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EDITORIAL

El Segundo Ano

Alfredo Guerreros Benavides'

Interciencia

ESTIMADOS AMIGOS:

INTERCIENCIA cumple dos afos desde su primera edicién, y el advenimiento de esta
nueva etapa nos encuentra en un proceso de renovacion de la revista, a pesar del éxito
que gracias a ustedes ha tenido. Sélo el cambio constante y la innovacién nos aseguran
la subsistencia, es asi que nuestro cuerpo de editores y colaboradores se ha reforzado y
nutrido de personas muy prestigiosas, y con el impetu y conocimiento necesarios que
implica el reto constante de sacar adelante este proyecto inicialmente utépico e idilico.

Este nimero se nutre ademds, de la colaboracién externa de especialistas en
Anestesiologia de la Universidad Peruana Cayetano Heredia, quienes aportan dos
trabajos originales dedicados a la innovacién de técnicas anestesiol6gicas y analgésicas,
que estoy seguro serdn motivo de discusién para los especialistas en el tema. Realizar
trabajos originales en nuestro medio tiene casi caracteristicas de heroicidad y
valoramos mucho este aporte, asi como también el del primer trabajo realizado en
nuestra institucion, relacionado a la medicina ocupacional otorrinolaringolégica, que
ahora presentamos; cabe resaltar que esta area ofrece un campo de infinito desarrollo
en investigacién, que fomentamos y apoyamos.

En esta edicion inauguramos nuestra seccién de Imdagenes gracias a la colaboracion del
staff médico del Centro de Diagndstico por Imagenes de la Clinica Internacional, de gran
desarrollo tecnolégico y profesional.

A lo largo de estos dos afios la especialidad de Neurologia es, sin duda alguna, la de mayor
participacion en la revista y en esta oportunidad no es la excepcion; se evalGan casos y
revisiones de dos de los problemas mas comunes de la especialidad, Cefalea y Migrana.

Como pueden ver, esta es una edicion variada, interesante y retadora, que como siempre les
invitamos a disfrutar y criticar.

1. Unidad de Investigacion y Docencia. Clinica Internacional.
Lima, Perd.
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Tratamiento sintomatico de pacientes con
migrana de acuerdo al género

David Lira'?, Nilton Custodio'?, Rosa Montesinos??, Julio Linares', Eder Herrera*

RESUMEN

Objetivo: Identificar el tratamiento sintomdtico extrahospitalario empleado por los pacientes con diagndstico de
migrafna en relacion al género y determinar si dichos farmacos guardan relacién con las recomendaciones de tratamiento
estandar. Pacientes y métodos: Pacientes atendidos en consultorio externo de neurologia de la Clinica Internacional con
diagnéstico de migrafia segun los criterios de la International Headache Society. Resultados: Evaluamos 64 pacientes,
50 (78,13 %) fueron mujeres con una edad promedio de 32,62 (+8,89) afios. El medicamento sintomdtico mads
empleado fue el paracetamol+acido acetilsalicilico+cafeina (PAC) en 10 pacientes (15,63 %), seguido del ibuprofeno
en 9 (14,06 %) y el paracetamol en 7 (10,94 %). Las mujeres emplearon con mayor frecuencia los antiinflamatorios
no esteroides (AINEs) (32 %) seguido de combinaciones de farmacos (30 %); mientras que los varones emplearon con
mayor frecuencia los AINEs (50 %). Conclusiones: Se emplearon en total 13 medicamentos diferentes como tratamiento
sintomdtico para la migrafia, el PAC fue el mas empleado. El género femenino empled con mayor frecuencia los AINEs
seguido de combinaciones de fairmacos y el masculino los AINEs; ambos géneros usaron medicamentos considerados
de eleccion de acuerdo a las recomendaciones de tratamiento estandar.

Palabras clave: AINEs. Género. Migrafa. Tratamiento sintomatico. Triptanes.

Symptomatic treatment of migraine patient according to the gender

ABSTRACT

Objective: To identify the symptomatic outpatient treatment used by patients with diagnosis of migraine with regard to
gender, and to determine whether those drugs are related to standard treatment guidelines. Patients and methods: Patients
diagnosed with migraine seen in neurology outpatient service at the Clinica Internacional, according to criteria given
by the International Headache Society. Results: We evaluated 64 patients, 50 (78.13%) were women with average age
of 32.62 (+ 8.89) years old. The most commonly used symptomatic medication was paracetamol + acetylsalicylic acid
+ caffeine (PAC) in 10 patients (15.63%), followed by ibuprofen in 9 (14.06%) and paracetamol in 7 (10.94%). Women
more frequently used nonsteroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs) (32%) followed by combinations of drugs (30%);
while men more often used NSAIDs (50%). Conclusions: 13 different drugs in total were used as symptomatic treatment
for migraine; PAC was the most used. NSAIDs were the most frequently used by females followed by combinations of
drugs, and males used NSAIDs too; both of the genders used drugs of choice according to standard treatment guidelines.

Key words: Gender. Migraine. NSAIDs. Symptomatic treatment. Triptanes.

1. Servicio de Neurologfa. Clinica Internacional. Lima, Perd.

2. Unidad de Investigacion y Docencia. Clinica Internacional. Lima, Perd.

3. Servicio de Medicina de Rehabilitacion. Clinica Internacional. Lima, Perd.

4. Facultad de Medicina. Universidad Nacional Mayor de San Marcos. Lima, Perd.
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INTRODUCCION

La migrana es una de las enfermedades neuroldgicas
crénicas mas frecuentes '3, representa la causa mds
comun de consulta neurolégica en emergencia; llega
aafectaral 12 % de adultos en los paises occidentales?;
y es la primera causa de consulta ambulatoria en
neurologia *°. Es una enfermedad mds frecuente en
mujeres que en hombres en una relacién de 2 a 3
a 1y afecta fundamentalmente a personas en edad
laboral productiva entre los 20 y 50 afos de edad;
con enormes costos directos e indirectos 7%, debido
al elevado impacto en el ambito socioeconémico,
educativoy laboral >, ademas de la concurrencia de
enfermedades psiquiatricas asociadas . La migrana se
encuentra afectada no sélo por factores personales,
el medio ambiente también influiria en su forma de
presentacion agravando el cuadro clinico .

Tanto por desconocimiento de los pacientes,
como por el escaso nimero de especialistas en
neurologia en nuestro pais, la mayoria de pacientes
con migrana son evaluados y tratados por médicos
generales y de otras especialidades, en especial fuera
de la ciudad de Lima (ciudad en donde se concentra
la mayoria de neurélogos); asimismo, muchos de los
pacientes también consumen farmacos sugeridos
por los vendedores de las farmacias asi como por
recomendacién de familiares, amigos o companeros
de trabajo ™.

En nuestro medio existe una amplia difusién
de avisos comerciales que promocionan diversos
analgésicos para el tratamiento de la cefalea y
migrafa, la mayoria de venta libre; asimismo, muchas
farmacias no exigen a los pacientes la presentacion
de la receta médica para la venta de medicamentos
que requieren prescripcion facultativa, lo que ha
generado que la automedicacién en nuestro pais sea
elevada 7.

La automedicacion es un problema que origina
problemas individuales cuando el medicamento
empleado no es el adecuado '®, puede generar
alergias medicamentosas y efectos adversos como
gastritis, Glcera gastrica, asi como cefalea de rebote en
pacientes que toman analgésicos en altas dosis y en
forma mayor a la sugerida como dosis maxima '2°. Un
estudio realizado en pacientes con probable abuso
de medicamentos para cefalea, ha reportado que el
68 % de ellos tiene criterios para dependencia de
sustancias *'.

El objetivo del presente estudio fue identificar el
tratamiento sintomatico extrahospitalario empleado
por los pacientes con diagnéstico de migrafia en
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relacién al género, y determinar si dichos farmacos
guardan relacién con las recomendaciones de
tratamiento estandar.

SUJETOS Y METODOS

Seevalué alos pacientes que acudieron al consultorio
externo de neurologia de la Clinica Internacional
con diagndstico de migraia segun los criterios de la
International Headache Society *, se determinaron
las caracteristicas demograficas y clinicas de los
pacientes, asi como el tratamiento sintomdatico
extrahospitalario empleado de acuerdo al género.

Los farmacos extrahospitalarios empleados
en el tratamiento de las crisis de migrana fueron
divididos en cinco grupos: analgésicos simples,
antiinflamatorios no esteroideos (AINEs), derivados
ergéticos, triptanes y asociaciones de farmacos,
cuando incluyen medicamentos de dos o mas de los
grupos anteriores.

RESULTADOS

Se evaluaron 64 pacientes con diagndstico de
migrana, 50 (78,13 %) fueron mujeres, la edad
promedio de los pacientes fue de 32,62 (+8,89)
afos con un rango de 18 a 56 ahos de edad; la
edad promedio de inicio de la migrafia fue de 20,17
(+6,01) anos; el tipo de dolor fue opresivo en 23
pacientes (35,94 %), pulsatil en 33 pacientes (51,56
%), tipo punzada en 39 pacientes (60,94 %), tipo
quemazon en 17 pacientes (26,56 %) y variables en 2
pacientes (3,13 %); Las crisis alteraron las actividades
habituales en 45 pacientes (70,31 %), 16 pacientes
continuaron con sus actividades habituales (25 %)
y la situacién fue variable en 4 pacientes (6,25 %);
59 pacientes (92,19 %) tuvieron algin antecedente
familiar de migrana.

El medicamento sintomatico mds empleado fue el
paracetamol + acido acetilsalicilico + cafeina (PAC)
en 10 pacientes (15,63 %), el ibuprofeno en 9 (14,06
%), el paracetamol en 7 (10,94 %), la ergotamina
+ cafeina (EC) en 7 (10,94 %), el ketoprofeno en 6
(9,38 %), la ergotamina +cafeina + difenhidramina
(ECD) en 6 (9,38 %), la ergotamina + lisina (EL) en
5 (7,81 %), el clonixinato de lisina en 3 (4,69 %), el
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naproxeno en 3 (4,69 %), el naratriptan en 3 (4,69 %),
la dihidroergotamina + cafeina + paracetamol (DCP)
en 2 (3,13 %), la acido acetilsalicilico en 2 (3,13 %)
y la dihidroergotamina + cafeina + propifenazona
en 1 (1,56 %) (ver Tabla 1). Las mujeres emplearon
con mayor frecuencia los AINEs (32 %), seguido de
combinaciones de farmacos (30 %); al igual que los
varones, quienes emplearon los AINEs en un 50 %,
seguido de combinaciones de farmacos en un 21,43
% (ver Tabla 2).

DISCUSION

La mayoria de pacientes de la muestra son de
sexo femenino con un 78,3 %, de manera similar
a lo reportado en otros estudios que encuentran
una mayor prevalencia de migrana en mujeres en
una relacién de 2-3:1 2. En relacién al promedio
de edad, en nuestra muestra fue de 32,62 anos,
lo que confirma los reportes de otros estudios que
encuentran que la migrana afecta de preferencia a

Tabla 1. Tratamiento sintomatico extrahospitalario de pacientes con migrana.

MEDICAMENTO

Paracetamol+acido acetilsalicilico+cafeina
Ibuprofeno

Paracetamol

Ergotamina+cafeina

Ketoprofeno
Ergotamina+cafeina+difenhidramina
Ergotamina+lisina

Clonixinato de lisina

Naproxeno

Naratriptan
Dihidroergotamina+cafeina+paracetamol
Acido acetilsalicilico
Dihidroergotamina+cafeina+propifenazona
TOTAL

N° %
1 15,63
14,06
10,94
10,94
9,38
9.38
7,81
4,69
4,69
4,69
3,13
3,13
1,56
100

= DD N WWWOouo o N N o o

[=2]
H

Tabla 2. Tratamiento sintomatico extrahospitalario de pacientes con migrafia por tipo de farmaco de acuerdo al género.

MEDICAMENTO

Analgésicos comunes

Paracetamol

AINES

Ibuprofeno

Ketoprofeno

Clonixinato de lisina

Naproxeno

Acido acetilsalicilico

DERIVADOS ERGOTICOS
Ergotamina+cafeina
Ergotamina+cafeina+difenhidramina
TRIPTANES

Naratriptan

COMBINACIONES DE FARMACOS
Paracetamol+acido acetilsalicilico+cafeina
Ergotamina+lisina
Dihidroergotamina+cafeina+paracetamol
Dihidroergotamina+cafeina+propifenazona
TOTAL

MUJERES VARONES
N° % N° %
6 12,00 1 7,14
5 10,00 4 28,57
3 6,00 3 21,48
3 6,00 0 0,00
3 6,00 0 0,00
2 4,00 0 0,00
5 10,00 14,29
5 10,00 1 7,14
3 6,00 0 0,00
7 14,00 3 21,43
5 10,00 0 0,00
2 4,00 0 0,00
1 2,00 0 0,00
50 100 14 100
Interciencia
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mujeres de 20 a 50 afios de edad, que se encuentran
en su edad productiva, ocasionando un elevado costo
directo e indirecto tanto por el tratamiento médico
como por la discapacidad laboral que padecen 72.

Cuando evaluamos el tratamiento empleado por
nuestros pacientes de acuerdo al grupo, encontramos
que tanto los pacientes varones como mujeres
emplearon en su mayoria los AINEs, seguidos por
el uso de asociaciones de farmacos (en los varones
los AINEs mas empleados fueron ibuprofeno y
ketoprofeno) (ver Tabla 2).

Cuando evaluamos la recomendacién de los
neurélogos en un estudio de tratamiento de crisis
de migrana moderada a severa *, éstos sugieren el
empleo de AINEs como primera linea de tratamiento
y los triptanes como segunda linea; la Guia de
Practica Clinica de Cefalea del Ministerio de Salud
del Pert %%, sugiere el uso de AINEs para los ataques
leves, mientras que para los ataques moderados
debe emplearse AINEs, ergotaminas, paracetamol
mas codeina o triptanes. Cuando comparamos los
farmacos empleados por los pacientes de migraia en
nuestro estudio, observamos que tanto los varones
como las mujeres emplearon AINEs de manera
similar a la recomendacion de los expertos y del
MINSA, seguido de asociaciones de farmacos.

En nuestra muestra sélo tres pacientes, todas ellas
mujeres, tomaron alguno de los triptanes disponibles
en nuestro pais, que es el tratamiento de eleccion en
el tratamiento sintomatico de las crisis de migrafia
moderada a severa en paises desarrollados ¢2%; lo
que podria explicarse por el elevado costo de los
triptanes en nuestro medio, asi como por la menor
disponibilidad de estos farmacos en los diferentes
establecimientos de salud, pese a que su empleo ha
demostrado a largo plazo una reduccion en el costo
total del tratamiento asi como una mejor respuesta
terapéutica »°.

En nuestra muestra, tanto los varones como
las mujeres en su mayoria tomaron AINEs para el
tratamiento agudo de las crisis de migrafa. Estos
farmacos, aunque pueden producir gastritis u
otros sintomas digestivos, serian preferidos por los
pacientes debido a su mayor potencia, y su eleccién
también se veria reforzada por la resistencia de
muchos pacientes a buscar ayuda médica en forma
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precoz. Diversos estudios muestran que las mujeres
jovenes con sintomas asociados a la migrana son
quienes mas buscan ayuda médica, en relacién a
otros pacientes '°.

Un hallazgo que también Illama la atencién es
el elevado ndimero de farmacos empleados por los
pacientes del género femenino, un ndmero total
de trece farmacos utilizados para el tratamiento
sintomatico de la migrana; en comparacién con
los seis empleados por los pacientes de género
masculino. Esto podria explicarse porque dichos
farmacos en su gran mayoria no han sido indicados
por médicos especialistas en neurologia, debido
a que la muestra de nuestro estudio evalta el
tratamiento extrahospitalario.

Como conclusién, encontramos que se
emplearon en total trece medicamentos diferentes
como tratamiento sintomdtico para la migrafa, y
de las combinaciones de farmacos, el PAC fue la
mas empleada. Tanto el género femenino como el
masculino emplearon con mayor frecuencia los
AINEs seguidos de combinaciones de fdrmacos.
Cuando se compara el tratamiento empleado por
cada género, con la recomendacién de los expertos
y las Guias de Practica Clinica del Ministerio de
Salud del Perd hemos encontrado que tanto el género
masculino como el femenino usaron medicamentos
considerados de eleccion.

Se deberia mejorar la educacion de los pacientes
con migrafia brindandoles informacion que les
permita conocer su enfermedad, el manejo de factores
precipitantes de las crisis *°, asi como el correcto
empleo de farmacos sintomaticos para el manejo
del dolor; ya sea mediante la consulta ambulatoria
o mediante folletos y charlas que permitan llegar a
un mayor nimero de pacientes, educandolos para
reconocer sus diferentes tipos de crisis de migrana
en base a su presentacion e intensidad, para asi
elegir el farmaco mas adecuado para cada tipo de
crisis de migrana; a esto se denomina tratamiento
estratificado '3,

Queda pendiente la implementacién de clinicas
especializadas en cefalea, que requieren numerosos
recursos y profesionales especializados y entrenados
en el manejo integral de los pacientes con diversas
formas de cefalea. Estas instituciones, quizas puedan
tardar mucho tiempo en organizarse en nuestro pafs.



ARTICULO ORIGINAL

REFERENCIAS

10.

1.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

10

Lipton R, Bigal M. The epidemiology of migraine. Am J Med
2005;118(Suppl 1):S3-10.

Breslau N, Rasmussen B. The impact of migraine: epidemiology,
risk factors, and comorbidities. Neurology 2001;56(Suppl 1):S4-
12.

Tajeuchi Y, Guevara J. Prevalencia de las enfermedades
neuroldgicas en el Valle del Cauca. Estudio Neuroepidemiolégico
Nacional (EPINEURO). Colombia Med 1999;30:74-81.

Bigal M, Lipton R. The Epidemiology, burden, and comorbidities
of migraine. Neurologic Clinics 2009;27:321-334.

Matias-Guiu J, Porta-Etessam J, Mateos V, Diaz-Insa S, Lopez-
Gil A, Fernandez C. One-year prevalence of migraine in Spain:
a nationwide population-based survey. Cephalalgia 2011;31:463-
470.

Tranche S, Arrieta E, Baos V, Ramada A. El paciente con migrana
en la consulta de atencién primaria. Neurol Suppl 2007;3:15-22.
Stewart W, Wood G, Manack A, Varon S, Buse D, Lipton
R. Employment and work impact of chronic migraine and episodic
migraine. J Occup Environ Med 2010;52:8-14.

Goldberg L. The cost of migraine and its treatment. Am J Manag
Care 2005;11(suppl):S62-67.

Volcy-Gémez M. Impacto social, econémico y en el sistema
de salud de la migrafia y otras cefaleas primarias. Rev Neurol
2006;43:228-235.

Buse D, Manack A, Serrano D, Reed M, Varon S, et al. Headache
impact of chronic and episodic migraine: Results from the
american migraine prevalence and prevention study. Headache:
The Journal of Head and Face Pain 2012;52:3-17.

Leonardi M, Steiner T, Scher A, Lipton R. The global burden
of migraine: measuring disability in headache disorders with
WHO'’s classification of functioning, disability and health (ICF). J
Headache Pain 2005;6:429-440.

Jette N, Patten S, Williams J, Becker W, Wiebe S. Comorbidity
of migraine and psychiatric disorders -a national population-
based study. Headache 2008;48:501-516.

Szyszkowicz M. Ambient air pollution and daily emergency
department visits for headache in Ottawa, Canada. Headache
2008;48:1076-1081.

Friedman D, De ver Dye T. Migraine and the environment.
Headache 2009;49:941-952.

Sheftell F, Newman L. Stress and migraine.
2009;49:1367-1368.

Thomas E, Boardman H, Ogden H, Millson D, Croft P. Advice
and care for headaches: who seeks it, who gives it? Cephalalgia
2004;24:740-752.

Pefia H. Etica y medicamentos. Rev Per( Pediatr 2009;62:49-52.
De Pablo M. La automedicacion en la cultura universitaria.
Revista de Investigacion 2011;35:219-240.

Colas R, Temprano R, Munoz P, Castillo J, Guitera V, Pascual J.
Epidemiology of chronic daily headache with analgesic overuse
in a large general population simple. Cephalalgia 2001;21:278-
279.

Pascual J, Mateos V, Gracia M, Lainez J. Medication overuse
headache in Spain. Cephalalgia 2008;28:1234-1236.

FuhJ,Wang S, Lu S, Juang K. Does medication overuse headache
represent a behavior of dependence? Pain 2005;119:49-55.
Olensen D, Bes F, James W, Nappi G. The international
classification of headache disorders. Cephalagia 2004;24:34-39.

Headache

23.
24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

Rueda M. Prevalencia de la migrafia. Medunab 2002;5:23-27.
Mateos V, Galvan J, Heras J. Estrategias terapéuticas utilizadas
por neurélogos y médicos de atencion primaria en el tratamiento
sintomatico de la migrafia. Resultados de los estudios de opinion
Strategia-1 y Strategia-Il. Rev Neurol 2006;43:513-517.
Ministerio de Salud. Guias de Practica Clinica sobre las
patologias méas frecuentes en la especialidad de Neurologia.
1996. http://www.minsa.gob.pe/dgsp/documentos/Guias/RM692-
2006%20Neurologia.pdf

Schulman E, Cady R, Henry D, Batenhorst A, Putnam D, Watson
C, et al. Effectiveness of sumatriptan in reducing productivity loss
due to migraine: results of a randomized, double-blind, placebo
controlled clinical trial. Mayo Clin Proc 2000;75:782-789.

Wells N, Steiner T. Effectiveness of eletriptan in reducing time loss
caused by migraine attacks. Pharmacoeconomics 2000;18:557-
566.

Williams P, Reeder C. A comparison of the cost-effectiveness
of almotriptan and sumatriptan in the treatment of acute
migraine using a composite efficacy/tolerability end point. J
Manag Care Pharm 2004;10:259-265.

Lofland J, Kim S, Batenhorst A, Johnson N, Chatterton M, et al.
Cost-effectiveness and cost-benefit of sumatriptan in patients
with migraine. Mayo Clin Proc 2001;76:1093-1101.

Mateos V, Guerrero-Peral A, Garcia M, Armengol-Bertolin
S, Plazas M. Factores precipitantes de crisis de migrafa
en pacientes atendidos en consultas de neurologia Estudio
FACTOR. Rev Neurol 2012;54:641-648.

Diamond M, Cady R. Initiating and optimizing acute therapy for
migraine: the role of patient-centered stratified care. Am J Med
2005;118(Suppl 1):S518-27.

Lipton R, Stewart W, Stone A, Lainez M, Sawyer J. Stratified care
vs step care strategies for migraine. JAMA 2000;284:2599-2605.

Correspondencia:

David Lira

Servicio de Neurologia - Clinica Internacional
Av. Garcilaso de la Vega 1420. Lima, Perd.
Tel: (511) 6196161

Fax: (511) 4319677

E-mail: davidlira@neuroconsultas.com

Interciencia



ARTICULO ORIGINAL

Descripcion de analgesia epidural con morfina
frente a levobupivacaina-morfina en pacientes
con cancer de pulmon postoracotomia en el
Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas.
Un estudio retrospectivo

Carol Milagros Navarro Alva', Javier Ramos Gonzales?

RESUMEN

Objetivo: Describirel grado de efectividad analgésica epidural, en dos grupos, con morfinay levobupivacaina-morfina, en
pacientes con cancer de pulmoén postoracotomia. Material y métodos: Estudio descriptivo retrospectivo de 22 pacientes
sometidos a toracotomia, un grupo recibié tratamiento analgésico con morfina y el otro con levobupivacaina-morfina,
utilizando el registro del grado de analgesia con escala visual analégica. Resultados: En el grupo levobupivacaina-
morfina se evidencié un efecto analgésico constante, por otro lado en el grupo morfina sola se evidencié un efecto
analgésico en aumento, sin diferencia estadistica, excepto a las 6 h y 12 h de la segunda dosis del primer dia; el grupo
morfina presenté mayor dolor, mayores valores de la presién arterial y de frecuencia cardiaca. Conclusiones: En la
serie de casos revisada, ambas técnicas analgésicas mostraron ser efectivas para el manejo del dolor postoracotomia en
pacientes con cancer de pulmén, evidencidndose una mayor estabilidad hemodinamica en el grupo de morfina, y una
mayor analgesia en el grupo de levobupivacaina- morfina.

Palabras clave: Analgésico. Cancer de pulmén. Levobupivacaina. Morfina. Postoracotomia.

Description of epidural analgesia with morphine versus levobupivacaine-
morphine in patients with lung cancer post-thoracotomy. At Instituto
Nacional de Enfermedades Neoplasicas. A retrospective study

ABSTRACT

Objective: To describe the effectiveness degree of epidural analgesia, in two groups, with morphine and levobupivacaine-
morphine, in patients with lung cancer post-thoracotomy. Material and methods: Retrospective, descriptive study of 22 patients
submitted to thoracotomy; one group received analgesic treatment with morphine, and the other one with levobupivacaine-
morphine, using the record of analgesia degree with visual analog scale. Results: a constant analgesic effect was shown in
the morphine-levobupivacaine group; on the other hand, a growing analgesic effect was evidenced in the morphine group;
with no statistical difference, except at 6h and 12h after the second dose on the first day. The morphine group experienced
more pain, higher values of blood pressure and heart rate. Conclusions: In this series of cases, both analgesic techniques were
effective to deal with post-thoracotomy pain in patients with lung cancer, showing a greater hemodynamic stability in the
morphine group, and a greater analgesia in the morphine-levobupivacaine group.

Key words: Analgesic. Levobupivacaine. Lung cancer. Morphine. Post-thoracotomy.

1. Facultad de Medicina «Alberto Hurtado», Universidad Peruana Cayetano Heredia. Lima, Perd.
2. Servicio de Anestesiologia. Clinica Internacional. Lima, Perd.
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INTRODUCCION

Después de una toracotomia, el alivio del dolor
ha sido siempre motivo de preocupacién, dado su
caracter severo asociado a una alta incidencia de
complicaciones pulmonares, por lo que es de interés
del anestesi6logo proveer una analgesia satisfactoria
que permita al paciente realizar fisioterapia
respiratoria en el posoperatorio, y asi disminuir de
manera significativa el riesgo de atelectasia pulmonar
y anomalias de la ventilacién-perfusion '2.

El dolor posoperatorio es sobre todo nociceptivo,
que es la percepcién del dolor siguiente a la
agresion quirdrgica °. La toracotomia se encuentra
entre las intervenciones quirirgicas que producen
el dolor posoperatorio mds intenso, ademds de que
las fuentes productoras del dolor son muy variadas:
incisiéon quirdrgica, separacion costal, estiramiento
de los nervios intercostales, seccion de masas
musculares importantes, inflamacién de la pared
toracica, manipulacién del parénquima pulmonar,
abrasion pleural y colocacién de uno o varios
drenajes toracicos *.

La analgesia epidural es la técnica analgésica
preferida en este tipo de cirugia >°, incluso en
pacientes con factores de riesgo pulmonar 7. Para
ello generalmente se utilizan anestésicos locales
asociados a opioides. La levobupivacaina es muy
valiosa para la analgesia posoperatoria por su efecto
preferencial sobre las fibras sensoriales y su duracién
prolongada 8. Suelen utilizarse tres tipos de agentes:
los anestésicos locales, los que actidan sobre los
receptores opidceos de la substancia nerviosa, y los
que actian sobre otro tipo de receptores °. No es
raro que se utilicen mezclas de agentes de uno y otro
grupo, a fin de aprovechar las acciones deseables de
todos ellos, y minimizar los efectos secundarios.

Sobre la combinacién de drogas, en el meta-
andlisis de Ballantyne y cols '°, se mostr6 que
el uso de s6lo opioides extradurales no reduce
significativamente el riesgo de complicaciones
posoperatorias pulmonares, pero cuando éstos
se asocian a anestésicos locales, o cuando estos
altimos se usan solos, las complicaciones se reducen
en un 50% a 70%, en comparacién con el uso de
opioides sistémicos. El uso simultdneo de dos o méas
medicamentos epidurales con el objetivo de mejorar
la calidad de la analgesia (intensidad y duracion),
disminuir la frecuencia e intensidad de los efectos
deletéreos, y abatir las diversas complicaciones
posoperatorias, se ha convertido en la mejor opcién
de manejo. Se han usado diversas mezclas, entre ellas
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la combinacién de opioides con anestésicos locales,
dicha combinacién produce analgesia espinal
por diferentes mecanismos: el opioide actia en
receptores especificos incrementando la inhibicién
de la transmision de los impulsos dolorosos
provenientes de las neuronas primarias nociceptivas
aferentes, hacia las neuronas de transmisién y las
interneuronas en los cuernos dorsales de la medula
espinal '".

El buen control del dolor después de una cirugia
es importante para evitar resultados negativos,
tales como: taquicardia, hipertensién, isquemia
miocardica, disminucion de la ventilacién alveolar,
y pobre cicatrizacién 2. S6lo una analgesia
posoperatoria efectiva garantizard el confort del
paciente e incrementara la distensibilidad pulmonar
mediante respiraciones mas profundas y tos
eficiente, y asi disminuirdn los riesgos de atelectasias
pulmonares 'y anormalidades de ventilacién-
perfusion '#, todo esto contribuye a disminuir la
estancia hospitalaria 2 3.

En consecuencia, el objetivo de la presente
investigacion es describir el grado de efectividad
de la indicada terapia analgésica epidural, en
pacientes con cancer de pulmén postoracotomia en
el Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas,
describiendo el efecto analgésico epidural, la
estabilidad hemodindamica durante la administracion
analgésica y los posibles efectos adversos ocurridos.

MATERIALES Y METODOS

Se realizé un estudio retrospectivo de una serie de
casos entre abril y setiembre de 2011, en el Instituto
Nacional de Enfermedades Neoplasicas donde
se evalu6 a 22 pacientes con cancer de pulmoén
sometidos a toracotomia, de 20 a 60 afios de edad,
ASA (American Society of Anesthesiologists) -1, sin
alergias conocidas, sin anormalidad en la columna
y sin trastornos de coagulacion. El protocolo del
estudio fue aprobado por el Comité de Etica de la
Universidad Peruana Cayetano Heredia, habiéndose
expresado los principios éticos bdsicos.

Se revisaron las historias clinicas de estos
pacientes y se recolectaron datos demograficos, del
tratamiento quirdrgico, del grado de dolor (a través
de la escala visual analégica: EVA), hemodinamicas
(frecuencia cardiaca, presion arterial y saturacion
de oxigeno) y efectos adversos. Estos datos fueron
recogidos en fichas de monitoreo previamente
disenadas para este fin.
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Serealiz6 un analisis descriptivo de la informacion
a través de tablas de distribucion de frecuencias y
medidas resumen.

Los niveles de dolor de la escala analégica
visual (EVA) en cada uno de los grupos de estudio,
analgesia combinada y s6lo morfina, en un tiempo
particular de evaluacién (alos30m,3 h,6h, 12 hy
24 h) fueron contrastados a través de la prueba U de
Mann-Whitney. Los valores promedio de la presién
arterial, frecuencia cardiaca y saturacién de oxigeno
en cada uno de los grupos de estudio, analgesia
combinada y s6lo morfina, en un tiempo particular
de evaluacién (a los 30 m, 3 h, 6 h, 12 h'y 24 h)
fueron contrastados a través del test de Wilcoxon
para muestras no relacionadas.

RESULTADOS

La edad promedio de los pacientes en estudio fue
46,1 anos (rango, 20 a 60 anos). Hubo 11 hombres
(50,0 %), hubo 10 pacientes (45,5 %) con cancer
de pulmén y 12 (54,5 %) con metastasis pulmonar.
Las caracteristicas de cada grupo se muestran en la
Tabla 1.

Valores promedio de la intensidad del dolor
se muestran en la Tabla 2 y Figura 1. En la
poblacién sujeta a estudio del Instituto Nacional
de Enfermedades Neoplasicas, se evidenci6 que
en el grupo de levobupivacaina-morfina, el efecto
analgésico se mantuvo constante después de cada
administracién en todos los intervalos de medicion.
En el grupo de morfina, el efecto analgésico aumento
respecto al valor basal sin significancia estadistica;
s6lo hubo un aumento significativo respecto al valor
basal, en los intervalos de medicién de 6 hy 12 h de
la segunda dosis del primer dia. Comparando grupos,
mayor intensidad del dolor en el grupo morfina en
todos los intervalos de medicién, con significancia
estadistica.

Valores de la presion arterial promedio se
muestran en la Tabla 3 y Figura 2. En cada uno de
los grupos hubo aumento significativo respecto al
momento de la administracion en todos los intervalos
de medicién.

Valores de la frecuencia cardiaca promedio se
muestran en la Tabla 4 y Figura 3. En el grupo de
levobupivacaina y morfina, hubo aumento respecto
al momento de la administracién a las 12 h de la
segunda dosis del tercer dia, con significancia
estadistica. El grupo de morfina sin aumentos
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Tabla 1. Caracteristicas segun analgésico administrado.

EDAD

Promedio / Rango
SEXO

Hombres

Mujeres
DIAGNOSTICO
Cancer de pulmén
Metastasis

ANALGESICO

LEVOBUPIVACAINA -
MORFINA

47,9 / (22-60)

4 (36,36%)
7 (63,64%)

7 (70%)
4 (33,33%)

MORFINA

44,4 [ (20-60)

7 (63,64%)
4(36,36%)

3 (30%)
8 (66,67%)

Tabla 2. Efecto analgésico epidural segin analgésico administrado.

1er dia/ 1ra dosis
Basal

3h

6h

12h

1er dia/ 1ra dosis
Basal

3h

6h

12h

2do dia/ 1ra dosis
Basal

3h

6h

12h

2do dia / 2da dosis
Basal

3h

6h

12h

3er dia/1ra dosis
Basal

3h

6h

12 h

3er dia/2da dosis
Basal

3h

6 h

12h

ANALGESICO
LEVOBUPIVACAINA - MORFINA
MORFINA
1,2 2,4*
1,2 2,3*
1,2 2,1*
1,2 2,2
1,2 1,6*
1,2 1,8*
1,2 2,01*
1,2 2,01*
1,0 1,7*
1,0 1,7*
1,0 1,8*
1,0 1,8*
1,1 1,7*
1,1 1,7*
1,1 1,7*
1,1 1,7*
1,0 1,5*
1,0 1,6*
1,0 1,6*
1,0 1,6*
1,1 1,5*
1,1 1,6*
1,1 1,6*
1,1 1,6*

t Diferencia con respecto al tiempo basal.
* Diferencia respecto al analgésico combinado.
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Efecto analgésico epidural segun analgésico administrado. Variacion de la frecuencia cardiaca promedio segin analgésico administrado.
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Figura 1. Efecto analgésico epidural segun el tipo de analgésico:
morfina y levobupivacaina-morfina, utilizando la escala analoga
visual en relacion al tiempo.

Figura 2. Variacion de la presion arterial segun el tipo de analgésico:
morfina y levobupivacaina-morfina, valores de presion arterial en mmHg.

Tabla 3. Variacion de la presion arterial promedio
segun analgésico administrado.

Tabla 4. Variacion de la frecuencia cardiaca promedio segun
analgésico administrado.

ANALGESICO ANALGESICO
LEVOBUPIVACAINA - MORFINA LEVOBUPIVACAINA - MORFINA
MORFINA MORFINA
1er dia/1ra dosis 1er dia/1ra dosis
Basal 70,6 mm Hg 66,4 mm Hg Basal 78,8 87,7
3h 74,2 mm Hgt 73,3 mm Hgt 3h 77,5 85,41
6 h 75,9 mm Hgt 76,1 mm Hgt 6 h 76,2 84,71
12h 80,3 mm Hgt 80,3 mm Hgt 12h 79,5 86,4
1er dia/2da dosis 1er dia/2da dosis
Basal 66,2 mm Hg 63,3 mm Hg Basal 74,6 82,4*
3h 71,7 mm Hgt 73,9 mm Hgt 3h 73,1 82,5*
6 h 75,8 mm Hgt 77,0 mm Hgt 6h 74,3 81,11
12 h 78,8 mm Hgt 80,0 mm Hgt 12h 76,7 82,6
2do dia/1ra dosis 2do dia/1ra dosis
Basal 62,4 mm Hg 62,4 mm Hg Basal 74,8 80,0
3h 72,1 mm Hgt 73,0 mm Hgt 3h 72,8 79,6*
6 h 77,6 mm Hgt 76,1 mm Hgt 6h 74,0 78,8
12 h 77,4 mm Hgt 77,0 mm Hgt 12h 76,9 80,5
2do dia/2da dosis 2do dia/2da dosis
Basal 52,3 mm Hg 62,4 mm Hg Basal 73,8 79,3*
3h 59,5 mm Hgt 73,9 mm Hgt 3h 70,5 79,5*
6 h 61,2 mm Hgt 76,8 mm Hgt* 6 h 72,8 78,8*
12h 63,2 mm Hgt 78,8 mm Hgt 12h 741 79,9*
3er dia/1ra dosis 3er dia/1ra dosis
Basal 57,9 mm Hg 63,9 mm Hg Basal 70,4 78,7*
3h 65,5 mm Hgt 73,9 mm Hgt 3h 71,8 78,5*
6 h 68,2 mm Hgt 77,9 mm Hgt 6 h 72,3 78,5*
12h 68,2 mm Hgt 81,5 mm Hgt* 12h 72,0 79,4*
3er dia/2da dosis 3er dia/2da dosis
Basal 53,3 mm Hg 64,8 mm Hg Basal 71,9 78,5*
3h 59,4 mm Hgt 73,9 mm Hgt 3h 70,5 78,2*
6 h 61,2 mm Hgt 77,3 mm Hgt* 6 h 72,4 78,5*
12h 62,6 mm Hgt 79,1 mm Hgt* 12h 74,61 79,1*

t Diferencia con respecto al tiempo basal.
* Diferencia respecto al analgésico combinado.
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t Diferencia con respecto al tiempo basal.
* Diferencia respecto al analgésico combinado.
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significativos. Al comparar ambos grupos, la
frecuencia cardiaca fue significativamente mayor en
el grupo morfina en todos los intervalos de medicion
a partir de la segunda dosis del segundo dfia.

En el grupo de morfina 3 pacientes (27,3 %)
presentaron prurito como efecto adverso.

Variacion de la frecuencia cardiaca segun tipo de analgésico.

mo | T N——— e -
oo W

basal3h 6h 12h basal 3h 6h 12hbasal 3h 6h 12h basal 3h 6h 12hbasal 3h 6h 12h basal 3h 6h 12h
L I )L )L )L )L y

T T T T T T
Dosis 1 Dosis 2 Dosis 1 Dosis 2 Dosis 1 Dosis 2

L )L T ]

T T T
Dia1 Dia2 Dia3

—o— Morfina —#- Levobupibacaina + Morfina

Figura 3. Variacion de la frecuencia cardiaca segun el tipo de
analgésico: morfina y levobupivacaina-morfina.

DISCUSION

La cirugia oncolégica curativa o paliativa requiere
a menudo prolongadas operaciones de térax, los
pacientes no s6lo pueden experimentar severo
dolor posoperatorio, sino también perturbaciones
profundas de funcion pulmonar y ocasionalmente
cardiaca . Mas del 70 % de los pacientes sometidos
a una cirugia tordcica experimentan dolor intenso
dificultando la respiracién y un adecuado drenaje
de secreciones con la consiguiente aparicion de
atelectasias y neumonias.

Existen mudltiples técnicas analgésicas que han
sido aplicadas en el alivio del dolor postoracotomia
con una eficacia muy variable >34, Algunos autores
defienden la analgesia epidural tordcica mediante
asociacion de dosis bajas de opioides liposolubles
junto a concentraciones bajas de anestésicos locales
logrando una eficacia analgésica 6ptima, por lo
que la recomiendan en la actualidad. El uso de los
anestésicos locales, si bien se puede acompanar de
algunos efectos secundarios derivados del bloqueo
simpatico (hipotension arterial severa, hipotension
ortostatica) y bloqueo motor (intercostal, entre otros),
se ha comprobado que su aplicacién en la cirugia
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toracica o abdominal alta proporciona una mejoria
significativa respecto a la analgesia sistémica en
cuanto a las pruebas funcionales respiratorias.

En este estudio se observd que ambas técnicas
analgésicas epidurales fueron eficaces, lograndose
una escala visual andloga no mayor de dos puntos
con el uso de morfina sola y no mayor de un punto
con el uso de levobupivacaina-morfina, dando esta
dltima un mayor grado de analgesia, sin embargo
la presion arterial y la frecuencia cardiaca fueron
mas estables con respecto a la basal en la técnica
de morfina sola. También cabe mencionar que
se observé como efecto adverso la presencia de
prurito en tres casos donde se usé morfina sola sin la
necesidad de usar un antihistaminico, y la presencia
de globo vesical en uno de los pacientes a quien
se le retir6 la sonda urinaria al segundo dia de
cirugia y con quien se habia utilizado la técnica de
levobupivacaina-morfina.

El uso de soluciones analgésicas via catéter
epidural ha demostrado ser la técnica de eleccion en
el manejo del dolor postoracotomia por ser capaz de
mantener un excelente control del dolor, capaz
de bloquear las aferencias nociceptivas, evitar la
sedacion de los opioides sistémicos (se reserva para
aquellas situaciones en las que la analgesia epidural
es insuficiente o esta contraindicada), ha demostrado
reducir la respuesta al estrés quirtrgico, tiene
ventajas sobre la funcién cardiovascular, respiratoria,
gastrointestinal, metabdlica, inmunolégica y de
coagulacion.

La técnica analgésica epidural con la
administracién de anestésicos locales asociado a
opioides, o el uso de un opioide solo, es un método
ampliamente utilizado para controlar el dolor
postoracotomia y que actualmente es el de eleccion.
En este estudio ambas técnicas mostraron ser eficaces
en el manejo del dolor postoracotomia en pacientes
con cancer de pulmén, mostrado escasos efectos
adversos, tales como prurito, y una estabilidad
hemodinamica durante el tiempo de administracion
de ambas técnicas.

El presente estudio tiene un importante sesgo de
seleccion, ya que no todos los participantes tuvieron
la misma oportunidad de recibir cualquiera de los
2 tipos de analgesia, la eleccién guardaba relacion
con la experiencia del tratante; lo cual va en contra
de la validez interna del estudio; otra limitacién es
la ausencia de validacion de la ficha de monitoreo,
ya que para garantizar la calidad de la medicién de
dicho instrumento es necesario que éste haya sido
sometido a un proceso de validacion.
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Analgesia posoperatoria con dexmedetomidina
intranasal en cirugia laparoscopica diagnostica

Carlos Eduardo Garcia Pinas ', Javier Ramos Gonzales 2

RESUMEN

Objetivo: Describir el efecto analgésico y sedante de la dexmedetomidina intranasal en pacientes operados de cirugia
laparoscépica diagndstica y medir los parametros hemodindmicos: presion arterial (PA), frecuencia cardiaca (FC),
frecuencia respiratoria (FR); durante su administracion. Material y Métodos: Estudio retrospectivo, observacional,
descriptivo, de una serie de casos, sometidos a cirugia laparoscépica diagnéstica con tratamiento analgésico con
dexmedetomidina intranasal, medido con la Escala Visual Andloga. Se registr6 el grado de sedacién, medido con la
escala Ramsay, y los posibles efectos adversos. Resultados: Se evaluaron 10 pacientes, cuya edad promedio fue de
46,2 anos, peso promedio de 62,2 kg, talla promedio de 1,57 m. Los tiempos anestésicos y quirdrgicos promedio
fueron de 55 min y 31 min respectivamente. Hubo disminucién del efecto analgésicoalas 3 h, 6 h, 12 h'y 24 h. Hubo
disminucion constante del efecto sedante a los 30 min. Se encontré variaciones de la presion arterial y disminucion de
la frecuencia cardiaca, valores que no mostraron diferencia estadistica significativa. Hubo disminucién de la frecuencia
respiratoria en todos los intervalos de medicion, fue estadisticamente significativa a las 6 h, 12 h y 24 h. Conclusiones:
El empleo de la dexmedetomidina intranasal produjo analgesia y sedacion en los pacientes aunque no fue significativa,
los cambios hemodinamicos fueron tolerables.

Palabras clave: Analgesia. Cirugia laparoscopica diagnéstica. Dexmedetomidina intranasal.

Postoperative analgesia with intranasal dexmedetomidine in diagnostic
laparoscopy

ABSTRACT

Obijective: To describe the analgesic and sedative effect of intranasal dexmedetomidine in patients undergone diagnostic
laparoscopy and to measure hemodynamic parameters: blood pressure (BP), heart rate (HR), respiratory rate (RR), during
its administration. Material and Methods: A retrospective, observational, descriptive study of a series of cases, undergone
diagnostic laparoscopy with analgesic treatment of intranasal dexmedetomidine, measured by the Visual Analog Scale. The
degree of sedation, measured by Ramsay scale, and the possible side effects were registered. Results: 10 patients aged 46.2
years in average, with a mean weight of 62.2 kg, and mean height of 1.57 m were evaluated. Average surgical and anesthesia
times were 55 minutes and 31 minutes respectively. There was an analgesic effect reduction after 3h, 6h, 12h and 24h.
There was a constant reduction of sedative effect at 30min. Blood pressure variations and heart rate reduction were found;
values which did not show significant statistical difference. Respiratory rate decreased in all measurement intervals; it was
statistically significant at 6h, 12h and 24h. Conclusions: The use of intranasal dexmedetomidine produced analgesia and
sedation in patients but it was not significant; hemodynamic changes were tolerable.

Key words: Analgesia. Diagnostic laparoscopy. Intranasal dexmedetomidine.
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INTRODUCCION

Los pacientes atendidos en sala de operaciones
requieren una serie de cuidados, dentro de las
que el manejo del dolor posoperatorio representa
un componente importante de la recuperacion.
Al amortiguar los reflejos auténomos, somaticos y
endocrinos se conseguiria disminuir la morbilidad
perioperatoria.

La dexmedetomidina es un farmaco agonista alfa
2 adrenérgico. Su mecanismo de accién consiste en
ejercersuaccionantinociceptivapredominantemente
sobre el receptor alfa 2 adrenérgico de la médula
espinal. Su accién hipnético-sedante se realiza
a nivel de receptores noradrenérgicos del locus
coeruleus mediante su unién a receptores alfa 2
adrenérgico de este grupo celular, lo que provocaria
una disminucién de la dosis dependiente de la
liberacion de noradrenalina. Al inhibir la liberacion
de noradrenalina en el locus coeruleus, disminuye
la actividad noradrenérgica en la via ascendente
hacia el cortex, habiéndose establecido que tanto la
disminucién de la neurotransmisién noradrenérgica
como de la serotoninérgica estan asociadas con la
transicion del estado de vigilia al suefo .

Ladexmedetomidinatieneefectossimpaticoliticos,
ansioliticos y analgésicos. En el posoperatorio su
efecto principal es dar un apoyo analgésico en
las cirugias laparoscopicas diagnésticas %, lo que
permite disminuir el uso de analgésicos opioides y
por lo tanto, evitar sus potenciales efectos adversos.
La administracién nasal de la dexmedetomidina
es relativamente rapida y sencilla, y nos permitiria
simplificar el uso de esta droga.

Las funciones principales de la nariz son lafuncién
olfatoria, la humidificacién y calentamiento del aire
inspirado, y la funcién defensiva actuando como
una barrera frente a la entrada de diversos agentes
patogénicos y sustancias nocivas. En el interior de
l[a fosa nasal encontramos los cornetes, estructuras
muy vascularizadas que tienen como funcién
aumentar la superficie para facilitar el calentamiento
y la humidificacién. En adultos, la superficie de la
mucosa nasal es de aproximadamente 150 a 180
cm?, de los cuales 5 a 10 cm? constituyen el area
olfatoria que también parece tener capacidad para
absorber farmacos. Toda la superficie no olfatoria
esta recubierta por una mucosa de 2 a 4mm de
grosor, de epitelio pseudoestratificado con células
filiares y células secretoras de moco. El volumen
teérico maximo de administraciéon intranasal
recomendado en humanos es de 150-180 pl por fosa,
aunque la distribucién de este volumen dependera
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de varios factores como el sistema de administracion
y la posicion de la cabeza. Una parte del farmaco
administrado puede pasar a la faringe donde puede
absorberse por via enteral y esto debe tenerse
en cuenta en la posologia y evaluarse mediante
estudios farmacocinéticos. Se ha objetivado
también el paso directo a liquido cefalorraquideo
de farmacos administrados por via intranasal que
se han absorbido a través del drea olfatoria *. No
obstante, hay trabajos que demuestran la eficacia
de farmacos administrados por via intranasal, como
el de midazolam, indicado en situaciones en la que
requiere un efecto relativamente rapido y no se
dispone de acceso intravenoso *.

En el estudio de Vega y cols., la dexmedetomidina
nasal en colecistectomia laparoscopica, ofrece una
via alternativa y segura para el apoyo analgésico del
postoperatorio inmediato de pacientes sometidos
a colecistectomia. La dexmedetomidina usada por
via intranasal es efectiva y ofrece una alternativa
simplificada para el uso de esta droga en diversas
situaciones médico-quirdrgicas que lo requieran °.
Existen publicaciones con respecto al uso de drogas
de administracion intranasal, que demuestran que es
una via segura, por lo que la dexmedetomidina se
puede utilizar por esta via.

El objetivo del estudio es describir el efecto
sedante y analgésico de la dexmedetomidina en
el posoperatorio de pacientes sometidos a cirugias
laparoscépicas diagnésticas y medir los parametros
hemodindmicos  (presion arterial,  frecuencia
cardiaca, frecuenciarespiratoria) durante el tiempo de
administracion de este farmaco. Los datos obtenidos
servirdn para la actualizacién de conocimientos
en relacion a las caracteristicas analgésicas
posoperatorias tras el uso de dexmedetomidina en
pacientes sometidos a laparoscopias diagndsticas.

MATERIAL Y METODOS

Se realiz6 un estudio observacional descriptivo
retrospectivo con 10 pacientes de entre 20
y 60 anos de edad, del Instituto Nacional de
Enfermedades Neoplasicas (INEN), sometidos a
cirugias laparoscopicas diagnosticas, con exdmenes
pre-quirtrgicos  completos, ASA  (American
Society of Anesthesiologists) I-ll, sin enfermedades
cronicas (hipertension, diabetes, encefalopatias),
no farmacodependientes, sin antecedentes de
alcoholismo crénico, sin enfermedades psiquiatricas
ni exposicion previa a dexmedetomidina.
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Serevisaron las historias clinicas de estos pacientes
y se recolectaron datos demogréficos, del grado de
dolor mediante el uso de la escala EVA (ver Figura
1), del grado de sedacién con el uso de la escala
Ramsay (ver Tabla 1), parametros hemodinamicos
(frecuencia cardiaca, presion arterial y saturacién
de oxigeno) y efectos adversos. Estos datos fueron

0 = no pain 10 = worst pain

Figura 1. Escala Visual Analoga.

recogidos en fichas de monitoreo previamente
disefiadas para este fin. Se trabajé con los valores de
la presién arterial media obtenida por el monitor no
invasivo.

Se utilizaron las historias clinicas de los pacientes,
recolectdndose los datos a través de una ficha
elaborada para quienes recibieron la anestesia segiin
manejo del Departamento de Analgesia, Anestesia y
Reanimacion del INEN. A continuacién se describe
el procedimiento rutinario que se realiza dentro de
la institucion con la aplicacién del producto: a todo
paciente se le canaliza una via venosa periférica
con catéter endovenoso N° 18 y se les monitorea
con presién arterial no invasiva, oximetria de pulso,
capnografia y electrocardiograma. A través de
una llave de triple via se conecta la linea venosa
a una bomba de perfusion para administracion
de remifentanilo a 0,50 pg/kg/min durante 120
segundos y luego se disminuye a 0,20 pg/kg/min.
Adicionalmente, otra extensién de la linea venosa
infunde propofol al 2 % a una diana de 4 pg/ml
una vez que el paciente se encuentra en efecto A
(refiere mareo leve), mediante el uso de un sistema
computarizado de perfusiéon anestésica (Diprifusor
modelo Alaris). Se administra rocuronio a 0,6 mg/
kg de peso en el momento que se pierde el reflejo
palpebral, tras lo cual se procede a la intubacién
utilizando tubo endotraqueal (TET) # 7,5 a 8,5 (segln
parametros valorados en cada paciente). Se continta
con la administracién de propofol (en infusion
controlada a objetivo TCI por sus siglas en inglés
de Target-controlled Infusion) a una diana variable
segin hemodinamia. Se utiliza dexametasona 4
mg por su efecto antinauseoso y se monitoriza
al paciente permanentemente. Inmediatamente
después de la colocacién de los trécares se
administra  la dexmedetomidina nasal (1pg/kg)
segln la dosis calculada haciendo uso de una jeringa

Interciencia

Tabla 1. Escala Ramsay.

PACIENTE GRADO
Despierto, excitado o agitado 1
Despierto, tranquilo, responde 2
Obnubilado, tranquilo, responde 3
Dormido, responde enérgicamente
a estimulacion tactil o verbal 4
Dormido, responde perezosamente
a estimulacion tactil o verbal )
Dormido, no responde a estimulacion 6

Caracteristicas que presentan los pacientes, a quienes se les ha
administrado farmaco sedante, evaltan el grado de sedacién.

de tuberculina (1 ml). Veinte minutos antes del
término de la intervencion quirdrgica se administra
60 mg de ketorolaco endovenoso en bolo, debido
a su accion analgésica. Se procede a la extubacion
considerando la apertura palpebral y respuesta a
estimulos verbales. Se envia a recuperacion a todo
aquel paciente hemodinamicamente despierto y
estable. La dosis de analgesia de rescate es de 2 mg
de morfina.

Se tomaron los datos de las historias clinicas,
seglin hoja de recoleccién haciendo énfasis en las
variables mencionadas.

Los niveles de dolor (de la escala analdgica visual
EVA) y sedacion (escala de Ramsay) en un tiempo
particular de evaluacién (a los 30 min, 3 h, 6 h, 12
h y cada 24 h tras la aplicacion) se contrastaron a
través de la prueba de rangos de Wilcoxon (prueba
no parameétrica).

Los valores promedio de la presion arterial,
frecuencia cardiaca y saturaciéon de oxigeno en
diferentes momentos de evaluacion (a los 30 min,
3 h,6h 12 hycada 24 h tras la aplicacién) se
contrastaron a través de la prueba de rangos de
Wilcoxon. Para el procesamiento de la informacion
utilizamos el programa SPSS versién 12,0. Un
valor p<0,05 serd considerado para diferencias
significativas.

RESULTADQOS

Las caracteristicas de los pacientes se muestran en la
Tabla 2. Fueron cinco mujeres y cinco hombres en
total. La edad promedio fue 46,2 afios (rango de 24
a 58 anos de edad). El peso promedio fue 62,2 kg
(rango de 42 a 74 kg), la estatura fue 1,57 m (rango
de 1,5 a 1,67 m). En base a la obtencién del indice
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Tabla 2. Caracteristicas Tabla 3. Efecto analgésico y sedante.

N EVA Ramsay

Edad, anos Basal 1,3 2.3

Promedio / Rango 46,2 / (24-58) 30 min 1,4 2,0

Género 3h 1,1 2,0

Hombres 5 6 h 1,2 2,0

Mujeres 5 12h 1,1 2,0

Peso (kg) 24 h 1,0 2,0
Promedio / Rango 62,2 / (42-74) t Diferencia con respecto al tiempo basal.

Estatura (m) Diferencia respecto al analgésico combinado.

Promedio / Rango 1,57 / (1,5-1,67)

IMC Tabla 4. Parametros hemodinamicos.
Desnutricion 1 Presion arterial Frecuencia Frecuencia
Normal 4 media (mmHg) cardiaca (Ipm) respiratoria (rpm)
Sobrepeso 3 Basal 88,7 83,7 19,0
Obesidad 2 30 min 88,9 79,9 18,6

Riesgo cardiolégico 3h 89,3 76,7t 18,6
| 3 6 h 88,1 77,9 16,8t
Il 7 12 h 87,1 77,3 16,41

Tiempo quirargico (min) 24 h 87,0 78,0 16,41
Promedio / Rango 31/ (15-50) t Diferencia con respecto al tiempo basal.

Tiempo anestésico (min)

Promedio / Rango 55/ (45-75) Efecto analgésico (escala EVA)

2.0

de Masa Corporal (IMC) se determiné que hubo un
paciente con bajo peso, cuatro con peso normal, tres
con sobrepeso y dos con obesidad. Tres pacientes 14

presentaron riesgo cardiolégico |y otros siete tuvieron 12

riesgo cardiolégico Il. Todos los pacientes tuvieron 1 " "
ASA IlI. Los promedios de los tiempos anestésicos y
quirdrgicos fueron 55 min (el rango fue de 45 a 75

min) y 31 min (rango de 15 a 50 min).

El efecto analgésico presenté una disminucién o0
respecto al valor basal, en los intervalos de medicién Basal omin a & 2n 24n
3 h,6h, 12 hy 24 h, sin significancia estadistica. - — —

. .. .. Figura 2. Efecto analgésico, usando la escala EVA, en relaciéon
El efecto sedante present6 una disminucion respecto 4 fiempo.
al valor basal, en el intervalo de medicion 30 min,
que se mantuvo constante en los demds intervalos de
medicion sin significancia estadistica (ver Tabla 3 y Efecto sedante (escala de Ramsay)
Figuras 2 y 3). 30

Losvaloresde lapresion arterial promedio tuvieron
un aumento, respecto al basal, en los intervalos

EVA
5

30 min y 3 h, disminuyendo en los intervalos de aol 23
medicién 6 h, 12 hy 24 h, sinsignificancia estadistica . 20 20 20 20 20
(ver Tabla 4 y Figura 4). §

Los valores de la frecuencia cardiaca promedio
tuvieron una disminucion, respecto al valor basal, en
todos los intervalos de medicién, siendo significativo
en el intervalo de medicién 3 h (ver Tabla 4 y Figura 5).

Los valores de la frecuencia respiratoria promedio 00
tuvieron una disminucion, respecto al valor basal, en

todos los intervalos de medicién, siendo significativa ~ Figura 3. Efecto sedante, usando la escala de Ramsay, en
relacion al tiempo.

Basal 30min 3h 6h 12h 24h
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Variacion de la presion arterial promedio

89.5

89.0 - 89.3

.5 88.9
88.5 88.7

88.0 -
88.1

87.5

Presion Arterial

87.0
87.1 87.0

86.5 -

86.0 -

85.5

en los intervalos de medicién 6 h, 12 h'y 24 h (ver
Tabla 4 y Figura 6).

Basal 30min 3h 6h 12h 24h

Figura 4. Variacion de la presion arterial media, medida en
mmHg, en relacion al tiempo.

Variacion de la frecuencia cardiaca promedio

90.0 4
80.0 ‘\0\ - .
=7 799 778 7 78.0
700 76.7 . 77.3 -
©
& 600
B
©
o 50.0 -
K]
2
& 400
3
14
L 300
20.0
100 -
00
Basal 30min 3h 6h 12h 24h

Figura 5. Variacion de la frecuencia cardiaca promedio, medida
en latidos por minuto (Ipm), en relacion al tiempo.

Variacion de la frecuencia respiratoria promedio

16.0 18.6 18.6
16.8 16.4 16.4

12.04

8.0+

Frecuencia Respiratoria

4.0+

0.0

Basal 30min 3h 6h 12h 24h

Figura 6. Variacion de la frecuencia respiratoria promedio,

medida en respiraciones por minuto (rpm), en relacion al tiempo.
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DISCUSION

El efecto analgésico fue el primer pardmetro a evaluar
con la dexmedetomidina intranasal. Se observé una
alteracion del efecto analgésico con respecto al valor
basal, en los intervalos de medicién de 3 h, 6 h, 12
h y 24 h, aunque estas disminuciones no fueron
significativas. La escala visual analoga, si bien es un
pardmetro poco objetivo (valor 1 indica sin dolor
y va en ascenso hasta el valor 10 que indica dolor
intenso) nos muestra una disminucion de un EVA 1,3
a un EVA 1,1 siendo este dolor posoperatorio mas
tolerable para el paciente. El efecto analgésico de
la dexmedetomidina se puede enmascarar debido a
que en el proceso el paciente recibe ketorolaco 60
mg endovenoso (AINE), por su accién analgésica.
Los AINEs tienen accién de tipo periférica y no
tienen ningun efecto sedante y al estar asociado con
la dexmedetomidina pueden provocar una analgesia
multimodal que se demuestra en los valores
presentados. No fue necesario empezar terapia de
rescate para el dolor en los pacientes del estudio.

El efecto sedante fue el segundo objetivo a evaluar.
La dosis de 1 pg/kg de dexmedetomidina por via
intranasal durante las cirugias laparoscépicas, fue
la utilizada en estudios anteriores. Se observé una
variaciéon del efecto sedante, con respecto al valor
basal, a partir del intervalo de mediciéon de 30 min,
que se mantuvo constante en los demds intervalos,
aunque esta disminucién no fue significativa. Esta
medicion se realiz6 subjetivamente utilizando
la escala de Ramsay. A pesar de los resultados
poco alentadores y ademds de utilizar las dosis
ya establecidas, este estudio demuestra un efecto
sedante constante propio de la dexmedetomidina.
Si se comparan los resultados basales (Ramsay
2,3) con los tomados a los 30 min (Ramsay 2)
encontramos pacientes despiertos, tranquilos que
responden al estimulo ya sea verbal o tactil. No
aparece un resultado Ramsay 1, 3 6 4 que alteren
las actividades normales del paciente. Comparando
con el estudio de Yuen ®7, se demostr6 que la
dexmedetomidina nasal a dosis de 1 y 1,5 pg/kg
produce una sedacién en 45 a 60 min y los picos
de 90 a 105 min. Estudios en voluntarios sanos
mostraron que la dexmedetomidina produce un
significante efecto analgésico y su uso es Gtil en el
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contexto perioperatorio. Esta diferencia significativa
con nuestro estudio se explica por el momento de
la administracion del medicamento, ya que ellos
la realizaron 35 a 45 min antes de la cirugia y no
durante la misma. Ademas el monitoreo fue tanto
dentro de sala de operaciones como en la unidad
posanestésica, habiendo asi una mayor recoleccién
de datos y variaciones estadisticas.

Los efectos hemodindmicos de los alfa 2 agonistas
producen cambios bifdsicos en la presion arterial y
frecuencia cardiaca. Se asocian con bradicardia
refleja que puede preceder a la disminucién de la
presion arterial tras la administracion de la droga.
Dado quelaadministraciénintranasal probablemente
conduzca a un incremento gradual en el nivel del
farmaco en el plasma, estos efectos hemodindamicos
aparecen para evitar una respuesta hipertensiva.
Se observé un aumento de la presion arterial, con
respecto al valor basal, en los intervalos de medicién
de 30 min y 3 h; y una disminucién, también con
respecto al valor basal, en los intervalos de medicién
de 6 h, 12 h y 24 h, aunque tanto el aumento
como la disminucién no fueron significativos. Se
observé la disminucion de la frecuencia cardiaca,
con respecto al valor basal, en todos los intervalos
de medicion, aunque esta disminucién sélo fue
significativa en la medicién de 3 h respecto al valor
basal. ;A qué pudo deberse? esto se demuestra porque
la dexmedetomidina nasal a dosis de 1 pg/kg produce
efectos en 45-60 min y los picos de 90 a 105 minutos
67 Se observé una disminucién de la frecuencia
respiratoria, con respecto al valor basal, en todos
los intervalos de medicion, aunque esta disminucion
fue significativa en los intervalos de medicién de 6
h, 12 h y 24 h. Fue significativa y no se present6
ninguna alteracion en el patrén respiratorio por no
ser este medicamento un depresor ventilatorio. La
hemodindmica de los pacientes se mantuvo casi
constante en todos los tiempos tras la administracion
de dexmedetomidina nasal, mostrdndose ésta segura
en su uso a pesar de no ser significativa en casi todos
los resultados. Finalmente el estudio no mostr6
incidencia de efectos secundarios. Los resultados
no se relacionan con lo planteado en la literatura,
limitando las conclusiones.

No hubo diferencias significativas en la mayor
parte de los resultados. En este estudio, si se observo
que el empleo de 1 pg/kg de dexmedetomidina
intranasal produjo analgesia y sedacion en los
pacientes aunque no fue significativa. Los cambios
hemodindmicos fueron tolerables. No hubo
complicaciones en el manejo posoperatorio,
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tampoco hubo efectos adversos como hipotension
o bradicardia en la unidad de recuperacion
posanestésica.

La administracion intranasal de dexmedetomidina
es una alternativa conveniente y segura a la
administracién intravenosa. En el estudio de Vega y
cols., la dexmedetomidina nasal en colecistectomia
laparoscépica ofrece una via alternativa y segura para
el apoyo analgésico del posoperatorio inmediato.
Su uso por via intranasal es efectivo y ofrece una
alternativa simplificada para el uso de esta droga
en diversas situaciones médico quirtrgicas que lo
requieran ®. La administracién intranasal de drogas
es relativamente beneficiosa por su rapidez vy
simplicidad.

No hay estudios acerca del uso de la
dexmedetomidina por via nasal en cirugias
laparoscépicas diagnésticas por lo que este trabajo
podria ayudar a impulsar mas estudios, teniendo
como base lo ya establecido.
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;Sordera real o fingida? el valor de los potenciales
evocados de estado estable en personas sometidas
a ruidos intensos, un estudio transversal

Manuel Cuadra Lopez', Maybee Ramos Flores 2, Ana Mey Cotrina 3, Evelyn Duran Vargas *

RESUMEN

Objetivo: Demostrar la utilidad de los potenciales evocados de estado estable (PEAee) en la deteccion de pacientes
simuladores de hipoacusia inducida por ruido. Métodos: Se estudiaron 100 sujetos sometidos a ruido intenso,
bajo los criterios de audicién del Occupational Health and Safety Assessment Series (OHSAS). Se obtuvo umbrales
psicoacUsticos aéreos para las frecuencias de 0,5; 1,0; 2,0 y 4,0 kHz mediante una prueba de audiometria, como
medida objetiva de la audicion se utilizaron los PEAee. Se estudiaron las frecuencias de 500, 1000, 2000 y 4000
Hz tanto en la audiometria y en los PEAee. Resultados: Se encontraron en todas las frecuencias, mayores valores de
audiometria respecto a los resultados de los PEAee; se encontraron simuladores de la siguiente manera: en la frecuencia
de 500 Hz, 70 % (n=70); en la de 1000 Hz, 62 % (n=62); en la de 2000 Hz, 46 % (n=46); en la 4000 Hz 38 % (n=38).
Las correlaciones entre los grupos catalogados por las frecuencias en Hz fueron todas estadisticamente significativas,
en todos los casos se encontré una p<0,0005. Conclusiones: Los potenciales evocados de estado estable discriminan
muy bien los simuladores de sordera. Consideramos que es la prueba mas fidedigna y se deberia establecer como gold
standard, para poder determinar los valores de audicion de una persona sometida al ruido intenso.

Palabras clave: Audiometria. Hipoacusia. Potenciales evocados de estado estable. Simuladores.

Real or fake deafness? Value of steady-state evoked potentials in people
subjected to loud noise, a cross sectional study

ABSTRACT

Objective: To demonstrate the usefulness of Auditory Steady-State Responses (ASSR) in detection of malingering patients
with noise-induced hearing loss. Material and Methods: 100 individuals exposed to intense noise were studied, using
hearing requirements of Occupational Health and Safety Assessment Series (OHSAS). Aerial psychoacoustic thresholds were
obtained for frequencies of 0.5, 1.0, 2.0 and 4.0 kHz by using an audiometry testing; ASSR were used as an objective
measurement of hearing. Frequencies of 500, 1000, 2000 and, 4000 Hz were studied, both in audiometry and ASSR. Results:
In all the frequencies, higher audiometry values were recorded compared to ASSR results. Malingerers were found as follows:
in the frequency of 500 Hz, 70% (n=70); in 1000 Hz, 62% (n=62); in 2000 Hz, 46% (n=46); and in 4000 Hz 38% (n=38).
Correlations among the groups classified by frequencies in Hz were all statistically significant; p<0.0005 was evidenced in
all the cases. Conclusions: Auditory Steady-State Responses distinguish very well malingerers of hearing-loss. We think this
is the most reliable test and it should be established as a gold standard in order to determine hearing values in any individual
exposed to intense noise.

Key words: Audiometry. Auditory Steady-State Responses. Hearing loss. Simulators.
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INTRODUCCION

La hipoacusia laboral inducida por ruido es
una patologia de gran relevancia dentro de los
problemas de salud ocupacional, traduciéndose
en un alto costo econémico y en una alteracion
de la calidad de vida de los trabajadores afectados
'. Dentro del tema de simulacién de sintomas de
salud, la hipoacusia representa alrededor del 10
% de casos ?. Los potenciales evocados de estado
estable (PEAee) son respuestas electrofisiologicas
evocadas por un estimulo acustico continuo. La
deteccion de la respuesta del estado estable se
basa en la identificacion de una onda desde la
actividad eléctrica cerebral de base, que convierte
los componentes del dominio del tiempo al dominio
de la frecuencia, logrando de esta manera, la
identificacion automatica y objetiva de la hipoacusia
sin intervencién de la voluntad del paciente. Las
respuestas obtenidas por los PEAee pueden variar
en respuesta a diversos factores; la frecuencia de
modulacion y la edad son parametros que influyen
directamente. Aunque no se ha estudiado en forma
acabada, se observa que tanto el ruido ambiental
como el tiempo de registro de los PEAee pueden
influir en la obtencién de respuestas. Los PEAee
son una técnica doblemente objetiva, tanto en la
obtencién como en el andlisis de la respuesta, que
permite obtener umbrales auditivos especificos para
cada frecuencia.

Se han comparado los umbrales audiométricos
con los umbrales electrofisiolégicos de los PEAee y
se observé que los pacientes con pérdida auditiva
presentaron mayor correlacion que los normoyentes.
Otras investigaciones plantearon respuestas similares
sugiriendo que los PEAee son menos confiables
en normoyentes *% Umbrales de pacientes
hipoacuisicos mostraron una alta correlacién en
todas las frecuencias evaluadas, siendo éstas
semejantes entre si. Seglin antecedentes previos, no
existirian variaciones por frecuencia en los PEAee,
en contraste, se han reportado investigaciones donde
la frecuencia 0,5 kHz posee menor correlacion
que otras frecuencias estudiadas, esta situacién se
explicaria por el modelo de activacién mas amplio
en la membrana basilar asi como por el tiempo de
viaje aumentado hacia la regién apical de la coclea,
donde se detectan los sonidos graves, ademds,
el ruido ambiental puede producir un efecto de
enmascaramiento en las frecuencias mas bajas, la
frecuencia de modulacién también podria ser un
factor que influye en la respuesta de los PEAee, se
ha observado que estudios con bajas correlaciones
para 0,5 kHz, utilizaron estimulos modulados
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a alta frecuencia *®. La relaciéon entre umbrales
audiométricos y umbrales estimados de los PEAee
que entrega el audiémetro, mantiene la tendencia de
una baja correlacién para el grupo de normoyentes
y una alta correlacién en hipoactsicos '*7. Los
umbrales electrofisiolégicos de los PEAee, son
mayores que los umbrales audiométricos >7. Al igual
que en las respuestas de los potenciales auditivos
evocados del tronco cerebral (PEATC), existiria una
dificultad para detectar potenciales electrofisiolégicos
de baja amplitud desde el EEG en presencia de
ruido. Al analizar las diferencias entre los umbrales
electrofisiol6gicos de los PEAee y los audiométricos
en el grupo de normoyentes, se ha observado una
diferencia significativa entre ambos valores, y por el
contrario, no se ha obtenido diferencias en el grupo
de hipoacdsicos, tanto en el promedio como en cada
una de las frecuencias evaluadas **®. Esta similitud
encontrada entre ambos umbrales concuerda con los
altos indices de correlacién descritos. Los umbrales
estimados que entregan los PEAee corresponden
a un valor promedio, dado por una ecuacién de
regresion en base al umbral electrofisiol6gico
del mismo examen. Esta estimacién del umbral
audiométrico sera mds precisa mientras mayor
sea la pérdida auditiva. Los hallazgos indican que
los valores de umbrales audiométricos estimados
son cercanos a los umbrales audiométricos reales
en presencia de hipoacusia. Si bien se observa
que los valores medios de la diferencia entre la
determinacion del umbral por un método y otro
presentaban valores en torno a 23 dB, se observa
que en el caso de hipoacusicos esta diferencia
disminuye en las frecuencias mas altas 7'°.

La aplicaciéon de los PEAee permite conocer el
grado de pérdida auditiva por frecuencia especifica
en hipoacusias severas y profundas '?7. Esto nos
permite aplicarlo adecuadamente en la deteccién de
simuladores ya que es una prueba completamente
objetiva en donde no interviene la voluntad del
examinado ni del examinador. Otros puntos muy
importantes son la escasez de estudios publicados
localmente que exploren el manejo de los PEAee, y la
potencial ventaja que presenta este examen dentro de
la evaluacién audioldgica.

El presente estudio tuvo por objetivo conocer el
manejo, funcionamiento y respuesta a los PEAee en
una poblacién de trabajadores expuestos a ruidos; su
utilidad en la deteccién de simuladores, y demostrar
la utilidad de los PEAee en la determinacién de los
umbrales auditivos, comparando sus resultados
con los de la audiometria para evaluar la validez e
importancia de este tipo de estudio para identificar
pacientes simuladores.
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PACIENTES Y METODOS

Estudio observacional transversal realizado en
el Servicio de Medicina Preventiva de la Clinica
Internacional, sede Lima, durante los meses de
enero a diciembre de 2011. La muestra fue de 100
trabajadores de minas, varones, de entre 26 y 55
anos de edad, seleccionados segln conveniencia,
de la poblacién total de trabajadores que acudieron
al Servicio Medicina Preventiva de la Clinica
Internacional por Seguro Complementario de Trabajo
de Riesgo (SCTR), durante el periodo indicado. Se
excluyé a todos aquellos individuos que presentaron
audicion normal en la prueba de audiometria previa.

Cada individuo firmé un consentimiento
informado previo a todo procedimiento de estudio.
Se trabaj6é bajo los criterios de audicion OHSAS
(Occupational Health and Safety Assessment Series):
audicién normal de 0 a 25 dB HL, e hipoacusia:
mayor a 25 dB HL. Evaluacién de simuladores:
por encima de 23 dB en comparacién con la
audiometria basal y se aplicé una anamnesis para
obtener los antecedentes auditivos. Se realizaron
pruebas de otoscopia e impedanciometria (Equipo
Interacoustics 2231) para descartar patologias que
comprometieran al oido medio, luego se obtuvieron
umbrales psicoacusticos aéreos para las frecuencias
de 0,5; 1,0; 2,0 y 4,0 kHz, mediante una prueba de
audiometria (Equipo Interacoustics) y como medida
objetiva de la audicion se utilizaron los PEAee
(Sistema Eclipse 21 Interacoustics).

Antes de aplicar cada uno de los examenes, se
limpi6 la piel de la regién del oido para lograr una
adecuada impedancia (menor a 5 KQ). Los electrodos
se ubicaron segln la siguiente configuracion:
electrodo positivo (+) en frente alta, electrodos
negativos (-) derecho e izquierdo en mastoides
ipsilaterales, y electrodo comin o tierra sobre el
puente de la nariz. En la evaluacién mediante los
PEAee se utiliz6 un estimulo modulado en amplitud
y frecuencia (AM/FM) a una tasa de 46 Hz, con 100
% de profundidad en AM y 10 % de profundidad en
FM. Las frecuencias portadoras fueron 1,0 kHz, 4,0
kHz, 0,5 kHz y 2,0 kHz presentadas en este orden
en forma monoaural mediante fonos de insercion.
Para la bisqueda de umbrales de los PEAee se utilizo
el método descendente. Se obtienen asi dos valores:
Umbral Electrofisiolégico (UE PEAee) y Umbral
Audiométrico Estimado (UAE) dado sélo por el
sistema Eclipse.

Los datos recolectados fueron ingresados a una
base de datos. Se elaboraron tablas y gréficos vy,
el tratamiento estadistico se realizé utilizando el
software SPSS 17 for Windows 2008. Se hizo la
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correlacién entre las audiometrias en las frecuencias
de 500, 1000, 2000 y 4000 Hz por ser éstas las que
estudian los PEAee. Se hizo un analisis de frecuencia
por frecuencia de 500, 1000, 2000 y 4000 Hz para
ver la diferencia entre la audiometria y los PEAee. La
correlacién es significativa al nivel 0,01 (bilateral).
Las correlaciones no paramétricas son significativas
al nivel 0,01 (bilateral) con un 95 % de intervalo de
confianza para la diferencia. El andlisis de correlacion
se realiz6 con la prueba Rho de Spearman.

Con respecto a la deteccién de simuladores se
emple6 como pardmetro de acuerdo a los estudios
previos de normalidad que en promedio se debe tener
hasta 23 dB de diferencia entre las audiometrias y los
PEAee, siendo mas altas las de los PEAee, tomamos
como simulador el parametro en el que no existe
ninguna frecuencia coincidente de las estudiadas y
que sea la diferencia mayor de 23 dB.

RESULTADOS

De los 100 sujetos, todos eran varones de entre 26y
mas de 55 afos de edad (ver Tabla 1). Se presentaron
dos tipos de trabajadores: el 2 % que realiza labores
administrativas dentro de la mina y el 98 % de
trabajadores que realiza actividades extractivas.
También se analiz6 el tiempo de exposicion al ruido
(ver Tabla 2).

En la Tabla 3 podemos ver los resultados del
porcentaje de sujetos entre simuladores y no
simuladores, en distintas frecuencias; en la Tabla 4
podemos ver el resultado del analisis de correlacion
realizado entre cada una de las frecuencias
estudiadas.

Tabla 1. Edad, porcentajes segun grupo etario.
Porcentaje (n)

26 - 35 afnos 11 % (n=11)
36 - 45 afnos 20 % (n=20)
46 - 55 afnos 40 % (n=40)
Mayor de 55 arfios 29 % (n=49)
TOTAL 100 % (n=100)

Tabla 2.Tiempo de exposicion al ruido.
Porcentaje (n)

4 - 6 anos 2 % (n=2)
7 - 10 anos 11 % (n=11)
Més de 10 afios 87 % (n=87)
TOTAL 100 % (n=100)
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Tabla 3. Porcentajes segun distintas frecuencias entre simuladores y no simuladores.

SIMULADOR

NO SIMULADOR
SIMULADOR
TOTAL

NO SIMULADOR
SIMULADOR
TOTAL

NO SIMULADOR
SIMULADOR
TOTAL

NO SIMULADOR
SIMULADOR
TOTAL

500

1000

2000

4000

Porcentaje (n)
30 % (n=30)
70 % (n=70)
100 % (n=100)
38 % (n=38)
62 % (n=62)
100 % (n=100)
54 % (n=54)
46 % (n=46)
100 % (n=100)
62 % (n=62)
38 % (n=38)
100 % (n=100)

Tabla 4. Correlaciones no paramétricas (Rho de Spearman), entre las distintas frecuencias.

1000 500
1000 1,000 0,611(**)
500 0,611(**) 1,000
2000 0,599(**) 0,517(**)
4000 0,570(**) 0,423(**)
*SIMULADOR* 0,537(**) 0,449(**)

** La correlacion es significativa al nivel 0,01 (bilateral).

DISCUSION

La poblacién en estudio fue un grupo de trabajadores
que lleg6 a nuestro laboratorio por un reclamo de
compensacion por sordera ocupacional. De acuerdo a los
parametros establecidos por nuestra legislacion debiamos
realizar tres audiometrias cada semana y posteriormente,
dependiendo de los resultados, determinar si el
trabajador tenia sordera ocupacional y de acuerdo
a estos parametros compensarlos econémicamente
y cambiarlos de actividad, sin embargo, siendo la
audiometria un parametro subjetivo que involucra la
voluntad del paciente y no existiendo ninguna prueba
audiométrica objetiva que pueda detectar simulacién
127 se empezé empleando los potenciales evocados
de tronco cerebral (ABR) pero estos sélo evaltian un
sonido en clic que involucra 2000, 3000 y 4000 Hz en
un solo resultado. Después se emplearon los potenciales
evocados a frecuencia especifica, que siendo mejor que
el ABR es una prueba agotadora por ser muy larga. La
tecnologia nos ha permitido tener en los PEAee, una
prueba segura y confiable que nos permite garantizar los
resultados y evitar un mal uso de los recursos.

Nuestra poblacién es principalmente mayor de
45 afios y provienen de diversos centros mineros e
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2000
0,599(**
0,517(**
1,000

0,683(**
0,743(**

4000 *SIMULADOR*

) 0,570(**) 0,537(**)

) 0,423(**) 0,449(**)
0,683(**) 0,743(*)

) 1,000 0,876(**)

) 0,876(**) 1,000

industriales del Perd teniendo mds de diez anos de
exposicion a ruidos. En esta ocasiéon encontramos
una diferencia importante con la literatura '**7, pues
encontramos que las audiometrias tuvieron resultados
mayores que en los PEAee, esto se deberia al efecto de
la simulacién que tratan de realizar una audiometria con
valores mayores de hipoacusia; también encontramos
que a menores frecuencias, la simulaciéon es mayor
porque usualmente en la hipoacusia inducida por ruido,
la audiometria es en escalera, por lo que las frecuencias
graves estdn usualmente mas conservadas que las
agudas y los trabajadores tienden a simular mas en estas
frecuencias 7.

En cuanto a los valores globales de simulacién, se
tomaron como parametro valores de mas de 23 dB en
todas las frecuencias y se encontr6 un valor de 32 % de
simulacion.

Podemos concluir que los potenciales evocados de
estado estable son la prueba mas fidedigna para poder
determinar los valores de audicién de una persona y
consideramos que se debe tener a los PEAee como el
gold standard para determinacién de umbrales en SCTR.
Las demds pruebas como la ABR y ABR a frecuencia
especifica no garantizan un estudio adecuado de
simulacion.
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Resonancia magnética: bases fisicas y aplicaciones
clinicas del tensor de difusion y la tractografia

Segundo Enrique Cabrera Hipdlito'

RESUMEN

El tensor de difusion es una técnica de resonancia magnética que permite la evaluacion de la conectividad de la
sustancia blanca. Con esta técnica se determinan pardmetros como la anisotropia y la difusividad, las cuales estan
alteradas en diversas patologias que afectan principalmente la sustancia blanca del cerebro. Las enfermedades
desmielinizantes, los tumores cerebrales, la enfermedad de Alzheimer y el trauma craneo-encefélico son algunas de
las patologias que han sido evaluadas con esta técnica, determindndose alteraciones en los parametros previamente
mencionados, esto permite hacer diagndsticos diferenciales mas precisos y una mejor compresion de la fisiopatologia
de estas enfermedades, y el uso de un software especializado nos permite delinear el trayecto de los tractos cerebrales
(tractografia), lo que puede ser de utilidad para el tratamiento neuroquirirgico.

Palabras clave: Resonancia magnética. Tensor de difusién. Tractografia

Magnetic resonance: physical basis and clinical applications of
diffusion tensor and tractography

ABSTRACT

Diffusion tensor is a MR technique which allows the assessment of white matter connectivity. Through this technique
parameters such as anisotropy and diffusivity are determined, which are altered in several pathologies affecting the
brain white matter mainly. Demyelinating diseases, brain tumors, Alzheimer’s disease and head trauma are some of the
pathologies which have been assessed with this technique, determining changes in the aforementioned parameters. This
allows making more accurate differential diagnosis and a better understanding of the pathophysiology of these diseases;
and the use of specialized software allows us to draft the path of cerebral tracts (tractography), which can be useful for
neurosurgical treatment.

Key words: Diffusion tensor. MRI. Tractography.
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INTRODUCCION

A inicios de 1990 se empez6 a utilizar la técnica
de difusion en el diagnéstico de los eventos
isquémicos agudos cerebrales. En los anos siguientes
se ha mejorado sustancialmente la calidad de las
imagenes adquiridas y se han planteado nuevas
aplicaciones diagndsticas. Actualmente se utiliza
para el diagnéstico de infecciones piogénicas
cerebrales, tumores cerebrales, trauma cerebral, asi
como para la distincién entre edema vasogénico y
edema citotoxico. Asimismo, el advenimiento de la
secuencia del tensor de difusién y la tractografia,
han permitido la evaluacion de la conectividad de la
sustancia blanca del cerebro.

El tensor de difusion es una técnica realizada
mediante resonancia magnética, que permite evaluar
la integridad de las fibras nerviosas en la sustancia
blanca. Sus inicios se remontan a la secuencia de
difusion, la cual era ampliamente utilizada para
la evaluacién de los eventos isquémicos. En esa
secuencia se reflejaba el movimiento del agua
en el interior de las células nerviosas por medio
de una evaluacién en un solo plano. Con el
advenimiento del tensor de difusién, la evaluacion
del movimiento del agua es multiplanar, lo que
se refleja en un vector, el cual indica la direccién
principal del movimiento del agua. Con esta
técnica se determinan también diversos pardmetros
como la anisotropia y la difusividad, los cuales
se ven alterados en enfermedades o lesiones que
comprometen principalmente la sustancia blanca.
Asimismo, con el uso de software especializado es
posible delimitar el trayecto de los tractos nerviosos
como el corticoespinal, el cuerpo calloso, las fibras
trasversas del puente, las radiaciones 6pticas, entre
otros (tractografia).

En este articulo revisaremos los fundamentos
fisicos del tensor de difusion y la tractografia, asi
como sus aplicaciones clinicas.

FUNDAMENTOS FISICOS DEL TENSOR DE
DIFUSION'Y LA TRACTOGRAFIA

La difusion es una técnica de resonancia magnética

que se basa en el movimiento browniano de las
moléculas debido al calor. La difusién se expresa
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numéricamente en mm/s? y refleja el movimiento de
una molécula en un area y tiempo de observacion
determinados. El cerebro estd constituido en su
mayor parte por agua, por lo que la difusién refleja
en esencia el movimiento de las moléculas de agua.
El coeficiente de difusion aparente (ADC) se utiliza
en la practica clinica, y evalta el movimiento de las
moléculas de agua in vivo, el que se ve influido por
el transporte activo, gradientes de concentracion
de solutos y cambios en la permeabilidad de la
membrana. Una de las representaciones graficas de
la difusién es el mapa de ADC, en éste, las zonas
que muestran mayores valores de este parametro son
brillantes, lo que indica «facilitacién a la difusion»,
como es el caso de las gliosis o el edema vasogénico.
Por el contrario, las zonas con menor ADC son
oscuras, lo que indica «restriccion a la difusion»,
como es el caso de los infartos cerebrales agudos o
en los tumores cerebrales con alta celularidad.
Conlaaplicacién del tensor de difusion, la difusion
del agua en el cerebro puede ser isotrépica, es decir
de la misma magnitud en todas las direcciones,
como es el caso del liquido cefalorraquideo. Sin
embargo en la sustancia blanca cerebral los tractos
nerviosos estan «empaquetados» y el ADC es mayor
en la misma direccién de los tractos (difusividad axial
-DA-), y es menor en las direcciones perpendiculares
a estos tractos (difusividad radial -DR-), es decir la
difusion es anisotrépica. Un modelo matematico de
evaluacion de la difusion se basa en los vectores de
Eigen, los cuales configuran una esfera cuando la
difusionesisotrépicay unelipsoide cuando ladifusién
es anisotropica, de modo que el vector de mayor
magnitud del elipsoide indica la direccionalidad del
tracto. Esta direccionalidad es convencionalmente
representada de la siguiente manera: color rojo para
la direccion derecha-izquierda o viceversa, color
azul para la direcciéon arriba-abajo o viceversa y
color verde para la direccién anterior-posterior o
viceversa. Uno de los pardmetros mas utilizados es la
anisotropia fraccional (AF), la cual tiene el valor de 0
cuando la difusién es isotropica y alcanza el maximo
de 1 cuando la difusién es lineal y paralela al vector
de Eigen primario (el de mayor magnitud). El uso
de software especializado de neuroradiologia y el
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APLICACIONES CLINICAS DEL TENSOR DE
DIFUSION'Y LA TRACTOGRAFIA

Una de las aplicaciones basicas de la tractografia es la
representacion de la relacion anatémica de los tractos
con respecto a un tumor cerebral. Utilizando los valores
de AF, la direccionalidad representada por el color, y
la localizacién anatémica, se puede plantear que un
tracto esta desviado, edematoso, infiltrado o destruido.
Cuando un tracto ha modificado su localizacion
anatémica manteniendo una normal direccionalidad
y sin cambios en la AF, el tracto sélo esta desviado.
Cuando mantiene su localizaciéon anatémica y su
direccionalidad, y s6lo se modifica la AF, el tracto esta
edematoso. Si se modifica la AF y la direccionalidad, el
tracto esta infiltrado. Cuando no se logra definir el tracto
y la AF se aproxima al valor 0, el tracto estd destruido
(Ver Figura 3) *. Esta misma informacién anatémica
Figura 1. Vista oblicua izquierda de los tractos corticoespinales. puede ser obtenida con respecto a las malformaciones
vasculares y puede ser Gtil para la planificacion
neuroquirdrgica.

En los casos de trauma craneoencefalico moderado,
que no tienen representacion en resonancia magnética
convencional, se han reportado variaciones en la AF,
la cual se reduce en diversas dreas del cerebro como
el cuerpo calloso, cépsula interna y externa, asi como
en el centro semioval. También se ha identificado
disrupcion de algunos grupos de fibras nerviosas en esta
localizacion .

Figura 2. Vista frontal posterior del cuerpo calloso.

conocimiento anatémico permiten la visualizacion
tridimensional de los diferentes tractos del cerebro:
tracto corticoespinal, radiaciones Opticas, fibras

transversas del puente, el cuerpo Ca||OSO, entre otros Figura 3. Glioblastoma que condiciona infiltracién de fasciculos
. de asociacion fronto-occipital y fibras en U en el I16bulo frontal

3
(Ver Figuras 1y 2) °. izquierdo.
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En cuantoal neurodesarrollo, estudios de seguimiento
en nifios normales han identificado un incremento de
la AF en la rodilla del cuerpo calloso. Asimismo, la
tractografia se ha utilizado para la evaluacién de fibras
aberrantes en anomalias del desarrollo del sistema
nervioso central como: Las disgenesias del cuerpo
calloso, displasia cortical, heterotopias, paralisis
cerebral, entre otras 7.

El tensor de difusion ha permitido la evaluacion
de las enfermedades que comprometen la sustancia
blanca encontrandose disminucién de la DA del tracto
corticoespinal en los casos de esclerosis multiple
y esclerosis lateral amiotréfica. Asimismo, se han
identificado disminucién de la DA y de la AF asi como
un incremento en la DR, en los casos de esclerosis
mdltiple (ver Figura 4) 8°.

Enlos pacientes con enfermedad de Alzheimer (EA) se
ha identificado disminucién de la AF e incremento de la
DR en los I6bulos temporal, frontal y parietal, asimismo
se ha identificado disminucién de la DA en el [6bulo
temporal. Estas alteraciones sugieren degeneracion
axonal en estas zonas '°. Se ha evaluado también la
AF en el fasciculo uncinado, un tracto de asociacion
fronto-temporal, el cual muestra disminucion en los
pacientes con EA '

En el contexto clinico pertinente, los valores de AF y
del ADC pueden permitir también la diferenciacion de
metastasis cerebral, linfoma y glioblastoma '> 3.

Figura 4. Focos de esclerosis multiple que comprometen fasciculos de
asociacion en la region adyacente al contorno derecho de la rodilla del
cuerpo calloso y la sustancia blanca profunda del I6bulo parietal izquierdo.

Interciencia

CONCLUSION

Las perspectivas de la aplicacién del tensor de difusion
y la tractografia son amplias, la correlacién con los
datos clinicos y anatomopatolégicos estd permitiendo
su consolidacion como un método diagndstico
neuroradiolégico Util, tanto desde el punto de vista
anatémico, como funcional.
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Cefalea aguda de dificil control }/ Xsicosis en un
paciente joven con hipersensibilidad a algunos
antiinflamatorios no esteroideos

Nilton Custodio '?, Marco Carbajal 3, Carlos Villalobos *, Marco Huertas ',
Klever Flores >, David Lira '?, Julio Linares ', Eder Herrera ©

RESUMEN

Introduccién: En algunas circunstancias el dolor de cabeza representa un gran reto diagnéstico y de manejo. Objetivo:
Se presenta un paciente con cefalea de dificil manejo que tuvo complicaciones en el tratamiento del dolor de cabeza
y que pudo controlarse de manera adecuada. Caso clinico: Varén de 23 afios con antecedente de multiples reacciones
de hipersensibilidad a analgésicos, que ingresé por cefalea de gran intensidad refractaria a medicamentos que mejora
con la puncién lumbar (PL), dado de alta con diagndstico de hipertensién intracraneal idiopdtica. Reingresa a los 12
dias por exacerbacion de cefalea, que no mejora con PL, presentd sintomas psicéticos probablemente relacionados al
manejo medicamentoso del dolor. Las caracteristicas ortostaticas de la cefalea, la cisternografia isotdpica y la respuesta
al tratamiento con ergotamina/cafeina, nos sugiere el diagnéstico de cefalea pospuncién dural, siendo dado de alta con
adecuado control del dolor. Conclusiones: Cualquier paciente puede presentar complicaciones de un procedimiento
rutinario como la PL y reacciones psicéticas medicamentosas; las que hay que considerar en el diagnéstico diferencial
de cefaleas de dificil diagndstico.

Palabras clave: Cefalea pospuncion dural. Cefalea secundaria. Hipertensién intracraneal benigna. Hipertensién intracraneal
idiopéatica. Pseudotumor Cerebral.

Acute headache of difficult control and psychosis in a young patient
with hypersensitivity to NSAIDs

ABSTRACT

Introduction: In some circumstances a headache is a major diagnostic and management challenge. Objective: We
report a patient with a headache difficult to manage who had complications in the treatment and could be controlled
in a suitable way. Case report: A 23-year-old male with a history of multiple hypersensitive reactions to analgesics, who
was admitted for a very intensive headache refractory to medication that gets better with lumbar puncture (LP). He was
discharged with a diagnosis of idiopathic intracranial hypertension and was readmitted 12 days after for exacerbation of
headache, not relieved by LP. He showed psychotic symptoms probably related to the management of pain medication.
Orthostatic characteristics of this headache, isotopic cisternography and the response to treatment with ergotamine /
caffeine, suggest us the diagnosis of post-dural puncture headache, being discharged with an effective pain control.
Conclusions: Any patient can have complications with a routine procedure as LP, and psychotic drug reactions, which
should be considered in the differential diagnosis of headaches difficult to diagnose.

Key words: Benign intracranial hypertension. Idiopathic intracranial hypertension. Pseudotumor cerebri. Postdural puncture
headache. Secondary headache.
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INTRODUCCION

En términos generales las cefaleas tienen un fondo
benigno, especialmente cuando son crénicas, sin
embargo, cuando son de presentacién aguda y sobre
todo con ciertos signos neurolégicos, pueden ser
una senal de alarma, por lo que requieren especial
atencion. Denominamos cefalea primaria a aquella
en la que se han descartado patologias causales
(incluye migrana, cefalea por tension y cefalea en
racimos) y suele ser crénica; mientras que cuando
la cefalea se debe a un evento patolégico que la
ocasiona como sintoma acompanante, se denomina
cefalea secundaria ' y suele ser de presentacion
aguda. La cefalea secundaria puede ser de caracter
banal como ocurre en las infecciones respiratorias,
o deberse a una patologia especifica del sistema
nervioso central (SNC), como en el caso de la
hipertensién intracraneal por trastornos en el drenaje
de liquido cefalorraquideo (LCR), hemorragia
intracraneal, infecciones del SNC o tumores
cerebrales, entre otros 2. De todos los tipos de
cefalea, tanto primarias como secundarias, el 90 %
de los pacientes que presentan este sintoma, padece
migraia y/o cefalea por tensién, y el 5 % padece
cefalea crénica diaria por abuso de analgésicos como
consecuencia de una migraia y/o una cefalea por
tension mal tratada. Finalmente, el 5 % restante de la
casuistica engloba al resto de cefaleas primarias y a
las cefaleas secundarias *; pero habitualmente tienen
caracteristicas de alto riesgo que pueden incluir
edema de papila en el fondo de ojo, exploracion
neurolégica anormal, sintomas neurolégicos atipicos
para una migrafa; como alteraciéon de nervios
craneales, ataxia, movimientos anormales o sintomas
sistémicos (tos, fiebre, malestar general), cambios
en el caricter o en la personalidad o deterioro
cognitivo, confusién o somnolencia, convulsiones,
cefalea intensa desencadenada por el ejercicio, tos,
actividad sexual o determinadas posturas, historia de
coagulopatias, uso de anticoagulantes o neoplasias,
cefalea subaguda con caracter progresivo durante
dias o semanas, cefalea grave de inicio subito, inicio
de una cefalea de caracteristicas migranosas en un
paciente de mediana edad, cambio importante de
las caracteristicas de un dolor de cabeza de curso
crénico, reciente comienzo de una migrana atipica
que no tenga, al menos, una de las siguientes
caracteristicas de benignidad: apariciéon con la
menstruacion, mejoria durante el embarazo, mejoria
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con el suefio, desencadenantes como alcohol, olores,
comidas o cambios del tiempo '2. Presentamos el
caso clinico de un joven que ingresa por el servicio
de emergencia de la Clinica Internacional, con un
cuadro clinico de cefalea de presentaciéon aguda
y cuyos examenes auxiliares revelan elevacion
de la presion intracraneal sin proceso expansivo
intracerebral, ni dilatacion ventricular, por lo que
fue catalogado como cefalea secundaria atribuida a
desorden intracraneal no vascular, por elevacion de
la presion del LCR y clasificada como hipertensién
intracraneal idiopatica (HIl) 2. Sin embargo, el
paciente es readmitido por exacerbacién de dolor
de cabeza que no mejora con la segunda puncién
lumbar, ni con analgésicos opioides, sino por
el contrario, desarrolla sintomas psicéticos que
requieren altas dosis de neurolépticos. Se discute
cefalea atribuida a disminucién de la presion de
LCR, por puncién dural o por fistula de éste 2.

PRESENTACION DEL CASO CLINICO

Paciente de sexo masculino de 23 afos de edad, con
antecedentes de reaccion adversa a los siguientes
medicamentos: penicilina, diclofenaco, ketorolaco,
naproxeno y orfenadrina; hace dos anos recibié
tratamientoantidepresivoconsertralinay clonazepam
por seis meses; ingresa por el servicio de emergencia
con tiempo de enfermedad de una semana, de inicio
insidioso y curso progresivo, caracterizado por dolor
de cabeza de severa intensidad con escala visual
andloga (EVA) del dolor 9/10, dolor tipo hincada a
nivel bitemporal, irradiacién frontal, que se exacerba
con el estimulo luminoso, asociado en las dltimas
horas a nduseas y vomitos, que no cede con la
administracién endovenosa de tramadol, ni petidina.
El paciente tenia un peso de 91 kg, estatura de 1,72
my un indice de masa corporal (IMC) de 31,8 kg/m?.
El examen neuroldgico no revel6 alteraciones, no se
encontraron signos meningeos y el fondo de ojo fue
de caracteristicas normales. La puncién lumbar (PL)
realizada en decubito lateral izquierdo encontré una
presion inicial del LCR de 28 cmH, 0, con una presion
final de 14 cmH,0, mientras que las caracteristicas
citolégicas y bioquimicas del LCR fueron normales;
los resultados para Bacilo de Koch, bacterias y
hongos en LCR fueron negativos. Los estudios de
sangre que incluyeron hemograma, electrolitos,
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perfil hepatico, perfil renal, perfil tiroideo y pruebas
reumatolégicas e inmunolégicas, fueron normales.
Las imagenes cerebrales, incluyendo tomografia
cerebral contrastada, resonancia magnética cerebral
con angioresonancia y fase venosa fueron normales.
El dolor de cabeza se alivi6 tras el retiro de la
aguja de puncion lumbar y fue dado de alta con el
diagnéstico de HII al cuarto dia de hospitalizacion.

Doce dias después del alta, el paciente fue
reingresado por exacerbacién paulatina y progresiva
del dolor de cabeza que se reinicia siete dias antes,
con caracter pulsatil y de inicio a nivel frontal,
irradiacion occipital, asociado a nduseas y vomitos,
exacerbado por la exposicién solar, que no mejora
con el decubito ni con el uso de tramadol por via
oral. El examen neurolégico y oftalmolégico fue
normal, pero Ilama la atencién el intenso dolor de
cabeza, referido por el paciente como 10/10 en EVA.
Se realiza una segunda puncién lumbar (14 dias
después de la primera) encontrando presién inicial
y final del LCR en 12 cmH,0. Los exdmenes de
imagenes cerebrales, LCR y sangre fueron normales.
El dolor de cabeza persiste y calma parcialmente
con petidina 30 mg endovenoso cada 8 h. Se decide
adicionar parecoxib 40 mg endovenoso cada 12
h y petidina 100 mg/2 ml diluido en 100 ml de
suero fisiolégico cada 6 h y una dosis adicional
condicional al dolor. El dolor de cabeza disminuye

a 4/10 en EVA, pero al segundo dia de este esquema
de tratamiento, presenta alucinaciones visuales,
delusiones paranoides y agresividad fisica, por lo
cual suspendimos petidina y parecoxib y se inicié
tratamiento con diazepam 10 mg, dos ampollas
condicional a agitaciéon psicomotora; haloperidol
5 mg, dos ampollas cada 8 h; clorpromazina 25
mg, dos ampollas cada 8 h los 3 primeros dias;
risperidona 2 mg cada 8 h y finalmente, clonazepam
1 mg mananay tarde, y 2 mg en la noche. El paciente
permanecia sedado, y sélo se quejaba de una
intensa cefalea al realizar cambio de posicién de la
cabeza, y al ser trasladado fuera de su habitacion
para evaluaciones o examenes auxiliares. Se realizé
cisternografia isotopica con DTPA-Tecnecio 99
(dcido dietilenotriaminopentacetico), en donde
se evidencié extravasacion de LCR a nivel espinal
lumbar (ver Figura 1). El manejo y alivio del dolor
incluy6 reposo absoluto en decubito dorsal durante
10 dias, propifenazona 125 mg + dihidroergotamina
mesilato 0,5 mg + cafeina 40 mg cada 6 h vy
tramadol 100 mg subcutaneo, condicional al dolor
de cabeza. Se discuti6 y evit6 el uso de corticoides.
Paciente fue dado de alta a los 18 dias de la segunda
hospitalizacion sin cefalea, con clonixinato de lisina
125 mg + tartrato de ergotamina 1 mg condicional
a dolor de cabeza vy risperidona 1 mg en la noche.
En sus controles ambulatorios a los cinco y quince

Figura 1. Imagen de cisternografia isotépica con DPA-Tecnecio 99 en imagen de frente y lateral. Se evidencia extravasacion de
LCR a nivel espinal lumbar en la imagen lateral.profunda del I6bulo parietal izquierdo.
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dias después del alta no refirié haber presentado dolor de
cabeza e indic6 haber tomado ocasionalmente clonixinato
de lisina 125 mg + tartrato de ergotamina 1 mg.

DISCUSION

La HII, también denominada pseudotumor cerebral
o hipertensién intracraneal benigna es un cuadro
clinico caracterizado por aumento de la presion
intracraneal, de etiologia desconocida y cuyo
diagnéstico se realiza al constatar el aumento de la
presion de apertura del LCR medida por medio de la
PL #. Lo comin es que este sindrome se presente en
mujeres jovenes y obesas y que curse con edema de
papila *>. El propdsito es presentar un caso clinico
de HIl en un varén, con ausencia de papiledema
y cuyas cefaleas podrian asimilarse a las cefaleas
agudas de origen primario. La HIl es una entidad
reconocida por la International Headache Society
(Sociedad Internacional de Cefaleas), con criterios de
diagnéstico claramente definidos (ver Tabla 1) 2. Un
dolor de cabeza se atribuye a HIl cuando se desarrolla
en estrecha relacion temporal con el aumento de la
presion intracraneal de LCR y mejora después de su
extraccion. La cefalea debe ser progresiva y cumplir
con al menos uno de los siguientes criterios: ocurrencia
diaria, difusa y/o constante no pulsatil, agravada por la
tos o el esfuerzo **. La incidencia anual de HIl es de
0,9/100000 en la poblacién general y se incrementa
a 21/100000 en mujeres jovenes y obesas. Los
hombres son menos frecuentemente afectados. La
relacion sexo femenino/masculino varia de 4,3:1 a
15:1 %% En la etapa prepuberal esa relacion no existe.
La asociacién con obesidad no se ha demostrado en
hombres y en los nifos prepdberes *'°. El sindrome

se caracteriza por presentar sintomas y signos que no
son patognomaonicos, existiendo casos donde laforma
de presentacién es asintomatica y el hallazgo es un
fondo de ojo alterado en un estudio oftalmolégico de
rutina ''. En estos casos, la incidencia real y el curso
clinico son inciertos. Los sintomas de presentacion,
diferentes a cefalea, incluyen oscurecimientos
visuales transitorios, fendmenos visuales positivos
(centelleos blanquecinos), actfeno pulsétil y diplopia
horizontal '. La agudeza visual inicialmente es
normal, excepto cuando existe evoluciéon crénica.
Se puede afectar la agudeza visual en la etapa
aguda por dafio macular o por infartos del nervio
Optico, asociados al papiledema; estos pacientes
tienen alterada la visiéon cromatica y, en ocasiones,
tienen defecto pupilar aferente '*. Las caracteristicas
campimétricas, en 92 % de los casos, se pueden
atribuir a alteraciones papilares, el agrandamiento de
la mancha ciega es el defecto clasico, pero también
pueden existir defectos inferonasales, altitudinales
y escotomas centrocecales. El papiledema
generalmente es bilateral, cuando es unilateral se
debe a alteracion congénita de las vainas del nervio
optico. La severidad del papiledema en los estudios
realizados hasta el momento no predice el deterioro
campimétrico '*"*. Cuando nos encontramos ante
esta entidad, hay que descartar los factores de
riesgo que pueden llevar al desarrollo del cuadro
y en cuyo caso el tratamiento se centra en corregir
dichos factores como medida coadyuvante. Nuestro
caso no cumple con las premisas citadas como para
sospechar esta entidad pero ante la falta de respuesta
a los tratamientos efectuados (analgésicos opioides) y
habiendo descartado causas secundarias frecuentes
con estudios de neuroimdgenes y de laboratorio,
se decide realizar una puncién lumbar, que da por
resultado el hallazgo de valores incrementados de

Tabla 1. Criterios diagnésticos de hipertension intracraneal idiopatica de la International Headache Society.

1. Paciente alerta con examen neurolégico normal o demostrando uno de las siguientes anormalidades:

a) Papiledema

b) Incremento del area ciega

c) Defecto del campo visual

d) Paralisis del sexto par craneal

2. Incremento de la presion del LCR (>20 cmH20 en no obesos, >25 cmH20 en obesos) medida por PL en
la posicion de dectibito o por monitoreo de presion intraventricular.
3. LCR con citoquimico normal (bajo nivel de proteinas es aceptable).
4. Enfermedades intracraneales (incluida trombosis de senos venosos) descartadas por estudios apropiados.
5. Descartar causas metabdlicas, endocrinas y toxicas de hipertension intracraneal.
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presion de apertura. Otro dato a tener en cuenta
es el IMC de 31,8 kg/m? pues la incidencia de HIl
en mujeres de entre 20 y 44 anos de edad y un
peso corporal 20 % por encima del peso ideal, se
incrementa en 19,3 casos por 100000 habitantes '*;
asimismo, el riesgo de HIl se incrementa de 6,5 para
un IMC de 25 a 29, a 26 casos por 100000 habitantes
para un IMC>35 '°. Este caso plantea la necesidad
de tener en cuenta la posibilidad de realizar una PL
en pacientes con cefalea aguda con patrones poco
definidos y resistentes a los tratamientos habituales.

Tradicionalmente, la HIl se ha considerado una
condicion autolimitada, conescasoriesgo de secuelas
mayores, lo cual en parte explica el histérico nombre
de «hipertension intracraneal benigna»; sin embargo
pueden ocurrir severos defectos de la agudeza visual
hasta en el 25 % de los pacientes no tratados . La
restauracion de la agudeza visual y la resolucién
del papiledema constituyen los objetivos primarios
del manejo en HIl. Medidas conservadoras en
pacientes sin cambios en la visién consisten
en disminuciéon de peso corporal y medicacion
preventiva, que pueden incluir acetazolamida o
topiramato '°. Del mismo modo, la cefalea asociada
a HIl debe mejorar tras la extraccién de LCR. De
hecho, el 100 % de los pacientes mejoran con la
PL inicial. No obstante, y a pesar de constituir un
criterio diagnéstico, no se recomienda la realizacion
de punciones lumbares repetidas en el manejo
terapéutico de la HII, ya que, tras una puncién lumbar,
se vuelve a los valores previos de presion intracerebral
en unos 80 minutos . En el seguimiento de la HII, se
propone una valoracién neurooftalmolégica regular,
con agudeza visual, fondo de ojo y campimetria
visual *. Se han reportado recaidas de HIl del 28
% en cohortes de seguimiento a 21,1 meses '?,
del 38,4 % a los 6,2 afios %, y del 15 % a los 10
anos 2°. Sin embargo, es necesario definir recaida,
el cual segiin Shah y cols., es el retorno de signos y
sintomas después de la resolucion de papiledema y
libre de medicacién por lo menos durante seis meses
20: pero para Yriy cols. '® asi como para Kesler y cols.
19, la recaida esta definida como reinicio de signos
y/o sintomas independientemente del periodo libre
de medicacién. Cuando nuestro paciente reinicia su
dolor de cabeza con intensidad severa, planteamos
una recaida de la HIl, pues cumple con los criterios
de Yri y Kesler; no obstante, al realizar la segunda
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PL, la presion de apertura del LCR fue normal y
el dolor de cabeza no se alivié con la extraccion
de LCR, por lo que replanteamos el diagnéstico
y realizamos por segunda vez estudios de
imagenes cerebrales para descartar trombosis
de senos venosos, mientras tanto, el dolor de
cabeza no se aliviaba con petidina, por lo
que se decidi6 aumentar la dosis, y dadas sus
multiples reacciones de hipersensibilidad a
antiinflamatorios no esteroideos, agregamos
parecoxib 40 mg cada 12 h, con lo cual se logré
aliviar parcialmente el dolor de cabeza; pero después
de la tercera dosis present6 sintomas psicoticos, los
cuales fueron adecuadamente controlados con dosis
altas de neurolépticos. Dado que los resultados de
examenes de sangre, LCR y neuroimagenes fueron
negativos para infecciones y trombosis de senos
venosos, asumimos que la reaccién psicética podria
ser atribuida a la medicacién. Son conocidas las
reacciones psicéticas producidas por los analgésicos
opioides, no obstante este paciente ya habia recibido
dosis de petidina en la primera hospitalizacién 27,
y no se conocen reportes de estas reacciones con
parecoxib; sin embargo, en opinién del especialista,
éste podria ser un brote psicético bioldgico, dado
sus antecedentes de depresion. Un dato interesante
representa el hecho de que con la sedacién vy al
permanecer en decubito dorsal, manifestaba dolor
Gnicamente cuando era conducido en silla de ruedas
para realizar sus eximenes complementarios; motivo
por el cual se plante6 el diagnéstico de cefalea
pospuncion dural (CPPD), lo que fue confirmado
con la cisternografia isotdpica.

De acuerdo a la International Headache Society ?, la
CPPD, o Ilamada también cefalea atribuida a puncién
lumbar (ver Tabla 2), es una «cefalea bilateral que se
desarrolla dentro de los 7 dias después de realizada
una puncién lumbar y desaparece dentro de los
14 dias de realizada»; si persiste se debe discutir
fistula de LCR. La cefalea empeora dentro de los 15
minutos de incorporarse de la posicién decubito
dorsal y desaparece o mejora después de 15 a 30
minutos, luego de permanecer en posicién decubito.
Pero, si bien es cierto, la CPPD usualmente inicia
dentro de las 24 a 48 h después de la puncién dural,
su inicio se puede retrasar inclusive después de los 12
dias, indicando la arbitrariedad del tiempo de inicio
con la puncién dural ?2. Nuestro paciente inicia sus
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primeros sintomas nueve dias después de realizada
la primera PL y alcanza su mayor intensidad a los
14 dias. La naturaleza postural de la cefalea es
muy caracteristica y los sintomas son usualmente
autolimitados, pero algunas veces son tan severos
que son suficientes para inmovilizar al paciente.
Caracteristicamente el dolor es sordo o como un
latido y suele iniciarse en la region frontal u occipital,
para luego empezar a generalizarse. Es posible que
el dolor se irradie al cuello o hasta los hombros,
inclusive se puede asociar con rigidez de cuello. Los
movimientos de cabeza exacerban el dolor y algunas
maniobras que incrementan la presion intracerebral,
como tos, pujo, estornudo o compresién ocular,
pueden también empeorar los sintomas. Otros sintomas
asociados, incluyen dolor lumbar, nduseas, vomitos,
vértigos, tinnitus y raramente diplopia horizontal 22%.
La cefalea usualmente se resuelve en pocos dias, pero
existen reportes de persistencia del dolor de hasta 19
meses **. El diagndstico es esencialmente clinico,
pues la historia de puncién dural y la naturaleza
postural de la cefalea con sus sintomas asociados
usualmente confirman el diagnéstico. Cuando se
realiza una PL, ésta puede mostrar baja presion de
apertura de LCR vy ligero incremento de proteinas
y recuento linfocitario. Se han propuesto mdltiples
tratamientos ***. Los cuadros leves o moderados
responden bien al método conservador a base de
hidratacion adecuada, reposo, analgésicos y cafeina;
pero el problema estd sin resolver en los casos
invalidantes, que no evolucionan favorablemente
y prolongan el alta hospitalaria . Mientras
algunos autores proponen la utilizacién precoz del
parche hematico para evitar la cronicidad de los

sintomas, hay otros que aconsejan agotar la terapia
farmacolégica, dado que el parche hematico puede
producir complicaciones como lumbago severo,
aracnoiditis e infecciones y ademds no parece ser
tan eficaz como se crey6 inicialmente, aunque ello
depende del momento en el cual se realice ?°. En
nuestro caso, en particular decidimos mantener el
reposo absoluto, apoyados circunstancialmente
por los neurolépticos, asegurando una adecuada
hidratacién, evitando el uso de corticoides (por la
posibilidad de empeorar los sintomas psicéticos), asi
como del parche hemético por varias razones, entre
ellas el prolongado tiempo de aparicion de los sintomas,
los antecedentes de multiples eventos adversos por
medicacién y por procedimientos; y por el rechazo de
la firma del consentimiento informado por parte de los
padres del paciente. Decidimos agregar compuestos
de ergotamina y cafeina %7, pues aparentemente
actian como vasoconstrictores cerebrales, al bloquear
los receptores de adenosina, el cual juega un rol
crucial en la patogénesis de la CPPD. No obstante,
tuvimos especial cuidado para registrar posibilidad de
fibrilacién auricular. El paciente paulatinamente not6
alivio del dolor de cabeza postural y sali6 de alta sin
requerir dosis continuas de analgésicos, lo cual se ha
mantenido hasta su control ambulatorio.

En conclusion, presentamos un caso de cefalea,
sintoma muy comun pero con diagnéstico dificil y
poco frecuente, asi como las complicaciones de la
puncion lumbar, procedimiento rutinario que generé
intenso dolor de cabeza y la reaccion psicética, otra
complicacién derivada del tratamiento de la cefalea,
un evento adverso probablemente asociado a los
analgésicos.

Tabla 2. Criterios diagnosticos de cefalea pospuncion dural de la International Headache Society.

1. Cefalea que empeora dentro de los 15 minutos después de sentarse o incorporarse y mejora dentro de los 15 minutos
después de recostarse, con al menos uno de los siguientes, ademas de los criterios c y d.

a. Rigidez de cuello
b. Tinnitus
c. Hipoacusia
d. Fotofobia
e. Nauseas
2. Una puncion dural ha sido realizada.

3. La cefalea se desarrolla dentro de los cinco dias de realizada la puncién dural.
4. La cefalea se resuelve en cualquiera de las siguientes condiciones*:

a. Espontaneamente dentro de una semana.

b. Dentro de las 48 horas después del tratamiento efectivo con parche epidural.

* En el 95 % de los casos sucede de esta manera. Cuando la cefalea persiste se debe buscar otras causas.
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