias: invasivas y no invasivas(1-6), basada en la presen-
cia o ausencia de evidencia microscopica de hifas
fangicas en los tejidos (mucosa, vasos sanguineos o
hueso)(4). La forma no invasiva es la mas frecuente(4)
y se divide, a su vez, en: colonizacion nasosinusal super-
ficial (forma saprofitica), bola fungica, sinusitis fingica
alérgica y rinosinusitis fingica eosinofilica. La forma in-
vasiva se divide en: sinusitis fngica invasiva granulo-
matosa, sinusitis flngica invasiva crénica, sinusitis
fingica aguda fulminante(1, 4, 6-9).

La bola fungica del seno paranasal (antes llamada
erroneamente aspergiloma o micetoma(3, 8)) esta den-
tro de las formas no invasivas(10) y se caracteriza por
la presencia de acumulos de hifas que no invaden la mu-
cosa del seno (5, 6). Representa la forma mas frecuente
de rinosinusitis fingica, de predominio en el sexo feme-
nino(1-4, 6, 9-11) y en edades avanzadas(1, 3, 4, 7, 12).
Con una mayor afectacion del seno maxilar(3, 4, 8, 13),
seguido en frecuencia por el seno esfenoidal(3).

Larinosinusitis afecta a un 20% de la poblacién(8),y
dentro de ellas, las infecciones micéticas de senos para-
nasales han ido aumentando progresivamente en los ul-
timos afios (4, 9), debido a las alteraciones estructurales
y funcionales a nivel sinusal (9). Asi, la rinosinusitis ftin-
gica se encuentra en el 10% de los pacientes que re-
quieren cirugia de seno y de la nariz, y Chen et al.(1)
comprobaron que entre el 13.5-28.5 % de los casos, la
sinusitis maxilar es atribuida a hongos o combinacién
de hongos e infecciones bacterianas(1, 4).

Aparece en pacientes inmunocompetentes(3, 4, 6,
10), siendo el agente causal mas frecuente el Aspergillus
sp.(2, 12). Dentro de este agente, la especie patégena
mas comun es el Aspergillus fumigatus seguida por As-
pergillus niger y por ultimo, Aspergillus flavus (9).

Caso clinico

Mujer de 76 afios, sin habitos toxicos ni alergias medi-
camentosas conocidas. Con antecedentes personales de
hipertension arterial y dislipemia bien controladas, a
tratamiento con atorvastatina, higrotona, omeprazol y
acido alendronico. Protesis total cadera derecha.

Acude a consulta de atencion primaria por cuadro de
epixtasis diaria de un mes de evolucion por fosa nasal
derecha, sin sangrado cuantioso y con moco nasal san-
guinolento. Asociado al cuadro presenta tos no produc-
tiva, irritativa y de predominio nocturno, con accesos de
corta duracion también diurnos. No fiebre. No conges-
tién nasal.

En la exploracidn fisica: Tension Arterial 120/80.
Fosas nasales con mucosa de aspecto normal sin san-
grado aparente en momento exploracién. Orofaringe
normal sin moco ni sangre en cavum. Auscultacion pul-
monar con murmullo vesicular conservado. Se realiza
hemograma, bioquimica basica y coagulacién normal.
Radiografia de térax normal. Se decide derivar a Otorri-
nolaringologia (ORL) por la epixtasis.

En servicio ORL, tras rinoscopia normal, solicitan ra-
diografia de senos paranasales (figura 1) con resultado

de “ocupacion total del seno maxilar derecho, sin alte-
raciones definitivas en los otros senos paranasales, que
puede representar sinusopatia, que dada la clinica no
podemos excluir presencia de masa a ese nivel, aunque
no existe evidencia de erosion 6sea en radiografia sim-
ple” por lo que se decide completar estudio con TC (fi-
gura 2). Este se informa como: “Ocupacién completa del
seno maxilar derecho por un tejido de densidad de par-
tes blandas que presenta calcificaciones grumosas y li-
neales casi paralelas a la pared del seno altamente
sugestivas de sinusitis flingica no invasiva como primera
posibilidad. Se observa también afectacion del meato
medio de la fosa nasal derecha y de algunas celdas et-
moidales del mismo lado”.

Con diagnostico de sinusitis fingica se decide trata-
miento con cirugia endoscépica nasosinusal (CENS) y se
procede a limpieza de seno maxilar por aspiracion. El
postoperatorio transcurrié sin ninguna complicacién y
fue dada de alta con tratamiento antibiético (amoxicilina
clavulanico 875 durante 10 dias) y antiinflamatorio.

El resultado de la anatomia patolégica confirmo el
diagndstico de sospecha: Fragmentos tisulares corres-
pondientes a mucosa nasosinusal y fragmentos corres-
pondientes a trabéculas o6seas, con cambios
inflamatorios crénicos y presencia de estructuras mico-
ticas compatible con aspergilloma.

En la revision postquirurgica, la paciente confirmé
que la epixtasis desapareci6 a las 6 semanas, pero siguié
aquejando tos irritativa que no mejord con tratamiento
antihistaminico ni antitusivo tras la cirugia. Finalmente
se le prescribid tratamiento oral con clemastina/dexa-
metasona (Dexa-tavegil) desapareciendo la tos, lo que
orienta a etiologia alérgica de la misma, no relacionada
con la bola fungica.

X

Figura 1. Radiografia simple de senos paranasales,
donde se observa la ocupacion del seno maxilar derecho.



Discusion

Presentamos el caso de una paciente diagnosticada de
bola fungica en el seno maxilar, que segtn refieren en su
estudio Jung et al. (10), es una patologia poco habitual,
por lo que en, nuestra opinion, dificil de diagnosticar en
una consulta de atencidn primaria por la falta de sospe-
cha clinica. En la bibliografia se documenta la frecuencia
de esta patologia en gente mayor, con una media de 64
afios (1, 3,4, 7, 12) aunque para Jung et al. (10) la media
la sittian en 50 afios. Esto hace que se diferencia de la si-
nusitis fingica alérgica, que se presenta caracteristica-
mente en personas jovenes. De predominio en el sexo
femenino (1-4, 6, 10, 11) y con afectaciéon mas frecuen-
temente del seno maxilar (3, 4, 8), que es el que se afecta
en nuestro caso. Asi pues, Ferguson et al. (3) observaron
que en el 94% de los casos de su estudio solo estaba
afectado un seno. Asi pues, nuestra paciente entra en
esta frecuencia estadistica al ser mujer de edad avan-
zada con la afectacién de un solo seno, el maxilar.

La patogénesis de la bola fungica es incierta (4, 11),
aunque Grosjean et al. (4) encuentran que un 84 % de
los pacientes tienen antecedentes de patologia dental,
sin embargo Chen et al. (12) estiman que solo el 10-12%
de los casos se pueden atribuir a infecciones odontolo-
gicas . No hay antecedentes médicos ni de otra indole
que hagan predisponer a nuestra paciente a padecer
esta enfermedad.

La mayoria de los pacientes se presentan con quejas
no especificas o asintomaticos (2, 4, 11) pudiendo apa-
recer como un hallazgo casual al realizar una prueba
diagndstica por otro motivo. Esto hace que se su diag-
nostico sea tardio, solamente el 29% de los pacientes
con esta enfermedad son diagnosticados el primer afio
de la presentacion de los sintomas (4). Caracteristica-
mente, esta patologia se exterioriza con sintomas super-
puestos a una infeccion bacteriana, aunque la
obstruccion nasal (2, 3, 11), asi como el dolor de cabeza

Figura 2. TC coronal, en ella se observa la ocupacion total
del seno derecho con microcalcificaciones en su interior.

o dolor facial, goteo nasal posterior con o sin tos noc-
turna y cacosmia son sintomas que aparecen con fre-
cuencia descritos en la bibliografia (2-5, 11). En el grupo
de estudio de Jung(10) se describe la cefalea en el vertex,
a nivel occipital y en las areas preorbitarias y en la serie
de Ferguson (3) el 10% de los pacientes tenfan pélipos
nasales concomitantes. Sin embargo, el caso que pre-
sentamos tiene un cuadro clinico poco frecuente, como
es la epistaxis(3-5), sintoma que se repite diariamente
sin punto claro de hemorragia en la exploracidn clinica;
sibien es cierto, que la paciente presenta una tos de pre-
dominio nocturno irritativa que no mejora con trata-
miento antitusivo ni alérgico, lo que podria introducir
esta patologia entre los diagnosticos diferenciales. Otras
presentaciones menos frecuentes son la proptosis, alte-
raciones visuales o disfonia (3-5). La mayoria de los sin-
tomas son recurrentes y unilaterales.

En lo referente a las pruebas de imagen, en la radio-
grafia simple existe una ocupacidon parcial o completa de
un solo seno (3, 4) y se ha publicado un erosion en el
hueso en el 50% de los casos (6). La TC es importante
en el diagndstico de la sinusitis fungica (2, 5, 10), aunque
la bola fingica sélo representa la mitad de los casos de
la ocupacion aislada del seno maxilar (12) . El hallazgo
mas comun en la TC es la ocupacion heterogénea total o
parcial del seno (3, 4, 11), siendo frecuentes las micro-
calcificaciones o densidades metalicas, haciendo de esto
un criterio diagnoéstico de la bola fingica (4, 5). La reso-
nancia magnética no es requerida en la mayoria de los
casos. Por lo tanto, en la radiografia simple de nuestra
paciente se muestra la ocupacion total unilateral del
seno maxilar que se confirma con la TC, en la que, ade-
mas, se demuestran calcificaciones grumosas, sugestivas
de sinusitis fungica.

La cirugia es el tratamiento de eleccion (2, 4, 5), pro-
porcionando la completa resoluciéon de esta patologia en
la inmensa mayoria de los casos. En nuestro paciente se
realiza una CENS, siendo el tratamiento de eleccién en
la bibliografia (11). Esta cirugia se basa en una endos-
copia transnasal (2, 11) que elimina selectivamente la
bola fingica (6). La complicaciéon mas frecuente de la ci-
rugia es la epistaxis, pudiendo existir una sobreinfeccién
bacteriana, sobre todo, cuando el seno ocupado haya
sido el esfenoidal (5). Otras complicaciones mucho
menos frecuentes son la perdida de liquido cefalorraqui-
deo o la lesion del nervio 6ptico o arteria carétida (5).
Generalmente el tratamiento en pacientes asintomaticos
es recomendado (11) y el tratamiento antifiingico esta
reservado para las formas invasivas y para los pacientes
inmunocomprometidos (5).

Para el diagnoéstico diferencial hay que tener en
cuenta que la ocupacién unilateral de un seno puede ser
debida a una enfermedad tumoral (12) y aunque las me-
tastasis en la cavidad nasal asi como en los senos son
muy raras, el carcinoma de células renales metastatiza
muy frecuentemente en ellos (12). El examen médico
completo de la cabeza y cuello, incluyendo la zona oral,
orbital y el examen neurolégico son esenciales en pa-
cientes con una enfermedad sinusoidal unilateral (12).
Por otra parte, también hay que tener en cuenta los cuer-



pos extrafios intranasales (9).

El diagnéstico definitivo de esta patologia es posto-
peratorio, al realizar el examen patolégico y observar el
cultivo del hongo (5, 9). En el caso que presentamos, la
anatomia patolégica corrobor6 el diagndstico de sospe-
cha.
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Resumen: Introduccidn: El uso de esteroide es reconocido en el manejo critico,
resultando util en caso de choque séptico que no responde a vasopresores. Obje-
tivo: evaluar el efecto histopatolégico del empleo de esteroides en quemaduras
usando un modelo animal. Material y métodos: Usamos dos grupos de ratas (Wis-
tar), colocamos un cilindro de metal por 15 segundos a 95°C quemando el dorso
del animal. En ese momento un grupo recibié esteroide a dosis de estrés (hidrocor-
tisona 5 mg/kg), el otro grupo no recibié ningin medicamento. Al quinto dia la es-
cara se removio y se cubrié con cultivo de queratinocitos. Las ratas se sacrificaron
al 14° dia. Evaluamos la presencia de infeccidn, porcentaje de epitelizacion, fibrosis,
inflamacién, la presencia de fibroblastos y proliferacion vascular. Comparamos
ambos grupos usando la prueba de chi2 (SPSS version 10). Consideramos como sig-
nificativa una valor de p igual o menor a .05. Resultados. No se encontro presencia
de infeccion. Las heridas se encontraban epitelizadas a los catorce dias. Inflamacion
(p .47), fibrosis (p .11) y presencia de fibroblastos (p .11) no alcanzaron diferencia
estadisticamente significativa. En proliferacién vascular se encontro una p de .05.
Conclusién: Encontramos diferencia en la proliferacion vascular en contra del
grupo de esteroides. No estamos seguros que consecuencia puede tener este ha-
Ilazgo en la formacion de sinequias o en la contraccion de la herida a largo plazo.

© 2013 Academia de Ciencias Médicas de Bilbao. Todos los derechos reservados.

Systemic steroid effect at stress dose in burn

Abstract: Background:The use of steroids is well recognized in critical care especially
in septic shock. There are some reports of their utility in severe burns. Objective. To know
the hystopathologic effect of steroids in burn healing. Methods: We used two groups of
ten rats (wistar). Both groups in the back were exposed to methalic cylinder at 95 °C for
15 seconds. At the moment of the burn one group was given steroid (hydrocortisone at

Autor para correspondencia: guiyermoramos@hotmail.com (Guillermo Ramos Gallardo).
© 2013 Academia de Ciencias Médicas de Bilbao. Todos los derechos reservados.



stress dose 5 mg/kg). The other group didn’t received anymedication. The scar was re-
moved at the fifth day and the burn injury was covered it with queratinocyte culture.
The rats were sacrificed at 14th day. We evaluated clinical signs of infection, percentaje
of new epihelium, fibrosis, inflammatory process, presence of fybroblast and vascular
proliferation. We compared both groups using chi2 test (SPSS program version 10). A
p value equal or < .05 was considered as stadistical significant. Results: We did not find
any stadistical difference in each group, fibrosys (p .47), inflammatory process (p .11), fi-
broblast presence (p.11) and vascular proliferation (p.058). There were no signs of in-
fection and all of them had epithelization at the 14th day. Conclusion: The use of steroids
in burns using an animal model could have a final effect in wound healing. We are not
sure about the final effect in wound healing in the steoid group as for example wound

contracture in long term.

© 2013 Academia de Ciencias Médicas de Bilbao. All rights reserved.

Introduccién

El uso de esteroides en cuidados intensivos es bien re-
conocido en casos de choque séptico refractario a vaso-
presores (1-5). Existen algunos reportes sobre su
utilidad en terapias intensivas que trabajan con pacien-
tes quemados. Parece ser que mejoran el aporte sangui-
neo a la piel reduciendo la dosis de vasopresores (6-7).
Aunque no existen reportes sobre el efecto que pueden
tener en la cicatrizacion en este tipo de pacientes en el
area de quemados.

Objetivo

Evaluar el efecto de los esteroides a dosis de estrés en
el proceso de cicatrizacion usando un modelo animal de
quemadura.

Material y método

Se trata de un estudio descriptivo, comparativo en ani-
males, 20 ratas, Wistar, 500 gr, machos, cautivos de
acuerdo a la Norma mexicana en una unidad especiali-
zada (NOM-062-Z00-1999).

El experimento fue realizado en el Centro de Investi-
gacion Biomédica de Occidente contando con la aproba-
cién del comité de bioética del mismo.

El anestésico usado fue pentobarbital (40 mg/kg,
i.p.) previo rasurado del dorso del animal colocamos un
cilindro metalico por 15 segundos (75 gr de peso, 2 cen-
timetros de didmetro, a 95°C). Se estim¢ el area de que-
madura de 10% de la superficie corporal del animal.
Antes del estudio quemamos de diferentes formas cinco
animales para conocer el tiempo y la relacién con la pro-
fundidad de la quemadura. Encontramos que con 15 se-
gundos de exposicién podiamos tener una quemadura
de segundo grado. Las ratas se dividieron en dos grupos.
Un grupo tratado con hidrocortisona, 5 mg/kg en 200
microlitros de solucién salina como tnica dosis intrave-
nosa (9). El otro grupo no recibié medicamento. Termi-
nada la intervencién todos los animales tuvieron acceso
libre a comida y agua.

El analgésico usado fue buprenorfina (0.1 mg/kg
subcutdneo) durante cinco dias. Al quinto dia removi-
mos la escara y se cubri6 con cultivo de queratinocitos
(10). El pentobarbital se us6 como se comento previa-
mente. Todos los animales se sacrificaron con sobredo-
sis de pentobarbital (45 mg/kg). La presencia de
infeccion y el porcentaje de epitelizacién se evaluaron

macroscopicamente. El porcentaje de epitelizacién fue
evaluado como 100%, de 50 a 100% y menor a 50%. La
presencia de infeccién se evalu6 como presente o au-
sente, esto de manera clinica con datos de infeccién
como eritema, calor o presencia de secreciéon purulenta.
Se envio la piel y el tejido subcutdneo a su estudio his-
topatoldgico, siendo procesados en bloques de parafina,
usando tinciones de eosina y hematoxilina. La patéloga
evalu6 cada uno de los especimenes sin saber cual es-
tuvo expuesto al esteroide. Considero la presencia de in-
filtrado de mononucleares, linfocitos, fibroblastos,
proliferacion endotelial, para evaluar subjetivamente fi-
brosis, la presencia de fibroblastos y la inflamacién
como leve, moderada o severa. Evalué la presencia de
proliferacion vascular como presente o ausente. El ana-
lisis estadistico fue hecho mediante la prueba de chi2,
usando la version 10 del software SSPS (fue considerada
como significativa una p igual o menor.05).

Resultados

No encontramos datos de infeccion y el sitio de la que-
madura se encontro epitelizado al 100% al 14.° dia. Asi-
mismo no encontramos diferencia en inflamacién
(p-497), fibrosis (p.16) y presencia de fibroblastos
(p-27). Pero si encontramos diferencia estadisticamente
significativa en cuanto a proliferacién vascular (p.05)
en contra del primer grupo en el cual se emplearon los
esteroides. Tabla I. Dos ratas murieron de sobredosis de
anestesia.

Discusion

El uso de esteroides es controversial. Son reconocidos
por su efecto antiinflamatorio. Tienen efecto hemodina-
mico que puede ser ttil para disminuir la dosis de vaso-
presores en el choque séptico refractario. Existen
algunos reportes por parte de Fuch y sus colaboradores
acerca de su utilidad en pacientes sépticos quemados
(6). Seria importante conocer en aquellos pacientes que
sobrevivieron las caracteristicas y la evolucion de la piel
quemada. Obviamente es mas importante mantener un
paciente en estas circunstancias vivo.

Inicialmente pensamos que el efecto del medica-
mento se veria reducido o no existiria diferencia debido
a que se trataban de organismos nunca habian sido ex-
puestos a este tipo de medicamento y que solo era una
dosis. Pero desafortunadamente encontramos una dife-



Tabla l.

Diferencias entre los dos grupos

G Inflamacion Fibrosis Presencia de Proliferacion
rupos amacio fibroblastos vascular
Leve5 Leve 1 Leve 1 Ausente 4
Grupo 1 Moderada 3 Moderada 9 Moderada 9 Presente 6
Severa 2 Severa 0 Severa 0
Leve 3 Leve 7 Leve O Ausente 6
Grupo 2 Moderada 4 Moderada 1 Moderada 8 Presente 2
Severa 1 Severa 0 Severa 0
P 497 P.16 P.27 P .05

Encontramos diferencia en el parametro observado al microscopio de proliferacién vascular p.05 (usando

chi?), lo cual puede estar en contra del grupo en el que empleamos esteroides sistémicos.

rencia en la proliferacion vascular posiblemente en con-
tra del primer grupo. Es bien conocido el efecto negativo
de estos medicamentos en la cicatrizacion. La respuesta
celular se encuentra inhibida asi como otros procesos
por ejemplo la fagocitosis y el efecto lisosomal (11-12).
El uso de esteroides puede ser ttil en aquellos casos con
claro beneficio (choque séptico que no responde a vaso-
presores), pero serfa importante a futuro en estos pa-
cientes considerar los posibles efectos a corto y largo
plazo en el proceso de cicatrizacién, ya que frecuente-
mente tenemos ingresos de pacientes con grandes ex-
tensiones de quemaduras referidos de hospitales de
primer o segundo nivel ya en estado de choque que no
responden a vasopresores por lo cual consideramos ne-
cesario hacer el siguiente estudio.

Es bien sabido que es necesario tener a partir de
20% de la superficie corporal total para desencadenar
un sindrome de respuesta inflamatoria sistémica con al-
teraciones en el metabolismo del cortisol y el sistema hi-
potaldmico hipofisiario. Existen algunos reportes en la
literatura acerca de la falla de estos sistemas y la relaciéon
con mayor mortalidad (13). Probablemente el uso de es-
teroides puede ser ttil en estos casos.

El comité de bioética de nuestra institucién no per-
mite hacer quemaduras de mayor porcentaje. Por lo que
con la superficie quemada en este estudio no podemos
desencadenar un sindrome de respuesta inflamatoria
sistémica. Aunque la informacién que obtuvimos nos
permitio6 evaluar el efecto de estos medicamentos en el
proceso de cicatrizacidn. Usamos una dosis unica de es-
teroide y la ruta de administracidn acorde con estudios
previos hechos en ratas (9).

Basado en estudios previos que hicimos con cinco
animales (ratas) encontramos que el quinto dia es el
mejor tiempo para remover la escara ya que a este
tiempo encontramos mejor definicién de la escara y pro-
fundidad de la quemadura lo cual permitia una mejor vi-
sualizacion al microscopio.

Debemos mencionar que existen efectos adversos en
humanos con el empleo de esteroides a dosis de estrés
como sangrado gastroduodenal, infeccién y debilidad
neuromuscular, lo cual no observamos en nuestro grupo
de estudio (1-5).

Conclusion

En el caso de quemaduras de segundo grado profundo
usando un modelo animal (ratas) comparando el empleo
de esteroides sistémicos no encontramos diferencia ni a
favor ni en contra en cuanto los siguientes parametros
infeccién, porcentaje de epitelizacidn, fibrosis, proceso
inflamatorio y cuenta de fibroblastos. La inica diferencia
fue en proliferacion vascular en contra del grupo de es-
teroide. No estamos seguros del significado de este ha-
llazgo en el proceso de cicatrizacion a largo plazo o si
puede predisponer a un grado mayor de contracturas
primarias o secundarias o alguna otra alteracién poste-
rior en el proceso de cicatrizacién.
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Resumen: La mionecrosis o gangrena gaseosa (GG) es una infeccion de necrotizante
de los tejidos blandos poco comun con una mortalidad el 67-100% de los casos, en la
que se produce una destruccion del musculo, presencia de gas tisular y signos de toxe-
mia sistémica, producida por bacterias del género Clostridium, también por Strepto-
coccus Beta Hemolitico del grupo A, Staphylococcus aureusy el Vibrio vulnificus. La GG
por Clostridium (C) incluye C. perfringers, septicum y novyi. Sin embargo el més co-
munmente asociado a GG espontanea (GGE) es el C. septicum causando el 10% de todos
los casos de GG, asocidndose a diabetes, enfermedades hematoldgicas y carcinomas co-
lorectales. En nuestro caso se trataba de un hombre de 79 afios con antecedentes de
diabetes, en estudio por pancitopenia, que tras un cuadro de dolor abdominal de dos
dias de evolucidn, presentd GG espontanea en la extremidad inferior derecha sufriendo
un grave deterioro clinico y hemodindmico, falleciendo tras 48 horas del ingreso hospi-
talario a pesar de tratamiento antibidtico y cirugia agresiva de la extremidad.

© 2013 Academia de Ciencias Médicas de Bilbao. Todos los derechos reservados.

Spontaneous fulminant gas gangrene due to Clostridium septicum

Abstract:  Myonecrosis, or gas gangrene, is an uncommon infection of the soft tissue.
Mortality ranges from 67% to 100%. The major features of this entity are muscle des-
truction, the presence of gas in the tissue and signs of systemic toxicity. It is frequently
produced by Clostridium bacteria but can also be caused by beta-hemolytic Strepto-
coccus group b, Staphylococcus aureus and Vibrio vulnificus. Clostridium-induced gas
gangrene includes C. perfringens, C. septicum and C. novyi. Nonetheless, the species
most commonly associated with spontaneous gas gangrene is C. septicum, causing up
to 10% of all cases. This form of gas gangrene is closely related to diabetes, hematologi-
cal diseases and colorectal carcinomas. We report the case of a 79-year-old man with a
previous history of type Il diabetes mellitus who was undergoing hematological study
of pancytopenia. After 2 days of abdominal pain, the patient developed spontaneous
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gas gangrene in the right leg and showed severe clinical and hemodynamic deteriora-
tion. Despite antibiotic therapy and aggressive surgery of the lower extremity, he died
48 hours after hospital admission.

© 2013 Academia de Ciencias Médicas de Bilbao. All rights reserved.

Clostridium septicumek eragindako gorputz adarretako bat-bateko mionekrosi
espontaneoa

Laburpena: Mionekrosia edo gas-gangrena (GG) ehun bigunetako nekrosia eragi-
ten duen ezohiko infekzioa da, % 67-100eko heriotza-tasa duena. Mionekrosiaren era-
ginez muskulua suntsitzen da, ehunetan gasa eratzen da, eta toxemia sistemikoaren
zantzuak agertzen dira. Infekzioa Clostridium generoko bakterioek eragiten dute, eta
baita A taldeko Streptococcus beta hemolitikoak, Staphylococcus aureusek eta Vibrio
vulnificusek ere. Clostridiumek eragindako GGari dagokionez, Clostridium perfringersek,
Clostridium septicumek eta Clostridium novyik eragin dezakete. Hala ere, gas-gangrena
espontaneoa (GGE) eragiten duen Clostridium ohikoena C. septicum da; GG kasuen %
10 eragiten du, hain zuzen, eta diabetesari, gaixotasun hematologikoei eta koloneko eta
ondesteko kartzinomei lotuta dago. Gure kasuan, 79 urteko gizonezko bat zen. Diabe-
tesaren aurrekariak zituen, eta aztertzen ari ziren panzitopenia zuelako. Bi egunez sabe-
leko mina izan ondoren, GG espontaneoa detektatu zitzaion eskuineko zangoan.
Narriadura kliniko eta hemodinamiko larria jasan zuen, eta antibiotiko bidezko trata-
mendua jarri eta gorputz-adarrean kirurgia erasotzailea egin zitzaion arren, ospitaleratu
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eta 48 ordura hil zen.
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Introduccioén

La mionecrosis o gangrena gaseosa (G.G) por Clostridium
septicum es rara pero potencialmente letal con una ra-
pida extension, caracterizada por una invasion agresiva
de los tejidos blandos y destruccién del musculo, unido
a un cuadro de shock séptico muy grave que induce el
fallecimiento en la gran mayoria de los pacientes.

Caso clinico

Paciente de 79 afios sin alergias medicamentosas con
antecedentes de diabetes tipo II, hipertension arterial y
pancitopenia en estudio por el Servicio de Hematologia.
Acudié a su medico de atencion primaria por cuadro de
gastroenteritis de dos dias de evolucion, fiebre, escalo-
frios y comienzo stbito de dolor en tobillo y hueco po-
pliteo derecho, sin calor ni rubor de la zona con pulsos
presentes.

Alas dos horas del episodio relatado anteriormente,
acudio al servicio de Urgencias por dolor intenso en
pierna derecha, edema, eritema en pie y cara interna de
rodilla, puirpura no palpable y lesion sugestiva de flic-
tena de menos de 1 cm en cara interna tibial inferior. A
su ingreso el paciente estaba estable hemodinamica y
respiratoriamente, sin fiebre, una analitica de hiperglu-
cemia con 379 mg/dl, creatinina 1.75 mg/dl, hiperuri-
cemia 102 mg/dl, CK 2889 U/L, con elevacién de
marcadores PCR 22 mg/dl y procalcitonina 20 ng/ml,
leucocitosis 10.000 ul (88%N), ligera alteracién de la co-
agulacion con un Indice de protrombina 63%, .N.R 1.38,
Dimeros D 5.2ug/ml. Se extrajeron hemocultivos y se ad-
ministré Amoxicilina Clavulanico i.v.

Al realizarse Rx de extremidad inferior se visualiz6
aire en partes blandas.

Figura 1. En el TAC se observa gas en los tejidos
blandos.

Transcurrida una hora, se observé un franco empeora-
miento de la extremidad con amplia flictena y edema
equimotico en la cara interna del muslo, por lo que se
decidi6 realizar un angio TAC de extremidades (Figura
1) en el que se visualiz6 hallazgos sugestivos de fascitis-
mionecrosis, con gas en la vena femoral comun.

Ante estos hallazgos, se decidié modificar el trata-
miento antibiético iniciandose Tazocel y Clindamicina 'y
se aviso al servicio de Traumatologia que decidi6 inter-
vencion urgente, bajo anestesia general, realizando des-
bridamiento agresivo de la extremidad desde el tobillo
hasta la ingle, observandose tejido necrético no san-
grante, no encontraron ninguna puerta de entrada para
la infeccién y recogieron muestras para cultivo. (Figura
2).

El paciente durante el perioperatorio, no present6 al-
teracion hemodinamica y al finalizar la intervencién se
realizd la extubacion al paciente y se ingres6 en la uni-
dad de Reanimacioén (U.R). A su llegada a la unidad el pa-
ciente se mantuvo afebril, con tension arterial (TA)



Figura 2. Lesion en extremidad inferior derecha, tras
desbridamiento quirdrgico. Se observa la purpura no
palpable de la piel que rodea a la lesion vy flictena.

120/60, frecuencia cardiaca (FC) 90 latidos/minuto, con
15 respiraciones/minuto, con saturacién pulsatil de oxi-
geno del 100% con oxigeno a 3 Ipm, presién venosa cen-
tral (PVC) de 2 mmHg, diuresis adecuadas de 0,5 ml/kg.
Se realizé nueva analitica con gasometria venosa central
PCO2 51 mmHg, Ph 7.30, EB-2 mmol/l, HCO3 25
mmol/], Sat V 73%; Cr 1.48 mg/dl, CK 6283 U/L, K 2.66
mmol/l, PCR 25 mg/dl, Ac. Lactico 43 mg/dl, Procalci-
tonina 65 ng/ml, IP49%, INR 1,67. Se realiz6 suerote-
rapia agresiva con 1.000 ml de coloides y 1.000 ml de
cristaloides en una hora y se trasfundi6 plasma lo-
grando asf aumentar PVC hasta 10 mmHg.

El microbiologo de guardia nos avisé de crecimiento
de bacilos gram positivos anaerobios en hemocultivos
compatibles con Clostridium septicum, por lo cual reti-
ramos Tazocel e iniciamos Penicilina 4 millones de uni-
dades cada 4 horas asociado a Clindamicina 900 mg
cada 8 horas y curas de la extremidad con agua oxige-
nada.

Pasadas 3 horas de su ingreso en U.R, se produjo un
deterioro hemodinamica, precisando Noradrenalina
(NAD) en dosis crecientes hasta precisar a 1 ug/kg/min
para mantener TAS>70 mmHg, a pesar de la fluidotera-
pia intensiva. El paciente permaneci6 consciente y orien-
tado, respiratoriamente estable con frialdad en
extremidad inferior derecha, pulsos presentes, con sen-
sibilidad en el pie, pero sin dolor.

Tras 24h de su estancia en U.R, se realizé nuevo TAC
de abdomen y extremidades en el que se observo au-
mento fascitis y mionecrosis en muslo que se extiendia
hasta pared lateral pélvica y abdominal.

Tras hablar con el servicio de Traumatologia y Ciru-
gia, ante la mala evolucién se decidi6 amputacién de la
extremidad y desbridamiento a nivel abdominal. Re-
gres6 de nuevo a la U.R conectado a ventilacién meca-
nica, con NAD a 2 ug/kg/min, en anuria, en fallo
multiorganico, APACHE 29. Tras ello el paciente fallece
alas 48 horas de su ingreso en el Hospital.

Discusion

La mionecrosis o GG es una infeccién necrotizante de los
tejidos blandos poco comun, que afecta al musculo, con
una mortalidad que oscila entre el 67-100% de los casos
(1), producida con mayor frecuencia por bacterias del
género Clostridium, pero también por Streptococcus
Beta Hemolitico del grupo A, Staphylococcus aureus y el
Vibrio vulnificus.

El género Clostridium (C) esta formado por un grupo
heterogéneo de bacilos Gram positivos anaerobios es-
porulados, que pueden encontrarse en el suelo y en el
intestino de muchos animales incluido el hombre. Pro-
ducen siete toxinas mayores que son mortales (Alpha,
Beta, Epsilon, [ota), nueve toxinas menores y una toxina
alimentaria. En la actualidad hay mas de 150 especies,
aunque solo 30 se han asociado a infecciones humanas,
y los mas frecuentemente implicados en las GG son C.
perfringens, C. septicum, C. novyi.

Su infeccién puede ser de origen traumatico o espon-
taneo sin puerta de entrada.

Actualmente el Clostridium mas cominmente aso-
ciado a GG espontanea (GGE) es el C. septicum siendo el
causante del 10% de todos los casos de GG (2,3). Su gran
virulencia se debe a la toxina «, una pequeia letal y ne-
crosante citolisina formadora de poros codificada por el
gen SCA y secretada como un monémero inactivo 46-
kDa que pasa a su forma activa 43-kDa por las proteasas
de la celula huesped (4).

La GGE se asocia comunmente a diabetes mellitus,
enfermedades hematoldgicas, carcinomas colorectales,
alcoholismo, perforacién intestinal, y neutropenia.

Segun la revision de Kornbluth et al.(5) de 162 casos
de GGE por Clostridium septicum, el 34% de los pacien-
tes tenian carcinoma colorrectal, 40% tumores hemato-
logicos y 19% eran diabéticos. La patogenia se explica a
partir de un foco intestinal frecuentemente una ulcera-
cién ileocecal que promueve la germinacién de esporas,
produciendo infeccién y necrosis en la zona o una dise-
minacion hematogena con mionecrosis a distancia (6,7).

En la revision de Kornbluth et al.(5) encontraron un
23% de mionecrosis a distancia, y de estos un 55% ocul-
taba un carcinoma colorrectal. Nuestro paciente presen-
taba como factores de riesgo, diabetes y pancitopenia y
acudio6 al hospital con un cuadro de gastroenteritis de
dos dias de evolucidn, se descartd lesion intestinal en el
TAC, y no se encontro puerta de entrada en la extremi-
dad por lo que suponemos que era una GGE.

El cuadro clinico es inespecifico, con dolor abdomi-
nal intenso, que puede acompaifiarse de fiebre, vomitos
y diarrea, con manifestaciones cutdneas tardias que
hacen aun mas dificil su diagnéstico. Las lesiones en la
piel y los tejidos progresan rapidamente, en ausencia de
traumatismo o herida, con gran dolor, mal olor, purpura
no palpable, crepitantes a la palpacion y bulla hemorra-
gica que nos han de hacer sospechar. La crepitacion es
una manifestacion tipica tardia de mionecrosis espon-
tanea, y se asocia a gas en los tejidos que puede ser visto
al realizar una radiografia (6,9). Nuestro enfermo a su
llegada al S. de Urgencias, presentaba una bulla hemo-
rragica en el tobillo con purpura no palpable que ascen-
di6 en tan solo una hora hasta la region inguinal. En Rx
de extremidad y en el TAC se observo aire en la vena fe-
moral comun.

El diagnostico, inicialmente es dificil por ser un cua-
dro inespecifico. La radiologia es muy ttil en la deteccién
de gas en los tejidos blandos, en la analitica destaca una
elevacion de las CK, PCR, procalcitonina, leucocitosis y
una coagulacion intravascular diseminada, pero el diag-



nostico definitivo viene dado por microbiologia, me-
diante tinciéon Gram y cultivo microbioldgico (7,8), ya
que crece en cultivos de agar sangre anaerobios tras 24-
48 horas de incubacion. El Clostridium septicum es aero-
tolerante y forma colonias traslucidas con una zona de
B hemolisis (3,5).

El tratamiento se basa en un rapido reconocimiento
del cuadro y un desbridamiento quirdrgico agresivo del
tejido necrotico unido a terapia antibiotica correcta. El
tratamiento quirdrgico es fundamental ya que por la to-
xina a se produce alteraciéon de la coagulacion, libera-
cién de histamina, agregacion plaquetaria, formacién de
trombos en los vasos que limita el acceso antibiético al
foco y sin él, la mortalidad es del 100%.

La antibioterapia de eleccion es la penicilina 3-4 mi-
llones de unidades cada 4 horas asociada a clindamicina
900 mg cada 8 horas. Alternativas antimicrobianas in-
cluyen cefalosporina de tercera generacién asociada a
doxiciclina, metronidazol o cloranfenicol.

Tras la cirugia, el tratamiento con oxigenoterapia hi-
perbarica (HBO) es una posibilidad aceptada. Sin em-
bargo no existen datos clinicos definitivos que puedan
apoyar el beneficio de la terapia. En un estudio reciente
retrospectivo realizado por Hasan Z et al.(10) sobre 67
casos, comparan los resultados del uso de la terapia HBO
versus no terapia HBO, no encontrandose diferencias en
la mortalidad ni en la estancia hospitalaria, sin embargo
se reducia el nimero de amputaciones.

Por ello, al no tener posibilidad de terapia HBO en
nuestro centro, no se planteo el traslado de nuestro pa-
ciente a otro hospital para recibir este tratamiento por
el alto riesgo que suponia el traslado y dado que no hay
estudios que avalen una disminucién en la mortalidad.

A pesar del desbridamiento quirdrgico agresivo de
la extremidad, y del tratamiento antibiético correcto el

paciente falleci6 tras 48 horas de ingreso en el Hospital
en fallo multiorganico.
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Resumen: Los microarrays aplicados a la Alergologia estan basados en la moderna
tecnologia de los biochips. Permite medir simultdneamente en un solo test anticuerpos
especificos frente a componentes alergénicos multiples. El microarray proporciona re-
sultados para mas de un centenar de componentes de mas de 50 fuentes alergénicas.
El ImmunoCAP ISAC (Immuno Solid-Phase Allergen Chip), es una herramienta util, en
particular para los casos mas complejos, como los que tienen una historia clinica incon-
sistente, una respuesta insatisfactoria al tratamiento o pacientes polisensibilizados. Ade-
mas del chip IgE, hay chips para medir los anticuerpos IgG y anticuerpos IgG4. Hasta
hace poco tiempo, estas técnicas se han utilizado en investigacién cuyos objetivos eran
valorar hipersensibilidad alérgica a cannabis, heroina y morfina, en grupos de pacientes
consumidores de heroina y otras drogas de abuso, que acuden a Centros de drogode-
pendencias y en pacientes alérgicos atendidos en los Hospitales. Se han podido diag-
nosticar reacciones adversas graves a morfinicos que podrian haber sido evitadas. Si la
deteccién de sensibilizacion a heroina y morficos (opidceos) fuera posible por estas téc-
nicas, se abriria una via diagnéstico-terapéutica con importantes repercusiones sociales,
legales y de salud. También se tendria un nuevo método para prevenir anafilaxias in-
traoperatorias por morfinicos y otros eventos adversos en el tratamiento del dolor.

© 2013 Academia de Ciencias Médicas de Bilbao. Todos los derechos reservados.

Large-scale clinical applicability of nucleic acid hybridization technology (micro-
arrays) in allergy studies

Abstract: Microarrays applied to the Allergology are based on the modern technology
of the biochips which takes advantage of the ability to measure in a single test specific
antibodies to multiple allergen components. The microarray provides results for more
than one hundred components from nearly 50 different allergen sources. ImmunoCAP

Autor para correspondencia: asanmi@saludcastillayleon.es (A. San Miguel).
© 2013 Academia de Ciencias Médicas de Bilbao. Todos los derechos reservados.



ISAC (Immuno Solid-Phase Allergen Chip) is a multiarray technology package designed
for the assessment of patients with a history inconsistent, unsatisfactory response to
treatment or polysensitized patients. Specific IgE, IgG and IgG4 antibodies can be mea-
sured. Until recently, these techniques have been used in research to assess allergy to
cannabis, heroin and morphine in drug abusers from rehabilitation centers and allergic
patients treated in hospitals. Today, it is possible to diagnose severe adverse reactions
to morphine that could have been avoided. If sensitization to heroin and morphine
(opiates) may result from these techniques, a diagnostic-therapeutic pathway with im-
portant social, legal and health implications would open. Also would provide a new me-
thod to prevent intraoperative anaphylaxis by morphine and other adverse events in

the treatment of pain.

© 2013 Academia de Ciencias Médicas de Bilbao. All rights reserved.

Introduccién

Las reacciones alérgicas de tipo inmediato son mediadas
por inmunoglobulinas de clase IgE. Las manifestaciones
clinicas mas frecuentes tras la exposicion a determina-
dos alérgenos son: asma, alergia al polen, eccema ato-
pico y sintomas gastrointestinales (1,2).

La identificacion del patréon de sensibilizacion frente
a componentes alérgenos especificos y/o de reactividad
cruzada contribuye a una evaluacidon diagnoéstica mas
detallada del paciente alérgico (3,4).

El diagnéstico clinico definitivo no debe basarse en
los resultados de un solo método diagnéstico, sino que
se debe hacer s6lo después de haber evaluado todos los
datos clinicos y analiticos. En las alergias alimentarias
los anticuerpos IgE circulantes pueden ser indetectables
a pesar de una historia clinica convincente ya que estos
anticuerpos pueden estar dirigidos frente a alergenos
que pueden ser alterados durante el proceso industrial,
la coccién o la digestion y no estar presentes en el ali-
mento original frente al que se esta testando al paciente.

Los anticuerpos IgE especificos circulantes resultan
indetectables o ausentes frente a venenos de clase 0.Por
este motivo los resultados obtenidos no excluyen la exis-
tencia de una presente o futura hipersensibilidad clinica

Figura 1. Esquema de distribucién de los componen-
tes alergénicos en el microarray. Seguido del es-
quema del ensayo. Imagen del barrido del
microscopio confocal de fluorescencia con iluminacion
laser que muestra diferentes intensidades, que van
del negro (negativo) al blanco (positivo fuerte) en una
escala de colores falsos. E informe del ensayo Immu-
noCAP ISAC IgE.

frente a la picadura de insecto.

Los microarrays o micromatrices aplicada a la Aler-
gologia estan basados en la moderna tecnologia de los
biochips. El ImmunoCAP ISAC (Phadia Uppsala, Suecia),
es un test diagnoéstico in vitro muy avanzado que emplea
la tecnologia biochip. Permite medir simultdaneamente

Figura 2. Esquema del ImmunoCAP ISAC.

en un solo test anticuerpos especificos frente a compo-
nentes alergénicos multiples (103), empleando Unica-
mente pocos pl de suero o plasma. El microarray
proporciona resultados para mas de un centenar de
componentes de mas de 50 fuentes alergénicas. Los aler-
genos se seleccionan previamente e incluyen marcado-
res para la reactividad cruzada (5-9).

El ImmunoCAP ISAC (Immuno Solid-Phase Allergen
Chip), es una herramienta util, en particular para los
casos mas complejos, como los que tienen una historia
clinica inconsistente, una respuesta insatisfactoria al tra-
tamiento o pacientes polisensibilizados. Ademas del
chip IgE, hay chips para medir los anticuerpos IgG y an-
ticuerpos IgG4 (10-12) (Figura 1).

El ImmunoCAP ISAC IgE es un ensayo in vitro para la
determinacién semicuantitativa de los anticuerpos IgE
especificos en suero o plasma humano. Esta concebido
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Figura 3. Exploracién de ImmunoCAP ISAC. Los alér-
genos estan alineados de tres en tres y en vertical.
Para visualizar el resultado de la fluorescencia, la ima-
gen se muestra en el modo de colores falsos. Debajo
esta la escala lineal de la pantalla de colores falsos.

para su uso en el diagnéstico in vitro junto con otros re-
sultados clinicos. Es una plataforma multiplexin y de mi-
croinmunoensayos que permite determinar, en el panel
actual, hasta 103 componentes alergénicos, nativos y re-
combinantes de aeroalergenos, alimentos y drogas, pu-
diendo proporcionar un perfil de sensibilizacién del
paciente alérgico de una manera mas especifica y com-
pleta.

El ImmunoCAP ISAC IgE es un inmunoensayo de fase
sélida. Los componentes alérgenos que estan inmovili-
zados en un sustrato sélido en un formato de microarray
se incuban con muestras de suero o plasma humano
para detectar anticuerpos IgE especificos. La unién de
los anticuerpos IgE especificos a los componentes alér-
genos inmovilizados se detecta afiadiendo un anticuerpo
anti-Igk humano marcado mediante fluorescencia se-
cundaria. El proceso sigue con la adquisicion de image-
nes utilizando un escaner para microarray adecuado. Se
determinan las unidades estandar ISAC para IgE especi-
fico (ISU) y los resultados son determinados mediante
el propio software (MIA, microarray image analysis soft-
ware) (13,14).

Los componentes de alergenos purificados se inmo-
vilizan en el biochip. Es un ensayo de dos fases, los anti-
cuerpos del suero del paciente se unen a los
componentes de alergenos inmovilizados. Tras una fase
de lavado breve, se detectan los anticuerpos unidos a los
alergenos mediante un anticuerpo fluorescente.

Los resultados del test se calculan con un escaner de bio-
chip y se evaltian empleando el software Phadia MIA.
ImmunoCAP ISAC es una prueba semicuantitativa y los
resultados se expresan en unidades ISAC Standardised
Units (ISU) (figura 2). Hasta el momento actual, estas
técnicas se han utilizado en proyectos de investigacion

cuyos objetivos eran valorar hipersensibilidad alérgica
a cannabis, heroina y morfina, en grupos de pacientes
consumidores de heroina y otras drogas de abuso, que
acuden a Centros de drogodependencias y en pacientes
alérgicos atendidos en los Hospitales. Se han podido
diagnosticar reacciones adversas graves a morfinicos
que podrian haber sido evitadas.

Si la deteccion de sensibilizacion a heroina y morfi-
cos (opiaceos) fuera posible por estas técnicas, se abriria
una via diagnostico-terapeutica con importantes reper-
cusiones sociales, legales y de salud. También se tendria
un nuevo método para prevenir anafilaxias intraopera-
torias por morfinicos y otros eventos adversos en el tra-
tamiento del dolor, por lo que su utilidad en seguridad
alcanzaria a todos los pacientes que fueran intervenidos
quirurgicamente o tratados con analgésicos mayores.
Los resultados de ImmunoCAP ISAC dan un valor de ex-
tremada utilidad para:
¢ Unamejor y mas especifica definicion del patrén de

sensibilizacion del paciente.
¢ Unaherramienta que nos ayuda a instaurar una mas
adecuada y eficaz inmunoterapia especifica.

Las pruebas in vitro basadas en componentes alergéni-
cos permitiran caracterizar con gran detalle los perfiles
de sensibilizacion de los pacientes.

La cuantificacién de los anticuerpos IgE tanto frente
a componentes alergénicos especificos como a compo-
nentes de reactividad cruzada contribuiran a identificar
nuevas fuentes alergénica sensibilizante.

Aunque es una técnica analitica, precisa para su in-
terpretacion en el aspecto de hipersensibilidad a alimen-
tos y farmacos, los conocimientos de la especialidad de
Alergologia, aunque al ser inicialmente una técnica apli-
cada a investigacion, seria util para otras especialidades
biomédicas.

Para analizar InmunoCAP ISAC IgE, se recomienda
utilizar el software MIA (microarray image analyzer).
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Figura 4. Distribucion de la matriz ImmunoCAP ISAC.
Posiciones y nombres de 103 componentes alérgenos.
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Figura 5. Esquema del procedimiento del ensayo.
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Este facilita el analisis automatico de ImmunoCAP ISAC
IgE. Se analizan las imagenes de exploracion del chip y
los resultados se guardan en una base de datos y se no-
tifican al usuario. MIA cuenta con una interfaz para ex-
portar los datos de ImmunoCAP ISAC IgE a ImmunoCAP
Information Data Manager (IDM).

El ImmunoCAP ISAC IgE es un método semicuantita-
tivo en el que los anticuerpos IgE especificos de los com-
ponentes alérgenos se expresan en unidades arbitrarias,
ISU (unidades estandar ISAC para IgE). Los resultados
se presentan de forma semi-cuantitativa en 4 rangos
(tabla 1). El software MIA proporciona directamente
éstos resultados (Figuras 3 y 4).

Utilidad de la técnica de microarray

Estamos asistiendo a un incremento de las enfermeda-
des alérgicas en la poblacién joven. La prevalencia au-
menta en los consumidores de tabaco y en las ciudades.
Enla Comunidad Autonoma de Castilla y Le6n se estima

que existen mas de 500.000 alérgicos (datos de la Aso-
ciacion Castellano Leonesa de Alergia). Los alérgenos
mas importantes son los vegetales y los farmacos.

Nunca se ha hablado de la posible sensibilizacion
alérgica a drogas, al considerar que las reacciones a las
mismas se deberian a causas tdxicas y la hipersensibili-
dad alérgica a causas inmunoldgicas, entendiendo
ambas causas como excluyentes. Sin embargo, no hay
ninguna publicacién que demuestre que ambos meca-
nismos sean independientes.

Todos los clinicos utilizan medicamentos, drogas en
si, que pueden causar efectos téxicos y reacciones de hi-
persensibilidad en pacientes susceptibles. La seguridad
en su aplicacién es una de nuestras mayores responsa-
bilidades.

Nuestro primer proposito era lograr nuevos métodos
que permitan el diagndstico de la hipersensibilidad a
drogas incluso en momentos en que no se estan consu-
miendo, que es la limitacion de las técnicas actuales. Al
utilizar esta tecnologia, ésto se consigue.

Si se demostrara alergia a drogas, se abriran nuevas
vias de deteccién de consumo en laboratorio sin necesi-
dad de que el paciente hubiera consumido la droga en el
momento del andlisis, al ser la respuesta alérgica perdu-
rable en el tiempo y evidenciable por la deteccién de an-
ticuerpos especificos.

La aplicacion de los ensayos de hibridacion de acidos
nucleicos a gran escala (micromatrices o microarrays)
mediante el ISAC, hara posible que podamos disponer
de biochips o paneles de alérgenos o epitopos, pegados
a placas de silice, pudiéndose utilizar miles en un solo
ensayo. Esto nos permitira saber el mapa de sensibiliza-
cion de cada paciente a las drogas implicadas, valorar su
relevancia clinica, las posibles reactividades cruzadas y
el pronoéstico de su enfermedad. También servira para
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Figura 6. Algoritmo de trabajo utilizado en los pacientes de nuestro Hospital.



prevenir eventos adversos por medicacion analgésica 'y
anestésica. Aunque la interpretacion de sus resultados
dependa de un especialista, se cuenta con otras especia-
lidades hospitalarias implicadas.
En la figura 5, aparece recogido el esquema del pro-
cedimiento del ensayo de los microarrays.
Todo esto pretende colaborar en la obtencién de los
siguientes objetivos:
¢ Impulsar la investigacion en los profesionales sani-
tarios como proceso de generacidn, gestion e inter-
cambio de conocimiento, en un sistema de salud
moderno.
e Mejorar la efectividad de la practica clinica y dismi-
nuir los efectos adversos en los pacientes.

En la Figura 6 aparece recogido el algoritmo de trabajo
seguido en nuestro centro para el estudio de los pacien-
tes.

En el Anexo 1 se recogen los resultados de un estu-
dios mediante microarrays de un paciente estudiado en
nuestro Hospital. El paciente tiene 54 afios de edad.
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Anexo 1.
Resultados de los microarrays de un paciente de 54 ainos, atendido en el hospital.

1. Sumario de los resultados positivos IgE
Componentes aeroalergenos especie-especificos

Polen de gramfneas

Grama mayor nCynd 1 Graminea grupo 1 5,5 ISU-E

Hierba Timotea rPhip 1 Graminea grupo 1 .13 ISU-E
rPhlip 2 Graminea grupo 2 2,3 ISU-E
nPhip 4 Enzima cortadora de berberina 0,4 ISU-E
rPhip 5 Graminea grupo 5 1,1 ISU-E
rPhip 6 Graminea grupo 6 1,2 ISU-E

Polen de arboles

Polen de olivo nOlee 1 Olivo grupo 5§ 2,1 ISU-E |

Animales

Gato rFeld 1 Uteroglobina 4,1 ISU-E

Acaros

D. farinae (HDM) rDerf2 Familia NPC2 0,4 ISU-E

L. destructor (storage mite) rlepd2 Familia NPC2 0,9 ISU-E

Otros componentes especie-especificos

Venenos
Veneno de avispa papelera rPold 5 Antigeno 5 0,5 ISU-E
Veneno de avispa comun Vesv5 Antigeno 5 0,9 ISU-E

Profilina
Abedul rBetv 2 Profilina 2 ISU-E
Latex rHevb 8 Profilina 4,4 ISU-E
Mercurial rMera 1 Profilina 3,5 ISU-E
Hierba Timotea rPhip 12 Profilina 0,7 ISU-E
ISAC unidades estandarizadas(ISU-E) Nivel

<03 Indetectable

0.3-09 Bajo E
1-149 Moderado /alto s
215 Muy alto RS




2. Resultados IgE por grupos de proteinas
imentarios e SCITIC

Clara de huevo ‘

Yema de huevo / Carne de pollo
Leche de vaca

Bacalao
Gamba

Anacardo
Nuez de Brasil
Avellana

Nuez

Semilla de sésamo

Cacahuete

Soja

Trigo sarraceno

Trigo

pecie-espe
nGal d
nGald 2
nGald 3
nGald 5
nBos d 4
nBosd5
nBosd 8
nBos d lactoferrin
rGadc 1
nPenm 2
nPen m 4

rAnao 2
rBere 1
nCora9
ndugr1
nJugr2
nSesi1
rArah 1
rAra h 2
rArah 3
nAra h 6
nGly m5
nGly m 6
nFage 2

rTria 14

Ovomucoide

Ovoalbimina
Conalbumina/Ovotransferrina
Livetina/Albimina sérica
Alfa-lactoalbumina
Beta-lactoglobulina

Caseina

Transferrrina

Parvalbumina

Arginina kinasa

Proteina de unién al calcio
sarcoplasmatico

Proteina de almacenamiento, 118
globulina

Proteina de almacenamiento, 2S
albamina

Proteina de almacenamiento, 11S
globulina

Proteina de almacenamiento, 2S
albumina

Proteina de almacenamiento, 7S
globulina

Proteina de almacenamiento, 2S
albimina

Proteina de almacenamiento, 7S
globulina

Proteina de
almacenamiento,conglutina
Proteina de aimacenamiento, 11S
globulina

Proteina de almacenamiento, 2S
albimina

Proteina de almacenamiento,
Beta-conglicinina

Proteina de almacenamiento,
Glicinina

Proteina de almacenamiento, 28
albumina

Proteina transportadora de lipidos
(LTP)

<0,3 ISU-E
<0,3 ISU-E
<0,3 ISU-E
<0,3 ISU-E
<0,3 ISU-E
<0,3 ISU-E
<0,3 ISU-E
<0,3 ISU-E
<0,3 ISU-E
<0,3 ISU-E
<0,3 ISU-E

<0,3 ISU-E
<0,3 ISU-E
<0,3 ISU-E
<0,3 ISU-E
<0,3 ISU-E
<0,3 ISU-E
<0,3 ISU-E
<0,3 ISU-E
<0,3 ISU-E
<0,3 ISU-E
<0,3 ISU-E
<0,3 ISU-E
<0,3 ISU-E

<0,3 ISU-E



Componentes alimentarios especie-especificos

Trigo rTria 19.0101 Omega-5 gliadina 3 ISU-E
nTriaaA_Tl Alfa-Amilasa / Inhibidor de <0,3 ISU-E

tripsina
Kiwi nAct d 1 Cistein proteasa <0,3 ISU-E

nActd 5 Kiwelina <0,3 ISU-E

Alergeno mayofitétib deI pé:séadb‘y panélergeno de este grupo. Marcador de reactividad cruzada entre diferentes especies de
pescado y anfibios.Proteina estable al calor y la digestién causando reacciones con alimentos cocinados.

Componentes aeroalergenos especie-especificos

Gfama mayor Graminea grupo 1

Hierba Timotea Graminea grupo 1 13 ISU-E
Graminea grupo 2 2,3 ISU-E
Enzima cortadora de berberina 0.4 ISU-E
Graminea grupo 5 1,1 ISU-E

Graminea grupo 6

Protei | d

Abedul rBetv 1 Proteina PR10 <0,3 ISU-E
Cedro del Japén nCryj1 Pectato liasa <0,3 ISU-E
Ciprés nCupa Pectato liasa <0,3 ISU-E
Polen de olivo nOle e 1 Olivo grupo 5 2,1 ISU-E

Olee 9 Beta-1,3-glucanasa <0,3 ISU-E
Platano de sombra rPlaa1 Inhibidor putativo de la invertasa <0,3 ISU-E

nPlaa2 Poligalacturonasa <0,3 ISU-E

Ole e 1 es también un marcador de la sensibilizacion al fresno.

Pectato liasa <0,3 ISU-E
Defensina <0,3 ISU-E
Proteina relacionada con Ole e1 <0,3 ISU-E

Ambrosia
Artemisa
Chenopodium

Parietaria Proteina transportadora de lipidos  <0,3 ISU-E
(LTP)
Plantago Proteina relacionada con Ole e1 ISU-E
Sal ISU-E
Perro rCanf1 Lipocalina <0,3 ISU-E
rCanf2 Lipocalina <0,3 ISU-E
rCanf5 Arginina esterasa <0,3 ISU-E
Caballo rEquc1 Lipocalina <0,3 ISU-E
Gato rFeld 1 Uteroglobina 4,1 ISU-E
rFeld 4 Lipocalina <0,3 ISU-E
Lipocalina

Ratérn

rAlta 1

Alternaria Glicoproteina acidica

rAlta 6 Enolasa

Aspergillus rAsp f 1 Mitogilina
rAspf3 Proteina peroxisomal
rAsp f 6 Superoxido Mn dismutasa

Cladosporium

rClah8

B. tropicalis (HDM) Blot5 Acaro grupo 5 <0,3 ISU-E
D. farinae (HDM) nDer f 1 Cistein proteasa <0,3 ISU-E
rDerf2 Familia NPC2 0,4 ISU-E
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Abstract:

Introduction: The objective of this study was to determine the level of
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white blood cells (WBC) in patients with penetrating abdominal trauma isolated (PATI)
and associated with osseous and/or thoracic injury (PAT/OT). Methodology: This was a
retrospective study comparing two groups of abdominal penetrating trauma victims,
one with PATI and one with PAT/OT. We examined if level of WBC correlates with PATI
group and/or PAT/OT group. We examined the level of WBC as a factor associated with
major injury. Results: Our study showed a difference in mean WBC between the two
groups that was statistically significant (p=0.01). A positive relationship between PAT/OT
injury was found. Conclusion: A significant elevation in WBC in PAT/OT is observed in

comparison with PATI and translate a major inflammatory response.
© 2013 Academia de Ciencias Médicas de Bilbao. All rights reserved.

Introduction

Ciudad Juarez was the most dangerous city in Mexico
during years 2008, 2009, 2010 and 2011. In these years,
surgeons of The General Hospital of Juarez City (HGC])
acquired great experience in traumatic patients and
begin a research project about this topic in our country
(1-6). The evaluation of penetrating trauma (PAT) aims
to identify patients in need operation without submit-
ting them to the risks of unnecessary surgical procedu-
res. It is still debated whether the examination is reliable
or additional tests should be routinely ordered. Identif-
ying significant injury in the trauma patients with early
markers of injury can aid physical exam, history, and
other tests in detecting and/or measure severe injury in

penetrating trauma victims. It has been hypothesized
that elevation of trauma patient’s white blood cells
(WBC) count may be a surrogate marker of neuro-hu-
moral activation and be valuable in identifying patients
with major injuries (7).

Major injury is associated with a major stress-indu-
ced neurohumoral response stimulating the secretion of
epinephrine and cortisol. In healthy subjects these
stress-induced hormones, epinephrine and cortisol, pro-
duce leukocytosis from both bone marrow and splenic
sources (7). Leukocytosis is defined as a WBC count gre-
ater than 11,000 per mm3 (11 x109 per L). Approxima-
tely 1.6 billion granulocytes per kg of body weight are
produced each day, and 50 to 75 percent of these cells



are neutrophils (8). Leukocytosis in trauma/stress is
due to neutrophilia, caused by neutrophil margination,
and not due to increased marrow production or release
of immature cells or bands (9).

During normal circumstances, the estimated life span
of WBC is 11 to 16 days (8), but in inflammation states
this phenomenon is short-lived, lasting only minutes to
hours. Once leucocyte is released into circulation and tis-
sue, it remains the only a few hours, at which time cell
death occurs (8). In theory, patients with significant in-
jury should have higher degree of leukocytosis compa-
red to patients with minor injuries. WBC level could
serve as an easy-to-obtain marker for serious injury (9).
Being unaware of any published study comparing levels
of leukocytes in patients with PAT, we planned a study
that its objective was to determine the level of WBC in
patients with PAT isolated (PATI) and PAT associated
with osseous and/or thoracic injury (PAT/OT).

Methodology
This was a retrospective and descriptive (case-control)
study. The local institutional review board (IRB) of Au-
tonomous University of Juarez City (UAC]) and The Ge-
neral Hospital of Juarez City (HGC]) approved this study.
Requirement for informed consent was waived by IRB.
This study was conducted at HGC], a Second Health
Care Level Hospital, in Juarez, Mexico. Entry criteria in-
cluded patients aged > 14 years and < 65 years; treated

for abdominal gunshot trauma admitted from emer-
gency department (ED) with or without osseous and/or
thoracic injury, between April 1, 2008 and December 31,
2010; and that these patients were treated with a the-
rapeutic laparotomy.

Patients excluded from our study were those hemo-
dinamically unstable, non-gunshot abdominal trauma
(such as blunt abdominal trauma or stab wound abdo-
minal trauma), lack of WBC count determination on ad-
mission, and early or late death by mobility related to
trauma.

The study patients were divided into 2 groups: pa-
tients with PATI versus patients with PAT/OT. Data were
collected on age, sex, time between trauma and hospita-
lization, drugs/alcohol intoxication, associated osse-
ous/thoracic injuries, intra-abdominal organs injured,
pre-operative level of leukocytes, pre-operative level of
neutrophilia, pre-operative level of hemoglobin, pre-
operative level of hematocrit, and hospital stay.

Data were entered and analyzed using STATA 10
computer program. Continuous data were compared
between groups using Chi square test or t-student test.
A level of p<0.05 was used to declare statistical signifi-
cance for all comparisons.

Results
Between April 2008 to December 2010; a total of 480
PAT patients were reviewed. Of these, we studied 186

Organs injured by numb:ar‘boléa ;-atients and percentages.

Organs PATI Percentage PAT/OT Percentage
Stomach 15 13.8 21 273
Duodenum 3 2.7 2 2.6
Small bowel 55 50 33 42.3
Large bowel 55 50 42 54.5
Liver 19 17.4 15 19.5
Spleen 5 4.6 20 26
Kidney 2 1.8 1 1.3
Bladder 7 6.4 2 2.6
Pancreas 0 0 2 2.6
Diaphragm 0 0 22 28.6
Total 161 — 160 —




Table Il.
Laboratory variable by groups and statistical difference. Penetrating abdominal trauma isolated
(PATI); penetrating abdominal trauma associated with osseous and/or thoracic injury (PAT/OT); white
blood cells count (WBC); hemoglobin (Hb).

Laboratory variable PATI PAT/OT Total p
Leukocytosis (yes/no) 95/14 67/10 162/24 0.977
Mean WBC 14.2 16.4 15.1 0.01
0.069
Mean Hb 13.7 12.8 13.3

patients with inclusion criteria and without exclusion
criteria. The mean age was 28.8 years; the median age
was 28 years, an age difference from 14 to 60 years
(range 46 years). 168 (90.3%) patients were male and
18 (9.7%) patients were female. 109 (59%) patients met
criteria for PATI, and 77 (41%) patients were classified
as PAT/OT.

The mean time between trauma and hospitalization
was 90 minutes (+66, range 60 - 420). The mean time
between trauma and hospitalization in PATI group was
87 minutes (¥53); in PAT/OT group was 93 minutes
(£82). There was not difference in time between groups
(p=0.284).

There were 92 (84%) patients with intoxications (al-
cohol and/or drugs) in PATI group, and there were 60
(78%) patients with intoxication in PAT/OT group.
There was not statistical difference between these
groups (p=0.260). The organ more affected in both
groups was large bowel, followed by small bowel. The
rest of organs are showed in table 1.

95 (87.2%) patients were leukocytosis in PATI group,
whereas 67 (87%) patients were leukocytosis in
PAT/OT group. Both groups were leukocytosis in same

level without statistical difference in this comparative
(figure 1). The mean WBC for all patients was 15,100 per
mm3 (+4,200). The mean WBC for PATI group was
14,200 per mm3 (*3,500). The mean WBC for PAT/OT
group was 16,400 per mm3 (+4,700). The difference in
WBC values between the two groups was statistically
significant (square Chi test (56) = 82.28, p = 0.01) (Table
2).

In PAT/OT group, there were 20 (26%) patients with
PAT and thoracic injury with a leukocytosis level of
17,400 per mm3 (£5,165), 13 (17%) patients with PAT
and any arm fracture with leukocytes level of 14,100 per
mm3 (£3,240), 18 (23.4%) patients with PAT and any
leg fracture with a leukocytosis level of 17,100 per mm3
(¥3,600), 6 (8%) patients with PAT and arm plus leg
fracture with a leukocytosis level of 15,300 per mm3
(¥5,500), 10 (13%) patients with PAT and thoracic plus
arms injury with a leukocytosis level of 15,700 per mm3
(+5,800), 7 (9%) patients with PAT and thoracic plus leg
injury with a leukocytosis level of 17.300 per mm3
(£5,200), and 3 (4%) patients with PAT and thoracic
plus arm and leg injury with a leukocytosis level of
19,000 per mm3 (*4,6,200). There were not statistical
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Figure 1. White blood cells (WBC) count distributed by patients and group (penetrating abdominal trauma
isolated (PATI) and penetrating abdominal trauma associated with osseous and/or thoracic injury (PAT/OT)).
Black lines signaling normal range.
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Figure 2. White blood cell (WBC) count mean in penetrating abdominal trauma (PAT) associated with osse-
ous and/or thoracic (PAT/OT) injury separated by regions. PAT/T: thoracic injury; PAT/A: arm injury; PAT/L:
leg injury; PAT/AL: arm plus leg injury; PAT/TA: thoracic plus arm injury; PAT/TL: thoracic plus leg injury;

PAT/TAL: thoracic plus arm plus leg injury.

differences between these groups and its leukocytosis
level (chi square = 210,45; p = 0.594) (figure 2).

The mean of hemoglobin level was 13.7gr/dL (+2.4)
in PATI group, the mean of hemoglobin level was
12.8gr/dL (¥2.1) in PAT/OT. There was not a statistical
difference in this variable between the groups
(p=0.069).

The mean of hospital stay was 9.5 days (+10, range
2 - 76); the mean of hospital stay for PATI was 8.2 days
(¥7) and the mean of hospital stay for PAT/OT was 11.6
days (+13). There was statistical difference in hospital
stay between these groups (p=0.039).

Discussion

The purpose of this study was to measure pre-operative
levels of leukocytosis in patients with PATI and PAT/OT
underwent to exploratory laparotomy and observe if the
PAT and associated injured in extremities and/or thorax
have a major inflammatory response and translate in a
major leukocytosis.

Diverse Mexican (10,11,12,13) and international
(15,16) studies showed that productive age is the most
affected population, (males predominant) this concordat
with our results. The time between injury and hospita-
lization, we considered that is rational (mean 90 minu-
tes), we do not have a similar studies to compare this
mean, except an anterior study published for us (1), in
that article the mean time between injury and hospita-
lization was 55 minutes, but these patients was under-
went to damage control surgery, may be this reason was
the capable of a minor time.

Intoxication does not play an important role in both
groups, and this was reflects in a non-statistical diffe-
rence between these variables. This was appreciated in
anterior study (3), that no found relationship between
alterations of conscience by drugs and/or alcohol and
incidence of non-therapeutic laparotomy:.

Digestive tract is the most affected organ in penetra-
ting abdominal trauma (13,16). Although several studies
(17,18,19) inform that large bowel is the second most
injured organ in penetrating trauma, in this study this
organ was first in frequency, followed by small bowel
(first in several studies).

Both groups had inflammatory response, because
both groups had leukocytosis, and does not statistical
difference. But we observed a major leukocytosis in
PAT/OT group; this difference was statistical signifi-
cance in favor to this group. Several studies have descri-
bed a significant higher WBC counts in their most
severely injured trauma patients (7,9). We think that a
major leukocytosis reflects more severe trauma that af-
flicts the osseous and/or thoracic trauma associated pa-
tients. This was logical, but not was measured before.

An elevation of WBC typically reflects the normal res-
ponse of bone marrow to an infectious or inflammatory
process. In case of trauma stimuli, leukocytosis is the ap-
propriate response of bone marrow to these external sti-
muli (8). The metabolic responses to injury and critical
illness include hypermetabolism, accelerated skeletal
muscle protein breakdown, glucose intolerance, and in-
sulin resistance (20).

In moderate and severe leukocytosis, the majority of
cells are neutrophils. Neutrophilia may be caused by in-
creased release from marrow stores, increased produc-
tion, extended survival or demargination within the
blood vessels (21).it is considered a non-specific mea-
sure of inflammation, being associated with bacterial
and fungal infection, neoplasms, trauma, myocardial is-
chaemia, and with almost any medical condition that
causes stress (21).

The integral evaluation of PAT aims to identify pa-
tients in need of treatment (surgical or non-surgical),
and laboratory parameters like a severe leukocytosis
may be a surrogate marker for organ/region injured as-



sociated with other lesions that may be unsuspected.
The differences in leukocytosis between the sub-groups
of PAT/OT group were no statistical significance. The
mean of hemoglobin was no difference between groups.
The hospital stay was more prolonged in patients
with associated trauma, this was logical, because, these
patients suffered fractures and /or hemothorax/neumo-
thorax and these injuries were treated specifically.

Conclusion

Today, the complete blood cell count is the most widely
ordered medical investigation in both ambulatory and
hospitalized patients and remains like the cornerstone
of clinical medicine (22). However, despite great advan-
ces in the understanding of immune system made in re-
cent decades, little progress has been made regarding
the clinical significance of leukocytosis in trauma pa-
tients. Our finding in PATI and PAT/OT patients support
the findings of previous studies: higher WBC counts are
finding in patients with major injuries. A significant ele-
vation in WBC in PAT/OT patients is a phenomenon
awaited, and suggests severe injury and a major inflam-
matory response.
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