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Introduccién. Diversos estudios epidemioldgicos,
neurofisiologicos y morfologicos publicados no permi-
ten conocer si existe una relacion entre la enfermedad
de Alzheimer (EA) y una pérdida auditiva periférica. En
este trabajo realizamos un estudio auditivo exhaustivo
en pacientes con EA y voluntarios de control, con eda-
des superiores a 65 afnos, para investigar esta posible
relacion.

Material y Métodos. Se estudiaron 14 pacientes
con diagndstico clinico de probable EA y 9 voluntarios
que consultaron en la Clinica Universitaria. A los parti-
cipantes se les realizd una valoracién auditiva subjeti-
va mediante audiometria tonal liminar, y logoaudiome-
tria, asi como una valoracién auditiva objetiva median-
te estudio de timpanometria, reflejo estapedial, otoe-
misiones acusticas (OEA) transitorias y potenciales
evocados auditivos de tronco cerebral (PEATC). Se

emparejaron 8 pacientes con EA y 8 controles homogé-
neamente.

Resultados. Los pacientes con EA muestran una
mayor pérdida auditiva, especialmente en frecuencias
agudas; probablemente por lo reducido de la muestra,
las diferencias no son estadisticamente significativas.
El analisis de las OEA no mostrd diferencias significati-
vas en los pacientes con EA frente a los controles. El
andlisis de las latencias de las ondas [, [ll y V, y de los
intervalos HII, III-V, y I-V de los PEATC mostré una dis-
minucién de las latencias y de los intervalos en los
pacientes con EA, estadisticamente significativa o con
tendencia a la significacion.

Conclusiones. Los hallazgos de nuestro estudio
contradicen algunos de los trabajos previos de la lite-
ratura, poniendo de manifiesto que puede existir un
patrén auditivo propio de los pacientes con EA.
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FUNDAMENTO

La prevencion del cancer de cuello uterino esta
evolucionando rapidamente como consecuencia de su
identificacion causal: un nimero limitado de tipos vira-
les de la familia del virus del papiloma humano (VPH).
Actualmente se considera el VPH como causa necesa-
ria para el desarrollo del cancer de cuello uterino (car-
cinoma escamoso y adenocarcinoma). Las vacunas
frente al VPH han demostrado ser altamente eficaces y
representan una nueva esperanza en la prevencion del
cancer de cuello uterino, lesiones cervicales precance-
rosas y otras patologias asociadas al VPH.

Por otra parte, la disponibilidad de los datos geo-
gréficos sobre la distribucion de los tipos del VPH es
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esencial para la estimacion del impacto de las vacunas
anti-VPH 16/18 en la prevencion del cancer de cuello
uterino. Dos de los tipos oncogénicos, VPH 16 y 18 son
responsables en conjunto del desarrollo del 70% de los
casos de cancer de cuello uterino a nivel mundial. La
estimacion de la fraccion VPH-16/18 es ligeramente
mayor en las regiones mas desarrolladas (72-77%) en
comparacién con las menos desarrolladas (65-72%).
Asimismo se estima que el 41-67% de HSILs, que el 16-
32% de LSILs, y el 6-27% de ASCUSs son positivos para
VPH 16/18, poniendo de relieve la frecuencia relativa
creciente de los VPH 16/18 a mayor gravedad de las
lesiones. Tras los VPH 16/18, los 6 tipos de VPH mas
comunes son los mismos en todas las regiones mun-
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diales, VPH-31, 33, 35, 45, 52 y 58, los cuales son res-
ponsables de un 20% adicional de los casos de cancer
de cuello uterino en el mundo.

Dado el cambio que se iba a imponer en el manejo
del cancer de cérvix por la proxima introduccion de las
vacunas VPH, resultaba interesante conocer los genoti-
pos presentes en el cancer de cérvix de nuestra comu-
nidad, teniendo en cuenta ademas el flujo importante
de emigracion que se ha dado en Espaia y Navarra en
los ultimos 10 afos, donde la prevalencia de dicha
enfermedad es mas alta.

MATERIAL Y METODOS

El objetivo de dicho estudio fue, a través del estu-
dio retrospectivo de biopsias de cancer de cérvix del
archivo histoérico del servicio de Anatomia Patoldgica
del Hospital Virgen del Camino, aportar datos epide-
mioldgicos de los genotipos de virus VPH implicados
directamente en la carcinogénesis de cancer de cérvix
en nuestro entorno, lo que conlleva una importante
implicacién en un programa de vacunacion preventiva.
El fundamento del estudio fue estudiar el DNA viral
mediante PCR y posterior tipificacion con Reverse line
Blot Assay (RLB) en 474 biopsias de cancer de cérvix,
correspondientes a 304 de carcinoma in situy 170 de
carcinoma infiltrante (carcinoma escamoso y adeno-
carcinoma).

RESULTADOS

Se detect6 la presencia de virus en un 91,4% en el
grupo de carcinoma in situ, en un 92,7% en carcinoma
escamoso infiltrante y en 52,4% de adenocarcinoma
mucinoso. Los casos negativos se reanalizaron por
SPF10. En el grupo de carcinoma in situ, en el 96,5% de
los casos se detectd genotipo 16, seguido de 31(3,1%) y

18 (2,8%), detectandose un 13,44% de infecciones mul-
tiples. Distribuidos dichos valores en una grafica,
segun orden de frecuencia de mayor a menor, y com-
parada con las observadas resultado de diferentes
metaanalisis de distribucion de genotipos a nivel mun-
dial y por continentes, se aprecia una similitud con la
distribucién de genotipos a nivel europeo.

En el grupo de carcinoma escamoso infiltrante, en
el 71,9% de los casos se detect6 genotipo 16, seguido
de 18 (4,4%) y 56 (4,4%), detectandose un 13,15% de
infecciones multiples. Distribuidos dichos valores en
una grafica, segin orden de frecuencia de mayor a
menor, y comparada con las observadas resultado de
diferentes metaanalisis de distribucidon de genotipos a
nivel mundial y por continentes, se aprecia una simili-
tud con la distribucién de genotipos a nivel europeo.

En Espaiia se ha producido un flujo importante de
emigracion en los ultimos 10 anos, cambios que tam-
bién afectan a Navarra. En esta comunidad foral se ha
observado un aumento paulatino de poblacién emi-
grante a partir del afno 94 que se duplica en el afio 2000
y se multiplica por 8 en el 2005. Si se toma el grupo de
carcinoma in situ y se divide en 2 grupos de casos,
antes y después del ano 2000. Previo al aino 2000 existe
algin caso aislado de poblacion emigrante con esa
patologia, la mayor parte de los casos se concentran a
partir del ano 2000. Cuando se comparan la distribu-
cién de genotipos antes y después de esa fecha, desa-
parecen unos y aparecen otros. En el ano 2005 la pobla-
ci6n femenina emigrante resulta ser el 10% de la pobla-
cion femenina Navarra. Y en el afio 2005, el 30% de los
casos con carcinoma in situ corresponden a poblaciéon
emigrante, por lo cual la poblacién emigrante aporta
un naimero considerable de casos a esta patologia.
Cuando se agrupa los casos de carcinoma in situ en 2
grupos antes y después del aino 2000 y cada uno de

Tabla 1. Distribucién de genotipos VPH por orden de frecuencia en el grupo de CIN Ill-carcinoma in situ. A la izquier-

da gréfica de frecuencia acumulada.
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Figura 1. Carcinoma escamoso bien diferenciado infiltrante.

ellos asociados a genotipos 16 y 18, y distintos a 16 y
18 incluidas infecciones miltiples. Se observa que de
forma significativa, aumenta el nimero de infecciones
multiples a partir del afto 2000 (P=0,016), coincidiendo
con la presencia de poblacién emigrante en nuestra
comunidad (P=0,003). Estos resultados no son aplica-
bles al grupo de carcinoma infiltrante. EL potencial pre-
ventivo de la vacuna VPH (16,18 y 16/18), es calculado
de las sumas de porcentajes de casos del 16, 18 y 16/18.
Para el grupo de carcinoma in situ corresponde a
77,1%, para el grupo de carcinoma infiltrante (carcino-
ma escamoso+ adenocarcinoma), corresponde a 79,2%.

CONCLUSIONES

— El genotipo mas frecuente es el VPH16, encontran-
dose en un 70% de los casos tanto para los carci-
nomas invasores como para CIN Ill-carcinoma in
situ.

— El namero de infecciones miltiples es similar en
ambos grupos de enfermedad (CIN Ill-carcinoma in
situy carcinoma invasivo).
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Los 8 tipos identificados més frecuentes en CIN III-
carcinoma in situ son similares al carcinoma inva-
sor, exceptuando la menor frecuencia de VPH-18
en el primero, y la presencia de 66 en el invasor.

La distribucién de genotipos por orden de fre-
cuencia en CIN Ill-carcinoma in situ y carcinoma
invasivo es aparentemente diferente de la pobla-
cién mundial y similar a la de Europa.

En el grupo de CIN Ill-carcinoma in situ, con el cam-
bio poblacional (2000-2006) aumentan de forma
significativa los casos con infecciones miltiples y
genotipos diferentes al 16 y 18, coincidiendo con la
presencia de poblacién inmigrante latinoamerica-
na con esta patologia. Estos resultados no son apli-
cables al grupo de carcinoma invasor.

El potencial preventivo de la vacuna (VPH-16,18)
para carcinoma invasor (carcinoma escamoso
infiltrante y adenocarcinoma) es del 78,1%.

El potencial preventivo de la vacuna (VPH-16,18)
para CIN Ill-carcinoma in situ es del 77,1%.
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El Procesado de Senales Electrocardiogréficas
para la obtencién de parametros que puedan ayudar al
diagnostico de cardio-patologias es un campo de inves-
tigacion maduro en el que se lleva trabajando varias
decenios, pero no deja de ser de gran actualidad dados
los grandes avances tecnoldgicos, particularmente en
la potencia de célculo de los microprocesadores, su
reducido tamaifo y consumo. En los estadios iniciales
de este desarrollo el trabajo se ha centrado en el anali-
sis de la senal ECG y, a lo largo de su desarrollo, se han
ido incorporando otras variables biomédicas con el fin
de obtener mayor especificidad en el diagnoéstico.
Actualmente, una de las lineas con mayor interés en
este campo, es el desarrollo de sistemas personales lle-
vables para la monitorizacion de senales ECG, y otras
variables biomédicas, de forma que sea factible un
seguimiento continuo o por eventos del estado del
paciente.

Dentro de esta innovadora tendencia se enmarca
el desarrollo del proyecto “Procesado Avanzado y
Extraccion de Parametros de Senales
Electrocardiograficas”. Los objetivos que se pretendian
alcanzar se centraban principalmente en el estudio y
desarrollo de algoritmos de procesado de senales ECG
para su posterior utilizacién en dispositivos llevables
de monitorizacion. Ademas, y con el fin de poder reali-
zar el test de estas propuestas, se consideraba la posi-
bilidad de elaborar una base de datos de senales ECG
que incluyera todo tipo de patologias. Para este desa-
rrollo se deberia valorar la utilizacion de estandares
para el almacenamiento de estas sefiales de forma que
dicha base de datos pudiera ser utilizada por otros
investigadores.

Como todo proyecto, en su desarrollo se han ido
descubriendo aspectos de gran interés, los cuales han
servido para enriquecer los hitos conseguidos. En par-
ticular se pueden indicar los siguientes aspectos:

—  El procesado de senales ECG para la extraccion de
parametros de prondstico esta consiguiendo
espectaculares resultados cuando se combinan

204

con otras variables biomédicas o de entorno, a
costa del aumento de la potencia de calculo. En
efecto, las diferentes técnicas ya sean en el domi-
nio Temporal, dominio Frecuencial, Tiempo-
Frecuencia o Tiempo-Escala, mejoran tanto la sen-
sibilidad como la especificidad a costa de consu-
mir més recursos siempre y cuando se necesiten
resultado inmediatos.

—  De esta forma, las demandas actuales del mercado
reclaman algoritmos potentes, los cuales dificil-
mente pueden implementarse en dispositivos lle-
vables o de bajo consumo. Por lo cual, resulta
necesaria una estrategia en la cual el sistema de
monitorizacion detecte la senal ECG y la transmita
a un centro de recepcion donde sea factible un
procesado completo de la misma.

— Para el test de los algoritmos existen bases de
datos comerciales muy completas, las cuales son
utilizadas por gran cantidad de investigadores. De
cualquier forma, también se dispone de instru-
mentacion adecuada para la generaciéon de todo
tipo de arritmias y situaciones de riesgo, las cuales
son utilizadas para el test de dispositivos tan sofis-
ticados como los desfibriladores implantables. De
esta forma, uno de los objetivos iniciales del pro-
yecto, el desarrollo de la base de datos para el test
de los algoritmos, se ha ido reconsiderando duran-
te este tiempo y finalmente fue sustituido por
otros hitos de interés.

Teniendo en cuenta estos aspectos del desarrollo,
los resultados obtenidos se pueden tildar de excelen-
tes habiéndose implementado, no s6lo la deteccién del
complejo QRS sino también la adquisicion de la senal y
su posterior transmisién a un centro de recepcion, en
un sistema llevable para la monitorizacién de senales
ECG. Dicho sistema, en fase de revision, podra ser uti-
lizado en un nuevo servicio para el seguimiento de
pacientes con arritmias paroxisticas o sincopes espo-
radicos pudiendo ser un sustituto del servicio de
Holger convencional.

An. Sist. Sanit. Navar. 2008, Vol. 31, N° 2, mayo-agosto




<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /All
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Warning
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJDFFile false
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.0000
  /ColorConversionStrategy /LeaveColorUnchanged
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments false
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages true
  /ColorImageMinResolution 300
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages true
  /GrayImageMinResolution 300
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages true
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile ()
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /Description <<
    /CHS <FEFF4f7f75288fd94e9b8bbe5b9a521b5efa7684002000500044004600206587686353ef901a8fc7684c976262535370673a548c002000700072006f006f00660065007200208fdb884c9ad88d2891cf62535370300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c676562535f00521b5efa768400200050004400460020658768633002>
    /CHT <FEFF4f7f752890194e9b8a2d7f6e5efa7acb7684002000410064006f006200650020005000440046002065874ef653ef5728684c9762537088686a5f548c002000700072006f006f00660065007200204e0a73725f979ad854c18cea7684521753706548679c300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c4f86958b555f5df25efa7acb76840020005000440046002065874ef63002>
    /DAN <>
    /DEU <>
    /ESP <>
    /FRA <>
    /ITA <>
    /JPN <>
    /KOR <FEFFc7740020c124c815c7440020c0acc6a9d558c5ec0020b370c2a4d06cd0d10020d504b9b0d1300020bc0f0020ad50c815ae30c5d0c11c0020ace0d488c9c8b85c0020c778c1c4d560002000410064006f0062006500200050004400460020bb38c11cb97c0020c791c131d569b2c8b2e4002e0020c774b807ac8c0020c791c131b41c00200050004400460020bb38c11cb2940020004100630072006f0062006100740020bc0f002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e00300020c774c0c1c5d0c11c0020c5f40020c2180020c788c2b5b2c8b2e4002e>
    /NLD (Gebruik deze instellingen om Adobe PDF-documenten te maken voor kwaliteitsafdrukken op desktopprinters en proofers. De gemaakte PDF-documenten kunnen worden geopend met Acrobat en Adobe Reader 5.0 en hoger.)
    /NOR <>
    /PTB <>
    /SUO <>
    /SVE <>
    /ENU (Use these settings to create Adobe PDF documents for quality printing on desktop printers and proofers.  Created PDF documents can be opened with Acrobat and Adobe Reader 5.0 and later.)
  >>
  /Namespace [
    (Adobe)
    (Common)
    (1.0)
  ]
  /OtherNamespaces [
    <<
      /AsReaderSpreads false
      /CropImagesToFrames true
      /ErrorControl /WarnAndContinue
      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false
      /IncludeGuidesGrids false
      /IncludeNonPrinting false
      /IncludeSlug false
      /Namespace [
        (Adobe)
        (InDesign)
        (4.0)
      ]
      /OmitPlacedBitmaps false
      /OmitPlacedEPS false
      /OmitPlacedPDF false
      /SimulateOverprint /Legacy
    >>
    <<
      /AddBleedMarks false
      /AddColorBars false
      /AddCropMarks false
      /AddPageInfo false
      /AddRegMarks false
      /ConvertColors /NoConversion
      /DestinationProfileName ()
      /DestinationProfileSelector /NA
      /Downsample16BitImages true
      /FlattenerPreset <<
        /PresetSelector /MediumResolution
      >>
      /FormElements false
      /GenerateStructure true
      /IncludeBookmarks false
      /IncludeHyperlinks false
      /IncludeInteractive false
      /IncludeLayers false
      /IncludeProfiles true
      /MultimediaHandling /UseObjectSettings
      /Namespace [
        (Adobe)
        (CreativeSuite)
        (2.0)
      ]
      /PDFXOutputIntentProfileSelector /NA
      /PreserveEditing true
      /UntaggedCMYKHandling /LeaveUntagged
      /UntaggedRGBHandling /LeaveUntagged
      /UseDocumentBleed false
    >>
  ]
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [612.000 792.000]
>> setpagedevice


