Anales de

Otorrinolaringologia

MeXxicana

Eficacia de la cauterizacion eléctrica monopolar vs quimica con nitrato
de plata en epistaxis anterior asistida por endoscopia y rinoscopia
en adultos ambulatorios con pérdida volumeétrica clase |

Prevalencia de la enfermedad de Forestier en poblacion
mediterranea espanola

Cambios transquirurgicos en la proyeccion y rotacion de la punta
nasal con el uso de la sutura septocolumelar

Experiencia en tumores malignos del hueso temporal
Correlacion clinica y de concentraciones de LTE, urinario con una
dieta alta y baja en salicilatos en pacientes con enfermedad

respiratoria exacerbada por aspirina

Las plantas con principios amargos y su uso medicinal.
&Un futuro dulce?

Escleroterapia con bleomicina en el tratamiento de malformacién
linfatica microquistica

Sociedad Mexicana de Otorrinolaringologia y Cirugia de Cabeza y Cuello, AC.

www.smorlccc.org.mx www.nietoeditores.com.mx www.otorrino.org.mx



Volumen 64, NGm. 4, 2019
Revista Anales de

Otorrinolaringologia Mexicana

Organo de difusién de:
Sociedad Mexicana de Otorrinolaringologia y Cirugia de Cabeza y Cuello
Asociacién Mexicana de Comunicacién, Audiologia, Otoneurologia y Foniatria
Asociacién Panamericana de Otorrinolaringologia y Cirugia de Cabeza y Cuello

Director-Editor Editores asociados

Luz Arcelia Campos Navarro Otorrinolaringologia general: Dr. Alejandro Vargas Aguayo

lucycampos@prodigy.net.mx

Editores en Jefe
Edgard Novelo Guerra
Mauricio Morales Cadena

Cirugia plastica facial: Dr. Jaime Fandifio Izundegui
Cirugia de cabeza y cuello: Dr. Héctor Prado Calleros
Base de craneo: Dr. Guillermo Hernandez Valencia
Trauma facial: Dr. Marcos Antonio Rodriguez Perales
Laringologia: Dr. Julio César Mena Ayala

Otologia: Dr. Gonzalo Corvera Behar

Neurotologia: Dr. Carlo Pane Pianese

ORL pediatrica: Dr. Enrique Azuara Pliego

Nariz y senos paranasales: Dr. José R Arrieta Gémez
Imagenologia: Dr. Fernando Martin Biasotti
Especialidades afines: Dr. Miguel Angel Collado Corona
Casos clinicos: Dr. German Fajardo Dolci

Consejo Editorial

Arrieta Gomez José R, Ciudad de México
Astorga del Toro Rigoberto, Guad., Jal.

Azuara Pliego Enrique, Ciudad de México
Chavolla Magana Rogelio, Ciudad de México
Collado Corona Miguel Angel, Ciudad de México
Corvera Behar Gonzalo, Ciudad de México
De la Garza Hesles Héctor, Ciudad de México
Fajardo Dolci German, Ciudad de México
Fandifio Izundegui Jaime, Ciudad de México
Ferndndez Espinosa Jaime, Ciudad de México
Garcia Lara Ledn Felipe, Ciudad de México
Garcia Palmer Rafael, Ciudad de México

Gerson Cwilich Raquel, Ciudad de México
Gonzalez Romero Armando, Guad., Jal.
Guinto Balanzar Martha Patricia, Ciudad de
Meéxico

Gutiérrez Marcos José Angel, Ciudad de México
Hernandez Palestina Mario, Ciudad de México
Herndndez Valencia Guillermo, Ciudad de
Meéxico

Labra Herrera Alberto, Ciudad de México

Lugo Saldafia Rodolfo, Mty., NL

Martin Biasotti Fernando, Ciudad de México
Mena Ayala Julio César, Ciudad de México
Montes de Oca Rosas David, Ciudad de México

Morales Cadena Mauricio, Ciudad de México
Pane Pianese Carlo, Ciudad de México

Prado Calleros Héctor, Ciudad de México
Ramirez Oropeza Fernando, Puebla, Pue.
Rivera Pesquera Francisco, Querétaro, Qro.
Rodriguez Perales Marcos Antonio, Ciudad de México
Schimelmitz Idi José, Ciudad de México

Soda Merhy Antonio, Ciudad de México

Toledo de Coutinho Heloisa, Ciudad de México
Vargas Aguayo Alejandro, Ciudad de México
Vargas Jiménez José Luis, Ciudad de México
Zubiaur Gomar Fermin M, Ciudad de México

Consejo Editorial Extranjero

Angeli Simon |, Miami, FL.

Bhatt Nikhil J, Chicago, Illinois
Casiano Roy R, Miami, FL.

Cobo Sefair Roxana, Bogotd, Colombia
Draf Wolfgang Fulda, Alemania

Gullane Patrick J, Toronto, Canada
Koltai Meter J, Stanford, CA.

Lee KJ, Boston, MA.

Lusk Rodney P, Omaha, Nebraska
Myers Eugene, Pittsburgh, MA.
Paparella Michael, Minneapolis, MN.

Papel Ira, Washington, DC.

Rosenfeld Richard M, Nueva York, NY.
Ruiz Héctor E, Rosario, Argentina
Villagra Siles Erick, Bolivia

Wei William |, Hong Kong

Consejeros al Comité Editorial
Dr. Rafael Garcia Palmer
Dr. Daniel Bross Soriano

Dr. Marcos A Rodriguez Perales
Dr. Pelayo Vilar Puig

Publicada por la Sociedad Mexicana de Otorrinolaringologia y Cirugia de Cabeza y Cuello
Vicepresidente: Dr. Martin Castafieda

Presidente: Dr. Sergio Caretta Barradas
Secretario: Dr. Matsuharo Akaki Caballero

Tesorero: Dr. Guillermo Pina Uribe

Direccién comercial y oficina de redaccion: Sociedad Mexicana de Otorrinolaringologia y Cirugia de Cabeza y Cuello. Montecito 38, W.T.C. Piso
18 oficinas 24-26, colonia Napoles, CP 03810, México, DF. Tel.: 3095-4640 al 43, fax 3095-4639. Correo electrénico: aom@smorlccc.org.mx,
www.smorlccc.org.mx Registro de la Direccién General de Derecho de Autor No. 743-92. Certificado de licitud de contenido No. 4877 Certificado de
licitud de titulo No. 6442 Registro 1.5.S.N. No. 1665-5672. Publicacién periédica, permiso Registro Postal CR-DF 090-96 Autorizados por SEPOMEX.
Esta revista se encuentra indizada a: LILACSY ARTEMISA, MEDIC LATINA. Publicacién realizada, comercializada y distribuida por Edicién y Farmacia
SA de CV. Cerrada de Antonio Maceo 68, colonia Escand6n, CP 11800 Ciudad de México. Teléfono: 5678-2811.

La revista también se publica en: www.nietoeditores.com.mx y www.otorrino.org.mx

www.nietoeditores.com.mx www.otorrino.org.mx



AN ORL MEX VOL. 64, NUM. 4, 2019

CONTENIDO

ARTICULOS ORIGINALES
153  Hficacia de la cauterizacién eléctrica monopolar vs
quimica con nitrato de plata en epistaxis anterior
asistida por endoscopia y rinoscopia en adultos
ambulatorios con pérdida volumétrica clase |
Maria Teresa Lopez-Reynoso, Sergio Ivan Gonzélez-
Olvera, Héctor Manuel Prado-Calleros

Prevalencia de la enfermedad de Forestier en po-
blacién mediterranea espanola

Francisco Javier Garcia-Callejo, Andrea Rubio-Fer-
néndez, Beatriz Pallarés-Marti, Fernando Martinez-
Expésito, Natsuki Oishi, José Ramén Alba-Garcia
Cambios transquirtrgicos en la proyeccién y ro-
tacion de la punta nasal con el uso de la sutura
septocolumelar

Jonathan Andrés Cordero-Yanza, Juan Carlos
Hernaiz-Leonardo, Jimena Mancera-Sanchez, Ma-
ria Magdalena Tinajero-Esquivel, Fernando Juan
Ramirez-Oropeza

Experiencia en tumores malignos del hueso temporal
Evelyn Bigorra-Hevia, Pavel Rocha-Remén, Pedro
Pablo Morales-Hechevarria

Correlacion clinica y de concentraciones de LTE, urina-
rio con una dieta alta y baja en salicilatos en pacientes
con enfermedad respiratoria exacerbada por aspirina
Eymi Lilian Palacios-Solis, Marcos Alejandro Jiménez-
Chobillon, Armando Roberto Castorena-Maldonado,
Maria de la Luz Garcia-Cruz, Alejandra Gamifio-
Pérez

164

171

177

188

REVISION SISTEMATICA
202 Las plantas con principios amargos y su uso medi-
cinal. ;Un futuro dulce?

José Waizel-Bucay, Salomén Waizel-Haiat

CASO CLIiNICO
229  Escleroterapia con bleomicina en el tratamiento de
malformacion linfitica microquistica

Héctor Luis Echeagaray-Sanchez, Jorge Eduardo Del
Bosque-Méndez, Omar Antonio Soto-Becerril, Edgar
Hernandez-Abarca, Carlos Alfredo Gémez-De la
Cruz

CONTENTS

ORIGINAL ARTICLES
153  Efficacy of monopolar electric vs chemical cauter-
ization with silver nitrate in the treatment of ante-
rior epistaxis, endoscopy and rhinoscopy assisted
in outpatient adults with class I volumetric loss
Maria Teresa Lépez-Reynoso, Sergio Ivan Gonzélez-
Olvera, Héctor Manuel Prado-Calleros

Forestier’s disease prevalence in Spanish Mediter-
ranean population

Francisco Javier Garcia-Callejo, Andrea Rubio-Fer-
néndez, Beatriz Pallarés-Marti, Fernando Martinez-
Expdsito, Natsuki Oishi, José Ramén Alba-Garcia
Transurgical changes in projection and rotation of
nasal tip with the use of septocolumellar suture
Jonathan Andrés Cordero-Yanza, Juan Carlos
Hernaiz-Leonardo, Jimena Mancera-Sanchez, Ma-
ria Magdalena Tinajero-Esquivel, Fernando Juan
Ramirez-Oropeza

Temporal bone malignancies experience

Evelyn Bigorra-Hevia, Pavel Rocha-Remdn, Pedro
Pablo Morales-Hechevarria

Clinical correlation and levels of urinary LTE, with a
high and low salicylate diet in patients with aspirin-
exacerbated respiratory disease

Eymi Lilian Palacios-Solis, Marcos Alejandro Jiménez-
Chobillon, Armando Roberto Castorena-Maldonado,
Maria de la Luz Garcia-Cruz, Alejandra Gamifio-
Pérez

164

171

177

188

SYSTEMATIC REVIEW
202  Plants with bitter principles and its medicinal use.
A sweet future?

José Waizel-Bucay, Salomén Waizel-Haiat
CLINICAL CASE

229  Sclerotherapy with bleomycin in the treatment of
microcystic lymphatic malformation

Heéctor Luis Echeagaray-Sdnchez, Jorge Eduardo Del
Bosque-Méndez, Omar Antonio Soto-Becerril, Edgar
Hernandez-Abarca, Carlos Alfredo Gémez-De la
Cruz

Las instrucciones a los autores sobre la FORMA DE PRESENTAR SUS MANUSCRITOS la pueden consultar en
el sitio WEB de la Sociedad Mexicana de Otorrinolaringologia y Cirugia de Cabeza y Cuello, A.C.
http://www.smorlccc.org.mx/adentro.asp?pagina=/interes/revista/instrucciones.asp

www.otorrino.org.mx www.nietoeditores.com.mx



ARTICULO ORIGINAL
An Orl Mex 2019 octubre-diciembre;64(4):153-163.

Eficacia de la cauterizacion eléctrica monopolar vs
quimica con nitrato de plata en epistaxis anterior
asistida por endoscopia y rinoscopia en adultos
ambulatorios con pérdida volumétrica clase |

Efficacy of monopolar electric vs chemical cauterization
with silver nitrate in the treatment of anterior epistaxis,
endoscopy and rhinoscopy assisted in outpatient adults

with class | volumetric loss.

Maria Teresa Lopez-Reynoso,! Sergio lvdn Gonzalez-Olvera,? Héctor Manuel Prado-Calleros?

Resumen

ANTECEDENTES: La epistaxis es una de las urgencias mas comunes en Otorrinolarin-
gologia con prevalencia de 60%. La cauterizacién quimica tiene tasa de falla de 54%,
mientras que la tasa de éxito de la cauterizacién eléctrica es de 89%.

OBJETIVO: Evaluar la eficacia del control de sangrado con cauterizacion eléctrica
monopolar en comparacién con la cauterizacién quimica con nitrato de plata asistido
por endoscopia y rinoscopia en pacientes adultos con epistaxis anterior.

MATERIALY METODO: Ensayo clinico con distribucién al azar, controlado, cegado. Se
incluyeron pacientes adultos con epistaxis anterior unilateral que fueron atendidos de
manera ambulatoria por el servicio de Otorrinolaringologia de mayo a julio de 2018.

RESULTADOS: Se incluyeron 80 pacientes, 41.3% (n = 33) eran hombres; 43 se asignaron
a cauterizacion con nitrato de platay 37 a cauterizacién eléctrica. Se logré eficacia del
control del sangrado en 75% de los pacientes, en el grupo de cauterizacion eléctrica
la eficacia fue de 94.5% vs 58.1% con cauterizacién quimica (p = 0.000). Dentro de
los 10 dfas posteriores a la cauterizacion 18.7% del total tuvieron resangrado; 2.7%
en el grupo de cauterizacion eléctrica vs 32.5% en el grupo de cauterizacién quimica
(p < 0.002).

CONCLUSIONES: La cauterizacion eléctrica mostré mayor eficacia que la quimica
para el control del sangrado, con menor frecuencia de recaida; es una técnica sencilla
de realizar, de manejo ambulatorio y con escasas o nulas complicaciones.

PALABRAS CLAVE: Epistaxis; cauterizacién eléctrica; cauterizacion quimica.
Abstract

BACKGROUND: Epistaxis is one of the most common emergencies in Otolaryngology
with prevalence of 60%. The chemical cauterization presents rate of failure of 54%,
while the rate of success of electrical cauterization is of 89%.

OBJECTIVE: To assess the efficacy of bleeding control with monopolar electrical
cauterization in comparison to chemical cauterization with silver nitrate assisted by
endoscopy and rhinoscopy in adult patients with anterior epistaxis.

MATERIAL AND METHOD: A blinded controlled randomized clinical trial, including
adult patients with unilateral anterior epistaxis; they were treated on an outpatient basis
by the Otolaryngology service, from May to July 2018.

RESULTS: There were included 80 patients, 41.3% (n = 33) were men. Forty-three pa-
tients were allocated for chemical cauterization with silver nitrate and 37 for monopolar
electrical cauterization. Efficacy of bleeding control was achieved in 75% of the total
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number of patients, for the electrical cauterization group the efficacy was 94.5% vs
58.1% in chemical cauterization group (p = 0.000). Within 10 days after cauterization
18.7% of the total were re-bled, 2.7% in the electrical cauterization group vs 32.5%

in chemical cauterization group (p < 0.002).

CONCLUSIONS: The electrical cauterization showed greater efficacy than chemical
cauterization for the control of bleeding with less frequency of rebleeding, it is a simple
technique to perform, ambulatory management and with few or no complications.

KEYWORDS: Epistaxis; Electric cauterization; Chemical cauterization.

ANTECEDENTES

La epistaxis, definida como sangrado activo
nasal, es una de las urgencias mas comunes
en Otorrinolaringologia. Tiene prevalencia de
60% en la poblacién general y solo 6% requie-
re manejo médico.! Su elevada incidencia la
constituye como una afeccién importante en
términos de costo, tiempo y manejo de recursos
del sistema de salud.?

Sus factores etiolégicos son inflamatorios, in-
fecciosos, traumdticos, anatémicos, neoplasias
y cuerpos extrafios. Sin embargo, 80 a 90% de
los casos no muestra una causa identificable y
se clasifica como idiopatica.?

Tiene distribucién bimodal de manifestacién con
un pico en nifios y otro en adultos de 45 a 65
afos.* Es mas comdn en pacientes pediatricos
menores de 10 anos (21.4%) y adultos mayo-
res de 50 afos (28.5%); aunque existen pocos
datos disponibles, se ha observado que es mas
prevalente en hombres que en mujeres. La ele-
vada prevalencia en pacientes pediatricos es por
su hdbito de traumatismo digital nasal directo
al plexo de Kiesselbach. La poblacion adulta
mayor tiene comorbilidades como hipertensién
arterial sistémica y diabetes mellitus, que causan
cambios degenerativos en los vasos sanguineos,
lo que resulta en mayor fragilidad y tendencia al

sangrado con los cambios abruptos de presién
desencadenados por maniobras de Valsalva. La
rinosinusitis, la rinitis alérgica y los cambios de
temperatura producen hiperemia de la mucosa
nasal, que puede sangrar con traumatismo leve.®

En todos los pacientes con epistaxis deben
tomarse los signos vitales, con especial interés
en las cifras tensionales. El grado de choque
hipovolémico se clasifica de acuerdo con la
pérdida volumétrica sanguinea, la presién
arterial, la frecuencia cardiaca, la frecuencia
respiratoria y el llenado capilar; su clasificacién
nos permite iniciar el tratamiento del paciente
con epistaxis (Cuadro 1).* La historia clinica
completa con insistencia en los antecedentes
heredofamiliares y personales patolégicos de
hemorragia, la administracién prolongada de
esteroide topico nasal, de 4cido acetil-salicilico
y de anticoagulantes orienta al diagnéstico.' El
tratamiento en cualquier grupo etario inicia con
control hemodinamico del paciente, identificar
el sitio de sangrado mediante rinoscopia y en-
doscopia, control del mismo y tratamiento de la
causa subyacente.’

Las arterias etmoidales anterior y posterior tie-
nen su origen en la arteria oftadlmica, rama de
la carétida interna e irrigan la region posterosu-
perior al cornete medio, mientras que las areas
restantes son irrigadas por ramas de la carétida
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Cuadro 1. Clasificacién de choque hipovolémico*

Pérdida volumétrica sanguinea (mL) < 15-750

Presion arterial sistolica/diastélica

Frecuencia cardiaca (latidos/minuto) <100
Llenado capilar Normal
Frecuencia respiratoria 14-20
(respiraciones/minuto)

Diuresis > 30

(mL/hora)

externa, principalmente por la esfenopalatina en
el tabique anterior.* El 90% es epistaxis anterior
y ocurre en el plexo de Kiesselbach localizado
en la parte mas inferior del tabique anterior, for-
mado por la anastomosis de las siguientes ramas
de la arteria carétida interna y externa: arteria
palatina ascendente, arteria etmoidal anterior,
labial superior y esfenopalatina, también cono-
cida como drea de Little. La epistaxis posterior
deriva de la arteria nasal posterior rama de la
esfenopalatina y es de dificil control.?

La exploracion fisica para localizar el sitio de
sangrado mediante rinoscopia y endoscopia
permite la clasificacién en anterior o posterior,
a partir del ostium del maxilar.

No existe un algoritmo universalmente acepta-
do para el tratamiento de la epistaxis, aunque
se dispone de varios métodos de tratamiento,
desde presion digital sobre la parte cartilagino-
sa inferior de la nariz con hiperflexién cervical
para disminuir el flujo sanguineo hacia la naso-
faringe y reducir la ingestién de sangre con la
nausea subsecuente, vasoconstrictor tépico en
la mucosa nasal, cauterizaciéon quimica o cau-
terizacion eléctrica, taponamiento nasal hasta
embolizacién quirdrgica o ligadura de vasos.®
Los protocolos propuestos sugieren manejo es-

750-1500

Sin cambios Normal o ligeramente
elevada

100-120
Palidez, frialdad

1500-2000 > 2000
Reducida Muy baja o no detectable
120-140 > 140

Palidez, frialdad, Palidez, frialdad, sudora-

sudoracién cién, llenado capilar > 3
segundos
20-30 30-40 > 40
20-30 5-15 Insignificante

calonado a tratamientos mas invasivos en caso
de falla.

Bajo visualizacién con endoscopio rigido de 0
0 30° previa colocacién de anestésico tépico en
la mucosa nasal se localiza el vaso con sangrado
activo y se procede a realizar cauterizacion. La
cauterizacién quimica consiste en aplicar nitrato
de plata con presion firme durante 5 a 10 segun-
dos, que reacciona con la mucosa produciendo
dafo quimico local, se retira cuidadosamente el
exceso para prevenir manchado del vestibulo o
labio superior. En la cauterizacién eléctrica la
energia térmica del circuito eléctrico sella el
vaso sangrante por radiacién, no por contacto
directo; una complicacion potencial es el dafio
térmico a las fosas nasales y al cornete inferior.
Solo debe cauterizarse un lado del tabique,
porque existe un minimo riesgo de perforacién
septal por disminucién de la vascularizacion del
cartilago. Por esta razén se sugiere un intervalo
de cuatro a seis semanas entre los tratamientos
con cauterio.”

En caso de falla de control del sangrado con
cauterizacién el siguiente paso es colocar ta-
ponamiento nasal; sin embargo, éste tiene tasa
de falla de 52%, ademas de la incomodidad
del paciente, formacién de sinequias, celulitis
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periorbitaria, rinosinusitis, sindrome de choque
toxico e hipoxia.® La duracion del taponamiento
para lograr hemostasia es de uno a cinco dias.”

La lubricacién disminuye la recurrencia de
episodios hemorragicos. La aplicacién de
hemostasicos locales disminuye la tasa de re-
currencia del sangrado, comparada con otros
materiales (14 vs 40%).!

La cauterizacién quimica con nitrato de plata
es la modalidad mds popular de cauterizacién
(35% de tratamiento inicial), con tasa de falla
de 54%, tiene la ventaja sobre el taponamiento
nasal anterior con gasa vaselinada que no re-
quiere consulta de seguimiento.' La principal
complicacién de la cauterizacién quimica es el
resangrado.® La cauterizacion eléctrica es exitosa
en 89% de los pacientes y 74% no requieren
hospitalizacion, esta reduccién en la necesidad
de admisién hospitalaria afade beneficios de
no colocar taponamiento y la hace un procedi-
miento til, de bajo costo y efectivo.

Los procedimientos quirirgicos utilizados en el
manejo de epistaxis grave incluyen la ligadura
microscopica transnasal de la arteria esfenopa-
latina (93% de éxito), la ligadura de la carétida
externa (93%), de la maxilar interna via tran-
santral (91%), la embolizacién percutdnea de
la arteria maxilar interna (88%) y cauterizacion
endoscopica (83%).% Los pacientes con epistaxis
idiopatica recurrente y aquéllos con hemorragia
grave deben ser vigilados hasta la recuperacién
del evento y adecuado manejo de la enfermedad
de base.’

El tratamiento ideal de la epistaxis debe incluir
tres categorias: baja incomodidad, bajo costo
y baja tasa de recurrencia.” Todos los pacientes
con antecedente de epistaxis severa requieren
la exploracién formal de la cavidad nasal para
descartar lesion neoplasica. Se les deben indicar
cuidados basicos para disminuir la recurrencia,

2019 octubre-diciembre;64(4)

incluyendo evitar actividades que pueden des-
encadenar el sangrado (maniobras de Valsalva,
introducir objetos a la nariz, levantamiento
pesado, ejercicio extenuante), la abstinencia
de alcohol y de bebidas calientes que pueden
causar vasodilatacion.®

No se han publicado estudios prospectivos ni
ensayos clinicos controlados cegados con dis-
tribucién al azar en adultos que comparen la
eficacia de la cauterizacién quimica con nitrato
de plata vs cauterizacién eléctrica monopolar
asistida con endoscopia y rinoscopia para el
tratamiento de la epistaxis.

El objetivo del estudio es evaluar la eficacia
del tratamiento con cauterizacién eléctrica
monopolar en comparacién con la cauteriza-
cién quimica con nitrato de plata asistida por
endoscopia y rinoscopia en pacientes adultos
con epistaxis anterior.

MATERIAL Y METODO

Ensayo clinico con distribucién al azar, con-
trolado, cegado. Se incluyeron pacientes con
epistaxis anterior unilateral con hemorragia
clase 1, de uno y otro sexo, mayores de 18
afos que acudieron al servicio de urgencias,
quienes fueron atendidos de forma ambula-
toria en la consulta externa del servicio de
Otorrinolaringologia y Cirugia de Cabeza y
Cuello, del periodo de mayo a julio de 2018.
Se excluyeron los pacientes con tumoracién
nasosinusal, epistaxis secundaria a fracturas
panfaciales, pacientes con coagulopatias, con
administracion de anticoagulantes, antiagre-
gantes plaquetarios o ambos.

Se explicd y solicité a los pacientes su autori-
zacion para participar en el estudio firmando el
consentimiento informado. Se realizé la asig-
nacion del tratamiento mediante la técnica de
aleatorizacion por bloques balanceados.™
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Se disend una hoja de captura para obtener da-
tos de identificacion del paciente, antecedentes
médicos relevantes, registro de signos vitales,
tipo de cauterizacion, tipo de exploracion nasal,
causa de epistaxis, epistaxis previas, frecuencia
de epistaxis, duracion del sangrado actual, efi-
cacia del control de sangrado, resangrado en los
primeros 10 dias poscauterizacién y perforacién
septal.

Se colocé tapdn anterior de algodén impreg-
nado con oximetazolina en aerosol (0.050%) y
lidocaina en aerosol (10 mg/100 mL) durante 10
minutos; posteriormente se retir6 el taponamien-
to y se procedié a realizar rinoscopia anterior y
endoscopia para identificar el sitio de sangrado,
determinar si es anterior o posterior, aspirar y
retirar restos hematicos.

En el grupo de cauterizacion quimica se colocé
con barra aplicadora a 10% nitrato de plata
sobre el sitio de sangrado identificado. En el
grupo de cauterizacion eléctrica se cauterizd el
vaso sangrante con electrocauterio KLS martin
minicutter a modo coagulacién monopolar a
3.5 mV. Se evalué la eficacia en el control total
del sangrado mediante verificacién de hemosta-
sia. Se coloca material hemostético tipo gelfoam
con ungiiento antibiético en ambos casos. Se
interrogd al paciente el grado de dolor con el
procedimiento en una escala de 0 a 10. En caso
de no lograr el control del sangrado con caute-
rizacién, se colocé taponamiento nasal anterior
con gasa vaselinada y se registré6 como ausencia
de eficacia de control del sangrado. Las técni-
cas de cauterizacion eléctrica y quimica estan
estandarizadas por nuestro servicio, por lo que
todos los médicos residentes estan capacitados
para realizarlas sin variaciones.

Se indic6 paracetamol como analgésico a dosis
de 500 mg cada 8 horas durante tres dias y cui-
dados postcauterizacion, que consisten en evitar
maniobras de Valsalva, exposicion solar y trau-

matismo digital. Por Gltimo, se cit6 al paciente
a los 10 dias de realizado el procedimiento para
revision bajo visién endoscépica, donde se valo-
ré resangrado y existencia de perforacion septal.

Para la presentaciéon de las caracteristicas de-
mograficas, se realizé frecuencia simple para
toda la poblacion de estudio; se contrastaron en
relacién con el tipo de intervencién vy se utilizé
la prueba t de Student para las variables en es-
cala cuantitativa y para las variables nominales
la prueba 2. Todas las pruebas de hipotesis se
realizaron a una cola, con valor p < 0.05. Para
variables cuantitativas se utilizé el grafico de
cajas y bigotes (boxplot) y graficas en pastel.
El analisis estadistico se realizé en el paquete
estadistico SPSS para Mac, version 2014.

RESULTADOS

Se incluyeron 80 pacientes (33 hombres y 47
mujeres). Mediante asignacion al azar por blo-
ques balanceados' se asignaron 37 pacientes al
grupo de cauterizacién eléctrica monopolary 43
al grupo de cauterizacién quimica, todos fueron
explorados con rinoscopia anterior y endoscopia
nasal con lente de 0°.

De los 80 pacientes, 41.3% (n = 33) eran
hombres; al dividirlos por grupos, en el de
cauterizaciéon eléctrica 35.1% (n = 13) eran
hombres y 64.8% (n = 24) mujeres y en el grupo
de cauterizacién quimica, 46.5% (n = 20) eran
hombres vs 53.4% (n = 23) mujeres; sin diferen-
cias estadisticamente significativas con IC95% y
valor p = 0.422 (Cuadro 2).

Se registré edad media de 48.7 + 15.5 afios, con
limites de 18 y 84 anos de edad. En el grupo
de cauterizacién eléctrica la edad media fue
de 49.3 + 13.7) afos y en el de cauterizacién
quimica fue de 48.2 + 17.0 afos, t = 0.319, sin
diferencias estadisticamente significativas con
valor p = 0.732 (Cuadro 2).
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En la mayoria de los pacientes la causa fue
idiopatica, en 18.7% (n = 15) se observé bajo
endoscopia desviacién septal dependiente de la
cresta basal con espoldn éseo; sin embargo, no
puede determinarse que lo anterior sea la causa
del sangrado.

Del total, 30% (n = 24) mencioné haber pa-
decido algtn episodio previo de epistaxis. En
el grupo de cauterizacién eléctrica y quimica,
24.3% (n = 9) y 34.8% (n = 15) tuvieron un
episodio previo, respectivamente; sin diferen-
cias estadisticamente significativas, con valor
p = 0.434 (Cuadro 2).

Se registr6 media de frecuencia de 0.7 = 1.4
episodios de epistaxis por mes (minimo 0,
maximo 6 por mes; 1C95%). En el grupo de
cauterizacion eléctrica se registr6 frecuencia de
0.8 + 1.5 episodios de epistaxis y en el grupo de

Cuadro 2. Resultado de las variables demograficas

General Cauterizacion eléctrica
(n = 80) (n=37)

Edad (afios), IC95%, p = 0.732

Media 48.7
Desviacién estandar 15.5
Limites 18-84

Sexo, 1C95%, p = 0.422
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cauterizacion quimica la media de frecuencia
fue de 0.6 1.3 episodios de epistaxis por mes
(IC95%, t = 0.491), sin diferencias estadistica-
mente significativas con valor p = 0.618 (Cuadro
2y Figura 1).

La duracion del sangrado fue variable con
promedio de 81.4 £ 62.7 minutos (minima
10, maxima 270 minutos; 1C95%). En el grupo
de cauterizacién eléctrica la duracién fue de
87.9 + 56.4 minutos y en el grupo de caute-
rizacién quimica la duracién registrada fue
menor que en el grupo anterior con 75.8 + 68.0
minutos; 1C95%, t = 0.874, sin diferencias esta-
disticamente significativas con valor p = 0.394
(Cuadro 2 y Figura 2).

El dolor poscauterizacién tuvo media de 4.5 +
2.3 (minimo 0, maximo 8; 1C95%) en una escala
de 0 a 10. El grupo de cauterizacion eléctrica

Cauterizacion quimica

(n=43)
49.3 48.2
13.7 17.0
23-78 18-84

Masculino 41.3% (n =33) 35.1% (n=13) 46.5% (n=20)

Femenino 58.8% (n =47) 64.8% (n = 24) 53.4 % (n =23)
Epistaxis previas, 1C95%, p = 0.434

St 30% (n = 24) 24.3% (n=9) 34.8% (n =15)

No 70% (n = 56) 75.6% (n =28) 65.1% (n = 28)
Episodios de epistaxis por mes, IC95%, p = 0.618

Media 0.7 0.8 0.6

Desviacion estandar 1.4 1.5 1.3

Limites 0-6 0-6 0-5
Duracion del episodio (minutos), IC95%, p = 0.394

Media 81.4 87.9 75.8

Desviacion estandar 62.8 56.4 68.0

Limites 10-270 10-240 10-270
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Figura 1. Frecuencia de episodios por mes en los grupos
de cauterizacién eléctrica vs quimica.
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Figura 2. Duracién de sangrado (minutos) en los grupos
de cauterizacion eléctrica vs quimica.

reporté 5.4 + 1.8, mientras que el grupo de
cauterizacion quimica manifesté menor dolor
con mediade 3.6 +2.4 enunaescalade0a 10

(IC95%, t = 3.7), con significacion estadistica
con valor p = 0.000 (Cuadro 3 y Figura 3).

Se logré eficacia del control del sangrado en
75% (n = 60) de los pacientes y del 25% (n = 20)
restante a 15 pacientes se les realizé cauteri-
zacioén eléctrica para control del sangrado y 5
requirieron taponamiento nasal anterior con gasa
vaselinada (Cuadro 3).

Dentro de los 10 dias posteriores a cauterizacion
18.7% (n = 15) del total tuvieron resangrado, por
lo que a 14 pacientes se les realizé cauterizacion
eléctrica y en el paciente restante cauterizacion
quimica, con lo que se logré control del sangrado
(Cuadro 3).

En el grupo de cauterizacién eléctrica la eficacia
del control del sangrado fue de 94.5% (n = 35)
con riesgo relativo de 5.8 (IC95% 1.5-22.1),
x> = 14.09, con significaciéon estadistica con
valor p = 0.00. Los dos pacientes restantes requi-
rieron taponamiento nasal anterior (Cuadro 3).
Mientras que en el grupo de cauterizacién qui-
mica la eficacia del control de sangrado fue de
58.1% (n = 25). De los 18 pacientes restantes,
se realiz6 cauterizacién eléctrica a 15 bajo
endoscopia, con lo que se logré el control y 3
requirieron taponamiento nasal anterior con gasa
vaselinada (Cuadro 3).

En el grupo de cauterizacion eléctrica 2.7%
(n = 1) tuvo resangrado, con riesgo relativo de
0.12 (1IC95% 0.018-0.81), x> = 11.63, con signi-
ficacion estadistica con valor p < 0.002; en ese
paciente se repitié la cauterizaciéon eléctrica,
con lo que se controlé el sangrado (Cuadro 3).
En el grupo de cauterizacién eléctrica 32.5%
(n = 14) tuvo resangrado, de los que a 13 se les
realiz6 cauterizacion eléctrica y en un paciente
se repitid la cauterizacion quimica (Cuadro 3).

Ninguno de los pacientes tuvo perforacion septal
ni otra complicacién.
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Cuadro 3. Resultado de eficacia en el control del sangrado, resangrado poscauterizacién y dolor poscauterizacion

General Cauterizacion eléctrica | Cauterizacién quimica
(n = 80) (n=37)

Eficacia en el control del sangrado
Riesgo relativo = 5.8

1C95% = 1.5-22.1

x* = 14.09, p = 0.000

St 75% (n = 60) 94.5% (n = 35) 58.1% (n=25)
No 25% (n =20) 5.4% (n=2) 41.8% (n =18)
Resangrado a 10 dias poscauterizacion
Riesgo relativo = 0.12
1C95% = 0.018-0.81
x>=11.63, p < 0.002
St 18.75% (n=15) 2.7% (n=1) 32.5% (n= 14)
No 81.25% (n = 65) 97.3% (n = 36) 67.4 % (n=29)
Dolor poscauterizacion (escala 0 al 10), p = 0.000
Media 5.4 3.6
Desviacion estandar 1.8 2.4
Limites 0-7 0-8

Dolor poscauterizacion
N
:

31
)

T
Eléctrica Quimica

Cauterizacion

Figura 3. Dolor poscauterizacion (escala 0-10) en los
grupos de cauterizacion eléctrica vs quimica.

DISCUSION

En todos los pacientes incluidos en el estudio se
realizé rinoscopia anterior y endoscopia nasal

como método de exploracion para diagndsti-
co y tratamiento, puesto que Vinay y su grupo
evaluaron la utilidad de la endoscopia nasal
concluyendo que permite identificar los sitios de
sangrado que se originan en la pared lateral nasal,
el tabique nasal posterior, desviaciones posterio-
res con lesiones ulcerativas, polipos y adenoides
congestivas, neoplasias como nasoangiofibro-
ma, que por la rinoscopia anterior no se logran
visualizar. La endoscopia también es (til para el
tratamiento de epistaxis con empaquetamiento
nasal endoscépico selectivo utilizando material
hemostatico absorbible y electrocauterizacion
endoscopica. En el mismo estudio concluyeron
que la epistaxis es mas comdn en hombres con
manifestacion bimodal en la tercera década y
después de la quinta década de la vida,' lo que
equivale a lo encontrado en nuestro estudio,
pues la edad media de manifestacion fue de 48.7
afios; sin embargo, nuestros resultados difieren en
cuanto al sexo porque tuvimos preponderancia
del sexo femenino (58.8% eran mujeres).

Aunque existen datos de la eficacia de las diver-
sas técnicas de tratamiento contra la epistaxis,
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hay poca informacién de los resultados compa-
rables entre las modalidades de tratamiento.?

En cuanto a la eficacia del control del sangrado
encontramos tasa de éxito de 94.5% con caute-
rizacién eléctrica monopolar, este resultado es
préximo a lo reportado por Ahmed y Woolford
(2003), quienes obtuvieron tasa de éxito de 89%
en el control de epistaxis anterior en poblacién
mixta, con cauterizacién eléctrica bipolar sin
requerir tratamiento por segunda ocasién.'? En
1999 O’Donell y su grupo evaluaron 44 pacien-
tes adultos sometidos a cauterizacién eléctrica
bipolar bajo control endoscdpico para el manejo
de epistaxis logrando control del sangrado in-
mediato en todos sus pacientes; posteriormente
tres pacientes requirieron repetir la cauteriza-
cién para su control con tasa de resangrado de
7%," resultado también cercano al obtenido
en nuestro estudio pues de 37 pacientes, solo
un paciente (2.7%) requirié otro método para
control del resangrado.

En nuestro estudio el resangrado registrado por
cauterizacién eléctrica en los 10 dias posteriores
a cauterizacioén fue de 2.7% (solo un paciente).
Kindler y su grupo, en 2016, reportaron tasa
de falla estimada por cauterizacién eléctrica
de 14%, pero en un periodo de seguimiento
de seis afios." Toner y Walby realizaron en
1990 un estudio retrospectivo que comparé la
cauterizacién asistida por endoscopia versus
taponamiento para el tratamiento de epistaxis,
no encontraron casos de resangrado en el grupo
tratado con cauterizacion eléctrica bipolar asis-
tida por endoscopia.’

En el grupo de cauterizacién quimica la eficacia
del control de sangrado fue de 58.1% (n = 25)
y la de falla de 41.8% (n = 18). Lo anterior
coincide con la bibliografia, pues Abdel-Navy
y colaboradores reportaron en 2016 tasa de
fallo de 54% con cauterizacién quimica en
su revision bibliografica y concluyeron en su

estudio tasa de éxito de 87% con cauterizacién
eléctrica bipolar.'

Johnson y su grupo realizaron en 2015 un ana-
lisis retrospectivo de serie de casos de epistaxis
idiopatica recurrente en poblacion pediatrica, la
mayoria de los casos unilateral y anterior, donde
compararon la cauterizacion eléctrica bipolar en
50 pacientes vs la cauterizacién quimica en 60
pacientes, ambas intraoperatorias. Concluyeron
que la cauterizacion eléctrica comparada con la
cauterizacion quimica tiene tasa de falla signifi-
cativamente mas baja en los primeros dos afos
después del tratamiento, 28% con cauterizacion
quimica vs 8% con cauterizacion eléctrica;
equiparables a nuestros resultados de resangrado
(32.5% con cauterizacién quimica vs 2.7% con
cauterizacion eléctrica monopolar) sin encontrar
complicaciones quirdrgicas. Este Gltimo estudio
es el Unico en la bibliografia que compara la
cauterizacion eléctrica vs quimica.’

Una revisién de la bibliografia demuestra que
como parte del tratamiento mas cominmente
indicado contra la epistaxis esta la cauterizacion
quimica con nitrato de plata junto con ungtiento
antibidtico tépico, particularmente en poblacién
pediatrica. Un estudio realizado por Calder y
colaboradores en 2009 demostré alivio de los
sintomas con cauterizacién quimica con nitrato
de plata seguido de antibiético tépico dos veces
al dia durante cuatro semanas comparado con
ungliento antiséptico en dosis tGinica en consul-
torio, y concluyeron que la cauterizacién con
nitrato de plata tiene tasa de éxito de 45.7% sin
resangrado concluido el mes de seguimiento.'®
Por lo anterior, se decidi6 en todos los pacientes
incluidos en el estudio indicar ungliento con
antibiético y cuidados poscauterizacion.

Ninguno de nuestros pacientes tuvo complica-
ciones, como perforacién septal posterior a la
cauterizacion. En cuanto a complicaciones, Pope
y su grupo concluyeron en su estudio realizado
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en 2016 que el uso de cauterizacion bipolar
tiene la misma tasa de éxito que la cauterizacién
monopolar, aunque ha habido escasos reportes
en la bibliografia de dafo al nervio éptico y
oculomotor secundario al uso de cauterizacién
monopolar en cercania a la 6rbita; sin embargo,
existe poca evidencia y se requieren estudios
posteriores.'”

El dolor poscauterizacion fue mayor con caute-
rizacién eléctrica monopolar vs cauterizacion
quimica: 5.48 vs 3.67, respectivamente, en
una escala validada del 0 al 10 con significa-
cion estadistica. El 30% (n = 9) de nuestros
pacientes tuvo un episodio previo de epistaxis,
con frecuencia de 0.81 episodios por mes y
duracién del sangrado de 87.9 minutos. Estos
Gltimos datos obtenidos en nuestros resulta-
dos no tuvieron diferencia estadisticamente
significativa, a excepcién del dolor poscau-
terizacion, que no esta reportado en estudios
previos.

CONCLUSION

La cauterizacion eléctrica monopolar tuvo ma-
yor eficacia que la cauterizacién quimica con
nitrato de plata para el control del sangrado
en pacientes adultos, con menor frecuencia
de resangrado. Ademas, es una técnica senci-
[la de realizar, de manejo ambulatorio y con
escasas o nulas complicaciones en pacientes
con pérdida sanguinea volumétrica clase I. La
visién endoscépica nos permite utilizarla como
herramienta diagnoéstica para identificar el sitio
de sangrado, con lo que se tiene mejor control
de la cauterizacion.

Un resultado importante fue la medicién del
dolor poscauterizacién, se encontré que la cau-
terizacion eléctrica causa un grado mas elevado
de dolor que la cauterizacion quimica; propone-
mos la realizacion de estudios posteriores para
evaluar el grado de dolor.

2019 octubre-diciembre;64(4)

Una limitante del estudio fue el seguimiento a
10 dias, se sugiere realizar estudios con mayor
seguimiento, asi como estudios comparativos
de cauterizacién eléctrica bipolar vs monopolar
para evaluar la eficacia de las dos modalidades.
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Prevalencia de la enfermedad de Forestier en

poblacion mediterranea espaiola

Forestier’s disease prevalence in Spanish Mediterranean

population.

Francisco Javier Garcia-Callejo, Andrea Rubio-Fernandez, Beatriz Pallarés-Marti, Fernando Martinez-Expdsito,

Natsuki Oishi, José Raman Alba-Garcia

Resumen

OBJETIVO: Evaluar la prevalencia de la enfermedad de Forestier-Rotes-Querol o
hiperostosis esquelética difusa idiopatica, osificacién del ligamento vertebral anterior
comun y calcificaciones poliarticulares.

PACIENTES Y METODO: Revisién del historial clinico-radiolégico de pacientes que
en cinco afios (de julio de 2013 a junio de 2018) consultaron en el Centro de Salud
en referencia, por sintomas variables. El diagnéstico de hiperostosis esquelética difusa
idiopatica se estableci6 en funcién de los criterios descritos por Resnick.

RESULTADOS: Un estudio radiolégico simple de raquis completo se efectu6 en 819
individuos, de los que 122 cumplian los criterios diagnésticos, con mayor incidencia en
varones (2.69:1) y edad media de 60.19 + 10.51 afios. El principal motivo de consulta
fue la disfagia alta, aunque el drea columnar mds afectada implicé de D7 a D10. La
prevalencia durante el periodo de estudio fue de 14.8%. Dos casos con disfagia severa
mejoraron con la retirada del neohueso cervical.

CONCLUSION: La hiperostosis esquelética difusa idiopatica supone una osificacién
interarticular anquilosante habitual, sistémica y asintomatica. Unos pocos casos re-
quieren cirugia liberadora de estas calcificaciones en caso de disfagia.

PALABRAS CLAVE: Enfermedad de Forestier; hiperostosis esquelética difusa idiopatica;
prevalencia.

Abstract

OBJECTIVE: To value the prevalence of Forestier-Rotes-Querol disease or diffuse idio-
pathic skeletal hyperostosis, an ossification in the anterior longitudinal ligament and
calcifications in other enthesis.

PATIENTS AND METHOD: A review of clinic-radiologic findings in outpatients attended
at our Center for five years (from July 2013 to June 2018) bearing of a wide variety of
symptoms. Diffuse idiopathic skeletal hyperostosis diagnosis was set up under Resnick
criteria.

RESULTS: There were submitted to whole spine radiographies 819 individuals, detecting
diagnostic criteria in 122, with a male/female ratio of 2.69:1 and 60.19 + 10.51 years
old. High dysphagia was the main consulting symptom, although the segment D7-D10
resulted the more involved spinal area. So, the period prevalence reached 14.8%. Two
cases improved after removing the new bone in neck.

CONCLUSION: Diffuse idiopathic skeletal hyperostosis is a usual, systemic and as-
ymptomatic ankylosing ossification of joints. A few cases need surgery to relieve the
calcification processes.

KEYWORDS: Forestier’s disease; Diffuse idiopathic skeletal hyperostosis; Prevalence.
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ANTECEDENTES

La hiperostosis esquelética difusa idiopética la
describieron Forestier y Rotes-Querol en 1950
como un conjunto de osificaciones columnares
en la vertiente anterior de los cuerpos vertebra-
les por calcificacién del ligamento longitudinal
anterior en ausencia de otros cambios degene-
rativos, con implicacién multifactorial. Resulta
mas habitual entre varones y cuando genera
sintomas lo hace caracteristicamente en mayores
de 60 afios.'

La disfagia alta es su principal motivo de consulta
y se debe a compresion extrinseca por los puen-
tes 6seos prevertebrales. Otras manifestaciones
menos habituales incluyen disnea, inestabilidad,
mielopatia y radiculopatias. La afectacion raqui-
dea no es selectiva del cuello.

La enfermedad de Forestier no es inusual entre
pacientes reumatolégicos, pero los sintomas a
menudo resultan escasos o nulos. La bibliogra-
fia documenta casos clinicos aislados y series
limitadas de sujetos afectos.

Resnick definié los criterios diagndsticos de la
hiperostosis esquelética difusa idiopatica en
1976 bajo radiologia convencional para referirse
a la enfermedad de Forestier imprimiéndole una
naturaleza sistémica al proceso:?

e Calcificaciones intermitentes, osifica-
cion anterolateral o ambas de al menos
cuatro cuerpos vertebrales contiguos
con o sin asociacion de excrecencias
6seas puntiformes en espacios o unio-
nes intervertebrales.

e Preservacion de la altura de los dis-
cos intervertebrales, con ausencia de
cambios degenerativos, incluyendo
el fenémeno de vacio y de esclerosis
marginal del cuerpo vertebral.

e Ausencia de anquilosis articular apofisaria
y de esclerosis o fusién sacroiliaca (espe-
cifico de la espondilitis anquilosante).

Sin embargo, la prevalencia de la hiperostosis es-
quelética difusa idiopatica varia significativamente
segun los autores entre 3.8 y 25%; es mds frecuente
€en caucasicos que en asiaticos o negros.**

Estas variaciones epidemiolégicas se atribuyen al
procedimiento de imagen usado, aunque estos
criterios intentaron redefinirse en 1976 con la
tomografia computada. Las controversias persis-
ten al efectuar pruebas solo en segmentos de la
columna, sin referencias en tres planos, lo que
incrementa significativamente la radiacién iatré-
gena.>® Ademas, muchas heterotopias calcicas
y otras anomalias 6seas hipertroficas presentes
hasta en 30% de la poblacién se han etiquetado
erroneamente también como hiperostosis esque-
lética difusa idiopatica.

Asimismo, la verdadera prevalencia no resulta
especialmente fiable al estudiarse Gnicamente
sujetos en determinadas décadas de la vida. Por
ello, debe investigarse independientemente de
su expresion clinica raquidea al comportarse
de manera subclinica durante un largo periodo
de la vida o toda ella.’

PACIENTES Y METODO

Revisién longitudinal, prospectiva, observacio-
nal y descriptiva, entre julio de 2013 y junio de
2018, en la que se reclutaron sujetos con motivos
de consulta derivados de Otorrinolaringologia,
Traumatologia, Reumatologia, Medicina digesti-
va, Neumologia y Neurologia en los que se hacia
recomendable un estudio de radiologia simple
de columna. El Departamento de Salud Integra-
do de Torrente y Consorcio-Hospital General
Universitario de Valencia, Espana, da cobertura
sanitaria extrahospitalaria a 148,796 individuos
empadronados en nueve nucleos poblacionales.
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En los cinco afios evaluados se realizaron en
este Centro de Especialidades 18,205 visitas
sobre un total de 14,137 pacientes en las espe-
cialidades detalladas. Los motivos de consulta
implicados en la valoracién radioldgica de la
columna fueron disfagia, inestabilidad o mareos,
cervicalgias-dorsalgias-lumbalgias y radiculopa-
tias. Se elaboré asi un grupo de pacientes para
estudio con potencial enfermedad raquidea.

Se solicit6 consentimiento informado y firmado
para la realizaciéon de radiografias de toda la
columna en proyecciones antero-posterior y
lateral, especificando que la extension radiolé-
gica obedecia a criterios epidemioldgicos sobre
la enfermedad en estudio, ademas de intentar
focalizar el punto de su dolencia.

La realizacion de la prueba radiolégica fue el
Unico criterio de admisién en el estudio. El
sistema de exploracién consistié en un sistema
fijo de radiologia Proteus XR/f (General Electrics-
Healthcare Espana SA, GE Corporate, Madrid)
con telemando y capacidad para modular densi-
dades 6seas y medicion de Unidades Hounsfield.

Los criterios diagnosticos de la hiperostosis es-
quelética difusa idiopatica fueron los hallazgos
radiolégicos de Resnick y Niwayama descritos.?
La revision de las imagenes correspondié siem-
pre a tres facultativos.

Con estos hallazgos pudo establecerse el
diagndstico de enfermedad de Forestier. La rea-
lizacién de pruebas de tomografia computada y
videofluoroscopia de deglucién no fueron requi-
sito indispensable para el diagnéstico, aunque
varios sujetos con alteraciones columnares mul-
tinivel también se estudiaron con estas técnicas.

RESULTADOS

De 14,137 sujetos con clinica raquidea, 819 indi-
viduos firmaron consentimiento informado para la

2019 octubre-diciembre;64(4)

realizacién del estudio radiolégico. Con las carac-
teristicas clinicas especificadas se identificaron 122
sujetos con criterios radiolégicos de hiperostosis
esquelética difusa idiopdtica. Estos se distribuyeron
en 89 varones y 33 mujeres (proporcion 2.7:1) con
limites de edad de 42 y 89 anos (60.19 + 10.51,
con intervalo de confianza de 95%).

En ellos el estudio radiografico permitié apreciar
modificaciones radiolégicas significativas, como
calcificaciones intermitentes prevertebrales, osi-
ficaciones severas en la vertiente anterolateral de
cuerpos vertebrales, puentes 6seos entre ellos u
osteofitos importantes sin variaciones llamativas
en los espacios intervertebrales (Figura 1).

La disfagia supuso el motivo de consulta que mas
veces caracterizo a la enfermedad, con 51 casos.

Solo a dos casos del grupo con enfermedad
detectada se les hizo cirugia descompresiva. En
ambos casos se tratd de disfagia por afectacion
faringo-esofagica y protrusion vertebral cervical.
Los sintomas disminuyeron significativamente,
sin evidencia de recidiva clinica ni radioldgica.

Figura 1. Imagen radiolégica de un caso asintomatico
con enfermedad de Forestier, con clara identificacion
de osteofitosis, puentes 6seos en las caras anteriores de
los cuerpos vertebrales cervicales y dorso-lumbares.
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Habida cuenta de los pacientes asistidos por
cualquier afectacion raquidea y en los que se
identificaron hallazgos radioldgicos pudo esta-
blecerse prevalencia de la enfermedad de 14.8%
en el periodo de estudio.

Debido a las caracteristicas degenerativas de la
enfermedad, la aparicién de nuevos casos resultd
progresiva. Se detectaron casos desde la quinta
década de la vida, hubo un pico maximo de
aparicion entre 50 y 64 afos. Este crecimiento
puede representarse en una ecuacion de recta
de regresion lineal cony =13,842x + 1,2667, si
bien la progresion en su aparicion se expresa me-
jor con una curva exponencial que correlaciona
el volumen de casos registrados con la edad
de los mismos, con coeficiente de correlacién
R =0.9744 (Figura 2).

El area principalmente afectada en la enfer-
medad incluy6 el segmento D7-D10, D9 fue

la implicada con mas frecuencia. El segmento
cervical involucré especialmente a C5 y C6
(Figura 3).

DISCUSION

La prevalencia de una enfermedad se calcula
como el volumen de individuos que la padecen
en un periodo determinado, dividiéndolo por la
poblacion total en esa zona y periodo. Describe
asi un fenémeno de salud que identifica la fre-
cuencia poblacional del evento. Este indicador
es estatico e informa de la abundancia del evento
a estudio, ofrece poca utilidad en la investigacion
causal y aplicaciones terapéuticas, pero permite
generar hipétesis explicatorias.”

Asi pues, el indicador resulta eficaz en trastor-
nos de amplia extension o duracién prolongada,
e influye en la eficiencia real de una prueba
sugerida para su diagndstico. Se trata de que

150 ~

120

90 4 y = 6.9703x"38%
R? = 0.9496

60

30

40-44 45-49 50-54 55-59 60-64

65-69 70-74 75-79 80-84 85-89

Figura 2. Aparicién de casos con enfermedad de Forestier por unidades de tiempo de cinco afios y crecimiento

acumulativo de los mismos.

Se aprecia mayor incidencia de la enfermedad entre 50 y 64 anos, con progresion en diagnésticos acufiados

reflejada en una ecuacién exponencial con R2 = 0.9496.
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Figura 3. Distribucion de la implicacion de los cuerpos vertebrales afectos entre pacientes con enfermedad de

Forestier, sintomaticos o no.

la probabilidad de acierto de la herramienta
diagnéstica sea mayor no solo en funcién de la
muestra estudiada, sino de la poblacién de la
que procede, permitiendo obtener los valores
predictivos positivo y negativo aplicando el
teorema de Bayes. Esto es, ante una enferme-
dad de prevalencia alta, el nimero de falsos
positivos de la prueba diagnéstica se minimiza
y la probabilidad de que la persona padezca
la enfermedad si la prueba resulta positiva es
elevada.?

La prevalencia de 14.8% de la hiperostosis es-
quelética difusa idiopatica detectada en nuestro
seguimiento a cinco afios en sujetos mayores de
40 anos se ajusta a las propuestas en documentos
previos, con sensibilidad y especificidad de la
radiologia convencional superiores a 92%.%°
Las limitaciones en trabajos con tomografia
computada son atribuibles a cohortes muestrales
pequefas y la incidencia futura de la enfermedad

es mas fiable sobre seguimientos longitudinales
no inferiores a cinco anos.

Los casos y series documentadas de enferme-
dad cervical por hiperostosis esquelética difusa
idiopdtica son habituales pero aislados; en ellos
se comprueba una afectacién simétrica en las
caras anteriores de los cuerpos vertebrales. En el
segmento toracico es mas habitual y el neohueso
se organiza caracteristicamente en la vertiente
anterolateral derecha de los somas.’

Este desplazamiento se relaciona con una reac-
cién tisular exuberante por detrds y encima del
cricoides, favoreciendo el incorrecto discurrir
del bolo alimenticio y la disnea. Los accesos
quirdrgicos para liberar este neohueso advier-
ten la existencia de un magma inflamatorio
prevertebral més consistente, lo que fija el drea
cricoaritenoidea, limita el ascenso de la laringe y
facilita la retencion de alimentos en la deglucién,
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con atragantamiento y aspiracion. La intubacion
convencional puede resultar especialmente
dificil.

Los sintomas mas comunes en la enfermedad de
Forestier son cervicales: disfagia y con mucho
menos frecuencia la disnea. Entre 1980 y 2009
se habian descrito 204 casos con estas carac-
teristicas.’® El faringoesofagograma colabora
focalizando la zona que deberia ser fresada en
caso de necesidad.

Tipicamente asintomadtica, la identificacién ra-
diolégica de la hiperostosis esquelética difusa
idiopatica obliga a una valoracién neuroldgica,
debido a la posibilidad de cervicalgias y sincopes
secundarios a estenosis medular o inestabilidad
vertebral por subluxaciones o fracturas colum-
nares.'

La osificacion ligamentosa parece secundaria a
su continua friccién por el juego articular de las
vértebras. Sin embargo, se observa en columnas
de cadaveres afectos que el ligamento simple-
mente se desplaza, sin transformacion ésea. Se
propone la pulsatilidad adrtica en la vertiente
espinal izquierda como limitacion a la neofor-
macién 6sea en este lado."?

Las diferencias epidemiolégicas entre autores
se explican por su concepto de definicién de
la enfermedad. La accesibilidad a un volumen
poblacional alto recomienda usar los criterios
iniciales de Resnick e Hiwayama, mientras
que las Gltimas aportaciones documentadas lo
hacen sobre las modificaciones de los mismos
y siempre con el refuerzo de la informacién pro-
porcionada mediante tomografia computada.?
En cualquier caso, no es aceptable enfocar la
enfermedad solo como un trastorno de cuello.

Estd cominmente aceptado el predominio en
varones en una proporcién no inferior a 2:1. A
partir de la séptima década de la vida estd bien

reconocido que la prevalencia se incrementa
ostensiblemente.’

La localizacién de la clinica es variable y la afec-
tacion cervical parece la menos habitual. Mori
no detecto sujetos con hiperostosis esquelética
difusa idiopdtica en areas por encima de D5.°
Kim definio la enfermedad cervical como atipica,
proponiendo un extenso diagndstico diferencial
clinico, histopatoldgico y radiolégico con otras
afecciones de los ligamentos longitudinal ante-
rior, posterior o amarillo, la miositis osificante
de Munchmeyer, la espondilitis anquilosante u
osteofitosis degenerativas inespecificas.®

Otros, a la inversa, atribuyen la afeccién pura-
mente periférica a la enfermedad de Forestier,
con afectacion clavicular, de caderas, rotura
cuadricipital y hasta aneurisma adrtico, todo
ello adn hoy altamente discutible.

En cualquier caso, el arsenal terapéutico contra
la enfermedad de Forestier cervical se reduce
a las manipulaciones quirtrgicas y la reha-
bilitacion. Los que las efectdan defienden la
desaparicién clinica y radiolégica definitiva,®
pero la casuistica resulta demasiado escasa como
para establecer evidencias.
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Cambios transquirdrgicos en la proyeccion y
rotacion de la punta nasal con el uso de la sutura

septocolumelar*

Transurgical changes in projection and rotation of nasal tip

with the use of septocolumellar suture.

Jonathan Andrés Cordero-Yanza,* Juan Carlos Hernaiz-Leonardo,?Jimena Mancera-Sanchez,> Maria Magdalena

Tinajero-Esquivel,® Fernando Juan Ramirez-Oropeza*

Resumen

ANTECEDENTES: El manejo de la punta nasal es de gran importancia en rinoplastia.
La sutura septocolumelar puede ayudar al cirujano a mejorar la proyeccién y rotacién
como parte del manejo de la punta nasal.

OBJETIVO: Determinar los cambios en la proyeccién y rotacién transquirdrgica de la
punta nasal con el uso de la sutura septocolumelar.

MATERIAL Y METODO: Estudio cuasiexperimental de antes y después. Se incluyeron
pacientes programados para rinoplastia primaria de abril a agosto de 2017. Posterior
al manejo de la punta nasal, se analizaron fotografias pre y posaplicacién del punto
septocolumelar de forma transquirdrgica. La proyeccién nasal se evalué usando el
método de Goode; para la rotacién de la punta nasal se valoré el angulo nasolabial.

RESULTADOS: Se incluyeron 30 pacientes, 26 (86.7%) eran del sexo femenino. La
media de edad fue de 23 + 8 anos. En 18 pacientes (60%) se realiz6 abordaje delivery
y aplicacion de injertos cartilaginosos y en 12 (40%) se aplicé sutura interdomal con
abordaje retrégrado. El indice de Goode previo y posterior a la sutura fue de 0.67 + 0.5
y 0.75 + 0.5, respectivamente (p < 0.001). El dngulo nasolabial aumenté de 97 + 10°
presutura a 107° + 9° postsutura (p < 0.00).

CONCLUSIONES: La aplicacién del punto de sutura septocolumelar posterior al ma-
nejo integral de la punta nasal incrementa de manera significativa la proyeccién y la
rotacién de ésta, ademas, proporciona mayor estabilidad y soporte de la punta nasal
con resultados estéticos adecuados.

PALABRAS CLAVE: Rinoplastia; sutura; rotacion.
Abstract

BACKGROUND: The management of the nasal tip is of great importance in rhinoplasty.
The septocolumellar suture can help the surgeon achieve a greater projection and rota-
tions when managing the nasal tip.

OBJECTIVE: To determine the changes in trans-surgical projection and rotation of the
nasal tip with the use of the septocolumellar suture.

MATERIAL AND METHOD: A quasi-experimental before and after study. We included
patients undergoing primary rhinoplasty from April to August 2017. After managing the
nasal tip, pre- and post-septocolumellar suture photographs were taken and analyzed.
The nasal projection was evaluated using the Goode method, the nasolabial angle was
measured to evaluate nasal tip rotation.

RESULTS: There were included 30 patients, 26 (86.7%) were females. The average age
was 23 =+ 8 years old. In 18 patients (60%) a delivery approach was used, and cartilagi-
nous grafts were applied; in 12 (40%) a retrograde approach was chosen and an inter-
domal suture was applied. Before the suture, the mean Goode’s index was 0.67 + 0.5,
increasing to 0.75 + 0.5 postsuture (p < 0.001). The nasolabial angle increased from
97 + 10° presuture to 107 + 9° postsuture (p < 0.001).
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CONCLUSIONS: The application of the septocolumellar suture after the adequate
management of the nasal tip significantly increases both projection and rotation. In
addition, it provides more stability and support of nasal tip, maintaining adequate

aesthetic results.

KEYWORDS: Rhinoplasty; Suture; Rotation.

ANTECEDENTES

La rinoplastia es uno de los procedimientos mas
realizados en otorrinolaringologia y cirugia fa-
cial. Las técnicas quirtrgicas han evolucionado
a través de los afos, asi como sus conceptos.
La punta nasal es parte esencial de esta cirugia,
por lo que todas las técnicas quirdrgicas que
se apliquen a ésta deben realizarse de forma
armonica, porque debe obtenerse la combina-
cién adecuada entre lo estético y lo funcional,
manteniendo los soportes naturales de la nariz.'?

Los principales aspectos analizados en la punta
nasal son la simetria, definicién, rotacién y pro-
yeccién (distancia entre el plano facial y el punto
de definicion de la punta). Mdltiples autores,
entre los que destacan Baum, Simons y Goode,
desarrollaron métricas para medir la proyeccion
nasal. Estos métodos se basan principalmente en
la valoracion fotogréfica pre y posquirdrgica.>

Al modificar la forma de la punta nasal, cambia
su ubicacién espacial, ya sea en cuanto a pro-
yeccion o rotacion.>”

Entre las técnicas para mejorar la proyeccién
nasal estdn el poste intercolumelar y la técnica
descrita por Kridel, tongue in Groove, la sutura
septocolumelar mejora la proyeccion y puede

aumentar la rotacién, a diferencia de las técnicas
mencionadas.>®'°

Seglin Daley,®'° |a sutura tiene cinco propdsitos
principales: 7) restablecer la fuerza e integridad
de la punta (que podrian haberse perdido con
la transfixién o la incision intercartilaginosa);
2) mejorar la proyeccién de la punta nasal;
3) proporcionar algun tipo de rotacién; 4) tratar
la columella colgante; 5) reducir la proyeccion
de la punta (desproyectarla).

Existe una técnica modificada de aplicaciéon
del punto septocolumelar, descrita por Ra-
mirez Oropeza y su grupo en 2004, que
consiste en colocar un punto simple de sutura
no absorbible tomando el tejido intercrural
para modificar la proyeccion de la punta
nasal. Se describen tres variables: de soporte,
de proyeccién/rotacion y de desproyeccion/
desrotacion.

El punto septocolumelar se utiliza ampliamente
en la practica clinica. Sin embargo, hay pocos
trabajos que describan de manera cuantitativa
el grado de proyeccién y rotacién que pueden
obtenerse con esta técnica.

El objetivo de este estudio es determinar de
manera cuantitativa los cambios en proyec-
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cién y rotacion de la punta nasal de manera
transquirdrgica con la aplicacién de un punto
septocolumelar, posterior al manejo de la punta
nasal.

MATERIAL Y METODO

Estudio cuasiexperimental de antes y después
realizado en un centro especializado en ciru-
gia facial en Puebla. Se reclutaron pacientes
con nariz mestiza de abril a agosto de 2017
que ingresaron para rinoplastia primaria. Se
incluyeron los pacientes programados para
rinoplastia primaria con abordaje endonasal,
sexo y edad indistintos, que consintieron al
estudio de sus fotografias transquirdrgicas. Se
excluyeron los pacientes programados para
rinoplastia primaria con abordaje externo,
pacientes con rinoplastias previas y pacientes
con fracturas del cartilago cuadrangular. Se
eliminaron los pacientes con archivo foto-
grafico que no cumpliera con los estandares
requeridos y los pacientes que negaron firmar
el consentimiento validamente informado
para la realizacion de la cirugia y de registro
fotografico.

Las fotograffas transquirdrgicas se tomaron con
una camara Sony HD ACSHD DSC-HX300, uti-
lizando fondo azul, asegurando una iluminacién
adecuada con uso de flash, a una distancia de
1.5 metros del paciente mas acercamiento, con
tomas de perfil derecho orientadas segtn el pla-
no de Frankfort.>'" Estas especificaciones tenian
el propésito de disminuir las variaciones entre
las fotografias pre y postsutura.

La proyeccion de la punta nasal (PPN) se calculé
con el indice de Goode, que se define como la
altura (AL), linea desde el surco alar nasal hasta
el punto de definicion de la punta (PDP) sobre la
longitud nasal (Iinea desde el PDP hasta el nasion
[Nal). El angulo nasofacial (Nfa), que sirve para
evaluar el equilibrio de la proyeccién nasal con

el perfil del paciente se midi6 trazando la linea
del plano facial y una tangente sobre el dorso
nasal, lo normal son 30-40°."2" Las medidas
se tomaron con Screen Calipers versién 4.0
para Windows, se aplicé la siguiente férmula:
(distancia AL-PPD/distancia NA-PPD); la razén
ideal de la proyeccion nasal es de 0.55 a 0.6:1
(Figura 1)."51174

La rotacién de la punta nasal se valoré con el
angulo nasolabial (Nla), que se obtiene midien-
do el dngulo formado entre una linea que pasa
desde la punta nasal a la columella y otra trazada
de la punta nasal al labio superior. Los valores
normales en hombres son de 90 a 105° y en
mujeres de 105 a 120°.11131516 | 35 mediciones
se realizaron con el programa Golden Ratio
versién 1.1 para Windows.

Figura 1. Analisis fotografico pre y posaplicacion de
la sutura, célculo del indice de Goode. Punto alar (A).
Punto de definicién de la punta nasal (B). Nasion (C).
Nla: angulo nasolabial; Nfa: angulo nasofrontal.
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Técnica quirurgica

A todos los pacientes los oper6 el mismo ciru-
jano mediante abordaje endonasal. La punta
se abordé con técnica delivery en su mayoria
y el resto con técnica retrégrada. A todos se
les realizé transfixion completa e incisiones
intercartilaginosas, se les abordé el dorso y se
les colocd un solo punto septocolumelar con
sutura no absorbible (nylon 4-0). La técnica
para el punto septocolumelar es la siguiente:
paso de la aguja en forma paralela entre los
bordes posteriores de las cruras medias, toma
del tejido intercrural del tercio medio, paso de
la aguja de medial a lateral a través del borde
caudal del cartilago septal y anudar al punto
mas alto del borde caudal septal, modificando
de esa manera la proyeccion y rotacién de la
punta nasal (Figura 2).2

Analisis estadistico

Se obtuvieron estadisticos descriptivos para todas
las variables. Se utiliz6 la prueba de Shapiro-
Wilk para determinar la distribucién normal. Se
aplicé prueba de T pareada para comparar las
medias de las diferentes mediciones realizadas
antes y después del punto septocolumelar. El va-
lor de p se ajusté para multiples comparaciones
utilizando el método de Bonferroni.

2019 octubre-diciembre;64(4)

RESULTADOS

De 30 pacientes con nariz mestiza incluidos en
el estudio, 26 (86.7%) eran del sexo femenino.
La media de edad fue de 23 + 8 anos, con limites
de 14 y 47 afios.

Para el manejo de la punta nasal previo a la co-
locacion del punto septocolumelar (Figura 2) se
realizé abordaje delivery y se utilizaron injertos
cartilaginosos (poste, poste con injerto o flor de
lis) en 60% (n = 18) de los pacientes, mientras
que en el 40% restante (n = 12) solo se reali-
z6 sutura interdomal por abordaje retrogrado
(Cuadro 1).

Para evaluar los resultados de proyeccién de la
punta pre y poscolocacién transquirdrgica del
punto septocolumelar se utiliz6 el indice de
Goode. Los resultados de Goode 1 (presutura)
reflejaron media de 0.67 + 0.5, mientras que el
Goode 2 (postsutura) obtuvo media de 0.75 + 0.5
(p < 0.001). Figura 1.

De igual manera, se valoraron los dngulos
nasofacial (proyeccion) y nasolabial (rotacién),
que aumentaron de manera significativa antes
y después del punto septocolumelar: 42 + 4°
presutura contra 46 + 4° postsutura (p < 0.001)
del angulo nasofacial y 97 + 10° presutura contra

Figura 2. Aplicacién del punto septocolumelar.
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Cuadro 1. Técnicas utilizadas en el manejo de la punta nasal
previo a la aplicacién del punto septocolumelar

Manejo de la Frecuencia | Porcentaje | Porcentaje
punta (%) valido [ acumulado
Injerto columelar 3 (43.3) 433 433

Injerto columelar

. 2 (6.7) 6.7 50.0
+ Injerto en punta
Injerto en flor 3(10) 10.0 60.0
de lis
Sutura interdomal 12 (40) 40.0 100.0
Total 30 (100) 100.0

107 + 9° postsutura (p < 0.001) del nasolabial,
estos resultados se resumen en el Cuadro 2.

DISCUSION

En la actualidad la cirugia nasal es mas con-
servadora y tiene el objetivo de mantener los
soportes naturales, sin resecciones exageradas
de tejidos. Por tanto, resulta de gran utilidad
conocer las distintas técnicas de proyeccién y
rotacién descritas, porque la eleccién de una u
otra dependera de las necesidades del paciente.

Existen pacientes en quienes, luego de realizar
el manejo integral de la punta nasal (uso de su-
turas inter o transdomal) o con el uso de injertos
(postes columelares, Sheen, Peck, corona, flor de
lis), se requiere mds soporte, asi como mayor pro-

Cuadro 2. Analisis estadistico comparativo con la prueba
T pareada del indice de Goode de los dngulos nasofacial
y nasolabial antes y después de la aplicacién del punto
septocolumelar

Previo Posterior

(media + | (media +

desviacion | desviacion

estandar) | estandar)
indice de Goode 0.67 +0.5 0.75+0.5 <0.001
Angulo nasofacial (en 42 + 4 46+4  <0.001

grados)

Angulo nasolabial en 97 +10  107+9 <0.001

grados)

yeccion y rotacion de la misma. Es ahi en donde
el punto septocolumelar es de gran utilidad.

La aplicacién del punto septocolumelar con su
diversidad de variables ha ido en aumento y
actualmente se considera un procedimiento de
rutina en varios centros hospitalarios. Aunque
los resultados respecto al soporte de la punta
son similares a los de otros reportes, la técnica
que se describe en este trabajo aplica un solo
punto de sutura y utiliza el tejido intercrural
en su tercio medio para mantener la movilidad
natural de la punta nasal. En cambio, autores
como Sirinoglu' aplican dos puntos de sutura y
toman la estructura cartilaginosa de las cruras
medias, lo que limita la movilidad natural de la
punta nasal.

Uno de los autores que apoya el uso de la
sutura septocolumelar es Tezel y su grupo,'”
quienes inicialmente describieron su punto
de sutura septocolumelar en 8 atravesando
las cruras medias. Con esta técnica observa-
ron retraccion columelar indeseada cuando
el borde caudal del tabique era corto, por lo
que en 2016 modificaron su técnica colo-
cando un injerto de extension caudal y dos
0 mas puntos de sutura a través de las cruras
medias segln la necesidad del paciente. Los
autores concluyeron que este injerto es una
solucién para narices cortas, con deformidad
del supratip, cambio del angulo nasolabial o
con arqueamiento columelar.

A diferencia de otros reportes, nuestro abordaje
fue endonasal con técnica delivery y uso de
injertos cartilaginosos en 60% de los pacientes
(liberacion y abordaje de los cartilagos laterales
inferiores mediante incisiones intercartilagi-
nosas y marginales ampliadas) y con técnica
retrograda y sutura interdomal en 40% de los
pacientes (abordaje sin liberacién de los car-
tilagos laterales inferiores mediante incisiones
intercartilaginosas)."
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Para valorar de manera objetiva la proyeccion nasal
decidimos utilizar el indice de Goode. Este indice
integra otras caracteristicas faciales, como el sur-
co nasofacial y la altura nasal total. Sin embargo,
a pesar de la utilidad clinica de este indice, esta
limitado debido a que valora la proyeccién de la
punta nasal con respecto a la narizy no a la cara."

Nuestros resultados demuestran que la sutura
septocolumelar aumenta el indice de Goode,
el dngulo nasofacial y el angulo nasolabial de
manera significativa (p < 0.001), consolidando
su valor como herramienta para aumentar la
proyeccién y rotacion de la punta nasal.

CONCLUSIONES

El punto septocolumelar es una técnica simple,
segura y efectiva con la que cuenta el cirujano,
que permite lograr mejores resultados estruc-
turales. Este estudio demostré que incrementa
la proyeccién al aumentar el indice de Goode
y el angulo nasofacial, asi como la rotacién al
aumentar el angulo nasolabial.

La toma del tejido intercrural en lugar de la
estructura cartilaginosa posterior de las cruras
medias permite mantener la movilidad natural
de la punta nasal. En estudios posteriores se
valorara el descenso de la punta nasal durante
el seguimiento.
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Experiencia en tumores malignos del hueso temporal

Temporal bone malignancies experience.

Evelyn Bigorra-Hevia,* Pavel Rocha-Remdn,? Pedro Pablo Morales-Hechevarria®

Resumen

OBJETIVO: Describir el comportamiento clinico, epidemiolégico y conducta terapéu-
tica en pacientes con tumores malignos del hueso temporal atendidos en el Instituto
Nacional de Oncologia Radiobiologia, Cuba.

MATERIAL Y METODO: Estudio descriptivo, longitudinal, retrospectivo, efectuado
de enero de 2002 a diciembre de 2012. Se operacionalizaron las variables: edad,
sexo, color de la piel, sintoma inicial, histologia, localizacién inicial, extensién, etapa
clinica, técnica quirdrgica, modalidad terapéutica, complicaciones posquirdrgicas y
supervivencia a 60 meses. Se utilizé estadistica descriptiva.

RESULTADOS: Se incluyeron 28 historias clinicas. El grupo de 55 a 67 anos fue el mas
representativo (35.6%). El 71.4% eran hombres y 89.1% de raza blanca. El 53.6% tuvo
otorrea crénica. Predominé el carcinoma epidermoide con 67.8%. La localizacién
inicial fue en el conducto auditivo externo en 82.1% y en 53.6% se confiné al sitio
de origen. El tratamiento consisti6 en reseccién lateral del temporal en 28.5% y en
cirugia mas radioterapia en 35.6%. Hubo infeccién de la herida quirirgicaen 7.1% y
la supervivencia global a cinco afnos fue de 77.8%.

CONCLUSIONES: Los tumores malignos del hueso temporal fueron mas frecuentes
en la sexta a séptima décadas de la vida, en el sexo masculino y en la raza blanca. El
sintoma inicial principal fue la otorrea; el carcinoma epidermoide fue el mas frecuente,
localizado en el conducto auditivo externo y confinado al sitio de origen. La supervi-
vencia global a cinco afios fue de 77.8%.

PALABRAS CLAVE: Cancer de oido; tumores malignos de hueso temporal; carcinoma
epidermoide.

Abstract

OBJECTIVE: To describe the clinical-epidemiological behavior and therapeutic manage-
ment of the temporal bone malignancies in patients treated at the National Institute of
Oncologia and Radiobiology, Cuba.

MATERIAL AND METHOD: A descriptive, longitudinal, retrospective study was per-
formed from January, 2002 to December, 2012. The variables such as: age, sex, skin
color, initial symptom, histology, initial location, extension, clinical stage, surgical
technique, therapeutic modality, surgical complications and survival at 60 months were
developed using descriptive statistic.

RESULTS: There were included 28 clinical charts. The group of age of 55-67 years
was the most representative (35.6%). The 71.4% were males and the 89.1% were
Caucasian. The 53.6% presented with chronic otorrhea. The squamous cell carcinoma
prevailed with 67.8%. The initial location was the external auditory canal with 82.1%
and confined to the origin site in 53.6%. The lateral temporal bone resection was the
mainly practiced treatment with 28.5% and surgery plus radiotherapy in 35.6%. The
infection of the surgical wound was seen in 7.1% of the cases and the 5 years overall
survival was of 77.8%.

CONCLUSIONS: The temporal bone malignancies were more frequent between sixth-
seventh decade in Caucasian males. Otorrea was the main symptom, prevailing the
squamous cell carcinoma located at the external auditory canal and confined to the
origin site. Five years overall survival was of 77.8%.

KEYWORDS: Ear cancer; Temporal bone malignancies; Squamous cell carcinoma.
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ANTECEDENTES

La primera descripcion de los tumores malignos
del hueso temporal la realizaron Schwartze y
Wilde en 1775, pero en esa época no fue po-
sible la confirmacion histolégica.'? La primera
gran revision en la bibliografia de este tema la
publicé Newhart* en 1917 y consistia en 34 ca-
sos documentados de pacientes con diagnostico
de carcinoma epidermoide de oido medio con
enfermedad muy avanzada que conllevé a la
muerte de los pacientes.

En 1954 Parsons y Lewis* reportaron la primera
reseccion subtotal del temporal como alternativa
para el tratamiento de estos tumores. Poste-
riormente se reportaron varias series de casos
por Conley y Schuller, Ariyan y colaboradores,
Graham vy su grupo y Schramm.

Los tumores del hueso temporal se definen
como procesos neoplasicos malignos del con-
ducto auditivo externo, oido medio y penasco,
excluyendo los canceres de pabellén auricular,
que constituyen 80% de los canceres de oido.
El término cdncer de oido abarca los canceres
de pabell6n y los de hueso temporal.®

Son tumores que crecen sobre el recubrimiento
cutdneo y los elementos tisulares que constitu-
yen el canal auditivo externo, el oido medio y
la mastoides.®

El cédncer de hueso temporal tiene incidencia
aproximadamente de 1 por cada 15,000 oidos
patolégicos.” Representan 0.2% de todos los
tumores de cabeza y cuello y su incidencia se
estima en una a dos personas por cada mill6n de
habitantes,® sin predominio de género, aunque
varios autores han encontrado mayor incidencia
en hombres que en mujeres con proporcion 2.4
a 1;%1% afecta principalmente a pacientes de edad
avanzada, con edad media de manifestacion de
55 afos.'"?

2019 octubre-diciembre;64(4)

Segln el anuario estadistico de cancer en Cuba,
cuyo ultimo corte data de 2012, las neoplasias
malignas de oido medio se reportan junto con el
sitio fosa nasal, por lo que se dificulta conocer su
comportamiento estadistico en el pais.’

El cancer de oido se vincula con la exposicion
solar en actividades de tipo profesional, de-
portivo o ladico y la piel blanca, también estd
descrito el antecedente de radioterapia, sobre
todo por tumores de nasofaringe.

Existe una relacién muy evidente entre la otitis
media crénica supurada de larga evolucion y
la aparicién de esta enfermedad. En las series
de Conley y Novak de 1960 y en la de Lewis
de 1975 un porcentaje mayor de 50% de los
pacientes tienen ese antecedente. Es proba-
ble que la otorrea crénica desempefie algin
papel en la aparicion de la enfermedad. El
consumo de tabaco no parece tener un papel
significativo.

En 1965 Beal y su grupo reportaron una serie
de casos en los que la exposicién a radiacién
se relacioné directamente con la aparicién de
la enfermedad. Los tres grupos comunicados
en riesgo de cancer de hueso temporal por
radiaciones eran pintores de esferas de relojes
luminosos, pacientes que recibieron inyecciones
intravenosas o via oral de radio y trabajadores
industriales involucrados en la produccion de
radio. Es probable que el atrapamiento del gas
radén en las celdillas aéreas mastoideas sea el
factor causante. El riesgo en pacientes tratados
con radioterapia de cabeza y cuello es suma-
mente bajo con las dosis habituales.’

La localizacion mas comdn es el conducto au-
ditivo externo y el tipo histolégico hallado con
mayor frecuencia es el carcinoma de células
escamosas. Los sintomas de manifestacion son
a menudo muy inespecificos e incluyen dolor,
hipoacusia, otorrea, pardlisis facial, adenopatia
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cervical y otitis externa crénica. Debido a que
estos sintomas suelen interpretarse como otitis
media crénica, es muy comun que el diagnéstico
se efectde tardfamente.®

Hoy dia la clasificacién mas aceptada es la de
Pittsburg,'> descrita inicialmente por Arriaga
en 1990 y modificada por Moody en el afio
2000." Esta clasificacion se basa en hallazgos
clinicos y radiolégicos.

El tratamiento del cdncer de hueso temporal se
realiza basicamente con cirugia, radioterapia,
y ocasionalmente quimioterapia. La técnica
quirdrgica varia segln el estadio tumoral. La
mayoria de los autores coinciden en que los
mejores resultados se obtienen con radioterapia
posoperatoria. La quimioterapia es la terapéutica
inicial de los pacientes con rabdomiosarcoma de
hueso temporal. Para los otros tipos histologicos
de cancer de hueso temporal, la quimioterapia
tiene poco o nada que ofrecer.®

El conocimiento y manejo de esta enfermedad es
de extraordinaria importancia, particularmente
para el otorrinolaringélogo y de forma general
para todo el equipo de salud. En primer lugar, por
el caracter incomprensible de esta enfermedad
desde el punto de vista diagndstico, ademds de
su reconocida capacidad letal, con tasa alta de
mortalidad debido a sus complicaciones locales,
que ha variado muy poco aun en los centros de
mas alto nivel internacional.

En cualquier estructura sociocultural, la enfer-
medad por cancer o pérdida de un ser humano
por esta enfermedad resulta de forma general
muy dolorosa. Tiene repercusion para toda la
familia y un efecto que reaparece a través de las
generaciones. Los tumores malignos del hueso
temporal son poco frecuentes, la baja incidencia
de estos tumores y la clinica de manifestacién
similar a la de otros procesos cronicos del 6rgano
pueden implicar retraso en el diagnéstico, por

tanto, desde cualquier punto de vista, constituye
un problema de salud.

En Cuba, concretamente en el Instituto de Onco-
logfa, se ha venido tratando esta enfermedad con
el cursar de los afos de forma muy heterogénea,
obteniendo resultados disimiles ante multiples
esquemas de tratamiento. Se hace imperioso
estandarizar el manejo mas adecuado contra
estos tumores acorde con su etapa clinica, para
ofrecer un servicio de excelencia. Para lograr este
fin, se impone primeramente conocer cémo se ha
venido comportando esta enfermedad y cudles
han sido los resultados obtenidos con los trata-
mientos aplicados, lo que motiva la realizacién
de esta investigacion.

Al tener en cuenta la problematica planteada, se
realizé este estudio con el objetivo de describir
el comportamiento clinico, epidemiolégico vy
conducta terapéutica de los tumores malignos
del hueso temporal en pacientes atendidos en
el Instituto Nacional Oncologia Radiobiologia
de enero 2002 a diciembre 2012.

MATERIALY METODO

Estudio descriptivo, longitudinal y retrospectivo,
captados en el periodo de septiembre a julio
de 2017, con el objetivo general de describir
el comportamiento clinico, epidemiolégico vy
conducta terapéutica de los tumores malignos
del hueso temporal en pacientes atendidos en el
Instituto Nacional Oncologia Radiobiologia de
enero de 2002 a diciembre de 2012.

El universo estuvo constituido por todos los
pacientes diagnosticados histopatolégicamente
con tumores malignos del hueso temporal, se
excluyeron los pacientes con tumores malignos
que afectaban solamente el pabellén auricular.

Las variables en estudio fueron: sexo, edad, co-
lor de la piel, sintoma inicial, tipo histolégico,
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localizacion inicial, extension de la enfermedad,
etapa clinica de la enfermedad, técnica quirr-
gica, modalidad terapéutica, complicaciones
posquirdrgicas, estado del paciente a 60 meses.

Como etapa clinica temprana se incluyeron los
estadios T1 y T2 del carcinoma epidermoide,
tumores malignos epiteliales de origen glandu-
lar, tumores malignos de partes blandas con la
extension descrita en la clasificacién de Pitts-
burg para T1 y T2. Las etapas tardias T3 y T4
del carcinoma epidermoide, tumores malignos
epiteliales de origen glandular, tumores malignos
de partes blandas con la extension descrita en la
clasificacion de Pittsburg para T3 y T4, ademas
de la extension regional y a distancia.

Clasificacion de Pittsburg™®

T1. Tumor limitado al conducto auditivo externo,
sin erosion 6sea o evidencia de afectacion a los
tejidos blandos.

T2. Tumor limitado al conducto auditivo externo,
con erosion Gsea subtotal en su espesor y con
limitacion a tejidos blandos (menor a 0.5 cm).

T3. Tumor limitado que erosiona en forma total
el espesor del conducto auditivo externo y con
extension menor de 0.5 cm a tejidos blandos,
pero que involucra al ofdo medio y la mastoides
o ambos. Con paralisis facial.

T4. Tumor ilimitado que erosiona la céclea, el
apex petroso, la pared medial del oido medio,
el canal carotideo y el foramen yugular. Con
extension a tejidos blandos mayor de 0.5 cm, que
involucra la articulacién temporomandibular, el
foramen estilomastoideo o ambos.

N. Estado del nédulo linfatico implicado, sig-
no de peor prondstico y estado avanzado del
paciente. (T1 N1, estadio Ill), y T2, T3, T4 N1
(estadio IV).
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M. Estadio M1 enfermedad en estadio IV y se
considera signo de mal prondstico.

A través del paquete Microsoft Windows, SPSS
version 20.0 se realizé el andlisis estadistico y las
tablas de contingencia. Se preservé el cumpli-
miento ético de las investigaciones biomédicas
promulgados en la Declaracién de Helsinki y el
Informe de Belmont. Se realizé la aprobacién de
la institucién. Se garantizé la confidencialidad
de la informacién. Se determiné estadistica des-
criptiva, la tasa de supervivencia por el método
de Kaplan-Meier.

RESULTADOS

Se estudiaron 28 pacientes con tumores malig-
nos de hueso temporal atendidos en el Instituto
Nacional de Oncologia Radiobiologia, de enero
de 2002 a diciembre de 2012. La edad media
fue de 62.9 anos; con edad minima de 29 afios
y maxima de 90 afios. En la distribucién por eda-
des se observé que el grupo de 55-67 afos fue
el mas representativo con 10 pacientes (35.6%).
Fue predominante el sexo masculino con 71.4%
y predominé el color de la piel blanca con 89.2%
(Cuadro 1).

El sintoma inicial de los pacientes al momento
del diagnéstico fue la otorrea crénica (53.6%),
seguida de hipoacusia (14.1%). El vértigo y la pa-
ralisis facial afectaron a 10.7% de los pacientes.

En el Cuadro 2 se muestran los tipos histol6gi-
cos, predominé el carcinoma epidermoide con
67.8%, seguido por el carcinoma basal (21.7%).

Del total de 28 pacientes con tumor maligno
de hueso temporal, 19 recibieron tratamiento
quirdrgico, la técnica quirdrgica mas utilizada
fue la reseccion lateral del temporal (28.5%) en
sus diferentes variantes segln la etapa clinica
en la que se encontrara el paciente. Le siguio
en frecuencia la petrosectomia externa (25%),
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Cuadro 1. Caracteristicas clinico-demograficas de los pa-
cientes

o
Grupos de edad
29-41 3(10.7)
42-54 7 (25)
55-67 10 (35.7)
68-80 5(17.9)
81 y mas 3(10.7)
Sexo
Masculino 20 (71.4)
Femenino 8 (28.6)
Raza
Blanco 25 (89.2)
Mestizo 3(10.8)

Cuadro 2. Descripcion clinico-patolégica de los pacientes

e
Sintoma inicial
Otorrea crénica 15 (53.6)
Dolor 2 (7.4)
Hipoacusia 4 (14.1)
Otorragia 1(3.5)
Parélisis facial 3(10.7)
Vértigo 3(10.7)
Variante histolégica
Carcinoma epidermoide 19 (67.8)
Carcinoma basal 6(21.4)
Adenocarcinoma 13.6)
Carcinoma adenoideoquistico 1(3.6)
Cordoma 1(3.6)
Localizacion inicial
Conducto auditivo externo 23 (82.1)
Oido medio 4 (14.3)
Mastoides 1(3.6)

cuatro pacientes en los que se aplicé esta cirugia
tenfan nédulos positivos en el cuello, lo que se

abordé cumpliendo con los pasos establecidos
en la técnica quirdrgica. Otras técnicas usadas
fueron la mastoidectomia radical (7.1%) y la
canalectomfa parcial (7.1%). Cuadro 3

Predominé la radioterapia y la cirugia como
tratamiento (35.7%).

Las complicaciones observadas en pacientes
operados fueron: infeccién de la herida quirir-
gica (7.1%), pardlisis facial (3.6%), fistula de
liquido cefalorraquideo (3.6%), estenosis del
conducto auditivo externo (3.6%). Es importante
destacar que la mayor parte de las resecciones
del temporal que se realizaron fueron tipo 1 y II,
por lo que preservé el nervio facial.

Se observé que a lo largo de 60 meses, 23
pacientes (82.1%) estaban vivos; 100% de los

Cuadro 3. Enfoque terapéutico de los pacientes

] Resultado
Nﬁm. (0/0)

Técnica quirdrgica

Canalectomia parcial 2(7.2)
Reseccién lateral del temporal 8 (28.5)
Mastoidectomia radical 2(7.2)
Petrosectomia externa 7 (25)
Ninguna 9(332.1)
Modalidad terapéutica
Cirugia 7 (25)
Cirugia + radioterapia 10 (35.7)
Cirugia+ radioterapia + quimioterapia 2(7.1)
Radioterapia 2(7.1)
Quimiorradioterapia 7 (25)
Complicaciones posoperatorias
Infeccién de la herida quirdrgica 2(7.1)
Paralisis facial 1(3.6)
Fistula de liquido cefalorraquideo 1(3.6)
Atresia del conducto auditivo externo 13.6)
No reportadas 14 (50)
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pacientes en etapas tempranas estaban vivos,
mientras que en etapas tardias 35.7% de los
pacientes habian fallecido (Cuadro 4).

La supervivencia global de los pacientes con
tumores malignos del hueso temporal en los
tres primeros afos se mantuvo bastante esta-
ble con 92.9%, pero a partir de los 4.5 afos
se observo un descenso marcado; por lo que
la supervivencia global a cinco afios fue de
77.8% (Figura 1).

En la Figura 2 se observa la supervivencia
seglin grupos de edad, la peor supervivencia
la tuvo el grupo de 42 a 54 afos con 42.9%
a cinco anos. Estadisticamente se realizé la
prueba de igualdad de distribuciones de su-
pervivencia para los distintos niveles de edad,
donde no hubo diferencias estadisticamente
significativas.

Los pacientes que recibieron cirugia como
Gnica modalidad terapéutica tuvieron super-
vivencia de 100% a cinco afios. Los pacientes
que recibieron RT coadyuvante, ya sea por
factores de pronéstico adverso o por cirugia
insuficiente, tuvieron supervivencia a cinco
afos de 78.8% y los que recibieron las tres
modalidades terapéuticas fueron los que tenfan
enfermedad avanzada locorregionalmente
y, por tanto, la peor supervivencia de 50% a
cuatro anos (Figura 3).
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Funcién de supervivencia
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Supervivencia acumulada

o
o
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Anos

-~ Funcién de supervivencia  —+ Censurado

Figura 1. Supervivencia global.

DISCUSION

En este estudio se muestran datos estadisticos
que coinciden con la mayor parte de los estudios
publicados al respecto.' 120 Resultados similares
en cuanto a promedio de edad fueron obtenidos
por Leong y su grupo®' en 2013 cuando en un
estudio similar con una muestra de 35 pacientes
recolectados a lo largo de 12 afios (hasta 2012),

Cuadro 4. Etapa clinica de los pacientes en el momento del diagnéstico

Etapa clinica

Vivo 14 100
Fallecido 0 0
Total 14 100

Tardia

64.3 23 82.1
35.7 5 17.9
14 100 28 100
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Figura 2. Supervivencia global segin la invasion in-
tracraneal.

—~ Invasion intracraneal

obtuvieron media de edad de 68.9 afos en el sexo
masculino y 61.5 afos en el femenino y predo-
min6 el sexo masculino en proporcién similar a
la de este estudio (24 hombres y 11 mujeres). En
una serie mas extensa publicada en 2012, Gurgel
y colaboradores? incluyeron 215 pacientes donde
las diferencias entre géneros fueron casi inexisten-
tes (masculino 49.8% y femenino 50.2%), lo que
contrasta con esta investigacion. No obstante, ese
mismo estudio refleja datos similares en cuanto
a la distribucién por color de la piel (84% de los
pacientes de piel blanca).

La causa del carcinoma de células escamosas
de hueso temporal se desconoce. Existe una
relacion muy evidente entre la otitis media cré-
nica supurada de larga evolucién y la aparicién

Funcién de supervivencia
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Modalidad terapéutica

- Cirugia —+ Cirugia-censurado

- Cirugfa+RTP
Cirugia+RTP+QMT

-1 RTP

_ RTP+QMT

Figura 3. Supervivencia global segin la modalidad
terapéutica.

—+ Cirugfa+RTP-censurado
Cirugia+RTP+QMT-censurado

~+ RTP-censurado

—+ RTP+QMT-censurado

de esta enfermedad. En las series de Conley y
Novak de 1960 y en la de Lewis de 1975 un
porcentaje mayor de 50% de los pacientes te-
nian ese antecedente. Es probable que la otorrea
crénica desempefie algin papel en la aparicion
de la enfermedad. En nuestro estudio la otorrea
crénica fue el principal signo de la enfermedad,
por lo que es muy probable la relacién causal.
Resultados similares en cuanto a los sintomas en
el momento de la primera consulta obtuvieron
Rodriguez-Paramds y su grupo en 2014* en
un estudio similar realizado en Madrid, en un
periodo de 23 afios y con una muestra de 36
pacientes, donde el 100% de los pacientes tuvo
como sintoma inicial la otorrea crénica. En la
investigacion realizada para su tesis doctoral en
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la Universidad de Oviedo, Asturias, el Dr. Rafael
Sanchez?* observo que el sintoma inicial fue
el dolor (81%), seguido por la otorrea crénica
(75%); datos que no coinciden con este estudio.

En general, los tumores del hueso temporal pue-
den clasificarse de la siguiente manera:?

Segtin su origen: I: Primarios de hueso temporal:
de conducto auditivo externo, de oido medio,
de penasco.

II: Secundarios: por infiltracion de territorios ve-
cinos, desde el pabellén, la parétida, el cavumy
las meninges, por metastasis a distancia desde las
mamas, los pulmones, la préstata, el rifién, etc.

Segtn su topografia: I: Del conducto auditivo
externo: laterales, mediales, de la pared anterior.

II: Con invasién superficial: la pared medial del
oido medio esta libre.

I1I: Con invasién profunda: estd afectada la pared
medial del oido medio.

1V: Supera los limites del hueso temporal.

Segtin el tipo histolégico: I: Epiteliales: carcino-
ma de células escamosas, carcinoma de células
basales, adenocarcinoma, carcinoma adenoideo
quistico, melanoma.

Il: Mesenquimaticos: sarcomas.

Es constante en casi todas las series revisadas
que el carcinoma de células escamosas consti-
tuye la variante histolégica mas representativa,
otras estirpes tumorales son poco frecuentes en
esta localizacion. En general, los hallazgos de
nuestro estudio coinciden con la publicacién
de Gurgel,?? en el que la variante histolégica
mas representativa fue el carcinoma de células
escamosas con 69.9%. Resultados similares
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en cuanto a la variante histolégica obtuvieron
Rodriguez-Paramas?® en un estudio similar
realizado en el Hospital General Universitario
Gregorio Marafién, en Madrid, en un periodo
de 23 afnos y con una muestra de 36 pacientes,
donde el carcinoma epidermoide represento
69%. En 19 estudios realizados por Kuhel el
carcinoma epidermoide afecté a 82.2% de los
pacientes, lo que coincide con otros estudios
realizados por Conley,* en los que el carcinoma
epidermoide aparece como la histologia mas
frecuente. También lhlery su grupo?® obtuvieron
como histologia mas representativa el carcinoma
epidermoide (88.9%).

El diagnéstico temprano es fundamental debido a
que el pronéstico depende principalmente de lo
avanzada que esté la enfermedad al momento de
su diagnéstico. La clinica, un exhaustivo examen
fisico, acompafados de biopsia bajo otomicros-
copia y estudios de imagenes deben resultar
en el diagnéstico definitivo. El antecedente de
otorrea persistente, con o sin otorragia, y otalgia
concomitante deben hacernos sospechar este
tipo de padecimiento. Su forma de manifesta-
cién similar a la de otras enfermedades del oido
puede retrasar el diagnéstico, lo que influye muy
negativamente en el pronéstico de estos tumores.
Asi la media de duracién de los sintomas hasta el
diagnéstico puede ser desde un mes a 3.9 afios.'®
La aparicién de nuevos sintomas, como parali-
sis facial periférica, hipoacusia o adenopatias
cervicofaciales expresard una enfermedad mas
evolucionada, lo que aumenta las dificultades
de su tratamiento en estadios tan avanzados. En
este estudio se encontré la enfermedad extendida
a estructuras adyacentes sin extensién regional
en 32.1% de la muestra y con diseminacion
regional a 14.3%, todo esto avala lo expuesto
anteriormente acerca del curso indolente de esta
enfermedad. El 82.1% de los casos tuvieron la
lesion en el canal auditivo externo, siendo rara
fuera de esta localizacion y, cuando ocurrid, se
diagnostico en etapas tardias, lo que coincide
con el estudio realizado por Gidley,?” en el que
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el sitio inicial predominante fue el conducto
auditivo externo (88.7%).

Se acepta que el tratamiento de eleccidn
siempre que sea posible es la cirugia radical,
obteniendo reseccién con margenes libres de
tumor, seguida de radioterapia en funcién del
estadio (T2, T3 y T4)," de la afectacion de
margenes quirdrgicos o de la existencia de
metastasis ganglionares.” 228

La técnica quirdrgica varia segin el estadio
tumoral y la localizacion inicial.

La cirugia del cancer del conducto auditivo
externo varia desde la escisién “en manga” a la
reseccion total y subtotal del hueso temporal.

Las escisiones del canal auditivo externo pue-
den ser:

Canalectomia parcial: cuando toma una pared,
pero no la anterior. En esta cirugia se conserva
la pared anterior del conducto auditivo externo
6se0.

Canalectomia total: cuando toma mas de una
pared, pero no la anterior, o afecta la membrana
timpanica. En esta cirugfa se saca también la pa-
red anterior del conducto auditivo externo 6seo.

Canalectomia ampliada: cuando toma la pared
anterior. La reseccion se amplia al céndilo man-
dibular y lI6bulo superficial de la parétida.

Las resecciones laterales del temporal estan
indicadas si el tumor esta en relacién con el
hueso timpanico o la corteza de la mastoides
y pueden ser:

Tipo I: extirpacion circunferencial del canal
auditivo externo lateralmente a la membrana
timpanica.

Tipo II: se extrae en monobloque todo el canal
auditivo externo, incluyendo la membrana
timpanica.

Tipo IlI: se extirpa todo el hueso timpanico y el
hueso que rodea el orificio estilomastoideo. Se
incluye el nervio facial en la reseccion.

Tipo 1V: se reseca solo la punta de la mastoides
sin entrar al canal auditivo externo.

Los resultados obtenidos de nuestra serie muestran
similitud con los obtenidos por Rodriguez-
Paramas,® en los que la variante de tratamiento
mas usada en los 36 pacientes que conformaron
su muestra fue la cirugfa mas radioterapia (30%).
Ihler,2® en 2015, publicé en su estudio mejor
supervivencia relacionada con la administracién
sistematica de radio-quimioterapia coadyuvante
a la cirugia en etapas avanzadas.

Tradicionalmente estas cirugias tienen elevado
indice de complicaciones, algunas de ellas
fatales que van desde la hemorragia (general-
mente se trata de sangre venosa procedente de
la vena yugular externa o los senos petrosos), la
infeccion, la lesién de la duramadre que puede
ser causa de hernia cerebral y fistula de liquido
cefalorraquideo, la paralisis facial por lesién in-
voluntaria del nervio durante una canalectomia,
la hipoacusia conductiva, perceptiva o mixta,
vértigo etc. En este estudio la incidencia de com-
plicaciones posoperatorias fue muy baja, lo que
probablemente se deba al subregistro estadistico
donde dejan de reportarse una o varias compli-
caciones de algunos pacientes debido a que no
aparecen reflejadas en las evoluciones de las
historias clinicas por los médicos de asistencia.

CONCLUSIONES

En los pacientes con tumores malignos del hueso
temporal predominé la edad entre la quinta y
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sexta décadas de la vida, el sexo masculino y el
color blanco de la piel.

Prevalecié6 como sintoma inicial la otorrea
crénica, el carcinoma epidermoide como tipo
histol6gico y el conducto auditivo externo como
sitio de origen mas frecuente. La modalidad
terapéutica que predominé fue la cirugia (re-
seccién lateral del temporal) mas radioterapia.
La complicacién predominante fue la infeccion
de la herida quirtrgica. La supervivencia global
fue de 77.8% a cinco anos.
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and low salicylate diet in patients with aspirin-exacerbated

respiratory disease.

Eymi Lilian Palacios-Solis,* Marcos Alejandro Jiménez-Chobillon,? Armando Roberto Castorena-Maldonado,?

Maria de la Luz Garcia-Cruz,? Alejandra Gamifio-Pérez*

Resumen

ANTECEDENTES: La enfermedad respiratoria exacerbada por aspirina se caracteriza
por asma, rinosinusitis crénica, poliposis nasal e hipersensibilidad a la aspirina. Existen
estudios que han demostrado que el dcido salicilico en los alimentos puede tener efectos
sistémicos similares a los producidos por el acido acetil salicilico.

OBJETIVO: Comparar las concentraciones de leucotrieno E, urinario (LTE,u) en pa-
cientes con enfermedad respiratoria exacerbada por aspirina tras consumir una dieta
baja y alta en salicilatos.

MATERIALY METODO: Estudio en el que entre 2017 y 2018 se incluyeron pacientes
con enfermedad respiratoria exacerbada por aspirina y controles sanos. Durante el
primer internamiento recibieron dieta baja en salicilatos, se realizé una medicién
basal de espirometria, rinomanometria y medicién de LTE,u y se repitieron estas
mediciones dos horas después del desayuno, comida y cena. En el segundo inter-
namiento recibieron dieta alta en salicilatos, realizando las mismas mediciones en
los horarios establecidos.

RESULTADOS: Se realiz6 un modelo ANOVA de medidas repetidas comparando cada
dieta con un resultado estadisticamente significativo (p = 0.0001). Los leucotrienos
cambiaron a lo largo de las ocho mediciones y fue significativo para ambos grupos
(p = 0.0002). No obstante, entre controles y enfermedad respiratoria exacerbada por
aspirina no hubo diferencia significativa (p = 0.341).

CONCLUSIONES: Existe elevacién de LTE,u tras la ingestion de una dieta alta en sa-
licilatos. Una dieta baja en salicilatos podria tener utilidad clinica en un subgrupo de
pacientes con enfermedad respiratoria exacerbada por aspirina y mayor sensibilidad
a los salicilatos en la dieta.

PALABRAS CLAVE: Salicilatos; rinosinusitis; asma; leucotrienos; poliposis nasal.
Abstract

BACKGROUND: Aspirin exacerbated respiratory disease is characterized by asthma,
chronic rhinosinusitis, nasal polyposis, and hypersensitivity to aspirin. There are studies
that have shown that salicylic acid in foods can have systemic effects similar to those
produced by acetylsalicylic acid.

OBJECTIVE: To compare urinary leukotriene E, (LTE,u) levels in patients with aspirin
exacerbated respiratory disease after low and high salicylate diet.

MATERIAL AND METHOD: A study including patients with aspirin exacerbated respira-
tory disease and healthy controls was done between 2017 and 2018. During the first
internment they received a low salicylate diet, a baseline measurement of spirometry,
rhinomanometry and measurement of LTE4u was made and these measurements were
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repeated two hours after breakfast, lunch and dinner. In the second hospitalization they
received a diet high in salicylates, making the same measurements in the established
schedules.

RESULTS: There were included 9 patients and 8 controls. An ANOVA model of re-
peated measures was performed comparing each diet with a statistically significant
result (p = 0.0001). The leukotrienes changed throughout the 8 measurements and it
was significant for both groups (p = 0.0002). However, between controls and aspirin
exacerbated respiratory disease there was no significant difference (p = 0.341).

CONCLUSIONS: There is an elevation of LTE,u after the intake of a diet high in
salicylates. A diet low in salicylates could have a clinical utility in a subgroup
of patients with aspirin exacerbated respiratory disease and greater sensitivity to

salicylates in the diet.

KEYWORDS: Salicylates; Rhinosinusitis; Asthma; Leukotrienes; Nasal polyposis.

ANTECEDENTES

La enfermedad respiratoria exacerbada por
aspirina se distingue por asma, rinosinusitis
eosinofilica, poliposis nasal e hipersensibilidad
a la aspirina o cualquier otro inhibidor de la
ciclooxigenasa-1.'?

La prevalencia de enfermedad respiratoria exa-
cerbada por aspirina difiere segtin la poblacién
estudiada y los métodos diagnoésticos utilizados;
la prevalencia estimada en la poblacion general
es de 0.6 a 1.9%. En pacientes con asma, rinosi-
nusitis cronica y pélipos nasales la prevalencia
de la hipersensibilidad a la aspirina confirmada
por reto oral es de 30 a 40%.%**

El sindrome comienza entre la tercera y cuarta
décadas de la vida, con congestién nasal, rino-
sinusitis eosinofilica y poliposis nasal recurrente,
se establece diagnostico de asma dos o tres afos
después, la funcién pulmonar es mas baja que
en los pacientes tolerantes a la aspirina, lo que
sugiere los efectos en la remodelacién de la via
aérea.>>® El nimero de cirugias en estos pacien-
tes varia entre 2.6 y 10.

La reaccién posterior a la ingesta de antiin-
flamatorios no esteroides aparece 30 a 120
minutos después de la toma; el broncoespasmo,
la rinorrea, la congestién nasal y la irritacion
conjuntival son las reacciones comunes. La
severidad varia desde rinitis hasta una reaccién
anafilactoide.?”

La fisiopatologia va de la mano con el meta-
bolismo aberrante del 4cido araquidénico vy la
caracteristica fundamental es la sobreproduccién
de cisteinil-leucotrienos.® El primer leucotrieno en
ser sintetizado, el leucotrieno A, se forma a través
de la conversion de dcido araquidénico localiza-
do en la membrana de fosfolipidos por medio de
la enzima 5-lipooxigenasa. En mastocitos huma-
nos, basofilos, eosindfilos y macréfagos, LTA, se
convierte rapidamente a LTB, (por medio de la
LTA hidrolasa) o LTC, por la enzima LTC, sintetasa.
LTC, es subsecuentemente convertido a LTD, y
después a un producto mas estable: LTE,. Debido
a la incorporacion de cisteina, LTC,, LTD, y LTE
son [lamados cisteinil leucotrienos (CysLTs)."*?

4

Estos metabolitos son capaces de producir
edema, broncoconstriccion e hipersecrecién
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mucosa. La produccién de prostaglandinas es
derivada de la conversién por parte de COX-1
y 2 en el metabolito precursor PGH2 del que se
derivan cinco productos terminales PGE2, PGF2,
PGI, PGD2 y tromboxano A2. La prostaglandina
PGE2 es la Ginica que se encarga de mantener la
homeostasia de las respuestas inflamatorias en
la via aérea, ademas de reducir la actividad de
5-lipooxigenasa.>®'°

El leucotrieno E, urinario es un biomarcador de
la produccién y excrecién total de los cisteinil
leucotrienos corporales. Su elevacién en orina
se ha correlacionado con las concentraciones to-
tales de CysLTs."? En pacientes con enfermedad
respiratoria exacerbada por aspirina se ha visto
que el LTE, urinario es tres a cinco veces mas alto
comparado con pacientes tolerantes a aspirina y
aumenta tras la ingesta de medicamentos inhibi-
dores de COX-1y posiblemente con el consumo
de alimentos con alto contenido en salicilatos.

Las concentraciones de LTE, son demasiado
bajas para medirse en suero, pero pueden ser
medidas en la orina.”* La medicién en orina
tiene varias ventajas, como ser un método no
invasivo que permite la recoleccion frecuente de
muestras; los metabolitos en orina correlacionan
directamente con la excrecién corporal total de
CyslLTs.1314

El ensayo inmunoenzimatico ha mostrado ser un
método sensible y rapido para la medicién de
LTE,. Los valores basales reportados en personas
sanas varian dependiendo de la técnica de medi-
cién y purificacién. Las mediciones se reportan
en picogramos por miligramo de creatinina para
controlar la dilucién de orina.™

Ciertos factores pueden modificar la excrecion
basal, como la edad o los polimorfismos en la
via de sintesis de leucotrienos. Se ha descrito
también una variacién circadiana de las con-
centraciones de CysLTs."

2019 octubre-diciembre;64(4)

Una revision sistematica y un metandlisis de
2016 proponen como prueba diagnédstica de
la intolerancia a aspirina la medicion de LTE,
urinario, queda por definir la metodologia, asi
como los valores de referencia. Se ha reportado
sensibilidad de 89% para determinar el antece-
dente de sensibilidad a la aspirina en sujetos con
rinitis alérgica, asma y rinosinusitis crénica con
la medicién de LTE, urinario con un valor mayor
de 166 pg/mg Cr.">

La primera publicacién que estimaba el conte-
nido de acido salicilico en alimentos apareci6
como una carta en Lancet en 1903. Posterior-
mente, ha habido otras publicaciones que dan
valores muy dispares para el contenido de sali-
cilato en alimentos similares.'®'”

La estimacion mas definitiva hasta la fecha es una
revision sistematica, en la que los datos se acep-
taron solo si los estudios utilizaban alimentos
seleccionados al azar y adquiridos de diversos
puntos de venta durante diferentes temporadas
del ano."s"

Los salicilatos estan presentes en gran canti-
dad en frutas y vegetales, vinos, té, hierbas y
especias.'® La aplicacién de cuestionarios cuan-
titativos de frecuencia alimentaria a una base de
datos de composicién de alimentos estimé la
ingestion diaria de salicilatos diarios en la pobla-
cién del Reino Unido en 4.4 y 3.2 mg/dia para
hombres y mujeres, respectivamente; compara-
ble con el consumo estimado en la poblacién
de Escocia.'®?° Las fuentes orales adicionales de
salicilatos incluyen pasta de dientes, enjuague
bucal y conservadores de alimentos.'®

Se han observado concentraciones aumentadas
de acido salicilico y metabolitos en suero y orina
tras el consumo agudo y sostenido de alimentos
ricos en salicilatos. Las concentraciones séricas
estan linealmente relacionadas con el nimero de
porciones consumidas por dia.2’ Aiin hace falta
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evidencia firme que demuestre una asociacion
entre el consumo de salicilatos en la dieta y los
sintomas respiratorios en pacientes con enfer-
medad respiratoria exacerbada por aspirina.™

A principios de 2015, Sommer publicé un estudio
piloto en pacientes con enfermedad respiratoria
exacerbada por aspirina en el que comparé
una dieta baja en salicilatos vs una dieta regu-
lar, evalu6 escalas clinicas como SNOT-22, el
cuestionario de control de asma ACQ7, la escala
de sintomas nasosinusales NSSS, la escala de
Lund-Kennedy y la endoscopia nasal. Encontré
mejoria en todas las escalas excepto en ACQ7
al someterse a dieta baja en salicilatos por un
periodo de seis semanas; sin embargo, el estudio
tiene algunas limitaciones, como el tamano de la
muestra y la inconsistencia en las concentraciones
de salicilatos reportadas en los alimentos.

Posteriormente se realizé un estudio multicéntri-
co en el que se midieron las mismas variables, se
encontré una diferencia clinica y estadisticamen-
te significativa en todas las escalas y consideré a
la dieta baja en salicilatos un novedoso auxiliar
en el tratamiento de la enfermedad.?’

Sin embargo, no existen estudios actuales que
midan LTE, urinario en asociacién con una dieta
libre de salicilatos en pacientes con enfermedad
respiratoria exacerbada por aspirina, inicamente
con diagndstico de asma.

La enfermedad respiratoria exacerbada por
aspirina representa una causa importante de
morbilidad, los pacientes continuamente tienen
sintomas de la via aérea inferior y mdltiples visi-
tas a los servicios de urgencias, hospitalizaciones
y procedimientos quirirgicos nasales, lo que
ocasiona disminucién en la calidad de vida e
implica altos costos para el sector salud.

En el Instituto Nacional de Enfermedades Respi-
ratorias existe un gran nimero de pacientes con

diagndstico de enfermedad respiratoria exacer-
bada por aspirina y hasta el momento no se ha
demostrado que una dieta baja en salicilatos
permita obtener la reduccién significativa de
las concentraciones de LTE, urinario, alivio de
los sintomas y mejoria en la evolucién clinica
en estos pacientes.

MATERIAL Y METODO

Estudio piloto de tipo experimental, controlado,
de grupos paralelos. Se llevé a cabo en el Institu-
to Nacional de Enfermedades Respiratorias entre
2017 y 2018; se seleccionaron pacientes con
diagnéstico de enfermedad respiratoria exacer-
bada por aspirina confirmado por reto L-aspirina
o clinica, que contaran con expediente clinico,
atendidos en el Departamento de Otorrinolarin-
gologia, mayores de 18 afios, de unoy otro sexo,
que aceptaron el ingreso hospitalario y firmaron
consentimiento informado. Se excluyeron los pa-
cientes que hubieran tenido cirugia endoscopica
nasal en los Gltimos seis meses, administracién
de esteroide oral, intramuscular o intravenoso
en los ultimos tres meses, tratamiento con anti-
leucotrieno o antihistaminico en las Gltimas dos
semanas. Los criterios de eliminacién fueron:
pacientes que pidieran alta voluntaria, pacientes
con cuestionarios o expedientes incompletos,
que no siguieran la dieta durante el tiempo
establecido, crisis asmdtica que requiriera tra-
tamiento con esteroide sistémico.

Se formaron dos grupos; uno de pacientes con
enfermedad respiratoria exacerbada por aspiri-
na y el segundo grupo con pacientes controles
sanos.

Se realizaron dos internamientos con duracién
de 14 horas cada uno, en semanas consecutivas.
Durante el primer internamiento los pacientes re-
cibieron dieta baja en salicilatos y en el segundo
dieta alta en salicilatos, con supervisién estricta
de la ingesta de la dieta asignada. Siempre bajo
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vigilancia médica en caso de que pudiera existir
alglin efecto adverso o crisis asmdtica.

De acuerdo con la bibliografia existente, se
considero dieta baja en salicilatos con contenido
menor de acido salicilico a 0.5 mg/dia y dieta
alta en salicilatos con contenido mayor a 10 mg/
dia, que fue realizada por el servicio de Nutricién
de acuerdo con tablas nutricionales que indican
el contenido de salicilatos por cada alimento.

Se realiz6 una medicion basal de espirometria,
rinomanometria (equipo de espirometria y rino-
manometria marca Jaeger modelo Master Screen
Pneumo) y recoleccién de muestra de orina para
medicién de LTE, urinario, y se llevaron a cabo
las mismas mediciones dos horas después del
desayuno, la comida y la cena.

Para realizar la espirometria, se interrogaron
contraindicaciones para realizar la prueba, se
tomaron en cuenta las pruebas que cumplieran
con aceptabilidad y repetibilidad; todas las
pruebas furon de categoria A de acuerdo con los
criterios de la ATS (American Thoracic Society).

Al concluir cada fase del estudio se aplicé el
cuestionario de problemas sino-nasales (SNOT-
22) y la prueba de control del asma (ACT)
validados para poblacién mexicana.

Para la recoleccién de la orina, se tomaron
alicuotas de T mL de orina con micropipeta,
en contenedores perfectamente etiquetados y
se almacenaron a -80°C hasta su proceso en el
laboratorio. Se realiz6 la determinacion de LTE,
mediante inmunoensayo enzimdtico (Cayman
Chemical, Ann Arbor, MI) que se ha validado
ampliamente para su uso en muestras de orina.

Aspectos éticos

Todos los procedimientos se llevaron a cabo
de acuerdo con los lineamientos estipulados

2019 octubre-diciembre;64(4)

en el Reglamento de la Ley General en Materia
de Investigacion para la Salud, asi como en la
Declaracion de Helsinki.

Estadistica

Se considerd el estudio realizado por Micheletto
y su grupo, en el que se realizé6 medicién de
LTE, urinario posterior a realizar una prueba de
provocacion nasal con lisil aspirina en pacientes
asmaticos intolerantes a aspirina; en el que las
concentraciones basales de LTE, urinario fueron
de 433 + 361.7 pg/mg y dos horas después de
la intervencién con cifras de 858 + 471.6 pg/ng.

Se realiz6 el calculo de la muestra utilizando una
prueba Z con medias pareadas, con poder de
90% y significacion de 5% donde se necesitan
8 pacientes, por lo que se incluyeron 9 pacientes
considerando las pérdidas durante el estudio y
8 controles. Las variables colectadas se expor-
taron a un programa estadistico Stata 14.1. Se
realizé un analisis descriptivo de todos los datos
demograficos y analiticos de los participantes.
Los resultados se expresaron de acuerdo con
la distribucion de las variables. Para conocer
las diferencias entre las variables de los grupos
utilizamos una prueba t de Student o suma de
rangos sefialados de Wilcoxon o %2 de Pearson
para las variables categoricas.

En cuanto al estudio de la variable principal
(leucotrieno E, en orina), asi como las variables
secundarias (espirométricas, resistencia nasal
inspiratoria, etc), se analizaron las diferencias en-
contradas después de la intervencion. Para estas
comparaciones se aplicé una prueba estadistica
acorde con la distribucién y variancia de la va-
riable leucotrieno E4, que tiene la caracteristica
de ser dimensional (prueba T o Wilcoxon para
muestras pareadas). Posteriormente se realiz6
un modelo de andlisis para mediciones repeti-
das mixto (aleatorio y fijo) considerando cuatro
mediciones iniciales con dieta baja en salicilatos



Palacios-Solis EL y col. Enfermedad respiratoria exacerbada por aspirina

y cuatro mediciones con dieta alta en salicilatos
(basal, dos horas después del desayuno, comida
y cena); de esta forma, pudo obtenerse la contri-
bucién de cada una de las mediciones entre los
grupos e individuos. En un andlisis posterior se
obtuvieron los valores predictores y se constru-
yeron estimadores de cada uno de los momentos
de las pruebas y se graficaron con el método de
margenes. Consideramos significacién estadis-
tica un nivel <0.05.

RESULTADOS

Se reclutaron nueve pacientes con enfermedad
respiratoria exacerbada por aspirina, que conclu-
yeron ambas fases de tratamiento con dieta libre
y alta en salicilatos. Se reclutaron inicialmente
ocho pacientes controles, completando la pri-
mera fase; durante la segunda fase un paciente
control no completé las mediciones de la comida
y la cena (Cuadro 1).

Se encontré una distribucién no normal en
las mediciones del LTE, urinario, por lo que la
variable se transform¢ a su funcién logaritmica.
En la Figura 1 se muestra el promedio de cada
medicién de LTE, urinario en el grupo de pacien-
tes con enfermedad respiratoria exacerbada por
aspirina, al realizar una dieta libre de salicilatos
con tendencia al aumento en la cena; ademas de
observar aumento notorio de la concentracién de
leucotrieno posterior al desayuno con salicilatos.

En la Figura 2 puede verse que todos los pacien-
tes con enfermedad respiratoria exacerbada por
aspirina tuvieron concentraciones muy homo-
géneas de LTE, urinario durante la dieta baja en
salicilatos; salvo el paciente representado por la
linea de color azul oscuro. Tras la dieta rica en
salicilatos varios pacientes tuvieron elevacion de
LTE, urinario (ver sobre todo las lineas roja, verde
claro, marrén, naranja y turquesa), mientras que
otros mantuvieron concentraciones relativamen-
te estables. Esto refuerza la sospecha inicial de

que solo algunos pacientes (5 de 9 0 55.5%)
tuvieron mayor reactividad al acido salicilico en
la dieta, mientras que otros no tuvieron ningin
cambio (lineas verde oscuro, marrén y morada).

Con respecto al grupo control salta inmediata-
mente a la vista el paciente representado por
la linea azul oscuro que se comporta como un
paciente de enfermedad respiratoria exacerbada
por aspirina con elevacion importante de LTE,
urinario tras la ingesta de dieta rica en salicilato.
Sus concentraciones previas ya eran elevadas en
comparacion con las del resto del grupo control,
y éstas disminuyeron claramente tras la dieta baja
en salicilatos. Pensamos que seria recomendable
realizar reto con lisil-aspirina a este paciente
control, pues podria tratarse de un inicio de
enfermedad respiratoria exacerbada por aspi-
rina, aunque también deberian excluirse otros
padecimientos inflamatorios, como sindrome
de apnea del suefio, rinitis alérgica o privacion
de sueno (Figura 3).

En la Figura 4 se grafican los valores del porcen-
taje de VEF1 en los pacientes con enfermedad
respiratoria exacerbada por aspirina; en la pri-
mera fase con dieta baja en salicilatos durante
la medicion basal se observa un porcentaje de
98.22 + 13.2; posterior al desayuno 98.67 + 15.1;
posterior a la comida 97.22 + 13.6 y posterior a
la cena 94.56 + 13.2. Al consumir la dieta con sa-
licilatos se tuvo el valor basal de 102.33 +11.1;
posterior al desayuno 100.33 =+ 13.1; posterior
a la comida 99.22 + 11.5 y posterior a la cena
97.44 + 11.7. En ambas fases se observé una
caida constante del valor de FEV1 hacia las
mediciones durante la tarde y noche. Durante la
primera fase 3 de los 9 pacientes del grupo con
enfermedad respiratoria exacerbada por aspirina
recibieron ajuste de tratamiento con elevacion
de dosis de esteroide inhalado (beclometasona);
probablemente esto explique el mayor porcen-
taje de VEF1 que tuvieron los pacientes durante
la segunda fase del estudio, cuando recibieron
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Cuadro 1. Caracteristicas generales de evaluacién clinica

Caracteristica

Edad (anos)

Sexo
Mujer
Hombre

Edad al inicio del asma

Edad al inicio de la poliposis
Edad al inicio de la intolerancia a la aspirina
Edad al inicio de la rinosinusitis crénica

Hipersensibilidad a alimentos (%)

indice de masa corporal
Eosindfilos (%)
IgE
Grado de poliposis (%)
0
1
2
3
4
Cirugia (%)
Si
No
Tipo de asma (%)
Leve intermitente
Leve persistente
Moderada persistente
Severa persistente
Control del asma (%)
Si
No
% FEV1 basal
% FVC basal
FEC1/FVC
Flujo nasal total*

Resistencia nasal total

Pacientes con enfermedad respiratoria
exacerbada por aspirina (n = 9)

43.56 +2.45

6 (67)
3(33)
34.67 + 6.57
36.33 + 6.72
35.78 +7.27
34.22 +6.53
4 (44)
26.46 + 3.97
5.91 %529
122.5+133.5

19
13
31
25
12

3(33)
6 (67)

0
2 (22)
5 (56)
2 (22)

7 (78)

2 (22)
98.37 (13.29)
112.33 (18.64)

74.35 (4.71)
548 (354.65)
0.27 (0.42)

2019 octubre-diciembre;64(4)

Pacientes control
(n=28)

28.5+5

4 (50)
4 (50)
NA
NA
NA
NA
NA
23.91 +3.34
NA
NA
NA

NA

NA

NA

102.68 (12.98)
107.43 (17.31)
82.75 (5.65)
596.46 (404.83)
0.245 (0.17)

*Valores expresados como mediana (rango intercuartilar). El resto se expresa como media desviacién estandar.

0.00
0.48

0.22

0.56
0.70
0.00
0.28
0.41
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[t4AT t4A2 t4A3 [t4A4
Variables

Con salicilatos = media

Sin salicilatos

Figura 1. Se muestra el promedio de cada medicién
de LTE, urinario en funcién de su logaritmo para cada
dieta, la linea de color azul muestra los valores de
la dieta sin salicilatos y en color rojo se grafican los
valores de la dieta con salicilatos.
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Figura 2. Se muestra el logaritmo de cada medicién
de LTE, urinario por paciente con enfermedad respi-
ratoria exacerbada por aspirina, la medicién 1 a 4
representa la dieta sin salicilatos y del nimero 5 al 8
con salicilatos.

la dieta con salicilatos. La caida en laVEFT que
se aprecia en ambas fases del estudio podria
corresponder a las variaciones espirométricas
fisiolégicas circadianas normales y no necesa-
riamente tienen relacién con la dieta recibida.
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Figura 3. Se muestra el logaritmo para cada medicién
de LTE, urinario por sujeto control, la medicién 1 a
4 representa la dieta sin salicilatos y del ndmero 5 al
8 con salicilatos.
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Figura 4. Se muestra el promedio de cada medicion
del porcentaje de VEF1 con respecto al predicho, la
linea de color azul muestra los valores de la dieta sin
saliciltos y en color rojo se grafican los valores de la
dieta con salicilatos.

Sin salicilatos

La Figura 5 resulta interesante porque muestra
que los pacientes con enfermedad respiratoria
exacerbada por aspirina tuvieron una clara
disminucion de la resistencia nasal de manera
progresiva con cada una de las comidas reci-
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Sin salicilatos ——— Con salicilatos media

Figura 5. Se muestra el promedio de cada medicién
de la resistencia nasal, la linea de color azul muestra
los valores de la dieta sin salicilatos y en color rojo se
grafican los valores de la dieta con salicilatos.

bidas con concentraciones bajas de salicilatos
(promedio basal 0.43; posdesayuno 0.35; pos-
comida 0.19 y poscena 0.18). En contraparte,
pudo observarse la elevacion progresiva de la
resistencia nasal a medida que los pacientes
fueron recibiendo comidas ricas en salicilatos
(promedio basal 0.18; posdesayuno 0.17; pos-
comida 0.19 y poscena 0.27).

En cuanto a los cuestionarios durante la dieta
baja en salicilatos se obtuvo un promedio de
37.7 en el cuestionario de problemas sino-nasa-
les (SNOT-22) y de 21.6 en la prueba de control
del asma (ACT). Al realizar la dieta con contenido
alto en salicilatos los promedios fueron de 33.1
para SNOT-22 y 22.3 para ACT.

Se realiz6 un modelo de anélisis de variancia
de medidas repetidas comparando cada dieta
con un resultado estadisticamente significativo
(p = 0.0001). Ademas, se realizé una regresion
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lineal considerando variable dependiente la
medicion de leucotrieno en orina y variable
independiente el tipo de dieta, con un resultado
no significativo con valor p = 0.985. Se comparé
el valor de leucotrieno con los valores del por-
centaje del predicho de VEF1 con significacion
estadistica en la medicién basal (p = 0.19) y
posterior al desayuno (p = 0.007); sin obtener
significacién en el resto de mediciones; se
compararon también los valores de la resistencia
nasal total obteniendo significacién estadistica
(p=0.001) en la medicion posterior a la comida
en la dieta sin salicilatos.

Se realiz6 un modelo de regresién multinivel de
efectos fijos aleatorios, donde ajustando por tra-
tamiento médico no fue significativo (p = 0.464);
es decir, que entre los controles y pacientes con
enfermedad respiratoria exacerbada por aspiri-
na no hubo diferencias en las concentraciones
de leucotrieno E, urinario. Sin embargo, en la
secuencia de cambios con las ocho mediciones
si hubo un cambio significativo.

Al quitar el ajuste por tratamiento médico
en el grupo de pacientes con enfermedad
respiratoria exacerbada por aspirina las medi-
ciones del desayuno y cena sin salicilatos casi
mostraron un valor significativo (p = 0.053 y
0.068, respectivamente). La comida y cena con
dieta alta en salicilatos cambi6, pero tampoco
logré un valor significativo (p = 0.69 y 0.96,
respectivamente).

Se hizo una posestimacién del modelo multiva-
riante que confirma que es correcto el analisis.
Los leucotrienos cambiaron a lo largo de las ocho
mediciones y fue significativo (p = 0.0002) para
ambos grupos. No obstante, entre controles y
enfermedad respiratoria exacerbada por aspirina
no hubo diferencia significativa (p = 0.341).

En el andlisis de prediccién lineal la dnica me-
dicién que fue diferente entre los grupos fue la



Palacios-Solis EL y col. Enfermedad respiratoria exacerbada por aspirina

medicién de leucotrieno posterior a la cena en
la dieta libre de salicilatos (p = 0.017). Figura 6

Con ajuste de la porcién fija del modelo de
los predictores en ambos grupos, se observé
un cambio en el orden de 4% por medida de
leucotrieno E, en orina en ambos grupos. Es in-
dudable que la dieta con salicilatos incrementa
las concentraciones de leucotrieno (Figura 7).

DISCUSION

Este estudio es el primero en investigar los efec-
tos clinicos, funcionales y metabdlicos de los
salicilatos en la dieta, con el fin de validar de
manera objetiva el inicio, hasta ahora empirico,
de una dieta baja en salicilatos en el tratamiento
de pacientes con enfermedad respiratoria exa-
cerbada por aspirina para obtener mejor control
de la enfermedad a través de la medicion de
escalas clinicas, espirometria, rinomanometria
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Figura 6. Modelo de prediccion lineal, la linea de color
anaranjado muestra el grupo 0 o control; los valores
del grupo con enfermedad respiratoria exacerbada por
aspirina se grafican en color morado, las mediciones 1
a4 equivalen a la dieta sin salicilatos y las mediciones
5 a 8 equivalen a la dieta con salicilatos.
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Figura 7. Modelo de prediccion lineal con ajuste de la
porcion fija, la linea de color anaranjado muestra el
grupo control; los valores del grupo con enfermedad
respiratoria exacerbada por aspirina se grafican en
color morado; las mediciones 1 a 4 equivalen a la
dieta sin salicilatos y las mediciones 5 a 8 equivalen
a la dieta con salicilatos.

y medicién de concentraciones de leucotrieno
E, en orina (LTE,u).

Existen multiples publicaciones donde se mide
el LTE,u en distintas condiciones; en pacientes
sanos para conocer la excrecién normal y en
padecimientos como rinitis alérgica, asma bron-
quial o poliposis nasosinusal.

Las elevaciones en el LTE,u han sido mas con-
sistentes en pacientes con asma e intolerancia
a la aspirina. Smith reporté una concentracion
de LTE,u de 101 pg/mg (intervalo: 55-186 pg/
mg) en pacientes asmaticos con intolerancia a
la aspirina comparada con 34 pg/mg (intervalo:
25-48 pg/mg) en asmaticos sin intolerancia a la
aspirina.?? Micheletto y colaboradores encon-
traron que los pacientes con asma y poliposis
nasal tenian las concentraciones mds altas de
LTE,u (432 pg/mg) al compararlos con los pa-
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cientes que padecian asma vy rinitis (330 pg/mg,
p < 0.01), asma moderada persistente (129 pg/
mg, p < 0.001) y controles sanos (66 pg/mg,
p < 0.001).2

Celejewska-Wojcik realizé un estudio en el que
midié el LTE,u en pacientes que requirieron
cirugia endoscépica funcional, con la finalidad
de validar una medicién dnica para el diag-
nostico de enfermedad respiratoria exacerbada
por aspirina. En 24 pacientes aptos para cirugia
realiz6 una medicién basal y 2 y 4 horas después
de un reto de aspirina, encontrando cifras 7.5
veces mas altas en pacientes con enfermedad
respiratoria exacerbada por aspirina (2371 vs
316 pg/mg); con sensibilidad preprueba de
87.5% vy especificidad de 93.7% para detectar
hipersensibilidad a la aspirina en pacientes
con rinosinusitis cronica; posterior al reto con
sensibilidad de 100% vy especificidad de 93%
(p < 0.01).1°

Nuestros valores obtenidos en controles y en
pacientes con enfermedad respiratoria exacer-
bada por aspirina difieren considerablemente
con respecto a lo encontrado por otros autores.
Ningln paciente tenfa exacerbacion asmatica
al momento del estudio y se encontraban en
tratamiento con lavados nasales, esteroides intra-
nasales y combinaciones de esteroide inhalado
con beta-agonistas de larga accién. Es posible,
por tanto, que las concentraciones de LTE,u en
estos pacientes estuvieran cercanas a lo normal
debido al tratamiento previo.

Ambos grupos mostraron aumento en el valor de
LTE,u después de la dieta alta en salicilatos, aun-
que éste no resulto estadisticamente significativo;
es probable que por la cantidad reducida de pa-
cientes y por el periodo tan corto de estudio no se
alcance la significacion estadistica. Posiblemente
deba valorarse una medicién con el seguimiento
de la dieta por un tiempo mas prolongado y en
un ndmero mayor de pacientes. Es sumamente
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probable que exista un efecto acumulado de los
salicilatos ingeridos dia a dia, pues de acuerdo
con Sommer y su grupo,?' el periodo de dieta
se realiza durante seis semanas. Sin embargo,
escogimos estudiar las variaciones a corto plazo
de LTE,u de acuerdo con la produccién y excre-
cién de CysLTs urinarios tras los retos clasicos
con acido acetil salicilico, en donde se aprecia
que el LTE,u se empieza a elevar a dos horas
después de la disminucién de su equivalente
en suero; de tal manera que esperdbamos que,
de igual forma, después de cada comida rica en
salicilatos hubiera mayor elevacién de LTE u.

Durante la medicién basal y las subsecuentes,
tres de nuestros pacientes tuvieron cifras bajas
de VEF1 en la espirometria, sin datos de infec-
cién de las vias aéreas que justificara la caida
de esta medicion, por lo que se hizo un ajuste
de tratamiento con el incremento en la dosis
de beclometasona inhalada. No era éticamente
justificable no modificar el tratamiento. Se debe
considerar que, debido a la alta biodisponibili-
dad de la beclometasona en suero, no puede
descartarse que los efectos glucocorticoides de
la misma hayan podido interferir de manera sig-
nificativa en las mediciones ulteriores de LTE,u
en esos pacientes.

De hecho, posterior al ajuste del tratamiento y
en la semana subsecuente al inicio de la segunda
fase con dieta alta en salicilatos, los pacientes
tuvieron una elevacion notoria en VEF1, mante-
niéndose por encima de los valores obtenidos
durante la primera fase que correspondi6 a
la dieta baja en salicilatos; este efecto puede
deberse, entonces, a la mejoria en los valores
espirométricos de los tres pacientes a los que se
les incrementd la dosis de esteroide inhalado y
a los posibles efectos sistémicos del mismo en
el LTE,u.

Un hallazgo muy importante en la rinomano-
metria fue la disminucion de la resistencia nasal
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total de manera progresiva con la dieta baja en
salicilatos y en contraparte la elevacién de la
misma con dieta alta en salicilatos. Esto refuerza
la impresion que han descrito otros autores, y
que hemos observado en la practica clinica,
de que también existe un efecto acumulado
con las subsecuentes comidas, lo que puede
sugerir que la reduccién crénica del consu-
mo de salicilatos en la dieta deberia llevar a
mejor respiracion nasal de manera paulatina y
viceversa, mayor obstruccién nasal con mayor
cantidad de salicilatos en la dieta de manera
prolongada. En un inicio muchos pacientes se
muestran como hiperreactores nasales puros
porque en retos a lisil-aspirina solo muestran
cambios rinomanométricos sin modificacién
inicial de FEV1, lo que permite suponer que,
por lo menos en un porcentaje considerable
de los pacientes, la nariz es quiza el érgano de
primer impacto.

A pesar de que no se haya encontrado una
diferencia significativa entre el grupo control y
enfermedad respiratoria exacerbada por aspirina,
en ambos grupos se muestra un claro aumento
en el nivel de LTE,u posterior a la dieta rica en
salicilatos. Ademas, es interesante notar que en
particular un subgrupo considerable de pacien-
tes con enfermedad respiratoria exacerbada
por aspirina (5 pacientes de 9 o 55.5% de los
pacientes con enfermedad respiratoria exacer-
bada por aspirina) tuvo mayor reactividad al
acido salicilico en la dieta, mientras que otros
no mostraron practicamente ninguna variacion
en la excrecion de LTE,u. Esto concuerda con
nuestras observaciones clinicas en las que solo
algunos pacientes refieren obstruccién nasal o
inclusive broncoespasmo tras la ingesta de ali-
mentos ricos en salicilatos como el vino, la uva
y la menta. De hecho, algunos pacientes han
llegado a reportar obstruccién nasal o sibilancias
minutos después de cepillarse los dientes con
pasta dental con menta.

Esto permite cuestionarnos acerca de la utilidad
clinica de iniciar una dieta baja en salicilatos
de manera sistematica a todos los pacientes con
enfermedad respiratoria exacerbada por aspi-
rina o solo a algunos pacientes en particular.
Una manera en cémo podria determinarse qué
paciente es apto a seguir la dieta baja en salici-
latos seria posiblemente un reto con alimentos
ricos en salicilatos realizando mediciones si-
milares a las que se implementaron en nuestro
estudio, de esta forma, en los pacientes con
elevacion de LTE,u, aumento en la resistencia
nasal por rinomanometria, sintomas clinicos
de broncoespasmo o hiperreactividad nasal y
caida en VEF1, estaria justificada la restriccién
dietética de salicilatos.

Esmaeilzedeh publicé un estudio que mencio-
na el reto oral de alimentos para determinar si
hay algin tipo de intolerancia; de 119 pacien-
tes con poliposis, 43.7% tuvo hipersensibilidad
a la aspirina confirmada por reto oral y 69.9%
intolerancia a la dieta con salicilatos, siendo
mayor la intolerancia en pacientes con poli-
posis y enfermedad respiratoria exacerbada
por aspirina que en los pacientes tolerantes
(p = 0.05). Este estudio refuerza nuestra ob-
servacion de que solo un porcentaje de los
pacientes con enfermedad respiratoria exa-
cerbada por aspirina tiene reactividad a los
salicilatos en la dieta.’

Algunas de nuestras mediciones posteriores a
ciertas comidas casi mostraron valores significa-
tivos, lo que orienta a pensar que al aumentar el
tamafo de muestra podria alcanzarse la signifi-
cacion estadistica.

Hagan y su grupo realizaron en 2016 una
revision sistematica y metanalisis en los que
compararon cada método existente para la me-
dicién de LTE,u. En comparacién con los otros
métodos de medicién, el kit de Cayman obtuvo
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resultados mas altos de leucotrienos. La sensi-
bilidad de la prueba fue de 0.76, especificidad
de 0.77, valor predictivo positivo de 0.7 y valor
predictivo negativo de 0.78. Por tanto, el kit de
Cayman tiene valores muy similares comparados
con los otros métodos. Ademas, decidimos utili-
zarlo debido a que la mayoria de los autores de
nuestra bibliografia utilizaron el mismo kit.242

CONCLUSION

Es innegable que existe elevacion de leucotrieno
E, urinario en pacientes con enfermedad respira-
toria exacerbada por aspirina y controles sanos
tras la ingesta de una dieta alta en salicilatos. Sin
embargo, la comparacién entre ambos grupos no
mostro diferencia significativa, posiblemente por
el tiempo corto de medicion y el nimero redu-
cido de pacientes. Una dieta baja en salicilatos
podria tener utilidad clinica en por lo menos un
subgrupo de pacientes con enfermedad respira-
toria exacerbada por aspirina que parece tener
mayor sensibilidad a los salicilatos en la dieta.
Qué pacientes podrian beneficiarse con este tipo
de restriccién dietética podria determinarse con
un reto oral con alimentos ricos en salicilatos.
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Las plantas con principios amargos y su uso

medicinal. ;Un futuro dulce?

Plants with bitter principles and its medicinal use. A sweet

future?

José Waizel-Bucay,! Salomon Waizel-Haiat?

Resumen

ANTECEDENTES: El sentido del gusto es un componente fisiolégico que desempefia
un papel esencial en la salud, el comportamiento y la supervivencia del hombre. Sus
receptores quimicos son las papilas gustativas que detectan cinco sabores, aunque los
humanos somos capaces de detectar miles de diferentes compuestos amargos.

METODO: Se realiz6 una blsqueda preferentemente en los idiomas inglés y cas-
tellano (espafiol), que abarcé articulos publicados hasta la fecha. La informacién
obtenida se extrajo de distintas bases de datos, entre otras: Bing, PubMed, RefSeek,
Scholar Google (Google Académico) y Science Direct; ademas de libros y revistas
médicas utilizando la técnica de la revisién bibliogréfica por palabra clave (key word):
“amarga, amargosa”, “hierba amarga”, “metabolitos secundarios amargos”, “planta
amarga, planta amargosa” o la combinacién de esos términos (en espafol e inglés,
como bitter taste, bitter plant).

RESULTADOS: Se presenta un listado resumido de 42 especies que elaboran dichos
principios y que a la fecha se usan en la medicina.

CONCLUSION: Algunas plantas elaboran diferentes compuestos —principalmente acei-
tes esenciales (mono y sesquiterpenos), alcaloides, cumarinas, flavonoides, glucésidos,
heterésidos, saponinas—, etc., con la caracteristica comun de tener sabor amargo. Desde
tiempo inmemorial tienen muy variado uso medicinal, algunas son téxicas, por lo que
deben usarse con precaucién.

PALABRAS CLAVE: Plantas medicinales amargas; etnofarmacologia; etnomedicina;
sentido del gusto; medicina tradicional.

Abstract

BACKGROUND: The taste sense is a physiological component that plays a vital role
in the health, behaviour and survival of human being. Their chemical receptors are
the taste buds that detect five tastes, although humans are able to detect thousands of
different bitter compounds.

METHOD: A search was preferably conducted in English and Spanish languages, which
covered articles published to date. The information obtained was extracted from dif-
ferent databases, among others: Bing, PubMed, RefSeek, Google Scholar and Science
Direct; in addition to books and medical journals using the key word review technique:
“bitter”, “bitter herb”, “bitter secondary metabolites”, “bitter plant” or the combination
of those terms (in Spanish and English, such as bitter taste, bitter plant).

RESULTS: It is presented a summarized list of 42 species that make these principles and
so far, are used in medicine.

CONCLUSION: Some plants produce compounds of different chemical nature -mainly
essential oils (monoterpenes and sesquiterpenes), alkaloids, coumarins, flavonoids,
glycosides, heterosides, saponins—, etc., with the common characteristic of have a bitter
flavor. Since immemorial time their medicinal usefulness is varied; some of them are
toxic and must be used with caution.

KEYWORDS: Bitter medicinal plants; Ethnopharmacology; Ethnomedicine; Sense taste;
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ANTECEDENTES
La sensacion del gusto

El sentido del gusto es un componente critico de
la fisiologia de los mamiferos, por lo general no
muy apreciado. Las personas todavia depende-
mos de este sistema ancestral que desempena un
papel esencial en la salud y el comportamiento.
Por ejemplo, los sentidos del gusto y olfato en
conjunto favorecen nuestra adecuada nutricién a
través del apetito y las preferencias alimenticias.
Se asocian con la memoria recuerdos agradables,
como el sabor y olor de las galletas que hacia la
abuela. Ahora bien, la deteccion del sabor amar-
go es una importante funcién sensorial que nos
previene contra la ingestion de sustancias téxicas
o nocivas, por ejemplo: alimentos en proceso de
descomposicién y al no ingerirlos por sentirlos
desagradables al gusto, evitamos el envenena-
miento y asi sobrevivimos. Ademas, un buen
nimero de venenos y toxinas son amargosos,
por ejemplo: la estricnina, tujona y picrotoxina,
aunque existen sustancias amargas que no son
toxicas, como la salicina y la quinina, que, por
el contrario, tienen efecto benéfico, por lo que
en la actualidad el vinculo entre el sabor amargo
y la toxicidad de un compuesto no es tan fuerte
como en otro tiempo se asumia y sugeria.

Desde el punto de vista perceptivo, el sentido
del gusto esta organizado para percibir sustan-
cias hidrosolubles, que al ponerse en contacto
directo con los receptores quimicos gustativos
(papilas gustativas) localizados dentro de la
cavidad oral de los mamiferos, que se localizan
en varias zonas especializadas, como la len-
gua, parte del paladar, la superficie dorsal de
la epiglotis, la laringe y la parte posterior de la
faringe, evocan cinco categorias perceptuales, a
saber: amargo, dulce, salado, agrio y umami (este
altimo, significa “delicioso, exquisito o sabroso”
en japonés y es el sabor de ciertos aminoacidos,
como el aspartico y el glutdimico y se le asocia

con mas frecuencia con el aditivo alimenticio
denominado glutamato de sodio, que esta en la
salsa de soya).'” Los humanos somos capaces de
detectar miles de diferentes compuestos amargos
dentro de un limitado repertorio genético de
aproximadamente 30 genes.®

Papilas y botones gustativos

Existen cuatro tipos de papilas, se clasifican
segln su forma en: a) lenticulares, calicifor-
mes o circunvaladas (que forman laV lingual);
b) fungiformes; c) foliadas (hemisféricas o en
botén) y d) filiformes o cénicas (en la punta y
bordes). Las mds abundantes son las filiformes
sin botones gustativos, pero implicadas en las
sensaciones tactiles. Las papilas o corpuisculos
gustativos se encuentran principalmente en las
papilas caliciformes y fungiformes. Las Gltimas se
localizan en el frente y porcion anterior y lateral
de la lengua, contienen dos a tres botones gusta-
tivos y comprenden 20% del total. Las foliadas
se disponen en la cara lateral y posterior de la
lengua e incluyen 35% de los botones gustativos.

En la base de la lengua hay 6 a 14 papilas
circunvaladas que son las de mayor volumen,
cada una contiene unos 250 botones gustativos
de forma ovoide, contabilizando alrededor del
45% restante. Estos botones gustativos son agru-
paciones de células especializadas con un poro
abierto a la superficie de la lengua, en donde
se encuentran los receptores especificos cuyas
células se encuentran inervadas por axones de
neuronas sensitivas aferentes, cada fibra sensitiva
inerva varios botones gustativos y varias células
dentro de cada botén.”® El extremo basal del
botdn esta inervado por las terminales nerviosas
de los pares craneales VII, IX 'y X.°

Asimismo, a principios de este siglo se descu-
brié que en los humanos el gusto o sensacién
de amargo esta mediado por aproximadamente
30 G receptores proteina-acoplados perte-
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necientes a la familia genética TAS,R, que se
expresan (localizan) en el epitelio lingual y del
paladar, asi como también sorprendentemente
se describieron en otros sistemas fisiologicos ex-
traorales —en los sistemas: circulatorio, dérmico,
gastrointestinal, hematopoyético, respiratorio y
nervioso—, lo que indica que los receptores del
gusto tienen funciones adaptativas. En resumen,
se han identificado receptores de sabor amargo
(TAS,Rs) en varios tejidos y 6rganos extraorales,
que incluyen al intestino, el pancreas, los pul-
mones, los testiculos y la vejiga; estos receptores
son glicoproteinas, capaces de formar homo y
heterémeros.' 1012

Un importante componente del sistema gusta-
torio es la saliva, que es el primer liquido en el
tubo alimentario y es secretada por las diferentes
glandulas salivales (las principales son: las par6-
tidas, submandibulares y sublinguales); también
es producida por cientos de glandulas salivales
menores —las labiales, linguales, bucales y pala-
tinas— repartidas en gran parte de la mucosa oral.
Las sustancias ingeridas deben disolverse en la
capa de liquido salival para alcanzar y estimular
los receptores del gusto. Durante el proceso, la
saliva puede afectar las sustancias gustativas por
solubilizacién, difusién, dilucion e interaccién
quimica, aunque no esta bien comprendido el
mecanismo de la modulacion por la saliva de
las sustancias amargas, las que a menudo son
moléculas hidréfobas y se ha discutido su inte-
raccion con proteinas salivales.” La saliva puede
actuar como depresor del sabor amargo, como
se sugiere en experimentos con animales, lo
que no se ha probado en ensayos en humanos.™

La fitoquimica. Los metabolitos vegetales

Como resultado de la compleja serie de reac-
ciones fisicoquimicas que es la fotosintesis o
funcién clorofiliana las plantas verdes elaboran
cientos de sustancias organicas, conocidas como
metabolitos, que se clasifican en dos tipos: pri-
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marios y secundarios. Entre los primeros, estan
la glucosa y otros azucares, los acidos grasos,
lipidos y ceras, los aminodcidos y con ellos las
proteinas, ademds de vitaminas y reguladores de
crecimiento, entre otras sustancias esenciales o
indispensables para su vida; mientras que los me-
tabolitos secundarios incluyen diferentes grupos
y subgrupos de compuestos, algunos de ellos son:
aceites esenciales, acidos organicos, alcaloides
(ergolinicos, ornitinas, pirrolidinas, pirrolizi-
dinas, tropanos, etc.), carotenos, chalconas,
cumarinas, ésteres alifaticos, esteroides, ésteres
aromaticos, fenoles, flavonoides (antocianinas,
chalconas, isoflavonoides, flavonas, flavonoles,
flavanonas, quercetina), gomas, glucésidos y
glicésidos (por ejemplo, cianogénicos), iridoides,
lignanos y neolignanos, mucilagos, pectinas,
principios amargos, quinonas (antraciclinonas,
antraquinonas, benzoquinonas, naftoquinonas),
resinas, saponinas, taninos, terpenos (mono, di,
tri y sesquiterpenos), etc.™

No todas las especies vegetales elaboran la to-
talidad de los metabolitos referidos, por lo que
algunos de ellos son tipicos de determinadas
familias e incluso pueden variar de acuerdo
con la especie, variedad, condicion del hébitat,
etc. Ellos pueden sintetizarse en determinados
organos (hoja, tallo) y almacenarse en otras es-
tructuras distintas, por ejemplo: flores, semillas,
raices o rizomas o en todo el vegetal.'*'>

Las propiedades organolépticas vegetales. Su
relacién terapéutica

El adjetivo organoléptico significa que puede
ser percibido por los 6rganos de los sentidos,
por tanto, se usa para calificar una sustancia
que favorece la excitacion de un receptor sen-
sorial. De forma més general, las cualidades
organolépticas se definen como el conjunto
de propiedades detectadas por los diferentes
sentidos del individuo.'®'” Por ejemplo, el gusto,
la textura, el olor o incluso el aspecto visual
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constituyen las principales propiedades orga-
nolépticas de nuestros alimentos. Los diferentes
olores y el sabor de los vegetales son dtiles para
reconocer su valor y propiedades curativas y
sirven para diferenciar plantas dtiles (como
medicamento) de las que no lo son™ y estan
relacionados directamente con los metabolitos
secundarios que ellas producen.

La mayoria de las personas en la antigiiedad
crefa que la enfermedad se debia a espiritus
malignos en el cuerpo del que podian sacarlos
solo mediante la administracion de venenos o
sustancias desagradables (en este caso amargas),
para hacer del organismo un lugar no grato para
permanecer."

El descubrimiento de las propiedades
medicinales de las plantas

Mitos y realidades

El hombre descubri6 las propiedades medici-
nales de las plantas —entre otras maneras— por
imitacion, mediante la observacion de la con-
ducta de los animales domésticos o salvajes,
ya que algunos de ellos comian determinados
frutos o plantas y cambiaba su comportamiento,
o not6 que los ingerian cuando tenian algin
padecimiento, como la diarrea.?

O bien, mediante el ensayo y el error, o sea,
experimentando en sus prisioneros, esclavos, o
en él mismo, encontro los efectos de plantas, las
que, al comerlas, no sélo le calmaban el ham-
bre, sino que tenfan otra accién que podia ser
toxica o, mejor ain, que curaban sus dolencias
o padecimientos y aliviaban su malestar.

Asimismo, podia seguir el contexto basico de
los opuestos, por ejemplo, si la enfermedad se
originaba por la existencia excesiva de aztcar
en la orina o sangre, el problema se resolveria
ingiriendo remedios de sabor amargo.?!

Otra manera para encontrar “remedios” fue
siguiendo las recomendaciones de la doctrina
de las sefales, que se describe a continua-
cion.

La doctrina de las senales, similitudes, o de
los signos y signaturas

En muchas culturas existe la creencia de que la
forma recapitula la funcién (form recapitulates
function), segin la cual se cree que ciertas
plantas son efectivas para tratar determinadas
enfermedades basadas en analogias fisicas y
caracteristicas quimicas, como forma, color,
textura o sabor, a la respectiva parte del or-
ganismo o sintomas de la enfermedad. Por lo
que, en la Edad Media (476-1453 o 1492 dC),
los hombres supusieron encontrar virtudes
curativas en las plantas asociando su forma,
aspecto, color, sabor o lugar de crecimiento
con la forma de sus propios 6rganos, segin la
teoria de las senales, también denominada doc-
trina de las similitudes, doctrina de los signos,
o las signaturas o medicina de las similitudes.
En ella, se afirma que el Creador colocé en
cada planta una marca para mostrar para lo
que ella servia, por ejemplo, una que tuviera
hojas en forma de corazén serviria para curar
las afecciones de ese 6rgano, otros ejemplos
son: el de las alubias (Dolichus melanophtal-
mos) que debido a su configuracién debian ser
aplicadas a la curacién de las enfermedades
renales; el azafran (Crocus sativus) por la virtud
de su color, a la ictericia; los frutos y semillas
rojas del granado (Punica granatum) contra las
hemorragias; las plantas que secretan jugos
de aspecto y color lechoso (latex, los que son
demasiado téxicos) como el de la planta y
flor de Nochebuena (Euphorbia pulcherrima),
serfan Utiles para la produccién lactea de las
mujeres que estan amamantando; mientras que
las plantas amargas o de sabor amargoso serian
dtiles para “curar la bilis”, debido a que ésta
tiene ese sabor, y asi sucesivamente.
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Durante el periodo del Renacimiento el cé-
lebre y polémico quimico y médico suizo
Paracelso (1493-1541 dC) —cuyo verdadero
nombre fue Philippus Aureolus Theophrastus
Bombastus von Hohenheim-, a quien se con-
sidera uno de los fundadores de la medicina
experimental, reforz6 en 1529 la doctrina de
las sefales. Suya es la frase: “nuestros prados
y montes son nuestra farmacia”. Asimismo, él
también estimul6 el desarrollo de la quimica
farmacéutica con sus descubrimientos y re-
medios médicos, e hizo la siguiente —ahora
famosa— observacién: “todas las sustancias
son venenos; no existe ninguna que no lo
sea. La dosis diferencia a un veneno de una
medicina” .?%%

Aunque algunas propiedades fisicas se co-
rrelacionan con atributos fitoquimicos —por
ejemplo: los olores fuertes con la existencia
de monoterpenos, el sabor amargo con la de
alcaloides—, ellas pudieron llevar al descubri-
miento de algunas plantas con propiedades
curativas. En las medicinas tradicionales chi-
na y en la ayurvédica el sabor se usa como
una guia para el potencial terapéutico de un
compuesto. Un ejemplo de sabor amargo
como indicador de cualidad medicinal es el
glicésido denominado florizina, aislado como
antimalarico, después del descubrimiento de
su gusto amargo, tipico de los tratamientos
antipaltdicos.*?#2

Los sabores de las plantas

Los vegetales tienen diferente sabor para las
personas, las que los clasifican como: acre,
acido, agrio, amargo, anestésico, astringente,
dulce, fresco, insipido, irritante, mentolado, pi-
cante, sabroso, suave; también refieren algunas
combinaciones de ellos, por ejemplo: amargo
y aromdtico, amargo y picante o agrio y dulce,
fresco y mentolado, etc.?

2019 octubre-diciembre;64(4)

Quimica y clasificaciéon de los principios
amargos

Los principios amargos tienen diversa naturaleza
quimica, pero tienen en comun el gusto amargo
y, de acuerdo con su estructura molecular, nd-
cleo o funcién, pueden ser: fenoles, lactonas,
cromonas (cumarinas y cumaronas), o tener
distintos grupos u origenes.?” Estan presentes en
un gran nimero de vegetales (Cuadro 2), pero
son mas abundantes en determinadas familias
botanicas, como: Apiaceae (Umbelliferae),
Asteraceae (Compositae), Cannabinaceae,
Gentianaceae, Lamiaceae (Labiatae), Laura-
ceae, Leguminosae (Fabaceae), Loganiaceae,
Magnoliaceae, Meniantaceae, Menispermaceae,
Moraceae, Ranunculaceae, Rubiaceae, Simarou-
baceae, entre otras. La amarogentina —producida
por Gentiana lutea— es el compuesto natural mas
amargo conocido, por lo que se usa para medir
el amargor de forma cientifica (su indice es de
58 x 10°). En contraste, los productos naturales
mas dulces observados son el esteviésido y el
rebauddsido.?82? Asimismo, tienen sabor amar-
go determinadas sales inorganicas de alto peso
molecular de cobre, magnesio, tungsteno, entre
otras. Los compuestos con pH alcalino, como el
bicarbonato de sodio, también tienen el sabor
antes referido.

En el Cuadro 1 se muestran algunos grupos de
metabolitos con esa caracteristica con ciertos
ejemplos.

Utilidad medicinal de las plantas elaboradoras
de principios amargos

El sabor particular de las plantas las hace ser
utilizadas y apreciadas como: comestibles,
condimenticias (especias), aperitivas, utiles en la
elaboracién de bebidas (con o sin alcohol), o les
confiere usos en: la farmacia, industria alimen-
taria, perfumeria o en la medicina tradicional.
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Cuadro 1. Naturaleza quimica de los principios amargos

Grupo/clase Tipos y ejemplos

Cetonas (mentol, anis); monoterpenos (iridoides), diterpenos (taxol y amarogentina) y triter-

a) Aceites esenciales

penos (presentes en esteroides, saponinas y glicésidos cardiacos), limonoides (triterpenos no
volatiles como: azadiractina, limoneno y mentol), las cucurbitacinas y los quasinoides. Lactonas

sesquiterpénicas (como la absintina, cnicina, helenalina, humulona)

b) Alcaloides

c¢) Cumarinas

d) Esteres

e) Flavonoides (fenoles)
f) Glucésidos amargos

g) Glucosinolatos

h) Heterdsidos

i) Saponinas triterpénicas o y B-amirinas, lupeol
j) Saponinas esteroideas Espirostanol, furostanol

k) Taninos condensados

Tomado de las referencias 25, 28, 30-33.

En este estudio nos referiremos a diferentes espe-
cies que tienen en comun elaborar los [lamados
principios o esencias amargas. Son numerosas
y muy variadas sus aplicaciones medicinales,
una de ellas es el efecto amara o en principio (al
excitar las papilas gustativas promueve la funcion
del aparato digestivo al estimular la produccién
de saliva, jugos gastricos y bilis, al tiempo que
mejora el apetito). Por lo que a esas plantas se les
atribuyen propiedades denominadas coleréticas
(que aumentan la produccion hepatica de bilis),
colagogas (que estimulan del flujo biliar hacia
el duodeno), estomdquicas (que favorecen la
digestion gastrica) y eupépticas (que favorecen la
buena digestion). Asimismo, también se sabe que
acttan en el sistema cardiovascular, disminuyen-
do el volumen de eyeccién sanguinea y el ritmo
cardiaco. Otras acciones atribuidas a ellas son
actuar como: analgésicas, antibacterianas, anti-
diarreicas, antiespasmaddicas, antiinflamatorias,
antiparasitarias (amebicidas, vermifugas), anti-
sépticas, aperitivas, astringentes amargos, bilis,
dispepsia, emenagogas, estomaquicas, eupépti-
cas, febrifugas, purgantes amargos y desempenar
numerosas acciones mas (Cuadro 2).343¢

Alcanfor, cinarina, eucaliptol

Cafeina, codeina, quinina, morfina, vincaleucoblastina

Cicorina, imperatorina, lupulina, umbeliferona

Citroflavonoides (narinjina, neohesperidina)
Gentiina, gentiamarina, gentiopicrina
glucorrafanina, glucobrassicina, progoitrina

Cucurbitacina, picrocrocina, vanillina

Catequinas, leucoantocianatos, flavanol

Los compuestos amargosos propician, ademads,
una accién ténica general y son eficaces para
luchar contra diversos estados de debilidad, ago-
tamiento y anemia, por lo que se les considera
tonicos, aperitivos o digestivos. Los primeros,
por ejemplo, en Espafia, se acostumbra tomar-
los antes de la comida, como las bebidas de
manzanilla o de ajenjo y se han usado como
estimulantes del apetito, mientras que al finalizar
de ingerir los alimentos, algunas personas suelen
tomar licores hechos a base de especias para fa-
cilitar el proceso digestivo y evitar la flatulencia,
o una infusién de anis y orégano. Incluso algunas
plantas amargosas se untan sobre los pezones
de mujeres lactantes con el fin de amargarlos y
lograr el destete de los nifios (Cuadro 2, Calea
urticifolia).>”3°

De igual manera, las plantas se refieren para
atender algunas enfermedades tradicionales,
también denominadas en antropologia médica
como sindrome cultural o sindromes de filia-
cién cultural, ejemplos de ellas son: aire, alejar
el calor del cuerpo, bilis, corajes, debilidad o
dolor de corazén, empacho, espanto, fiebres
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Waizel-Bucay ) y col. Las plantas con principios amargos y su uso medicinal '

Cuadro 2. Propiedades medicinales de algunas plantas con principios amargos (continuacién)

Ref.f

o
o
o=
E
=
=g
=}
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e
c
2
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£
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=
£
v
W
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£
2
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IS
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e
)
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ﬁ AR o e Tt

Nombre comin®
* La denominacién cientifica comprende sinénimos después del signo “

o
g
[
~
=]
2
§=
S
=
o=
3]
)
S
=
=
=]
4

«
©
=
=
&
=
©
2

lo posible. La familia se menciona después del signo “/”.

6 en

”, _ H H H
; spp. = varias especies. Se actualiz

maya; [Na] = nahuatl;

: [Ma] =

inglés

®Nombre comuin. [Es] = espafiol (abarca al castellano y otras lenguas habladas en Espafia y América Latina); [Hul = huasteco; [In]

[Ot] = otomi. Los nombres varian, aun dentro de un mismo pais o regién, por lo que no son muy precisos y pueden referirse a diferentes especies vegetales.

¢P/u = Parte(s) de la planta usada(s). Ac. = Aceite; Br. = Brote; Co. = Corteza; Fl. = Flor (o inflorescencia en su caso); Fr. = Fruto; Ho.= Hojas; P/a. = Parte aérea; P/e. = Planta

entera; Rm. = Rizoma; Rz.= Raiz; Se. = Semillas.

4 Utilidad en medicina. Se muestran las actividades (accién) o indicaciones del uso de la planta, y en algunos casos las contraindicaciones o toxicidad. Los usos tradicio-

nales (conceptos populares) se mencionan (a veces, entrecomillados) de la misma manera a como son referidas en las referencias.

¢Observaciones e informacion fitoquimica. Se presentan algunos metabolitos aislados del vegetal, los que no son necesariamente los principios activos responsables de
su actividad biolégica. En algunos casos, se exponen también las contraindicaciones o su toxicidad.

"Ref. Referencia bibliografica.

Nota: La informacién mencionada en este cuadro es solamente informativa y de difusién etnomédica o etnofarmacoldgica, por lo que no debe considerarse consejo, ni opi-

toprescripcion. Los autores advierten que puede resultar peligroso
tada. Solo algunas de las actividades o propiedades mencionadas se han validado cientificamente.

onoau

dica, ni pretende reemplazar la consulta con el médico. No se recomienda la automedicaci

el consumo con fines curativos de cualquier informaci

nion me

6n aqui presen

graves, latido, mal de madre, mal de ojo, mal
de orin, nervios, para la vista, susto, tristeza,
verglienza, etc.*°

Ejemplos de plantas amargas usadas en
México como remedios

A reserva de que este tema se trata de forma
mas amplia en el Cuadro 2 y, a manera de
ejemplo, se menciona que los zoques (etnia
mexicana que habita en el estado de Chiapas)
consideran a las plantas amargas y aromaticas
remedios potenciales contra la diabetes y dolores
estomacales: estafiate (Artemisia ludoviciana),
cempastchil (Tagetes erecta), altamisa (Tanace-
tum parthenium) o arnica (Tithonia diversifolia).
Las dolencias musculo-esqueléticas se tratan
preferentemente con plantas de sabor amargo.
Mientras que los mayas yucatecos aplican re-
medios amargosos y astringentes via tépica para
tratar problemas de la piel.?

El objetivo de este estudio es compilar informa-
cion referente a algunas plantas de caracteristico
sabor amargo utilizadas como remedios en la
medicina tradicional en diferentes regiones del
mundo y que incluya su denominacién comin
y cientifica, la parte usada, los usos médicos
tradicionales y algunos compuestos quimicos
que elaboran y que les dan su sabor tipico.

METODO

Se realiz6 una buisqueda preferentemente en los
idiomas inglés y castellano (espafiol), que abarcé
articulos publicados hasta la fecha. La informa-
cién obtenida se extrajo de distintas bases de
datos, entre otras: Bing, PubMed, RefSeek, Scho-
lar Google (Google Académico) y Science Direct;
ademas de libros y revistas médicas utilizando la
técnica de la revision bibliografica por palabra
clave (key word): “amarga, amargosa”, “hierba
amarga”, “metabolitos secundarios amargos”,
“planta amarga, planta amargosa” o la combi-
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nacion de esos términos (en espafiol e inglés,
como bitter taste, bitter plant). Se investigé su
denominacién y sinénimos botanicos, asi como
su correspondiente familia en bases de datos ta-
xondmicas reconocidas, como Taxonomia Grin,
The PlantlList, Tropicos.org.

RESULTADOS

En el Cuadro 2 se muestra la informacién con-
densada acerca de 42 especies, recopilada en
forma de lista, que comprende: su denominacién
cientifica y comin y correspondiente familia
botanica, la parte utilizada, algunos usos en
medicina tradicional o indicaciones terapéuticas,
determinadas caracteristicas quimicas o los tipos
de metabolitos secundarios que elaboran y sus
respectivas referencias bibliogréficas.

CONCLUSIONES

Algunas plantas elaboran como metabolitos
secundarios compuestos de diferente naturale-
za quimica, principalmente: aceites esenciales
(mono y sesquiterpenos), alcaloides, cumarinas,
flavonoides, glucésidos, heterésidos, saponinas,
etc., que tienen en comun la cualidad del sabor
amargo. Ellas pertenecen a distintas familias
botdnicas y desde tiempos remotos se utilizan
como remedios curativos, especias (condimen-
tos) 0 ambos, o para preparar bebidas o licores
ténicos (amargosos o para abrir el apetito),
aunque son numerosas y muy variadas sus apli-
caciones medicinales; mayormente actian en el
estdmago estimulando la secrecién cloropéptica
y extienden su campo de accién al higado y la
vesicula biliar, al tiempo que realizan funciones
antisépticas, antibacterianas, antiparasitarias,
diuréticas, etc. Estos vegetales deben usarse en
pequena cantidad —como condimento o para
remedio— porque pueden tener contraindica-
ciones. Algunos de ellos elaboran compuestos
que son toxicos para el hombre. Los aceites
esenciales puros no deben ser ingeridos (co-

2019 octubre-diciembre;64(4)

midos) ni aplicados directamente sobre la piel
sin haberlos diluido en algdn vehiculo. Solo se
administran en forma de inhalaciones (inhalo-
terapia) o vaporizacion.

In memoriam

Este articulo es un tributo al bendito recuerdo de
Teresay Linda Bucay N, asi como a los de Adela,
Victoria, Sara, Raquel y Alberto Waizel B, y a
los inolvidables primos David Haiat B y Rubén
Bucay V. Todos ellos siempre permaneceréan en
la memoria de los autores.
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Escleroterapia con bleomicina en el tratamiento de

malformacion linfatica microquistica

Sclerotherapy with bleomycin in the treatment of

microcystic lymphatic malformation.

Héctor Luis Echeagaray-Sanchez, Jorge Eduardo Del Bosque-Méndez, Omar Antonio Soto-Becerril, Edgar

Hernandez-Abarca, Carlos Alfredo Gdmez-De la Cruz

Resumen

ANTECEDENTES: Las malformaciones linfaticas son una anomalia en el desarrollo
embriolégico que propicia alteraciones en el endotelio de los vasos linfaticos. En 50%
se detectan en el nacimiento, mds de 60% afecta la cabeza y el cuello con predominio
en la cavidad oral (75%), sobre todo el subsitio de la lengua oral. El tratamiento de
eleccién es la intervencion quirdrgica; sin embargo, la escleroterapia se considera un
tratamiento de primera linea con excelentes resultados y disminucién de las morbili-
dades que conlleva un procedimiento quirtrgico, ya sea por la extensién de la lesién,
la edad del paciente o la relacién con estructuras vitales.

CASO CLINICO: Paciente femenina de 37 afios, quien refirié6 aumento de volumen
en un tercio anterior de la lengua oral desde el nacimiento. Con estudio de anatomfa
patolégica a los dos meses de vida se estableci6 el diagnéstico clinico de linfangioma.
A la edad de 34 afos la paciente decliné el tratamiento quirdrgico, por lo que se le
propuso escleroterapia con bleomicina, con la que obtuvo buena respuesta.

CONCLUSIONES: La bleomicina intralesional para el tratamiento de malformaciones
linféticas es un método terapéutico seguro con resultados aceptables.

PALABRAS CLAVE: Bleomicina; malformacién linfatica; escleroterapia.
Abstract

BACKGROUND: Lymphatic malformations are developmental anomalies consisting of
abnormally formed lymphatic vessels; 50% of these lesions are diagnosed at birth, more
than 60% affect head and neck region, most frequently in oral cavity (75%) and the oral
tongue is the predominant subsite. The primary treatment for lymphatic malformations
is surgical excision. Some literature recommends sclerotherapy as first-line treatment for
lymphatic malformations, because of acceptable results and less comorbidities when
compared to surgical excision which carries higher complication rate associated with
extension, age of the patient and relation with vital structures.

CLINICAL CASE: A 37-year-old female patient, who referred increased volume in one
third anterior of oral tongue since birth. With pathological anatomy study at two months
of life it was diagnosed lymphangioma. At age of 34 years, patient refused surgical
treatment, thus, sclerotherapy with bleomycin was proposed, with which obtained a
good response.

CONCLUSIONS: Intralesional bleomycin is a safe and effective treatment of lymphatic
malformations showing acceptable results.

KEYWORDS: Bleomycin; Lymphatic malformation; Sclerotherapy.
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ANTECEDENTES

Las malformaciones linfaticas son secuestros de
vasos linfaticos secundarios a anormalidades
en el desarrollo embriolégico que suelen mani-
festarse durante la sexta y décima semanas de
gestacion.! La clasificacion actual se basa en
caracteristicas morfoldgicas macroquisticas, mi-
croquisticas y mixtas debido a sus implicaciones
diagnésticas y terapéuticas.? El tratamiento de
eleccién de las malformaciones vasculares sigue
siendo la cirugfa; sin embargo, conlleva gran
morbilidad debido a que el sitio mas afectado
es la cabeza y el cuello (hasta 60%) y en 75%
de estos casos afecta la via aero-digestiva. Sin
embargo, desde hace 30 anos la escleroterapia
es una alternativa que algunos estudios conside-
ran tratamiento de primera linea.? Existen varios
medicamentos para realizar escleroterapia,
como: etanol puro, OK-432, tetradecil sulfato
de sodio, doxiciclina, bleomicina, dextrosa a
50%, tetraciclina.* La bleomicina es un trata-
miento dirigido contra los vasos linfaticos con
generacion de fibrosis e inflamacion en el sitio
de administracion, tiene pocos efectos adversos
y buenos resultados en lesiones macroquisticas
y microquisticas.®

CASO CLiNICO

Paciente femenina de 37 afios, quien refirié
aumento de volumen en un tercio anterior de
la lengua oral desde el nacimiento. Con estu-
dio de anatomia patolégica a los dos meses
de vida se establecié el diagnéstico clinico de
linfangioma. La madre de la paciente no acept6
el tratamiento y abandonaron el seguimiento
médico durante la infancia y la adolescencia.
A la edad de 34 afos comenz6 con disnea de
grandes esfuerzos, misma que progresé a la edad
de 36 afios a medianos esfuerzos. En agosto de
2018 la paciente acudi6 al servicio de urgencia
del Hospital Judrez de México por disnea de
pequefios esfuerzos. En términos clinicos, se
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observo la cavidad oral con lesion exofitica, con
multiples lesiones vasculares y de aspecto quis-
tico, con ocupacién de 80% de la cavidad oral
y extension a la base de la lengua, obstruccién
orofaringea de 60% con aumento del piso de la
boca, se palpé sélido sin fluctuaciones, con fija-
cién de la lengua sin posibilidad de propulsion
ni lateralizacién. Se realizd gasometria arterial
con diagndstico de insuficiencia respiratoria tipo
Il. Se hizo tomografia simple y contrastada de
cuello, que se complement6 con una angiografia
con reporte de tumoracién en el piso de la boca
y la lengua con densidad similar a tejidos blan-
dos, con obstruccién de la orofaringe de 90%
y reforzamiento discreto con bordes irregulares
y crecimiento submucoso y exofitico en la ca-
vidad oral y la orofaringe. Las arterias linguales
y el resto mostraron aporte vascular sin anor-
malidades (Figura 1). Debido a que la paciente
tenfa imposibilidad para extensién cervical y via
aérea dificil, se realiz6 traqueostomia y gastros-
tomia en quiréfano. En el quiréfano se revisé la
cavidad oral y la orofaringe y se encontré una
tumoracion sélida con afectacién de la base de
la lengua, pilares palatoglosos y con extension
hasta la vallécula sin obstruccién del vestibulo
laringeo. La estancia hospitalaria de la paciente
fue de tres dias. En consulta externa permanecio
en vigilancia y se propuso glosectomia total con
reseccion del piso de la boca y supraglotoplas-
tia, con reconstruccion compleja a través de
rotacion de colgajo de pectoral mayor e injerto
microvascular. La paciente decliné el tratamien-
to. Se propuso escleroterapia con bleomicina.
La paciente acepto los riesgos y complicaciones
del procedimiento y se inici6 con la primera
dosis el 10 de septiembre de 2018. Antes de
cada dosis se realizé un ultrasonido Doppler
de cuello con foco en el piso de la boca para
valorar los componentes micro-macroquisticos
y planificar el sitio de la aplicacién, asi como
la respuesta al tratamiento. Se seleccionaron
los sitios con mayor volumen clinico con con-
firmacion ultrasonografica y se calculé la dosis
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Figura 1. Arteriografia cervical en corte sagital. Incre-
mento de volumen del piso de boca y la cavidad oral
con obstruccion de la via aero-digestiva a nivel de la
orofaringe.

de bleomicina (0.5 mg/kg/sesién)> con dosis
maxima de 15 Ul; se mantuvo un margen de
seguridad en la dosis administrando 10 Ul con
valoracién dosis-respuesta (por tratarse de una
zona altamente vascularizada con el objetivo de
reducir su absorcién al torrente sanguineo) en
cada aplicacion con intervalo de cuatro semanas
entre cada dosis. Se aplic6 premedicacién 30
minutos antes de cada sesién con dexametaso-
na intravenosa (8 mg), paracetamol intravenoso
(1 g) y se instil6 lidocaina con epinefrina a 2%
en el sitio de aplicacién; 10 minutos después
se administraba bleomicina de 10 Ul en cada
aplicacién con intervalo de cuatro semanas
entre cada dosis. Al momento de la aplicacién:
1) se comprobé ausencia de acceso vascular;
2) se aspir6 el contenido quistico de la lesién

y se administr6 el medicamento; 3) en caso de
ausencia de contenido quistico de la lesién, se
realizaba una introduccién oblicua de la aguja
para favorecer la permanencia del medicamento
en el sitio.

Se realizaron cinco aplicaciones con respuesta
moderada con reduccion de 70% de la lesién ini-
cial; posterior a las primeras tres dosis se realizo
decanulacién de traqueostomia y retiro de sonda
de gastrostomia, al finalizar la quinta sesién la
paciente mostré cambios estéticos significativos
(Figura 2). En la valoracién posterior a la quinta
semana no se observaron cambios en el ultraso-

Figura 2. Cuadro comparativo de la evolucién clinica
de la paciente con fotografias frontales, de perfil y de la
cavidad oral. A. Previo a la primera dosis. B. Posterior a
la tercera dosis. C. Posterior a la quinta dosis.
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nido Doppler, por lo que no se administré una
sexta aplicacion. Actualmente la paciente esta
integrada a sus actividades rutinarias con mejoria
en su calidad de vida y resultados funcionales y
estéticos adecuados.

DISCUSION

Las malformaciones linfaticas son secuestros del
tejido linfatico durante el desarrollo del mismo
con predominio en la cabeza y el cuello. El 50%
de las lesiones se identifica desde el nacimiento
y hasta 90% en los primeros dos afios de vida.
El 60% de estas lesiones afectan la cabeza y
el cuello. Existen tres tipos diferentes segiin su
morfologfa: microquisticos que contienen tejido
linfatico anormal con alto contenido de compo-
nente lipidico y fibroso (diametro < 1 cm). Las
lesiones macroquisticas tienen quistes Gnicos o
escasos de gran tamano con loculaciones (dia-
metro > 1 cm). Las malformaciones linfaticas
combinadas contienen caracteristicas de ambos.®
Otra clasificacion considera los tipos: capilares,
cavernosos y linfangiomas quisticos.” La inci-
dencia es de uno por cada 2000-4000 nacidos
vivos, su causa aln se desconoce; sin embargo,
se sabe que las lesiones ocurren entre la sexta y
décima semanas de gestacion.?®

Los principales estudios necesarios para su
evaluacién son el ultrasonido, la tomografia
computada y la resonancia magnética. La loca-
lizacién mas frecuente en la cabeza y el cuello
es la cavidad oral (75%), la orofaringe (35%) y
el espacio parafaringeo (30%). La respuesta al
tratamiento de los pacientes se clasifica en tres
tipos: buena (disminuciéon mayor de 90% de la
lesion), moderada (disminucién de 50 a 90% de
la lesién) o baja (disminucién menor de 50%).

El tratamiento estandar de estas lesiones es
quirdrgico, pero la extirpacién de estas lesiones
en su totalidad no siempre es posible debido a
la extension y las potenciales complicaciones.

2019 octubre-diciembre;64(4)

La mejor alternativa a la cirugia es la escle-
roterapia. La estructura del endotelio en los
linfangiomas los hace vulnerables a infecciones
e irritantes quimicos, llevandolos a un estado
de regresion. Los agentes esclerosantes mas
prescritos son: etanol puro, OK-432, tetradecil
sulfato de sodio, doxiciclina, bleomicina, dex-
trosa a 50%, tetraciclina. En Estados Unidos
la doxiciclina es ampliamente prescrita, asi
como el OK-432, que es de dificil obtencién
en México. Las malformaciones linfaticas tienen
buena respuesta a este tratamiento, principal-
mente las que tienen morfologia macroquistica
y mixta; existen estudios que mencionan res-
puesta desfavorable del OK-432 en las lesiones
microquisticas.”

La bleomicina es otro agente prescrito am-
pliamente para la escleroterapia. Okada y
colaboradores estudiaron en pacientes con
malformaciones linfaticas macroquisticas la
administracién de bleomicina; encontraron
ausencia de tejido linfatico, abundante infiltra-
ciéon de linfocitos y otras células inflamatorias,
asi como proliferacion de tejido conectivo en
el area de la aplicacion. Las complicaciones
potenciales de la escleroterapia con bleomicina
incluyen: fiebre, ulceracién, anorexia, vémito
y celulitis. Las reacciones de hipersensibilidad
son poco frecuentes, pero pueden ocasionar
mortalidad, por lo que suelen acompanarse de
la administracién de dexametasona.® Existen
otros protocolos que combinan los farmacos o
los esquemas de aplicacién.>®?

En general, se reporta éxito alto con la adminis-
tracion de bleomicina para el tratamiento de las
malformaciones linfaticas, con alivio completo
incluso de 50-80%; es mayor en los higromas
quisticos y menor en las malformaciones linfati-
cas microquisticas' y con reportes de efectividad
de hasta 97% con tasas curativas de 86.5%,
resultados que dependen del tamafio y de que
sean lesiones Unicas o mdltiples."
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La paciente tenia una lesién microquistica con
multiples focos y con dafio de varios subsitios
de la cavidad oral y la orofaringe; caracteris-
ticas que le conferian mal pronéstico con el
tratamiento con escleroterapia, pero el trata-
miento quirdrgico (con glosectomfia, reseccion
del piso de la boca con supraglotoplastia y
reconstruccién del lecho quirdrgico) conllevaba
multiples comorbilidades y afeccion a la cali-
dad de vida. La administracién de bleomicina
a dosis de 10 Ul tuvo respuesta moderada con
reduccion de 70% a pesar de ser microquistica
donde se reportan resultados adversos (menor
de 50%).>'° La paciente no recibi6 tratamiento
quirdrgico subsecuente porque refirié mejoria
significativa en su calidad de vida sintiéndose
satisfecha con los resultados, situacion obser-
vada en otras series.® Si bien se han descrito
complicaciones principalmente locales® con el
tratamiento, nuestra paciente no tuvo ninguna
y su seguimiento con radiografias de térax
y biometrias hematicas no reporté ninguna
eventualidad. La complicaciéon més temida es
la reaccion de hipersensibilidad, por lo que se
administra previamente dexametasona,® y el
riesgo potencial de fibrosis pulmonar asociada
con la administracién de bleomicina se reporta
con dosis acumulativas mayores de 450 UI° y
nuestra paciente solo recibié 50 Ul de dosis
acumulada con minima absorcién al torrente
sanguineo.

CONCLUSION

La administracién de bleomicina es una herra-
mienta Gtil en las malformaciones linfaticas. Se
puede considerar tratamiento de primera linea
contra malformaciones macroquisticas y tiene
resultados significativos incluso en lesiones mi-
croquisticas. Debe prescribirse dexametasona
en cada sesion para reducir las reacciones de
hipersensibildad y los pacientes deben mante-
nerse en vigilancia para determinar recurrencias
o tratamientos posteriores.
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1996;347: 1337.

Libros y monografias

Individuos como autores 1. Rigsven MK, Bond D. Gerontology and
leadership skills for nurses. 2" ed. Albany (NY): Delmar Publishers;
1996.

Directores (editores) o compiladores como autores 1. Norman 1,
Redfern ), editores. Mental health care for elderly people. New
York: Churchill Livingstone; 1996.

Una organizacion como autor y editor 1. Institute of Medicine
(US). Looking at the future of the Medicaid program. Washington
(DC): The Institute; 1992.

Capitulo de libro 1. Phillips SJ, Whisnant JP. Hypertension and
stroke. En: Laragh JH, Brenner BM, editores. Hypertension: patho-
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physiology, diagnosis and management. 2" ed. New York: Raven
Press; 1995:465-78.

¢ Actas de conferencias o congresos 1. Kimura J, Shibasaki H, edi-
tores. Recent advances in clinical neurophysiology. Proceedings
of the 10th International Congress of EMG and Clinical Neuro-
physiology; 1995 Oct15-19; Kyoto, Japan. Amsterdam: Elsevier;
1996.

o Articulo publicado en actas de conferencias o congresos 1.
Bengtsson S. Solheim BG. Enforcement of data protection, priva-
cy and security in medical informatics. En: Lun KC, Degoulet P,
Piemme TE, Rienhoff O, editores MEDINFO 92. Proceedings of
the 7" World Congress on Medical Informatics; 1992 Sep 6-10;
Geneva, Switzerland, Amsterdam: NorthHolland; 1992:1561-5.

e Tesis 1. Kaplan SJ. Post-hospital home health care: the elderly’s
access and utilization [dissertation]. St. Louis (MO): Washington
Univ.; 1995. Otros trabajos publicitarios.

e Articulo de periédico 1. Lee G. Hospitalizations tied to ozone
pollution: study estimates 50,000 admissions annually. The Wash-
ington Post 1996 Jun 21; Sect. A:3 (col 5).

e Diccionario y referencias similares 1. Stedman’s medical dictio-
nary. 26th . ed. Baltimore: Williams & Wilkins; 1995. Apraxia; p.
119-20.

e Obras cldsicas 1. The Winter's Tale: act 5, scene 1, lines 13-16. The
complete works of Williams Shakespeare. London: Rex; 1973.

Trabajos inéditos 1. Lesher Al. Molecular mechanism of cocaine
addiction. N Engl ] Med. En prensa 1997.

12. Cuadros o tablas. Numérelos consecutivamente con niimeros
arabigos, siguiendo el orden en que se citan por primera vez en
el texto y asigne un titulo breve a cada uno. Las explicaciones iran
como notas al pie y no en el encabezado. Explique todas las abre-
viaturas no usuales que se utilizaron en cada cuadro. Identifique
las medidas estadisticas de variacién, como la desviacién estandar
y el error estandar de la medida. No trace lineas horizontales ni
verticales en el interior de los cuadros. Cerciérese de que cada
cuadro sea citado en el texto. Los cuadros o tablas deben enviarse
en un formato editable (word o excel) y no deberan insertarse en
el texto como imagen.

13. llustraciones (Figuras). Deberdn ser a color y numerarse con
nimeros ardbigos. Anales de Otorrinolaringologia Mexicana no se
responsabiliza de pérdida de las ilustraciones y no seran regresadas
al autor excepto si el trabajo no se publicase. No se aceptaran los
letreros trazados a mano. Las letras, ndmeros, y simbolos deberdn
ser claros, y uniformes en todas las ilustraciones y de tamafio sufi-
ciente para que sigan siendo legibles. Los titulos y explicaciones
detalladas se incluirdn en los pies o epigrafes, no sobre las propias
ilustraciones. NO debe repetirse la misma informacién en cuadros
y figuras. Se optard por publicar el o la que muestre la informacién
de manera mds completa.

Si se utilizan fotografias de personas, éstas no deberan ser identifi-
cables o de lo contrario, habrd que anexar un permiso por escrito
para poder usarlas (véase proteccion de los derechos del paciente
a la privacia). Si una figura ya fue publicada, se dard a conocer
la fuente original y se presentara la autorizacién por escrito
que el titular de los derechos de autor (copyright) concede para
reproducirla. Este permiso es necesario, independientemente de
quien sea el autor o la editorial, a excepcién de los documentos
del dominio publico.

Unidades de medida. Las medidas de longitud, talla, peso y
volumen se expresaran en unidades del sistema métrico decimal
(metro, kilogramo, litro) o en sus mdltiplos y submdltiplos. Las
temperaturas deberdn registrarse en grados Celsius. Los valores
de presion arterial se indicaran en milimetros de mercurio. Todos
los valores hepéticos y de quimica clinica se presentaran en uni-
dades del sistema métrico decimal y de acuerdo con el Sistema
Internacional de Unidades (SI).

Abreviaturas y simbolos. Utilice s6lo abreviaturas ordinarias (es-
tandar). Evite abreviaturas en el titulo y resumen. Cuando se use
por primera vez una abreviatura, ésta ira precedida del término
completo (a menos que se trate de una unidad de medida comdn).
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