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Farmacia en los sistemas de salud para la atencion a pacientes

ambulatorios: evolucionando

Health-System Pharmacy services for outpatients are evolving

Javier Garjén Parra©*? Lorea Sanz Alvarez©'2

En los sistemas de salud nos enfrentamos a los
retos de la polimedicacién y de los riesgos de los
medicamentos en una poblacién envejecida. El au-
mento de las resistencias a antibidticos y el uso in-
adecuado de opioides y psicofairmacos han puesto
de manifiesto que el primum non nocere trasciende
al paciente individual y afecta a la sociedad en su
conjunto. Los farmacéuticos clinicos, integrados
en servicios de farmacia de atencién primaria y
hospitalarios, estamos acometiendo estos proble-
mas con estrategias como la conciliacién y revisiéon
de la medicacién, la optimizacién de tratamientos
y la desprescripcion'=. Todas ellas coinciden en
implicar una valoracién cuidadosa de los benefi-
cios y riesgos de cada tratamiento. En sus ultimos
nameros, Anales del Sistema Sanitario de Navarra
ha publicado varios articulos sobre distintos tipos
de actuaciones para mejorar la farmacoterapia que
van a servir para reflexionar sobre nuestra activi-
dad y cémo puede evolucionar.

Un primer abordaje ha sido el basado en los
medicamentos identificados como de alto riesgo
que son aquellos que, cuando se utilizan incorrec-
tamente, presentan una mayor probabilidad de
causar dafios graves a los pacientes*. Las interven-
ciones de los farmacéuticos clinicos y los enfoques
multifacéticos han mostrado eficacia en reducir
las prescripciones potencialmente inapropiadas®.

Lo primero es tener bien caracterizados los ries-
gos de los farmacos. Para ello, Olry de Labry y col
hacen una revisién paraguas (revisién de revisio-
nes sistematicas) sobre la seguridad de los anti-
inflamatorios no esteroideos (AINE) en pacientes
con hipertensién, enfermedad cardiovascular,
enfermedad renal crénica o cirrosis hepatica que
confirma la necesidad de evitarlos o, si se usan, ha-
cerlo con mucha precaucidon®. También es preciso
disponer de estrategias bien disefiadas. Asi, Mar-
quina-Mdrquez y col tratan el tema de la dificil des-
prescripcion de benzodiacepinas realizando una
investigacion cualitativa en pacientes y médicos
paraidentificar barrerasy facilitadores. Concluyen
con la importancia de promover intervenciones no
farmacoldgicas, la formacidn en habilidades psico-
socialesyla promocién de equipos multidisciplina-
res’. Siguiendo este rumbo, en el Servicio Navarro
de Salud-Osasunbidea (SNS-O) se han abordado
por multiples vias los riesgos de los AINE y la des-
prescripcion de benzodiacepinas. Se han emplea-
do boletines®’, acciones formativas, alertas en la
receta electrénica’ e informacién para pacientes!.

La validacién farmacéutica de tratamientos con
medicamentos de riesgo es una actuacioén que pro-
fundiza en este enfoque. En este nimero publica-
mos un estudio sobre las interacciones evitadas en
los pacientes ambulatorios tratados con nirmatrel-

1. Servicio Navarro de Salud-Osasunbidea (SNS-0). Subdireccién de
Farmacia y Prestaciones. Servicio de Asesoria e Informacién del
Medicamento

2- Instituto de Investigacion Sanitaria de Navarra (IdiSNA)
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J. Garjén Parra y L. Sanz Alvarez

vir/ritonavir, medicamento para la COVID-19 que
se caracteriza por interaccionar con numerosos
farmacos'.

La continua incorporacién de nuevos fairmacos,
algunos con un complejo perfil de seguridad o con
incertidumbre sobre su balance entre beneficios,
riesgos y costes, ha impulsado la atencién farma-
céutica directa para los pacientes crénicos ambula-
torios a quienes se dispensa medicamentos en los
servicios de farmacia hospitalaria. De esta forma se
fomenta la adherencia al tratamiento, se gestionan
los riesgos y también se monitoriza su efectividad.
Es representativa la atencion que se hace a pacien-
tes con patologias reumaticas tratados con medica-
mentos biolégicos o sintéticos dirigidos. Monforte
Gasque y col evalian en un estudio observacional
retrospectivo en un hospital terciario, el grado de
control del dolor y los analgésicos utilizados en pa-
cientes con artritis reumatoide, artritis psoriasica
o espondilitis anquilosante tratados con farmacos
biolégicos. Encuentran un 69% de los pacientes con
dolor no controlado y severo, con un importante
margen de mejora en el tratamiento del mismo?.
También en pacientes con patologias reumaticas
tratados con terapias bioldgicas, Caso-Gonzalez y
col comparan en un ensayo clinico una interven-
cién farmacéutica basada en el modelo CMO (Ca-
pacidad, Motivacién, Oportunidad) con la atencién
farmacéutica habitual. El nimero de pacientes es
pequeno, a pesar de lo cual encuentran diferencias
significativas a favor de la intervencién estructura-
da en la adherencia a los tratamientos y en la ex-
periencia de los pacientes y su satisfacciéon con los
profesionales y servicios sanitarios'*.

Todas estas intervenciones tienen en comun que
determinado medicamento es el criterio para ac-
ceder a ellas. Otro enfoque es que lo sea la situa-
cién del paciente. Se ha hecho mucho hincapié
en los ancianos polimedicados, especialmente en
las transiciones asistenciales por ser momentos
de mayor riesgo. Marin-Gorricho y col estudian
el impacto de la intervencién farmacéutica en pa-
cientes ancianos polimedicados hospitalizados en
Geriatria. Se lograron significativas reducciones
de prescripcién potencialmente inadecuada y de
problemas relacionados con los medicamentos®.
Estos resultados concuerdan con los obtenidos en
el SNS-O tras la integracién de una farmacéutica en
una unidad geriatrica de agudos?.

Entendemos que la integracién de los servicios
farmacéuticos en equipos asistenciales es el cami-
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no a seguir. Lo que es completamente aplicable a
la atencion primaria, desde el momento en que se
estad pasando de un enfoque mas centrado en el me-
dicamento y ligado a cambios en la farmacoterapia
o transiciones asistenciales, a otro centrado en el
paciente con una visién longitudinal, en la que es
muy importante el elemento motivacional'. La op-
timizacién de la farmacoterapia no es algo separa-
do de la atencidn sanitaria en general. No solo hay
que tener en cuenta el medicamento y la enferme-
dad, sino ademds el entorno psicosocial del pacien-
te. Por lo tanto, hay que mantener la continuidad
de la atencion e involucrar a pacientes y cuidado-
res’. Los y las profesionales de la medicina y de
la enfermeria deben implicarse, pero hay que ser
conscientes que estas actuaciones consumen bas-
tante tiempo de trabajo, con una escasez de perso-
nal sanitario que inevitablemente hara que deban
centrarse cada vez mas en las tareas que les son
especificas. La respuesta a estas demandas pasa
por la formacién de equipos multidisciplinares en
los que se aprovechan al maximo las habilidades de
cada uno'®. Todo esto se recoge en el modelo con-
ceptual para el manejo de pacientes polimedicados
que elaboraron Reeve y col’” mediante una sintesis
de investigacidn cualitativa. Al profesional, presio-
nado por la limitacién de tiempo, le falta espacio
mental para la evaluacion de problemas complejos
por lo que tiene dificultades para establecer obje-
tivos terapéuticos y es reluctante a hacer cambios
en la medicacién. Por el contrario, con el trabajo
en equipo se saca partido de las competencias de
los compaifieros. Se discuten los casos complejos,
maximizando los conocimientos de cada uno, se
comparte la carga de trabajo y el profesional se
siente apoyado, resultando en una toma de deci-
siones sobre la prescripcién con mas confianza,
con menos riesgos y asegurando la continuidad de
la atencidn sanitarial’. Hay que admitir que la evi-
dencia proveniente de investigacidon cuantitativa
sobre la integracién de farmacéuticos en equipos
de atencién primaria es escasa. Se han obteni-
do resultados de reduccién de las prescripciones
potencialmente inapropiadas y de la polimedica-
cién, pero no en eventos clinicos o en mejoras de
la calidad de vida®?. Sin embargo, una evaluacién
independiente para el servicio nacional de salud
inglés (NHS) concluyé que se habian obtenido me-
joras en los conocimientos del equipo sobre medi-
camentos, en los flujos de trabajo, en la accesibi-
lidad, y en la educacién, seguridad y satisfaccién
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de pacientes?. Esto condujo al NHS a incrementar
la contratacién de farmacéuticos clinicos en aten-
cién primaria®”. Aunque la mayoria de estudios
sobre el proceso de integraciéon de farmacéuticos
en los equipos de atencién primaria proviene de
paises anglosajones, podemos extraer unas ense-
fianzas aplicables en nuestro medio. Para tener éxi-
to, los farmacéuticos deben ganarse la confianza
de médicos y pacientes, trabajando codo con codo
con los demads profesionales sanitarios. La mejor
manera de conseguirlo es estar en el mismo cen-
tro de salud. El modelo de servicios farmacéuticos
debe ser flexible y adaptarse a las necesidades de
los profesionales del equipo. Cuanto mas conocen
pacientes, médicos y enfermeros el trabajo de los
farmacéuticos, mas y mejor valoran su trabajo%.

Los farmacéuticos clinicos llevan tiempo in-
formando sobre la eficiencia y la seguridad de la
incorporacién de nuevas terapias y de las propias
estrategias de optimizacidn de la farmacoterapia;
tarea que, probablemente, se pueda hace de forma
mas certera trabajando dentro del propio equipo
asistencial.

Podemos concluir que, si el trabajo en los servi-
cios sanitarios se encamina a equipos multidisci-
plinares con tareas bien definidas, en colaboracién
y con intercambio de conocimientos, los farmacéu-
ticos clinicos deben tener un papel muy relevante.
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RESUMEN

Fundamento. El objetivo de este estudio es analizar los efectos de
un programa de rehabilitacién cardiaca (PRC) extrahospitalario en
un centro municipal deportivo sobre la capacidad funcional y la ad-
herencia a la actividad fisica, entre otras variables, en comparacién
con un modelo hospitalario.

Métodos. Ensayo clinico aleatorizado con dos grupos paralelos de
pacientes con sindrome coronario agudo que realizaron un PRC con
ejercicio fisico moderado intervélico coordinado con educacién en
habitos saludables en un centro deportivo municipal (GE) y en un
hospital terciario (GC), entre septiembre de 2019 y junio de 2020. Se
analizaron variables de adherencia, antropométricas, clinicas, psi-
coldgicas, de fuerza, de prevencién secundaria (dieta, tabaquismo)
y capacidad funcional con la prueba de ergoespirometria.

Resultados. Veintidés pacientes completaron el PRC (GC=10,
GE=12). Se observaron mejoras significativas pre-post en GC (coles-
terol, test de la silla, frecuencia cardiaca en VT1y VT2, y vatios en
VT1)y en GE (colesterol HDL, triglicéridos, test de la silla, y frecuen-
cia cardiaca y vatios en VT1). Estas mejoras fueron mayores en el
GC para la frecuencia cardiaca en VT2 (11,17 vs 2,88 Ipm) y en el GE
para el colesterol HDL (11,0 vs 0,63 mg/dL).

Conclusiones. Este estudio no ha podido determinar la eficacia de
los PRC extrahospitalarios por falta de potencia (abundantes aban-
donos debidos al confinamiento por COVID-19). A pesar de ello, en
el GE se observ mayor aumento en colesterol HDL que en el GC,
aunque la frecuencia cardiaca en VT2 fue mayor en el GC.

Palabras clave. Rehabilitaciéon Cardiaca. Telerehabilitacién. Tera-
pia por Ejercicio. Educacién en Salud. Sindrome Coronario Agudo.

ABSTRACT

Background. This study aimed to analyze the effects of an outpa-
tient cardiac rehabilitation program in a municipal sports center
on functional capacity and adherence to physical activity - among
other variables - compared to an in-hospital program.

Methods. Randomized clinical trial that included two parallel
groups of acute coronary syndrome patients who performed a car-
diac rehabilitation program that consisted of moderate physical ex-
ercise intervals along with learning healthy habits in a municipal
sports center (EG) and in a tertiary hospital (CG) between Septem-
ber 2019 and June 2020. We collected the following data: compli-
ance, anthropometrical, clinical, psychological variables, diet and
tobacco habits, strength and functional capacity from ergospirom-
etry.

Results. Twenty-two patients completed the cardiac rehabilitation
program (EG=12, CG=10). Significant improvement was observed for
cholesterol, the sit-and-stand test, cardiac frequency in VT1 and VT2,
and watts in VT1 in the CG, and for HDL-cholesterol, triglycerides, the
sit-and-stand test, and frequency, and watts in VT1 in the EG. Better
achievement was found in the CG for cardiac frequency in VT2 (11.17
vs 2.88 bpm) and in EG for HDL-cholesterol (11.0 vs 0.63 mg/dL).

Conclusions. We are unable to determine the effectiveness of the
out-of-hospital cardiac rehabilitation program due to a lack of power
(high number of withdrawals caused by COVID-19 lockdown). How-
ever, the EG achieved higher HDL-cholesterol levels, while cardiac
frequency in VT2 was higher in the CG.

Keywords. Cardiac Rehabilitation. Telerehabilitation. Exercise
Therapy. Health Education. Acute Coronary Syndrome.
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INTRODUCCION

La enfermedad cardiovascular sigue siendo la
primera causa de muerte en Espafia, a pesar de que
en las tltimas décadas se ha descrito una tendencia
sostenida hacia una menor incidencia y mortali-
dad'?. A nivel europeo, supone el 50% del gasto sa-
nitario y el 25% de las pérdidas de productividad®*.

La implementacién de opciones terapéuticas,
como los programas de rehabilitacién cardiaca
(PRC), ha demostrado amplios beneficios sobre la
morbimortalidad cardiovascular, la capacidad fun-
cional, la obesidad, los factores de riesgo cardio-
vascular y la calidad de vida®°. Ademas, las guias de
préctica clinica recomiendan los PRC en pacientes
con sindrome coronario agudo (nivel de recomen-
dacién I-A)* y en pacientes con insuficiencia car-
diaca (nivel de recomendacion I-A)°.

Sin embargo, y a pesar de los beneficios del PRC,
suimplementacién en la practica clinica es escasa.
De acuerdo con el registro europeo EUROASPIRE-V,
solo se recomend6 participar en un PRC al 46% de
los pacientes tras un sindrome coronario agudo y,
de ellos, solo un 69% realiz6 al menos la mitad de
las sesiones (32% del total de pacientes)’.

En Espafia, alrededor del 30% de los pacientes
referidos desde el alta no completan el PRC®. Uno
de los motivos principales de abandono es la de-
mora en el inicio del programa de ejercicio fisico
(PEF) ya que, por cada dia de demora, la adheren-
cia al PRC disminuye un 1%°. Debido a ello, y con
la intencién de reducir dicho tiempo de espera en
pacientes con sindrome coronario agudo, se han
planteado programas de telerrehabilitaciéon car-
diaca, con realizacién extrahospitalaria del PEF,
empleando recursos publicos y nuevas tecnologias
de informacién y comunicacién para la monitori-
zacién remota de la actividad®.

Se han estudiado varios modelos de telerrehabi-
litacién cardiaca que emplean diversas plataformas
electrénicas y diferentes niveles de supervision y
monitorizacién®!. La telerrehabilitacién cardiaca
ha resultado segura en pacientes con enfermedad
coronaria de bajo y moderado riesgo, e igual de
efectiva que el PRC hospitalario para el control de
factores de riesgo y aumento de la capacidad fun-
cional, mostrando incluso mejores resultados en
términos de adherencia!'*®. La telerrerehabilita-
cién cardiaca domiciliaria ha demostrado mejorar
la calidad de vida de los pacientes, y también para-
metros fisicos tales como la capacidad funcional,
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los habitos de actividad fisica'*, la frecuencia car-
diaca o el consumo maximo de oxigeno®.

Sin embargo, no tenemos a nuestra disposiciéon
estudios realizados en otros entornos de rehabilita-
cién diferentes a los domiciliarios u hospitalarios,
como centros municipales deportivos, que podrian
ser una alternativa util. Por tanto, en nuestro me-
dio son necesarios mas estudios con alta calidad
metodolégica que analicen y comparen los efectos
de los programas de telerrehabilitacién cardiaca
en centros extrahospitalarios con PRC hospitala-
rios, para conocer en profundidad los efectos de la
telerrehabilitacion cardiaca.

Por ello, el objetivo del estudio fue comparar
los efectos de un PRC extrahospitalario realizado
en un centro municipal deportivo frente a un PRC
hospitalario, en pacientes con sindrome coronario
agudo, sobre la adherencia a la actividad fisica,
variables antropométricas, clinicas y psicolégicas,
fuerza, hébitos cardiosaludables y capacidad fun-
cional en la ergoespirometria.

SUJETOS Y METODOS
Diseno

Ensayo clinico aleatorizado, controlado y abier-
to, con dos grupos paralelos (1:1) de tratamiento,
realizado desde la Unidad Multidisciplinar de Re-
habilitacion Cardiaca (UMRC) del Hospital Univer-
sitario 12 de Octubre (hospital terciario de Madrid,
Espaila) entre septiembre de 2019 y junio de 2020.
Para la realizacién del ensayo clinico se tuvieron
en cuenta en todo momento las recomendaciones
de la guia CONSORT (CONGsolidated Standards Of Re-
porting Trials).

Participantes

Se seleccionaron todos los pacientes con sindro-
me coronario agudo remitidos a la UMRC durante
el periodo de estudio. Los criterios de inclusién
fueron: pacientes mayores de 18 afios diagnosti-
cados de sindrome coronario agudo de bajo y mo-
derado riesgo®, fisicamente capaces de realizar
ejercicio, con manejo bésico de aplicaciones en te-
léfono mévil inteligente (smartphone) y dispuestos
a dar su consentimiento informado por escrito. Se
excluyeron del estudio los pacientes con resultados
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de ergoespirometria basal inferiores a los criterios
de maximalidad (cociente respiratorio >1,1)V, con
incapacidad mental o con comorbilidades que im-
pidan realizar el PEF.

Tras aplicar los criterios de seleccién, los pa-
cientes que firmaron el consentimiento informado
fueron aleatorizados a dos grupos en una propor-
ci6én 1:1 mediante la funcién “ALEATORIO.ENTRE”
(Microsoft Excel®). Ambos grupos recibieron la
misma intervencién, por lo que no hubo tiempos
de atencidn, ejercicios o recomendaciones distin-
tas; Unicamente cambi6 el entorno: el grupo con-
trol realizé un PRC hospitalario (en la UMRC) y el
grupo intervencién realizé un PRC extrahospitala-
rio (en el Centro Deportivo Municipal Plata y Casta-
fiar). Debido a las caracteristicas del centro (lista de
espera), los pacientes de ambos grupos iniciaron el
PRC a los seis meses del alta hospitalaria.

Los pacientes que rechazaron participar o reti-
raron el consentimiento informado realizaron el
programa convencional de rehabilitacién cardiaca
del centro.

Protocolo del estudio e intervencion

El protocolo de intervenciéon en ambos grupos
consistié en 16 sesiones de ejercicio fisico, dos
dias por semana, durante ocho semanas, basado
en: 30 minutos de ejercicios calisténicos de colum-
na, miembros superiores e inferiores, incluyendo
ejercicios pliométricos y ejercicio de fuerza mus-
cular; 30 minutos de ejercicio de resistencia aero-
bica intervalica en cicloergdmetro de intensidad
moderada (entre el umbral ventilatorio aerdbico
[VT1] y el umbral ventilatorio anaerébico [VT2] de
la ergoespirometria, y alcanzando una puntuacién
en la percepcidn de esfuerzo de 5-6 en la escala
Borg modificada), y finalizando con cinco minutos
de ejercicios de flexibilidad.

En ambos grupos, todas las sesiones se realizaron
bajo supervisién de un fisioterapeuta especializado
en rehabilitacion cardiaca, perteneciente al equipo
investigador. Ademas, en el grupo control fueron su-
pervisadas por un especialista en Rehabilitacién del
equipo investigador, y en el grupo intervencién por
un especialista en Medicina Deportiva.

Ademas, combinado con el programa de ejerci-
cio, se ofrecieron talleres grupales semanales de 30
minutos de educacién para la salud (EpS) en aulas
del hospital. Estos talleres se imparten de mane-
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ra habitual como parte del PRC del centro y estan
coordinados por enfermeras del hospital espe-
cialistas en rehabilitacidon cardiaca. Consisten en
informacion sobre el sindrome coronario agudo:
recomendaciones de ejercicio fisico, tabaquismo,
nutricién, factores de riesgo cardiovascular, ha-
bitos cardiosaludables, estrés emocional, disfun-
ciones sexuales y recursos tecnolégicos y sociales,
y son impartidos por cardiélogos, neumologos,
urdlogos, enfermeras, psicélogos, trabajadores so-
ciales, médicos rehabilitadores y fisioterapeutas
pertenecientes al hospital. Se permite el acceso a
todos los pacientes derivados desde el hospital o
desde otros centros. Ambos grupos (control y expe-
rimental) acudieron a los mismos talleres imparti-
dos con la misma metodologia.

Una vez finalizado el PRC, en la consulta final de
esta fase, el médico rehabilitador prescribi6 pautas
de ejercicio fisico (tipo de ejercicio, duracién, in-
tensidad y frecuencia) adaptadas al paciente créni-
co para asegurar la continuidad de cuidados®.

Para la monitorizacién de los pacientes pertene-
cientes al PRC extrahospitalario en polideportivo
(grupo experimental), se empleé un dispositivo de
monitorizacién, S-PATCH3-Cardio, vestible y enla-
zable a teléfono mévil que monitoriza en tiempo
real el ritmo cardiaco, registra posibles eventos
cardiacos y realiza telemetria remota durante el
ejercicio; se programaron consultas en caso de
eventos adversos o necesidad del paciente. Adicio-
nalmente, los pacientes del PRC extrahospitalario
tuvieron que realizar un simulacro durante 24h
para aprender a manejar el dispositivo de monito-
rizacién. Para monitorizar los pacientes en el PRC
hospitalario (grupo control) se utilizé un sistema de
rehabilitacion cardiaca inalambrico, cerrado, inte-
grado y controlado por una estacion de trabajo. La
monitorizacién inalambrica del sistema se ejecutd
a través del software “Sana sprint” (Ergoline), que
monitoriza ritmo electrocardiogréfico, frecuencia
cardiaca, saturacion de oxigeno y presion arterial.

Variables

En la primera visita del paciente, al inicio del

PRC, se realiz6 una evaluacion inicial que incluyo6:

- Variables demograficas: edad (afios), sexo
(hombre, mujer).

- Revision del tratamiento farmacoldgico: uso

de antiagregantes plaquetarios (dcido ace-
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También se administraron distintos cuestiona-
rios sobre medidas de prevencién secundaria:
- Adherencia a la dieta mediterranea con el

tilsalicilico [AAS] e inhibidores del P2Y12:
ticagrelor, prasugrel y clopidogrel), hipolipe-
miantes (estatinas), firmacos para el control

de la presion arterial y la frecuencia cardiaca
(inhibidores de la enzima convertidora de an-
giotensina [IECA]; antagonistas de los recep-
tores de angiotensina II [ARA-II] y betablo-
queantes), nitratos y diuréticos.

Mediciones antropométricas: peso (kilogra-
mos), talla (metros), indice de masa corporal
(IMC) (kg/m?) y perimetro abdominal (centi-
metros).

Parametros de laboratorio: colesterol total (mg/
dL), colesterol LDL (mg/dL), colesterol HDL (mg/
dL), triglicéridos (mg/dL), glucemia (mg/dL) y
hemoglobina glicosilada (HbAlc) (%).

Variables clinicas: tipo de sindrome corona-
rio agudo (SCA), con elevacién del segmento
ST (SCACEST) o sin elevacion del segmento ST
(SCASEST); tratamiento de revascularizacion
coronaria (intervencién coronaria percuta-
nea o cirugia de revascularizacidn coronaria),
numero de vasos coronarios afectados (uno,
dos, tres, o mas de tres), volumen sistdlico o
volumen-latido (VS) (mL), volumen teledias-
télico ventricular izquierdo (VIDVI) (mL),
fraccién de eyeccién (VSx100/VTDVI) (%),
presion arterial (mm Hg) y tabaquismo (si/
no).

Fuerza muscular del tren superior evaluada
con la fuerza de prensién manual mediante di-
namometro CAMRY EH101 (hand grip test); va-
lores normales: hombres de 45-60 afios: 11,3-
55,8; hombres >60 afios: 6,6-50,8; mujeres de
45-60 afios: 1,1-23,9; mujeres >60 afios: 1-23,2',
Fuerzayresistencia muscular del tren inferior
evaluadas mediante el test de la silla (30 second
chair stand test, 30s-CST), valido y fiable, que
consiste en pedir a los participantes que se
sienten en una silla sin apoyabrazos, situan-
do los brazos en cruz, y completen el maximo
numero de sentadillas en 30 segundos. Solo
se contabilizardn las sentadillas en las que el
participante realice un contacto gliteo-silla
(sin sentarse) y extienda completamente las
rodillas al levantarse. Valores normales: hom-
bres <65 afios: 14-19 sentadillas; hombres 65-
69 afios: 12-18; hombres 70-74 afos: 12-17;
mujeres de <65 afios: 12-17; mujeres de 65-69
afios: 11-16; mujeres de 70-74 afios: 10-15 sen-
tadillas®.
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cuestionario Mediterranean Diet Adherence
Screener (MEDAS) de Schroder y col®. Cada
uno de sus 14 items es valorado con 0 o 1 se-
gun el patréon de dieta, referido al consumo
diario o semanal, durante los ultimos tres me-
ses. La puntuacion oscila entre 0 y 14 puntos;
a mayor puntuacién, mayor adherencia
Dependencia del tabaco: evaluada mediante
el Test de Fagerstrom, una escala de seis items
que valora la dependencia de las personas a
la nicotina. A mayor puntuacién en la escala
mayor es la dependencia?.

Motivacién para dejar de fumar: evaluada me-
diante el Test de Richmond. Consta de cuatro
items, el item 1 puntia de 0 a 1 y el resto de 0
a 3. Elrango de puntuacién oscila entre 0y 10;
a mayor puntuacién, mayor motivacién para
dejar de fumar?.

Sintomatologia de ansiedad y depresién: se
utilizé la Hospital Anxiety and Depression Sca-
le (HADS) de Zigmond y Snaith?, compuesta
de dos subescalas, una de ansiedad (HADS-A)
y otra de depresién (HADS-D), de siete items
cada una que se responden con una escala de
tipo Likert de cuatro puntos (0 a 3). El rango
es de 0 a 21 en cada subescala, y a partir de
11 puntos se identifican casos de ansiedad o
depresién; resultados entre 8-10 se clasifican
como sospecha de sintomatologia ansiosa o
depresiva, y por debajo de 8 (de 0 a 7) se con-
sidera que hay ausencia de sintomatologia®.

Como variables principales se estudiaron:
- Adherencia a la actividad fisica: mediante el

International Physical Activity Questionnaire
(IPAQ) de Craig y col*. Consta de cinco pre-
guntas sobre la frecuencia, duracién e inten-
sidad (vigorosa o moderada) de la actividad
fisica, realizada en la ultima semana (siete
ultimos dias). Recoge también la frecuencia
y duracién de la actividad de caminar y el
tiempo que la persona permanece sentada en
un dia laborable. Permite clasificar a los in-
dividuos en tres categorias (bajo, moderado,
vigoroso) segun el gasto energético estimado
para cada actividad: vigorosa, >8 MET (meta-
bolic equivalent task); moderada, 4-3,3 MET; y
bajo, <3,3 MET*.
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- Capacidad funcional: mediante prueba de er-
goespirometria® obteniendo: tiempo de du-
racion de la prueba (minutos), consumo de
oxigeno (VO,, valor normal: hombres de 50-
59 afios: 20,2-35,7 (mL/kg/min); hombres >60
afios: 17,5-31,4; mujeres de 50-59 afios: 26,1-
45,3; mujeres 260 afios: 20,5-44,2), frecuen-
cia cardiaca (FC) en latidos por minuto (lpm,
rango normal: 50-100) y potencia (vatios, W)
generados en VT1y VT,, y valores médximos al-
canzados durante la prueba de VO, (VO,max,
rango normal: hombres de 50-59 afios: 18-43
mL/kg/min; hombres >60 aflos: 16-41; muje-
res de 50-59 afios: 15-38; mujeres >60 afios:
13-35) y de FC en lpm (FCmax, rango normal
>90), y potencia (vatios, sin rangos de norma-
lidad)®?.

La adherencia al programa se midié mediante el

numero de sesiones realizadas en cada grupo.

Al finalizar las ocho semanas del PRC se volvie-

ron a realizar las mismas mediciones para evaluar
la eficacia del programa intra- e inter-grupos.

Calculo del tamafio muestral

Con la intencidn alcanzar el 71% de adherencia
al PRC hospitalario y el 95% al PRC extrahospita-
lario, para un nivel de confianza del 95% y una
potencia estadistica del 80%, se estimé un tamaifio
muestral de 76 participantes (38 por rama). Para
el cdlculo de tamafio muestral se empled la herra-
mienta Epidat 4.1°.

Andlisis estadistico

Las variables continuas se presentan como me-
dia y desviacién estandar (DE) y las cualitativas
como frecuencias absolutas y porcentajes. La nor-
malidad de las variables se contrast6 con la prueba
de Shapiro-Wilk. Para comparar medias entre los
momentos de evaluacidn inicial y final y entre am-
bos grupos se utiliz6 la prueba t de Student, para
muestras pareadas o independientes, respectiva-
mente. Las variables categdricas se compararon
entre grupos independientes mediante la prueba
Chi-Cuadrado (y? o prueba exacta de Fisher segiin
la presencia de frecuencias menores de 5, y entre
grupos dependientes mediante la prueba de McNe-
mar. Ademads, se estimaron las magnitudes de las
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diferencias calculando los tamafios del efecto (d),
siguiendo los criterios de Cohen para determinar
su magnitud: pequefia (0,2-0,49), mediana (0,5-
0,79) o grande (>0,8). El nivel de significacion es-
tadistica se establecid en 5%. Todos los andlisis se
realizaron con el programa SPSS version 25.0 (IBM,
Estados Unidos).

Aprobacidn ética y consentimiento informado

El estudio fue aprobado por el Comité de Etica
de Investigacion Clinica del Hospital Universita-
rio 12 de Octubre (numero de aprobacién interna
CEIm: 19/176). En todo momento se cumplieron
los principios éticos de investigaciéon biomédica
de la declaracion de Helsinki (revisados en 2013),
los principios de la conferencia internacional de
armonizacién (ICH) sobre las buenas practicas cli-
nicas, y los principios de la Ley de Investigaciéon
Biomédica (14/2007). Antes de la inclusion en el
estudio, todos los participantes fueron informa-
dos de los objetivos de la investigacién y dieron su
consentimiento informado por escrito. El protoco-
lo del estudio se registré en ClinicalTrials.gov con
codigo NCT04121702.

RESULTADOS

Se incluyeron 51 pacientes con SCA de los 58 se-
leccionados, aleatorizados 27 en el grupo de PRC
extrahospitalario y 24 en el grupo de PRC hospita-
lario. A lo largo del seguimiento del estudio, 29 pa-
cientes fueron excluidos por abandono del PEF, el
86,2% por las medidas de confinamiento y restric-
ciones ocasionadas por la COVID-19. Como resulta-
do, se analizaron los 22 pacientes que completaron
todo el protocolo del estudio, 10 en el grupo PRC
hospitalario y 12 en el grupo PRC extrahospitalario
(Fig. 1).

Los dos grupos de aleatorizacién fueron simi-
lares en situacién basal con relacién a variables
sociodemograficas, clinicas, factores de riesgo,
antecedentes cardiovasculares, y tratamiento far-
macoldgico (Tabla 1). El grupo con PRC extrahos-
pitalario fue mds joven y con menor frecuencia
de dislipemia, aunque de forma no significativa.
Ningun paciente mostré afectacion en tres vasos,
ni fibrilacién auricular.
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Pacientes no incluidos:
- 4 rechazan participar

4 - N 58 pacientes - 3 excluidos e eriterios 4

‘ Seleccién con SCA +1 no cumple criterios de

~— maximalidad

+ 1por Flutter en ergoespirometria
|  + 1poraplanamiento de la frecuencia
v cardiaca en ergoespirometria
S . n=7
( L, ) 51 pacientes (0=7)
Aleatorizacién ] con SCA
\ J
27 pacientes en 24 pacientes en
PCR PCR
Pérdidas durante el seguimiento: extrahospitalario hospitalario
- 1 paciente por cuidado de familiar Pérdidas durante el seguimiento:
- 1 por enfermedad urolégica < p»| - 1paciente por motivos personales
- 1 por motivos personales - 3 por confinamiento por COVID-19
- 12 por confinamiento por COVID-19 A4 A4
(n=14 abandonos)
=15 aband . .
(n=15 abandonos) 12 pacientes 10 pacientes

Figura 1. Diagrama de flujo del estudio.

Tabla 1. Comparacién de las caracteristicas basales de los pacientes de ambos grupos de aleatorizacién
al inicio del Programa de Rehabilitacién Cardiaca

Programa de rehabilitacion cardiaca

Hospitalario Extrahospitalario ()I()z)
n=10 n=12
Variables sociodemograficas
Edad, media (DE) 61,3 (6,13) 55,25 (10,26)  0,118°
Sexo (hombre), n (%) 8,0 (80,0) 11,00 (91,7) 0,622
Variables clinicas, n (%)
Tipo SCA (SCASEST) 5 (50,0) 7 (58,0) 0,700
Vasos afectados (uno) 8 (80,0) 7 (64,0) 0,410
FEVI, media (DE) 56,2 (5,2) 59,60 (9,1) 0,320*
Factores de riesgo y antecedentes, n (%)
Obesidad 1 (10,0) 1 (83 0,890
Dislipemia 9 (90,0) 7 (58,3) 0,097
Diabetes mellitus tipo 2 2 (20,0) 1 (8,3 0,430
Hipertension arterial 4 (40,0) 5 (4,7) 0,940
Insuficiencia cardiaca 0 (100) 0 (100) 1
Fumador activo 6 (66,7) 8 (80,0) 0,510
Tratamiento farmacoldgico e invasivo, n (%)
ARA-II 0 (0,0) 1 (8,3) 0,350
IECA 5 (50,0) 8 (66,6) 0,430
Betabloqueantes 6 (60,0) 6 (50,0) 0,640
Estatinas 10 (100) 12 (100) 1
Antiagregantes
Ticagrelor 8 (80,0) 7 (58,3) 0,280
Prasugrel 1 (10,0) 3 (25,0) 0,360
Clopidogrel 0 (0,0) 1 (8,3 0,350
AAS 10 (100) 12 (100) 1
Intervencidn coronaria percutanea (ICP) 10 (100) 12 (100) 1

a: test t de Student; DE: desviacién estandar; AAS: dcido acetilsalicilico; ARA-II: antagonistas de los receptores de la angiotensina II;
FEVI: fraccién de eyeccién ventricular izquierda; IECA: inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina; SCASEST: sindrome
coronario agudo sin elevacion del segmento T.
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No se observaron diferencias basales entre gru-
pos respecto a nivel de actividad fisica, variables
antropométricas, fuerza muscular y capacidad fun-
cional, excepto una media de colesterol HDL 36,5%
mayor en el grupo de PRC hospitalario (32,30; DE:
5,08 vs 44,11; DE: 13,61; p= 0,020). Tampoco se ob-
servaron diferencias en las medidas de prevencién
secundaria basal, dieta mediterranea, dependen-
cia del tabaco y motivacién para dejar de fumar. La
frecuencia de ansiedad en el grupo control fue tri-
ple que en el grupo de PRC extrahospitalario (55,6
vs 16,7%; p= 0,022), fueron la Unica diferencia sig-
nificativa observada en la situacion basal respecto
a las medidas psicoldgicas (Tabla 2).

La media de sesiones atendidas fue similar en
ambos grupos: 14,7 (DE: 1,3) en el grupo de PRC
hospitalario y 14,9 (DE: 2,7) en el grupo de PRC ex-
trahospitalario (p = 0,90).

Tras las sesiones de intervenciéon, ambos gru-
pos mostraron algunas diferencias significativas
respecto a su situacion basal (Tabla 3): el grupo de
PRC hospitalario disminuy6 la media de colesterol
total (24,07 mg/dL) y aumentd el nimero de repeti-
ciones en el test de la silla test (5,86), mientras que
el grupo de PRC extrahospitalario aument6 el HDL
(11,9 mg/dL) y el nimero de repeticiones en el test
de la silla test (4,16), disminuyendo un 33,1% el ni-
vel de triglicéridos basal (46,9 mg/dL).
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Respecto a las variables principales del estudio,
ninguno de los dos grupos mostré diferencias sig-
nificativas ni en los niveles de actividad fisica ni en
las variables de consumo de oxigeno. Respecto a
las variables de capacidad funcional en la prueba
de ergoespirometria, el grupo de PRC hospitalario
aumento la frecuencia cardiaca tanto en el umbral
aerdbico como anaerébico (14,4% en VT1y 11,2%
en VT2) y la potencia en VT1 (34,3%), mientras que
en el grupo de PRC extrahospitalario aumentaron
las medias de frecuencia cardiaca y de potencia en
el umbral aerdbico en VT1 (9,1% y 33.7%, respecti-
vamente) (Tabla 3).

Ninguno de los dos grupos mostré cambios
significativos en frecuencia cardiaca, presion ar-
terial, peso, perimetro abdominal, ansiedad, de-
presion, tabaquismo y adherencia a la dieta me-
diterranea.

Si comparamos los cambios significativos expe-
rimentados por ambos grupos al finalizar el PRC
respecto de su situaciéon basal, el grupo de PRC
extrahospitalario aumenté mas la media de co-
lesterol HDL (11,0 vs 0,63 mg/dL), mientras que la
frecuencia cardiaca en VT2 aumenté mas en los
pacientes de PRC hospitalario (11,17 vs 2,88 1pm).
No se encontraron diferencias entre grupos en las
variables de consumo de oxigeno (Tabla 4).
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Tabla 2. Comparacion de caracteristicas basales de los pacientes al inicio del Programa de Rehabilitacién Cardiaca

Programa de rehabilitacion cardiaca

Hospitalario Extrahospitalario (tde S'lc)udent)
n=10 n=12
Variables clinicas y antropométricas, media (DE)
Frecuencia cardiaca (lpm), 64,10 (14,38) 64,73 (8,90) 0,905
Tension arterial sistdlica (mm Hg) 113,60  (9,76) 119,82 (15,30) 0,286
Peso (kg) 77,38 (12,78) 83,55 (13,81) 0,313
Talla (m) 1,68 (0,11) 1,70  (0,09) 0,369
IMC (kg/m?) 27,37 (3,90) 27,86 (1,87) 0,726
Perimetro abdominal (cm) 98,20 (11,43) 98,89  (6,24) 0,875
Parametros bioquimicos, media (DE)
Colesterol total (mg/dL) 138,40 (28,81) 121,40 (25,49) 0,179
LDL (mg/dL) 73,44 (20,59) 61,00 (20,10) 0,200
HDL (mg/dL) 4411 (13,61) 32,30 (5,08) 0,020
Triglicéridos (mg/dL) 88,30 (26,60) 141,50 (90,51) 0,091
Glucosa (mg/dL) 112,20 (20,84) 102,09 (20,12) 0,272
% Hemoglobina glicada 5,63 (0,95) 5,45  (0,06) 0,727
Variables psicologicas (HADS), n (%)
Ansiedad 5 (50,0) 2 (16,7) 0,022
Depresién 1 (10,0) 0 0,00 0,323*
Cuestionarios (puntuacion), media (DE)
Fagerstrom 0,00 (0,00) 0,67 (1,78) 0,277
Richmond 0,00  (0,00) 1,58  (3,70) 0,218
MEDAS 8,78  (2,05) 9,92 (2,02) 0,219
Fuerza muscular (kg)
derecha 42,61 (13,04) 45,21 (11,62) 0,636
izquierda 40,63 (11,98) 41,78 (11,40) 0,825
30s-CST, nn (%) 16,00 (4,72) 16,17 (4,67) 0,937
Capacidad funcional*, media (DE)
Tiempo (min) 8,98 (2,76) 10,28  (2,81) 0,328
VO, (mL/kg/min)
enVT1 10,38 (2,31) 13,17 (8,32) 0,371
en VT2 15,85 (3,68) 19,08  (8,79) 0,344
méximo 18,30 (3,38 22,66 (9,19) 0,220
FC (lpm)
enVT1 77,88 (6,79) 86,18 (17,81) 0,229
en VT2 96,88 (13,38) 112,45 (21,71) 0,091
méxima 116,13 (18,72) 124,82 (20,89) 0,363
Potencia (W)
enVT1 44,50 (13,86) 65,73 (55,64) 0,309
en VT2 77,75 (19,47) 121,91 (80,71) 0,151
maximos 102,75 (26,62) 143,91 (82,38) 0,194
Nivel de actividad fisica (IPAQ), 1 (%)
Bajo 1 (10,00) 0 (0,00)
Moderado 8 (80,00) 8 (66,7) 0,104
Vigoroso 0 (0,00) 4 (33,3)

a: test de Chi-cuadrado; *: ergoespirometria; DE: desviacion estdndar, FC: frecuencia cardiaca; HADS: escala de ansiedad y depresion hospitalario; HDL:
lipoproteina de alta densidad; IPAQ: Cuestionario internacional de actividad fisica; lpm: latidos por minuto; LDL: lipoproteina de baja densidad; MEDAS:
cuestionario de adherencia a la dieta mediterranea; PRC: programa de rehabilitacién cardiaca; 30s-CST: 30 second chair stand test; VO,: consumo de oxi-
geno; VT1: umbral aerébico; VT2: umbral anaerdbico.
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Tabla 3. Evolucidn de los pardmetros evaluados en funcién del grupo estudiado y comparaciones intragrupo

PRC Extrahospitalario (n =10) P dde
T Final (t Student pareada) Cohen
Variables clinicas y antropométricas, media (DE)
Frecuencia cardiaca (lpm), 64,10 (14,38) 56,88 (4,49) 0,303
Tensién arterial sistélica (mm Hg) 113,60 (9,76) 121,13 (13,74) 0,071
Peso (kg) 77,38 (12,78) 77,49 (13,00) 0,403
Perimetro abdominal (cm) 98,20 (11,43) 97,93 (9,57) 0,619
Parametros bioquimicos, media (DE)
Colesterol total (mg/dL), 138,40 (28,81) 114,33 (18,10) 0,048 0,78
LDL (mg/dL) 73,44 (20,59) 49,11 (11,98) 0,051
HDL (mg/dL)) 44,11 (13,61) 4522 (15,42) 0,808
Triglicéridos (mg/dL) 88,30 (26,60) 100,22 (48,03) 0,469
Glucosa (mg/dL) 112,20 (20,84) 106,44 (22,86) 0,278
% Hemoglobina glicada 5,63 (0,95) 598 (0,65) 0,035
Variables psicologicas (HADS), n (%)
Ansiedad 5 (50,00) 1 (14,30) 0,350
Depresién 1 (10,00) 0 (0,00) 0,103
Cuestionarios (puntuacion), media (DE)
Fagerstrom 0,00 (0,00) 0,00 (0,00) -
Richmond 0,00 (0,00) 1,43 (3,78) 0,356
MEDAS 8,78 (2,05) 9,43 (1,51) 0,383
Fuerza muscular (kg)
derecha 42,61 (13,04) 42,04 (10,99) 0,268
izquierda 40,63 (11,98) 39,77 (11,76) 0,528
30s-CST, 1 (%) 16,00 (4,72) 21,86  (5,11) 0,012 1,35
Capacidad funcional*, media (DE)
Tiempo (min) 8,98 (2,76) 10,71  (5,21) 0,456
VO, (mL/kg/min)
en VTl 10,38 (2,31) 10,70 (3,12) 0,383
en VT2 15,85 (3,68 15,26  (4,78) 0,879
méximo 18,30 (3,38 16,45  (5,30) 0,267
FC (Ipm)
enVT1 77,88  (6,79) 86,13  (8,66) 0,004
en VT2 96,88 (13,38) 107,75 (15,51) 0,031
méxima 116,13 (18,72) 116,50 (15,04) 0,308
Potencia (W)
enVT1 44,50 (13,86) 59,75 (23,68) 0,045
en VT2 77,75 (19,47) 101,00 (30,43) 0,063
méximos 102,75 (26,62) 114,25 (29,73) 0,147
Nivel de actividad fisica (IPAQ), 1 (%)
Bajo 2 (20,00) 0 (0,00)
Moderado 8 (80,00) 5 (71,40) 0,714
Vigoroso 0 (0,00) 2 (28,60)
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PRC Extrahospitalario (n = 12) P dde
Inicial Final (t Student pareada) Cohen
Variables clinicas y antropométricas, media (DE)
Frecuencia cardiaca (lpm), 64,73  (8,90) 63,00 (14,18) 0,493
Tensién arterial sist6lica (mm Hg) 119,82 (15,30) 130,17 (8,84) 0,409
Peso (kg) 83,55 (13,81) 84,33 (14,12) 0,900
Perimetro abdominal (cm) 98,89 (6,24) 97,00 (4,73) 0,800
Parametros bioquimicos, media (DE)
Colesterol total (mg/dL), 121,40 (25,49) 119,80 (22,40) 0,545
LDL (mg/dL) 61,00 (20,10) 56,60 (12,90) 0,219
HDL (mg/dL) 32,30  (5,08) 4420 (3,35) 0,013 1,9
Triglicéridos (mg/dL) 141,50 (90,5) 94,60 (42,26) 0,036 1,39
Glucosa (mg/dL) 102,09 (20,12) 101,80 (9,76) 0,957
% Hemoglobina glicada 545 (0,06) 547 (0,25) 0,205
Variables psicoldgicas (HADS), n (%)
Ansiedad 2 (16,70) 3 (14,30) 0,392
Depresién 0 (0,00) 0 (0,00) 1
Cuestionarios (puntuacion), media (DE)
Fagerstrom 0,67 (1,78) 0,58 (1,73) 0,339
Richmond 1,58 (3,70) L17 (2,86) 0,339
MEDAS 9,92 (2,02) 10,00 (1,65) 0,874
Fuerza muscular (kg)
derecha 45,21 (11,62) 45,65 (12,83) 0,617
izquierda 41,78 (11,40) 41,30 (10,82) 0,626
30s-CST, 1 (%) 16,17 (4,67) 20,33 (5,42) 0,019 0,79
Capacidad funcional*, media (DE)
Tiempo (min) 10,28 (2,81) 10,94 (3,78) 0,387
VO, (mL/kg/min)
en VT1 13,17 (8,32) 14,60 (10,83) 0,121
en VT2 19,08 (8,79) 32,11 (34,89) 0,304
méximo 22,66 (9,19) 23,67 (11,95) 0,395
FC (Ipm)
en VT1 86,18 (17,81) 94,00 (18,99) 0,035 0,39
en VT2 112,45 (21,71) 113,56 (21,85) 0,076
méxima 124,82 (20,89) 125,67 (18,84) 0,274
Potencia (W)
en VT1 65,73 (55,64) 87,89 (68,99) 0,012 0,35
en VT2 121,91 (80,71) 137,00 (84,72) 0,814
méximos 143,91 (82,38) 159,89 (80,11) 0,310
Nivel de actividad fisica (IPAQ), 1 (%)
Bajo 0 (0,00) 0 (0,00)
Moderado 8 (66,70) 5 (41,70) 0,375
Vigoroso 4 (33,30) 7 (58,30)

a: test de Chi-cuadrado; *: ergoespirometria; DE: desviacién estandar, d de Cohen: tamafio de efecto moderado (FC: frecuencia cardiaca; HADS: escala
de ansiedad y depresién hospitalario; HDL: lipoproteina de alta densidad; IPAQ: Cuestionario internacional de actividad fisica.lpm: latidos por minuto;
LDL: lipoproteina de baja densidad; MEDAS: cuestionario de adherencia a la dieta mediterrdnea; PRC: programa de rehabilitacién cardiaca; 30s-CST:
30 second chair stand test;; VO,: consumo de oxigeno; VT1: umbral aerébico; VT2: umbral anaerébico.
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Tabla 4. Comparacidn de las diferencias observadas en ambos grupos

Programa de rehabilitacion cardiaca

Hospitalario Extrahospitalario (tde S{)udent)
n=10 n=12
Variables clinicas y antropométricas, media (DE)
Frecuencia cardiaca (lpm), -6,25 -3,17 0,689
Tension arterial sistélica (mm Hg) 8,50 6,16 0,760
Peso (kg) -0,73 0,11 0,490
Perimetro abdominal (cm) -1,00 -0,40 0,822
Parametros bioquimicos, media (DE)
Colesterol total (mg/dL) -23,67 -5,80 0,264
LDL (mg/dL) 23,50 -12,20 0,449
HDL (mg/dL) 0,63 11,00 0,019
Triglicéridos (mg/dL) 8,89 -24,60 0,072
Glucosa (mg/dL) -6,44 -0,40 0,517
% Hemoglobina glicada -0,70 0,15 0,065
Variables psicoldgicas (HADS), n (%)
Ansiedad (final) 1(14,3) 3(14,3) 0,594
Depresion (final) 0(0,0) 0(0,0) 1
Cuestionarios (puntuacion), media (DE)
Fagerstrom 0,00 -0,08 0,461
Richmond 1,40 -0,42 0,143
MEDAS 0,85 0,08 0,433
Fuerza muscular (kg)
derecha -2,07 0,44 0,158
izquierda -1,16 -0,48 0,715

30s-CST, 1 (%) 6,86 4,17 0,292
Capacidad funcional*, media (DE)
Tiempo (min) 0,57 0,80 0,854
VO, (mL/kg/min)

enVT1 0,58 1,93 0,349

en VT2 0,13 -14,43 0,357

méximo -1,83 1,45 0,170
FC (Ipm)

enVT1 10,83 9,75 0,822

en VT2 11,17 2,88 0,039

méxima 3,67 6,25 0,708
Vatios (W)

enVT1 19,5 18,63 0,924

en VT2 19,33 1,50 0,099

maximos 8,33 10,00 0,886
Nivel de actividad fisica (IPAQ), n (%)
Bajo (final) 0(0,0) 0(0,0) 1
Moderado (final) 5(71,4) 5(41,7) 1
Vigoroso (final) 2 (28,6) 7 (58,3) 0,099

*: ergoespirometria; DE: desviacién estdndar, d de Cohen: tamafio de efecto moderado (FC: frecuencia cardiaca; HADS: escala de ansiedad y depresién
hospitalario; HDL: lipoproteina de alta densidad; IPAQ: Cuestionario internacional de actividad fisica.lpm: latidos por minuto; LDL: lipoproteina de baja
densidad; MEDAS: cuestionario de adherencia a la dieta mediterrdnea; PRC: programa de rehabilitacién cardiaca; 30s-CST: 30 second chair stand test;
VO,: consumo de oxigeno; VT1: umbral aerébico; VT2: umbral anaerébico.
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DISCUSION

Este estudio compara los efectos de un PRC rea-
lizado en un centro deportivo municipal respecto
de un PRC hospitalario sobre el cumplimiento, la
capacidad funcional y distintas variables (clinicas,
antropométricas, bioquimicas, psicoldgicas, fisi-
cas y de habitos). Aunque arroja resultados inte-
resantes, estos se hallan sesgados por una falta de
potencia estadistica debido al pequefio tamafio de
muestra derivado del estado de emergencia por la
COVID-19 y, por tanto, no nos permite demostrar
el impacto real de un PRC extrahospitalario en un
centro deportivo municipal.

En la literatura no se encontraron ejemplos de
PRC extrahospitalarios realizados en centros mu-
nicipales deportivos. La mayoria de estudios ana-
lizan PRC domiciliarios y describen mejoras en el
consumo de oxigeno, el apoyo social percibido, la
calidad de vida fisica®?, la capacidad funcional® y
los niveles de ansiedad y depresion®l, a diferencia
de nuestro estudio donde no hemos encontrado
mejoras en estas variables.

A pesar de que no hemos encontrado diferencias
estadisticamente significativas en los niveles de ac-
tividad fisica dentro de cada grupo y entre grupos,
estudios recientes en pacientes con enfermedad
coronaria han demostrado la eficacia de las inter-
venciones de rehabilitacién cardiaca en la mejora
de la actividad fisica, la forma fisica, la capacidad
funcional y reduccién del sedentarismo®>®,

Los cambios observados en el perfil lipidico de
los pacientes con respecto ala mejora de los niveles
de HDL en el grupo extrahospitalario concuerdan
con los resultados obtenidos en modelos hibridos
de rehabilitacién en pacientes con enfermedad co-
ronaria®?*u otras patologias, como la insuficiencia
cardiaca, donde los PRC basados en la educacién
al paciente en el control de factores de riesgo car-
diovascular y en el desarrollo de un estilo de vida
saludable han demostrado amplios efectos benefi-
ciosos en el estado de salud y la calidad de vida®>®.
Si bien este efecto hay que tomarlo con precaucién
ya que los niveles de HDL son significativamente
mas bajos a nivel basal en el grupo extrahospitala-
rio, pudiendo sesgar los resultados de mejora sig-
nificativa.

Este estudio ha tratado de dar respuesta a un pro-
blema real en nuestro medio: el contraste entre la
gran demanda de plazas de PRC hospitalario fren-
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te al numero limitado de plazas disponibles en los
centros hospitalarios. Las alternativas a la rehabi-
litacién cardiaca convencional en centros hospita-
larios habilitando espacios seguros en centros de-
portivos municipales, podrian contribuir a reducir
esta limitacién, permitiendo el acceso a todos los
pacientes y la reserva de plazas hospitalarios para
los pacientes de mayor riesgo. Ademas, la amplitud
de horarios del centro municipal deportivo de este
estudio (mafiana y tarde) era mayor que la dispo-
nible en la unidad de rehabilitacién cardiaca del
hospital (solo mafiana), por lo que la implantacién
de este PRC extrahospitalario daria mayor facilidad
de adaptacidn a la vida social, familiar y laboral de
los pacientes. Sin embargo, la efectividad de este
tipo de PRC no se ha podido probar con los datos
de este estudio.

El PRC extrahospitalario se llev6 a cabo con la
participacion de un fisioterapeuta perteneciente al
equipo investigador. Sin embargo, existen centros
deportivos municipales que cuentan con centros
médicos deportivos, con médicos del deporte, con
enfermeras y fisioterapeutas, a los cuales se po-
drian derivar los pacientes desde las unidades de
rehabilitacién cardiaca hospitalarias para realizar
los PEF y asi facilitar el acceso a la rehabilitacién
cardiaca.

El programa de educacién para la salud se lleva
a cabo en aulas magnas del hospital y estd abierto
a cualquier paciente con enfermedad cardiovascu-
lar y familiares, lo que permite que puedan acudir
pacientes derivados de atencién primaria y aque-
llos que participen en programas de rehabilitacién
extrahospitalarios. El acceso a dispositivos para la
monitorizacién de la actividad fisica y aplicacio-
nes moviles, que forman parte de la intervencién
a distancia, pueden complementar el programa de
ejercicio fisico y las indicaciones que se adminis-
tran en la rehabilitacidn, y su uso ha demostrado
una reduccion del riesgo de mortalidad y rehospi-
talizaciones en el contexto de la rehabilitacién®.
Las aplicaciones moviles pueden complementar o
cubrir los aspectos educativos que se abordan tanto
en los PRC hospitalarios como extrahospitalarios,
facilitando la implantaciéon de los PRC extrahos-
pitalarios de manera segura en el entorno de la
atencién primaria, bajo el seguimiento del médi-
co de primaria y su coordinacién con los centros
municipales deportivos. Dado que se desconoce el
impacto econémico que este modelo de PRC extra-
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hospitalario podria tener en el sistema sanitario,
seria interesante llevar a cabo estudios en nuestro
entorno que lo analizaran.

Debido a la situacién social derivada de la pan-
demia por la COVID-19, este estudio tuvo que inte-
rrumpirse anticipadamente y no se pudo completar
el seguimiento de algunos pacientes, que fueron
excluidos del analisis. Ademas, la interrupcién del
programa de rehabilitacién cardiaca hospitalario y
el cierre de los centros deportivos municipales im-
pidié completar el reclutamiento total de pacien-
tes, lo cual supone la principal limitacién de este
estudio. Esta situaciéon ha dado lugar a una pérdi-
da de la potencia estadistica derivada del pequefio
tamafio muestral. Ademas, se trata de un estudio
unicéntrico y los datos pueden no ser generaliza-
bles a otras poblaciones o areas de asistencia sani-
taria. Al ser un disefio no ciego, los participantes
eran conscientes del grupo de pertenencia, por lo
que este efecto puede haber interferido en los re-
sultados obtenidos. Por otro lado, no se realizé un
seguimiento posterior a la finalizacién de los PRC
para ver los efectos a largo plazo. Debido a la lista
de espera de nuestro centro, los participantes ini-
ciaron los PRC a los seis meses del alta hospitalaria,
situaciéon que puede no ser generalizable a otros
centros con listas de espera diferentes. Por ello, se-
ria recomendable realizar estudios multicéntricos,
con mayores tamafios muestrales y seguimientos a
largo plazo, para contrastar los resultados de este
estudio y ampliar los conocimientos sobre los be-
neficios de la telerrehabilitacién en espacios de-
portivos municipales.

A modo de conclusiones, este estudio no ha po-
dido determinar la eficacia de los PRC extrahospi-
talarios por falta de potencia (abundantes aban-
donos debidos al confinamiento por COVID-19).
Respecto a las diferencias analizadas entre grupos,
solo se observaron incrementos significativos en
los niveles de colesterol HDL en los pacientes que
realizaron el PRC extrahospitalario, pero estos re-
sultados pueden estar sesgados ya que los grupos
no tenian los mismos niveles basales, mientras que
los pacientes que realizaban un PRC hospitalario
incrementaron significativamente la frecuencia
cardiaca en VT2. Deberdn llevarse a cabo estudios
para estudiar en profundidad la viabilidad de servi-
cios de rehabilitacién cardiaca extrahospitalarios
no domiciliarios que asistan a estos pacientes con
afectacidn coronaria leve o moderada.
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RESUMEN

Fundamento. Relacionar la ganancia de agudeza visual (AV) con
el coste asistencial y de tratamiento con terapia anti-factor de cre-
cimiento endotelial vascular (antiVEGF) en pacientes diagnostica-
dos de degeneracién macular asociada a la edad exudativa (DMAE
exudativa).

Pacientes y métodos. Estudio observacional, longitudinal, retros-
pectivo, de pacientes >50 afios diagnosticados de DMAE exudativa,
con AV logMAR entre 0,6 y 0,06, en seguimiento y tratamiento en
nuestro hospital de tercer nivel entre el 01/01/2014 y el 31/12/2018.

Resultados. Se incluyeron 778 pacientes, 62,2% mujeres y media
de edad 79,83+7,94 afios, con 957 ojos con DMAE exudativa. La AV
final global (0,65+0,45) aumentd un 3,2% respecto de la inicial. El
60,3% de los ojos recibieron antiVEGF con ranibizumab, el 10,2%
con aflibercept y el 29,5% con ambos (mixto). El grupo mixto in-
crement6 significativamente la AV respecto de la inicial, sin dife-
rencias entre grupos. Aunque el seguimiento/tratamiento fue mas
largo para el grupo mixto, este recibié menos inyecciones antiVE-
GF y tomografias de coherencia 6ptica (OCT). El gasto total por afio
y ojo tratado fue de 1.972,7 €+824,5; los costes fueron mayores para
visita, OCT y tratamiento en el grupo de aflibercept, y menores
para angiografias con fluoresceina, tratamiento antiVEGF y costes
totales en el grupo mixto. La ganancia decimal de AV tuvo un coste
de 872 €+1.077,7 sin diferencias significativas entre grupos.

Conclusiones. Los tratamientos antiVEGF con ranibizumab, afli-
bercept y ambos mantuvieron la AV en pacientes con DMAE exu-
dativa. En general, los costes asistenciales y de tratamiento fueron
menores en el grupo que recibié ambos farmacos.

Palabras clave. Degeneracién macular humeda. Costos de la aten-
ci6n en salud. Factores de crecimiento endotelial vascular. Analisis
costo-beneficio.

ABSTRACT

Background. We examined the relationship between visual acuity
changes (VA) and the cost of care and treatment with anti-vascular
endothelial growth factors (antiVEGF) in patients diagnosed with
age-related exudative macular degeneration(exudative AMD).

Methods. Observational, longitudinal, retrospective study of pa-
tients 250 years of age diagnosed with exudative AMD, with a log-
MAR VA between 0.6 and 0.06. and 0.06. Follow-up and treatment
were done in our tertiary hospital between January 1, 2014 and
December 31, 2018.

Results. The study included 778 patients; 62.2% female and mean
age 79.83+7.94 years; 957 eyes had exudative AMD. Mean of final
VA (0.65+0.45) increasing 3.2% compared to initial values. Ranibi-
zumab was administered to 60.3% of the eyes, aflibercept to 10.2%
and ranibizumab + aflibercept (mixed group) to 29.5%. Significant
increase in VA was seen in the group with the mixed treatment,
with no inter-group differences. Although follow-up/treatment
was longer for the mixed group, they received fewer anti-VEGF
injections and optical coherence tomography (OCT). The total
expenditure per year and treated eye was €1,972.7+824.5; costs
were higher for visit, OCT, and treatment in the aflibercept group,
and lower for fluorescein angiography, antiVEGF treatment, and
total costs in the mixed group. Decimal VA gain had a cost of
€872+1,077.7 with no significant inter-group differences.

Conclusion. AntiVEGF treatments (ranibizumab, aflibercept, or
both) maintained VA in patients with exudative AMD. Overall, care
and treatment costs were lower in the group that received both
drugs.

Keywords. Wet macular degeneration. Health care costs. Vascular
endothelial growth factors. Cost-benefit analysis.
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J.-O. Casanovas-Marsal y col.

INTRODUCCION

La degeneracién macular asociada a la edad
(DMAE) exudativa es una enfermedad degenera-
tiva que afecta principalmente a personas mayo-
res de 55 afios' y que se caracteriza por presentar
neovascularizacidn coroidea, junto con desprendi-
miento del epitelio pigmentario y neurosensorial,
y/o presencia de liquido intrarretiniano?® (Ane-
%o I). Los factores desencadenantes son multiples:
alteraciones genéticas, estrés oxidativo, alteracio-
nes del metabolismo lipidico y consumo de alco-
hol y tabaco**. A nivel mundial se estima que 196
millones de personas padecen DMAE exudativa
produciendo ceguera a entre 1,34 y 2,42 millones
de ellas'®. Se estima que, en 2040, la prevalencia de
DMAE exudativa a nivel mundial aumentara hasta
288 millones de casos"®*.

En Espaia se diagnosticaron 400.000 personas
de DMAE avanzada en 2019, y la incidencia anual
es de 16.770 nuevos pacientes/afio. Se estima un
aumento de la prevalencia de DMAE con el enveje-
cimiento de la poblacidn, siendo del 20% en perso-
nas mayores de 60 afios hasta 2055, produciéndose
el mayor incremento en las mayores de 75 afios’.

Sin tratamiento, el diagnéstico de DMAE neovas-
cular conlleva un mal prondstico visual. A los tres
afos del diagnéstico, mas del 40% de los pacientes
pierden seis lineas de agudeza visual (AV) LogMar
(logaritmo del angulo minimo de resolucién), y
mas del 75% tienen una AV igual o menor de 0,1
Snellen’.

Inicialmente, el tratamiento de eleccién para la
DMAE era la terapia fotodindmica, registrandose
una incidencia de ceguera post tratamiento de 72,5
casos/100.000 personas-aio. No obstante, la apari-
cién de nuevos farmacos anti factor de crecimien-
to endotelial vascular (VEGF), como ranibizumab y
aflibercept, administrados mediante inyeccidn in-
travitrea, hizo que la incidencia disminuyera hasta
8,2 casos/100.000 personas/afno®.

En la practica clinica habitual, la administracién
de ambos farmacos se realiza con a través de la es-
trategia terapéutica treat-and-extend (T&E), consis-
tente en la dosificacién proactiva e individualiza-
da, de modo que el intervalo entre inyecciones se
puede extender gradualmente si se mantiene la
estabilidad funcional y anatémica, permitiendo
reducir la carga de tratamiento®!. La media de in-
yecciones administradas durante el primer afio es
de doce! mientras que en los ensayos clinicos es
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de diez'*'*, Las complicaciones mas frecuentes de-
rivadas de la administracidon de farmacos antiVEGF
mediante inyecciones intravitreas son: hemorragia
subconjuntival y aumento de presién intraocular,
seguidas de inflamacién oculares, endoftalmitis y
desprendimiento de retina regmatdgeno®. La en-
doftalmitis es la complicacién mds grave y la me-
nos frecuente, con una incidencia del 0,1%>"".

La suma total de costes directos e indirectos para
el tratamiento de la DMAE exudativa varia segun
paises: el coste en Francia (4.947€) es superior que
en Alemania (3.768 €), por ejemplo, siendo Italia el
pais con menor coste (3.001€),

El objetivo del estudio es relacionar la ganancia
de agudeza visual con el coste del acto asistencial y
del tratamiento con terapia antiVEGF en pacientes
diagnosticados de degeneracién macular asociada
a la edad exudativa.

MATERIAL Y METODOS

Estudio observacional, longitudinal y retrospec-
tivo de una cohorte de pacientes diagnosticados de
DMAE exudativa en tratamiento y seguimiento en
el servicio de Oftalmologia del Hospital Universita-
rio Miguel Servet, hospital de tercer nivel de Zara-
goza (Espaia), entre el 1 de enero de 2017 yel 31 de
diciembre de 2018.

Se incluyeron pacientes con una edad > 50 afios,
en tratamiento intravitreo con antiVEGF (ranibi-
zumab y/o aflibercept), y con una medicién de AV
con correccién 6ptica en escala logMAR entre 0,6
y 0,06. Se excluyeron aquellos pacientes diagnos-
ticados de patologia ocular concomitante (glauco-
ma, neuritis 6ptica, patologia de la retina) y/o de
patologia sistémica con implicacién oftalmolégi-
ca; en tratamiento previo con terapia fotodindmi-
ca (TFD) con verteporfina, esteroides intravitreos
o laser; con cualquier episodio de uveitis, retino-
patia diabética u otra enfermedad retiniana dis-
tinta de DMAE exudativa; con atrofia geografica o
fibrosis subretiniana central en la visita de inicio;
con procedimientos oculares previos y/o con tra-
tamiento simultdneo ocular (terapia fotodinami-
ca, administracién de corticoides intraoculares,
aplicacion de laser de itrio, aluminio y granate
(YAG), etc.

El estudio fue aprobado por el Comité de Etica e
Investigacién de la Comunidad Auténoma de Ara-
gon (C.P.-C.1I. P121/434).
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Las variables registradas a partir de la historia
clinica fueron:

- demograficas: edad en el momento del diag-
nostico (en afios cumplidos) y sexo (mujer,
hombre);

- clinicas: fecha de diagndstico de la enferme-
dad, tiempo desde el diagnéstico (afios), ojo
patolégico (derecho, izquierdo), valoracién
de la AV inicial mediante logaritmo del angulo
minimo de resolucién (logMAR), valoracién
de la AV final mediante logMAR,;

- tratamiento: fecha inicial del tratamiento con
antiangiogénicos (ranibizumab o aflibercept
0 mixto: pacientes que iniciaron el tratamien-
to con ranibizumab y posteriormente recibie-
ron aflibercept), nimero de inyecciones de
ranibizumab, nimero de inyecciones de afli-
bercept;

- seguimiento: numero de visitas médicas, nu-
mero de tomografias de coherencia dptica
(OCT), numero de angiografias con infusion
venosa de fluoresceina.

La variable de resultado fue la diferencia en la
AV entre la valoracidn inicial y la final (escala log-
MAR).

Para el célculo del coste asistencial se obtuvie-
ron los costes unitarios por acto asistencial pro-
porcionados por la unidad de Contabilidad del
Hospital Universitario Miguel Servet de Zarago-
za. Los costes establecidos fueron 296,80€ para
el farmaco intravitreo, 97,89 € para el acto de la
inyeccidén (quiréfano, material, etc.), 38,42 € para
la visita, 9,96 € para la OCT, y 33,77 € para la angio-
grafia fluoresceinica.

Las variables cualitativas se describieron me-
diante frecuencias y porcentajes de cada catego-
ria. Las variables cuantitativas se exploraron con
la prueba de bondad de ajuste a una distribucién
normal (test de Shapiro-Will). En caso de seguir
una distribucién normal se describieron con me-
dia y desviacién estandar (DE); se compararon
entre dos grupos con la prueba t de Student, y
entre mas de dos grupos con ANOVA de un fac-
tor y test posthoc de Tuckey (con ajuste de grados
de libertad de Welch para la t, y Games-Howell
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como posthoc para el ANOVA si hubo heterogenei-
dad de varianzas). En caso de no seguir una dis-
tribucién normal se describieron con la mediana
y el rango intercuartilico (RIC) y se compararon
entre dos grupos con U de Mann Whitney y en-
tre mas de dos con Kuskal-Wallis y test posthoc de
Dwass-Steel-Critchlow-Fligner; las comparacio-
nes pareadas se analizaron con Wilcoxon. La co-
rrelacién bivariadas entre las variables cuantitati-
vas se analizd con los coeficientes de correlacién
de Pearson (r) y de Spearman (rho). Las asocia-
ciones se consideraron significativas si p<0,05. El
analisis estadistico de los datos se realizé con el
programa estadistico Jamovi versién 2.2.2.

RESULTADOS

Inicialmente, 1.961 pacientes estaban en tra-
tamiento con antiVEGF. Se descartaron 210 por
limitaciones en el acceso a sus datos y 973 por
cumplir los criterios de exclusidn, especialmente
retinopatia diabética (n= 390), glaucoma (n=302) y
DMAE reactivada con mds de un afio sin tratamien-
to (n=247); algunos pacientes presentaban patolo-
gia multiple (Fig. 1). De los 778 pacientes incluidos
(1.556 ojos), se excluyeron 599 ojos por no recibir
tratamiento antiVEGF.

Se incluyeron en el estudio 957 ojos correspon-
dientes a 778 pacientes con media de edad al diag-
nostico de 79,83 afios (DE: 7,94), 62,2% mujeres,
que fueron seguidos/tratados durante 2,71 afios
(DE: 2,43). El 60,3% de los ojos recibieron trata-
miento intravitreo con ranibizumab, el 10,2% de
aflibercept y el 29,5% con ambos (tratamiento
mixto); el 49,8% de los ojos en tratamiento fueron
ojo derecho. Se contabiliz6 una media de 4,32 vi-
sitas anuales por ojo tratado (DE: 2,73). El grupo
en tratamiento mixto recibid significativamente
menos inyecciones y su tiempo de seguimiento y
tratamiento fue casi el doble que en los otros dos
grupos, con un mayor numero de visitas (Tabla 1).

No se hallaron diferencias estadisticamente sig-
nificativas por sexo para ninguna de las variables
estudiadas.

25



J.-0. Casanovas-Marsal y col. RELACION DEL TRATAMIENTO Y COSTE CON LA GANANCIA DE AGUDEZA
VISUAL EN LA DEGENERACION MACULAR ASOCIADA A LA EDAD

Pacientes en tratamiento con farmacos i.v
y candidatos a revision (2017-2018)
n=1.961

Pacientes excluidos por éxitus e
historia clinica no disponible
n=210

Pacientes incluidos en tratamiento con farmacos i.v

e X Pacientes excluidos:
y con historia clinica disponible

* Retinopatia diabética (n=390)

n=1.751 + Glaucoma (n=302)
* DMAE reactivada con mas de 1 afio sin
tratamiento (n=247)
* Trombosis venosa retiniana (n=43)
Pacientes con DMAE en tratamiento con formacos * Endoftalmitis (n=23)
antiangiogénicos (2017-2018) * Nevo coroideos (n=21)
n=778 * Obstruccidn arterial retiniana (n=9)
« Desprendimiento de retina (n=5)
l x2 * Neuropatia dptica (n=4)
Ojos revisados n=973
n=1.556
Ojos sin tratamiento antiangiogénico
n=599
Ojos revisados cumpliendo criterios de inclusion
n=957
DMAE en tratamiento con ranibizumab DMAE en tratamiento con aflibercept DMAE en tratamiento con ranibizumab y aflibercept
n=577 n=98 n=282

Figura 1. Diagrama de flujo de participacién. DMAE: degeneracién macular aosiada a la edad exudativa.

Tabla 1. Caracteristicas y seguimiento de la poblacién de estudio, global y por tipo de tratamiento recibido

Farmaco (grupo) Lot o
entre grupos
Variables Total p
. 1 . 2 3 p post hoc
Ranibizumab  Aflibercept Mixto 1-2;1-3; 2-3
n (%) 957 577 (60,3) 98 (10,2) 282 (29,5)
Sexo, n (%)
Hombre 353 (37) 223 (38,6) 37, (37,8) 93 (33) 0,266*
Mujer 604 (63) 354 (61,4) 61 (62,2) 189 (67)
Edad (afios), media (DE) 79,8 (7,9) 80,9 (7,5) 79,1 (8,3) 78,0 (8,4) <0,001°
0,136; <0,001; 0,418
1()1;111'5c10n tratamiento (afios), mediana 24(2,9) 142, 1,45 (1,7) 3,6(3,0) 55 :(()),’8311;0,001
Numero al afio
Visitas de seguimiento, mediana (RIC) 4,6 (1,9) 4,6 (2,0) 4,6 (6,0) 4,59 (1,4) 0,704c
Inyecciones, mediana (RIC) 5,6 (3,1) 5,7 (3,6) 5,9 (2,4) 5,05 (2,5) 0,112; ;?623?10’001
OCT, media (DE) 512,00 512,00  59(3,00  4,82(1,3) <0,001°
0,005; 0,187; <0,001
AF, mediana (RIC) 0,00 (0,34)  0,00(0,43) 0,00 (0,47)  0,15(0,27) 0,641¢ c

a: Chi-cuadrado; b: p de ANOVA seguido de test post-hoc Tuckey; c: p de Kruskal Wallis seguido de test post-hoc Dwass-Steel-Critchlow-Fligner;
AF: angiografia con administracién de fluoresceina; DE: desviacidn estdndar; OCT: tomografia de coherencia 6ptica; RIC: rango intercuartilico.
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Antes del tratamiento, la mediana de la AV ini-
cial fue un 29,2% mayor en el grupo que recibi6 tra-
tamiento solo con ranibizumab. Tras el tratamien-
to, la media de la AV final total aumenté un 3,2%
respecto de la inicial, mientras que la mediana no
mostré diferencia.
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Como se puede observar en la tabla 2, el gru-
po tratado con ambos farmacos fue el inico con
una ganancia de AV estadisticamente significativa
(media: 0,07 logMAR, DE: 0,33; p=0,002). Aunque
de forma no significativa, en los ojos tratados con
Aflibercept (grupo 2), la AV disminuyd la ganancia
media en 0,04 log MAR (DE: 0,27). En los tres gru-
pos, la ganancia mediana fue cero (Tabla 2).

Tabla 2. Agudeza visual en escala logMAR de la poblacién de estudio, global y por tipo de tratamiento recibido

Farmaco (grupo)

Comparacion
entre grupos

Agudeza visual
(logMAR) Total p*
1: Ranibizumab 2: Aflibercept 3: Mixto p post-hoc
1-2; 1-3; 2-3
Inicial
Media (DE) 0,63 (0,43) 0,68 (0,45) 0,58 (0,42) 0,53 (0,35) <0,001
o0 A A o0 0,065; <0,001; 0,913
Mediana (RIC) 0,52 (0,49) 0,62 (0,69) 0,48 (0,47) 0,47 (0,39)
Final
Media (DE) 0,65 (0,45) 0,70 (0,47) 0,53 (0,39) 0,60 (0,41) 0,001
Mediana (RIC) 0,52 (0,52) 0,62 (0,70) 0,40 (0,40) 0,52 (0,40) 0,007; 0,027; 0,266
Diferencia
Media (DE) 0,02 (0,31) 0,01 (0,30) -0,04 (0,27) 0,07 (0,33) 0,032
Mediana (RIC) 0,00 (0,00) 0,00 (0,00) 0,00 (0,00) 0,00 (0,07) 0,631; 0,074; 0,069
p (Wilcoxon) 0,084 0,575 0,110 0,002

DE: desviacién estandar; logMAR: logaritmo del angulo minimo de resolucién; RIC: rango intercuartilico; *: p de Kruskal Wallis seguido de test

post-hoc de Dwass-Steel-Critchlow-Fligner.

Atendiendo a los costes establecidos, el gasto to-
tal por afilo y ojo tratado fue de 1.972,7€ (DE: 824,5;
IC 95%: 1.920,5-2.025,0), siendo mayor en el grupo
de pacientes tratado con aflibercept que en el de
tratamiento mixto. Sin embargo, al analizar la rela-
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cién entre coste y ganancia de AV, no se hallaron di-
ferencias significativas entre los grupos de estudio,
es decir, cada incremento de 0,1 en escala decimal
logMAR de AV tiene un coste de 872€ (DE: 1077,7;
IC 95%: 720,2-1.024,3) (Tabla 3).
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Tabla 3. Andlisis de los costes de seguimiento y tratamiento, total y por tipo de tratamiento recibido

Férmaco (grupo) Comparacion
entre grupos
Coste por afio (€) Total p*
1: Ranibizumab 2: Aflibercept 3: Mixto p post-hoc
1-2; 1-3; 2-3

n (%) 957 577 (60,3) 98 (10,2) 282 (29,5)
Visitas

Media (DE) 203,2 (76,3) 204,4 (77,8) 238,6, (124,6) 190,9 (47,3) <0,001

0,017; 0,162; <0,001

Mediana (RIC) 188,69 (57,02) 189,96 (60,59) 210,91 (9123) 182,55 (44,29)
AF

Media (DE) 24,49 (27,49) 31,7 (30,49) 37,7 (36,70) 10,60 (7,49) <0,001

Mediana (RIC) 12,81 (18,79) 19,39 (35,89) 23,41 (33,69) 8,67 (5,73) 0,545; <0,001; <0,001
OCT

Media (DE) 51,05 (19,71) 51,1 (20,02) 59,30 (29,88 48 (12,58) <0,001

Mediana (RIC) 47,67 (14,75) 47,78 (15,42) 52,47 (20,87) 46,37 (12,04) 0,005; 0,187; <0,001
Tratamiento

Media (DE) 1.744,91 (767,99) 1.780 (842) 1.948 (654) 1.602 (607) <0,001

Mediana (RIC) 1.720,50 (1.006,70) 1.757 (1.209) 1.860 (813) 1.559 (749) 0,100; 0,009; <0,001
Total** (asistencia y tratamiento)

Media (DE) 1.972,72 (824,51) 2.012 (905) 2.185 (760) 1.818 (627) <0,001

Mediana (RIC) 1.929,81 (1.010,19) 1.968 (1199) 2.068 (810) 1.743 (760) 0,171; 0,008; <0,001
Ganancia AV decimal***

Media (DE) 872 (1.077,71) 836,81 (980.25)  1.841,85(2.195,04) 736,30 (786,18)

Mediana (RIC) 488,13 (895,83) 460.88 (856.38) 1.194,17 (1.235,87) 498,64 (786,20) 0,126

AF: angiografias con administracion de fluoresceina; AV: agudeza visual; DE: desviacidn estandar; OCT: tomografia de coherencia 6ptica; RIC:
rango intercuartilico; *: p de Kruskal Wallis seguido de test post-hoc de Dwass-Steel-Critchlow-Fligner; **: suma de costes del farmaco intravi-
treo, del acto de la inyeccién (quiréfano, material, etc.), de la visita médica, de la OCTy de la angiografia fluoresceinica; ***: 0,1 por afio, analisis

secundario (total, n=193; grupo 1, n=107; grupo 2, n=14; grupo 3, n=72).

DISCUSION

El presente estudio describe y relaciona la ga-
nancia de AV, asi como las visitas anuales de segui-
miento, las pruebas complementarias realizadas, y
el tratamiento recibido, con los costes asistenciales
de los pacientes diagnosticados de degeneracién
macular exudativa asociada a la edad.

Todos los pacientes fueron atendidos siguiendo
las mismas directrices de tratamiento en régimen
de T&E. Aproximadamente un 50% de los pacientes
comenzaron recibiendo tratamiento con ranibizu-
mab, y un 50% con aflibercept, sin que ninguno de
ambos grupos partiera de una peor situacion basal.

Los pacientes de nuestro estudio han mantenido
la AV inicial durante el tratamiento y seguimien-
to, con resultados similares a los de estudios pre-
vios con mayor media de seguimiento (hasta cinco
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afios™ y 10 afios?). Sin embargo, Westbor y col en-
contraron que, en pacientes con una agudeza vi-
sual de mas de 60 letras al diagndstico, el riesgo de
disminuir la AV en menos de 60 letras en el primer
y segundo afio de tratamiento era del 20%*. Carac-
teristicas morfoldgicas de cambio, como nuevas
cicatrices foveales, adelgazamiento de las capas de
la retina o atrofia foveal, entre otras, son respon-
sables de la pérdida visual irreversible al cabo de
cinco afios*.

El tratamiento intravitreo mediante inyeccio-
nes con ranibizumab y aflibercept en la préctica
clinica habitual se establece en 12 inyecciones du-
rante el primer afio!’. No obstante, en los ensayos
clinicos se establece una media de 10 inyecciones
o menos en el primer afio de tratamiento y segui-
miento'*!, similar a nuestra frecuencia durante
el primer afio.
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En nuestro estudio, los pacientes a los que se les
cambio el tratamiento farmacoldgico (inicialmente
con ranibizumab y después aflibercept, o a la inver-
sa), obtuvieron mejores resultados en relacién con
la diferencia de AVinicial y final, a diferencia de otro
estudio que no observé una mejoria superior en rela-
cién ala administracién de un farmaco u otro™. Esto
podria poner de manifiesto la necesidad de prestar
atencion a la respuesta de cada paciente a cada tipo
de anti-VEGF para encontrar el mas efectivo en cada
caso particular. La valoracién del paciente entre 3y
12 meses tras iniciar el tratamiento para poder reali-
zar el cambio garantizaria que este fuese efectivo®?,
mientras que no se observaron cambios clinicos sig-
nificativos al realizar el cambio en la reevaluacién
del paciente tras 12 meses de seguimiento®®.

Los costes asistenciales generales en nuestro estu-
dio son inferiores a los propuestos por Ruiz Moreno
y col* y Cruess y col” en todos los grupos de estudio.

Aunque los costes totales se relacionen con el
beneficio en la ganancia de la agudeza visual de
los pacientes con DMAE exudativa, en la mayoria
de los estudios esta ganancia implica el manteni-
miento de la AV#%,

Comparando por tipo de tratamiento, los pa-
cientes tratados con aflibercept tuvieron un coste
superior a los otros grupos de farmacos, resultados
similares a los de Hernandez y col?. Se estima que,
con el paso del tiempo, el coste asistencial sanitario,
disminuira al recibir un nimero menor de inyeccio-
nes®. Sin embargo, se han descrito costes inferiores
en los pacientes tratados con aflibercept por recibir
menos inyecciones intravitreas?, aunque en nues-
tro estudio fue el grupo que mas recibid.

Como ya se dijo, la suma total de costes directos
e indirectos para el tratamiento de la DMAE exu-
dativa puede variar segiin paises de seguimiento y
tratamiento: en Italia es de 3.001€" y en Francia
es de 4.947€. Sin embargo, en paises como Suiza
el coste mensual puede ascender a una media de
2.000 € por tratamiento con ranibizumab, de 2.500€
con aflibercept y de 2.200€ por tratamiento mix-
to®, cifras muy alejadas del coste medio total de
2.000€ en nuestra poblacién a estudio. El coste de
los tratamientos puede ser tan divergente entre
paises como modelos de sistema sanitario haya.

Los pacientes del grupo mixto también presen-
taron una mejor relacion entre la ganancia de AVy
el coste asistencial total, aunque podria deberse a
que el seguimiento en este grupo fue significativa-
mente mayor que en los demas.
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Una limitacién de este estudio es que los costes,
tanto directos como indirectos, se han basado en
visitas, administracion del tratamiento y pruebas
complementarias; es dificil calcular otros gastos
como material o el propio uso de las instalaciones
sanitarias®.

En conclusidn, el tratamiento con terapia anti-fac-
tor de crecimiento endotelial vascular mantiene la
agudeza visual en los pacientes diagnosticados de
DMAE. No obstante, el grupo que recibi6 ranibizu-
mab y aflibercept obtuvo una mejor relacién entre la
ganancia de agudeza visual y el coste asistencial total.
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ANEXO I
ASPECTO MORFOLOGICO DE 0JOS CON DEGENERACION MACULAR ASOCIADA A LA EDAD (DMAE)

DMAE atréfica/no exudativa (A-C) y himeda/exudativa (D-F). A y D: retinografia no estereoscépica de 45° en color; B y E: retinografia no este-
reoscépica de 45° libre de rojos; Cy F: angiografia fluoresceinica.
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RESUMEN

Fundamento. El objetivo del presente estudio es conocer el
equilibrio ocupacional de las personas con enfermedad reuma-
tica y analizar su relacidn con la participacidn, el rendimiento y
satisfaccién con las actividades de la vida diaria (AVD), asi como
evaluar si la edad o recibir tratamiento no farmacoldgico influ-
yen en los resultados.

Método. Estudio transversal realizado entre marzo y noviembre
de 2021 en personas con diagndstico de enfermedad reumatica
en fase no avanzada procedentes de la Asociacion ConArtritis,
seleccionadas mediante muestreo aleatorio simple. Se recogie-
ron, on-line y/o por teléfono, datos sociodemograficos y pun-
tuaciones de los cuestionarios OBQ, IMPACT-S, COPM, y de un
cuestionario creado ad hoc para las AVD.

Resultados. Los 47 participantes no presentaban un buen equi-
librio ocupacional (OBQ: 34,2; DE: 13,7). A pesar de una buena
participacién en AVD (IMPACT-S: 76,8; DE: 13,1), el grado de
desempefio y de satisfaccién con las AVD disté de ser éptimo
(COPM-R: 3,9; DE=2,0 y COPM-S: 4,3; DE=2,5). El 46,8% encon-
traba limitaciones en al menos cuatro AVD, tanto bdsicas como
instrumentales, y el 61,7% utilizaba al menos un producto de
apoyo en su dia a dia. Estas limitaciones disminuian su tiem-
po de descanso y afectaban a su actividad laboral, aficiones y
relaciones personales. El grado de desempefio se relacioné ne-
gativamente con la edad (p=0,04); recibir tratamiento no farma-
colégico no modificé las puntuaciones.

Conclusion. Los datos recabados sugieren que las personas con
enfermedad reumatica en fases no avanzadas de la enfermedad
perciben que su equilibrio ocupacional mejoraria si encontra-
sen menos limitaciones en las AVD.

Palabras clave. Equilibrio Ocupacional. Discapacidad. Funcio-
nalidad. Enfermedad Reumatica.

ABSTRACT

Background. We aimed to assess the occupational balance of
people with rheumatic disease, analyze its relationship with par-
ticipation, performance, and satisfaction with daily life activi-
ties, and evaluate whether age or receiving non-pharmacological
treatment affects the outcome.

Methods. Cross-sectional study carried out between March and
November 2021; patients with non-advanced stage of rheumatic
disease from the ConArtritis Association -selected through sim-
ple random sampling-, were included. Sociodemographic data
and scores from the OBQ, IMPACT-S, COPM questionnaires,
and a questionnaire created ad hoc for daily life activities were
collected online and/or by telephone.

Results. The occupational balance of the 47 participants was
low (OBQ: 34.2; SD: 13.7). Despite a high participation in daily
life activities (IMPACT-S: 76.8; SD: 13.1), the degree of perfor-
mance and satisfaction with these activities was far from op-
timal (COPM-R: 3.9; SD: 2.0 and COPM-S: 4.3; SD: 2.5); 46.8%
of the participants found limitations in at least four daily life
activities (basic and instrumental) and 61.7% used at least one
support product in their daily lives. These limitations reduced
their resting time and affected their jobs, hobbies, and personal
relationships. The level of performance was negatively related
to age (p=0.04); No changes in the scores were found in patients
who received non-pharmacological treatment.

Conclusion. Our results suggest that individuals with non-
advanced stage of a rheumatic disease perceive that their oc-
cupational balance may be improved should they have fewer
limitations in daily life activities.

Keywords. Occupational Balance. Disability. Functionality.
Rheumatic Disease.
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A.M. Martin Pérez y col.

INTRODUCCION

Las enfermedades reumaticas abarcan un am-
plio espectro de trastornos del tejido articular,
musculoesquelético y conectivo, habiéndose des-
crito mds de 200 hasta la fecha!. Pueden causar in-
capacidad funcional, generando un gran impacto a
nivel econémico, social y personal®.

De acuerdo con la Organizacion Mundial de la
Salud, el 20% de la poblacién mundial tiene algin
tipo de enfermedad reumatica, que es el segundo
motivo de ausentismo laboral y representa el 35%
de las causas de invalidez total o parcial de la pobla-
cién adulta del mundo occidental®. La incidencia
global es de dos mujeres por cada hombre*. En la
Unién Europea afectan a mds de 120 millones de
personas de todas las edades®, mientras que en Es-
pafia se estima que las padecen el 22,6% de la po-
blacién y que suponen el 10-15% de las consultas
de atencidn primaria y el 10% de las hospitalarias,
siendo la causa del 19% de las incapacidades labo-
rales*.

Las enfermedades reumaticas limitan en gran
medida la destreza y la movilidad, impulsan a ju-
bilaciones anticipadas, reducen la riqueza acumu-
lada e impactan en la capacidad de participacién
de la vida social®. Cuando afectan a los miembros
superiores, presentan un desafio particularmente
dificil para el desempefio de la vida cotidiana®. De
hecho, el uso funcional de las manos es conside-
rado un componente valioso de la identidad hu-
mana, ya que son el interfaz de una persona con
el mundo que le rodea®. La existencia de lesiones
graves en la mano, de malestar crénico y de dolor
se correlacionan con la disminucién de la calidad
de vida, la depresion y la ansiedad®. Por ello, se con-
sidera necesario crear programas de participaciéon
en la comunidad, de educacién de profesionales y
pacientes y de deteccién precoz de la enfermedad
asi como ofrecer tratamientos rehabilitadores efi-
caces®.

En el campo de la Terapia Ocupacional (TO) exis-
ten dos conceptos que podrian ayudar a disefiar
mejores programas de rehabilitacién en esta area:
el perfil y el equilibrio ocupacional.

El perfil ocupacional permite conocer la historia
y experiencias ocupacionales de la persona: patro-
nes de vida diaria, valores, intereses, necesidades,
preocupaciones y problemas en relacién a la reali-
zacién de las ocupaciones y actividades de la vida
diaria (AVD) y sus prioridades’. Esta informacién
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facilita establecer un programa de TO acorde a sus
intereses y necesidades que mejore la participa-
cién y, por lo tanto, su salud en términos globales.

El equilibrio ocupacional se refiere al uso del
tiempo en diferentes actividades categorizadas en
autocuidado, descanso, educacién, trabajo, juego,
ocio y tiempo libre y participacién social. Es bio-
légicamente necesario para mantener el ritmo de
vida interno y externo y alcanzar un buen estado
de salud®. La persona con enfermedad reumatica
habitualmente encuentra barreras para alcanzar el
equilibrio ocupacional, realizando muchas de las
actividades deseadas con sobreesfuerzo o claudi-
cando en el intento’.

Una revisién sistemdtica sobre diversas inter-
venciones de TO en artritis reumatoide sefiala que
los terapeutas ocupacionales tienen un rol clave
en la intervencidn, y que esta es efectiva, con re-
sultados positivos en la reduccién del dolor y en la
mejora de la funcionalidad y 1a calidad de vida®. Es
necesario, pues, ahondar en aquellas intervencio-
nes basadas en la evidencia cientifica que pudieran
repercutir favorablemente en el perfil y el equili-
brio ocupacional, paralo que es necesario conocer
previamente el impacto de estas enfermedades en
el equilibrio ocupacional; en nuestro conocimien-
to, no se han realizado estudios sobre el equilibrio
ocupacional y la enfermedad reumatica en Espaifia.

Por ello, el objetivo principal del presente estu-
dio es conocer y analizar el equilibrio ocupacio-
nal de las personas con enfermedad reumadtica e
investigar su relacién con la participacion, el ren-
dimiento y la satisfaccién con las AVD. El objetivo
secundario ha sido evaluar sila edad o recibir trata-
miento no farmacoldgico influye en los resultados
de las evaluaciones empleadas.

MATERIAL Y METODOS

Se trata de un estudio observacional transversal
realizado en personas con diagnéstico de enferme-
dad reumatica.

El reclutamiento de pacientes comenzd en mar-
zo de 2021, mediante muestreo aleatorio simple de
personas procedentes de la Asociacién Coordina-
dora Nacional de Artritis, ConArtritis. Se incluye-
ron personas de ambos sexos, mayores de 18 afios,
que hubieran firmado el consentimiento infor-
mado para su inclusién en la investigacién; se ex-
cluyeron aquellas con diagnéstico de enfermedad
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reumatica en estadio avanzado (no poder realizar
ninguna AVD de manera independiente) o con de-
terioro de la capacidad cognitiva (Mini Mental State
Examination < 24 puntos).

Mediante correo electrénico se recogieron datos
sociodemograficos (edad y sexo) y clinicos (zona
del cuerpo més afectada por la enfermedad y estar
recibiendo en el momento actual tratamiento no
farmacoldgico).

Las medidas de resultado fueron recogidas por
el mismo evaluador telemdticamente y mediante
entrevistas telefénicas.

Las medidas de valoracién empleadas fueron:

- Occupational Balance Questionnaire (OBQ): Se
utilizé la versién espaiiola adaptada y valida-
da. Evalda la satisfaccién de la persona con
lavariedad y cantidad de tareas, ocupaciones,
y actividades que realiza en su vida cotidiana
y el tiempo que dedica a cada una de ellas!'.
Cuenta con 13 afirmaciones y seis calificacio-
nes posibles, desde 0=completamente en des-
acuerdo, hasta 5=completamente de acuerdo.
La puntuacién maxima es 65 puntos: a mayor
puntuacién, mayor equilibrio ocupacional.

- ICF-Measure of Participation and Activities
Screener (IMPACT-S): Autoinforme basado en
la Clasificaciéon de Funcionamiento, Discapa-
cidad y Salud (CIF) que evalda las limitacio-
nes percibidas en las actividades y la partici-
pacién. Consta de nueve dominios, uno por
cada capitulo de la CIF, sobre actividades y
participaciéon con 32 elementos cuyo rango
de opciones de respuesta varia entre 0=no se
puede realizar la actividad y 3=sin limitacién.
Las puntuaciones se convierten a una escala
de 0 a 100, donde una mayor puntuacién indi-
ca mayor nivel de participacién. E1 IMPACT-S
muestra buena reproducibilidad, moderada
sensibilidad y buena fiabilidad test-retest y
consistencia interna’?.

- Medida Canadiense del Desempefio Ocupa-
cional o COPM, del inglés Canadian Occupa-
tional Performance Measure: Es una medida de
resultados centrada en el cliente para que las
personas identifiquen y prioricen los proble-
mas cotidianos que restringen su participa-
cién en la vida cotidiana. Esta medida se cen-
tra en el desempefio ocupacional en todos los
ambitos de la vida, incluido el autocuidado, el
ocio y la productividad. La persona prioriza
los problemas seguin una escala visual que va-
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ria de 1=nada importante a 10=muy importan-
te. Una vez seleccionados los cinco problemas
mds importantes, valora del 1 al 10 cdmo es su
ejecucion o desempeiio y el grado de satisfac-
cién que le produce esa situacién, obtenien-
do dos indices finales: desempefio (COPM-R)
y satisfaccién (COPM-S)®. Las puntuaciones
totales se obtienen dividiendo la suma de los
valores de desempefio o satisfaccién entre el
numero de problemas; A mayor puntuacion,
mayor serd el grado de desempefio y de sa-
tisfacciéon. Ganancias de mas de 2 puntos son
clinicamente importantes®.

- Cuestionario tipo Likert, autoadministrado,
creado ad-hoc para conocer la autopercep-
cién de las personas participantes sobre las
limitaciones y la capacidad en diferentes
areas de ocupacién (AVD, descanso, trabajo,
ocio y participacién social). Disefiado aten-
diendo a las recomendaciones para el disefio
y validacién de cuestionarios en Ciencias de
la Salud*, no ofrece una puntuacién global y
consta de nueve preguntas, tres dicotémicas y
seis de opcién multiple.

El estudio fue aprobado por el Comité de Etica
de la Investigacién de la Universidad Rey Juan Car-
los (niimero de registro interno: 2001202104021) de
acuerdo con los principios éticos para las investi-
gaciones médicas en seres humanos de la Declara-
ci6én de Helsinki y posteriores revisiones®.

Las variables cuantitativas se describieron con
media y desviacidn estandar (DE), y las cualitati-
vas con frecuencia absoluta y porcentaje. Para co-
rrelacionar dos variables cuantitativas, se utiliz6
el coeficiente de correlacién de Pearson. La nor-
malidad de la distribucién de datos se comprobd
mediante el test de Kolmogorov-Smirnov; y se utili-
zaron los test U de Mann-Whitney y Kruskal Wallis
para valorar diferencias en variables de resultado
cuantitativas entre dos o mas grupos. El nivel de
significacion estadistica se establecié en p<0,05. El
analisis estadistico se llevd a cabo con el programa
estadistico IBM SPSS Statistics version 28.

RESULTADOS

Aceptaron participar en el estudio 50 sujetos.
Tres no cumplian con los criterios de inclusién,
por lo que la muestra quedé conformada finalmen-
te por 47 participantes. De ellos, 43 eran mujeres
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(91,5%). La edad media de la muestra fue de 47,9
afios (DE: 10,9; rango: 30-68).

Latabla 1 recoge las caracteristicas clinicas de la
muestra. Algo mds de la mitad de pacientes (55,3%)
presentan artritis reumatoide, siendo las manos la
region mas afectada (87,2%). Mds de la mitad de

Tabla 1. Caracteristicas clinicas de la muestra
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pacientes recibian tratamiento no farmacolégico
(55,3%) y, de ellos, cerca de la mitad recibian fi-
sioterapia (42,9%). Las tres personas con espondi-
loartritis fueron mas jévenes y todas recibian trata-
miento no farmacoldgico.

Enfermedad reumatica

Global
AR Al APs EA n=47
Variables n=26 (55,3%) n=10 (21,3%) n=8 (17%) n=3 (6,4%) n (%)
n (%) n (%) n (%) n (%)
Sexo (mujer) 24 (92,3) 10 (100) 6 (75,0) 3(100) 43 (91,5)
Edad* 51,8 (10,7) 45,7 (9,1) 44,5 (10,1) 33,0 (3,0) 48,0 (10,9)
Parte del cuerpo mas afectada
Manos 24 (92,3) 9 (90,0) 7 (87,5) 1 (33,3) 41 (87,2)
Codos 6 (23.1) 5 (50,0) 4 (50,0) 0 (0,0) 15 (31,9)
Hombros 7 (26,9) 7 (70,0) 5 (62,5) 0 (0,0) 19 (40,5)
Tobillos 15 (57,7) 7 (70,0) 7 (87,5) 0 (0,0) 29 (61,7)
Rodillas 11 (42,3) 7 (70,0) 4 (50,0) 0 (0,0) 22 (46,8)
Cadera 5 (19,3) 5 (50,0) 5 (62,5) 1 (33,3) 16 (34,0)
Mandibula 1 (3,8 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 1(2,)
Columna 2 (7,7) 4 (40,0) 5 (62,5) 1 (33,3) 12 (25,6)
Tratamientos no farmacoldgicos
No reciben 14 (53,8) 6 (60,0) 1 (12,5) 0 (0,0) 21 (44,7)
Fisioterapia 3 (11,5) 2 (20,0) 2 (25,0) 2 (66,7) 9 (19,1)
Psicologia 3 (11,5) 2 (20,0) 1 (12,5) 0 (0,0) 6 (12,8)
Podologfa 2 (7,7) 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 2 (4,3)
Reciben >1 4 (15,4) 0 (0,0) 4 (50,0) 1 (33,3) 9 (19,1)

*: media (desviacidn estdndar); AR: artritis reumatoide; AIJ: artritis idiopatica juvenil; APs: artritis psoridsica; EA: espondiloartritis.

Las puntuaciones obtenidas en el OBQ indica-
ron que los participantes no presentaban un buen
equilibrio ocupacional (34,2 sobre 65). A pesar de
que la puntuacién media obtenida en la escala IM-
PACT-S (76,8 sobre 100) reflejé que la participa-
ci6én en actividades fue equilibrada, las puntuacio-
nes medias de las escalas COPM-R y COPM-S (3,9
y 4,3 sobre 10, respectivamente) sefialaron que ni
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el grado de desempefio ni el grado de satisfaccién
con los resultados de las actividades que realizan
diariamente eran 6ptimos (Tabla 2). El grado de
participacién en actividades varié significativa-
mente entre tipos de enfermedad: las personas
con artritis psoridsica y con artritis reumatoide
obtuvieron puntuaciones en la escala IMPACT-S
mads altas que el resto.
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Tabla 2. Puntuaciones en las medidas de resultado segun el tipo de enfermedad reumatica

Puntuacion
Media (DE)
p*
Cuestionario AR AIJ APs EA Global
(n=26) (n=10) (n=8) (n=3) (n=47)
0BQ 37,5 (12, 7) 30,4 (16,8) 29,0 (12,8) 32,3 (15,7) 34,2 (13,7) 0,643
IMPACT-S 80,0 (11,9) 69,7 (12,3) 69,3 (13,9) 90,3 (2,1) 76,8 (13,1) 0,016
COPM-R 4,0 (2,2) 4,0 (2,4) 3,7 (1,4) 41 (1,2) 3,9 (2,0) 0,988
COPM-S 4,4 (2,6) 48 (2,7) 3,5 (1,8) 3,8 (3,2) 4,3 (2,5) 0,431

DE: desviacién estandar; AR: artritis reumatoide; AlJ: artritis idiopatica juvenil; AS: artritis psoridsica; EA: espondiloartritis; *: Kruskal-Wallis;
0BQ: Occupational Balance Questionnaire; IMPACT-S: ICF Measure of Participation and Activities questionnaire; COPM-R: Medida Canadiense del
Desempeflo Ocupacional - Desempefio; COPM-S: Medida Canadiense del Desempefio Ocupacional - Satisfaccién.

Tabla 3. Puntuaciones en las medidas de resultado en relacién con
el tratamiento no farmacolégico

Puntuacion
Media (DE)

Tratamiento no farmacoldgico P*
Cuestionario No Si
n=21 (44,7%)  n=26(55,3%)

OBQ 34,4 (14,8) 34,0 (13,0) 0,458
IMPACT-S 76,6 (14,2) 77,0 (12,5) 0,461
COPM-R 3,9 (2,3) 4,1 (1,7) 0,368
COPM-S 4,7 (2,6) 4,0 (2,4) 0,159

DE: desviacién estdndar; *: U de Mann Whitney; OBQ: Occupational Balance Ques-
tionnaire; IMPACT-S: ICF Measure of Participation and Activities questionnaire; CO-
PM-R: Medida Canadiense del Desempefio Ocupacional - Desempefio; COPM-S:
Medida Canadiense del Desempefio Ocupacional - Satisfaccion.

El andlisis estadistico no mostré que las puntua-
ciones obtenidas en los diferentes cuestionarios se
relacionaran con realizar terapias no farmacolégi-
cas (Tabla 3).

A mayor edad, la puntuacién en el COPM-R fue
menor, indicando un menor grado de realizacién
(r=-0,410; p=0,04); la edad no se relaciond con nin-
guna otra medida.

El analisis también indica las puntuaciones ob-
tenidas en las distintas medidas se correlacionaron
significativamente: a mayor percepcién de ausen-
cia de limitaciones (mayores puntuaciones en el
IMPACT-S), mayor desempeilo en las actividades
diarias (mayores valores en el COPM-R), mayor sa-
tisfaccion por dicho desempefio (valores mas altos
en el COPM-S) y mayor equilibrio ocupacional (ma-
yores puntuaciones en OBQ) (Tabla 4).

Tabla 4. Correlaciones entre las puntuaciones obtenidas en los

distintos cuestionarios del estudio

IMPACT-S COPM-R COPM-S
e DEESE R
IMPACT-S ; 2223371 ;(()),}%%2
COPM-R ;z(())%?

r: coeficiente de correlacién de Pearson; COPM-R: Medida Canadiense del De-
sempefio Ocupacional - Desempeiio; COPM-S: Medida Canadiense del Desempefo
Ocupacional - Satisfaccién; IMPACT-S: ICF Measure of Participation and Activities
questionnaire; OBQ-E:Versién espafiola del Occupational Balance Questionnaire.
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La tabla 5 recoge los resultados del cuestionario
tipo Likert desarrollado por los autores para valo-
rar la autopercepcion en las posibles limitaciones
que presentan en diferentes actividades cotidia-
nas. La muestra percibe su equilibrio ocupacional
como adecuado pero mejorable si encontrasen
menos limitaciones en algunas AVD como hacer
la cama, recoger la mesa o fregar los platos, entre
otras. Ademas, describen que estas limitaciones les
impiden tener un suefio adecuado, presentando
alteraciones del suefio que disminuyen el tiempo
de descanso. Igualmente, perciben afectaciéon en
la ejecucién de su actividad laboral o en sus rela-
ciones personales. El 80,9% declara no dedicar el
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tiempo suficiente a sus aficiones. Casi la mitad de
los participantes (46,8%) encuentran limitaciones
en al menos cuatro AVD, tanto bdsicas (vestirse,
comer, levantarse o acostarse de la cama) como
instrumentales (comprar, limpiar, cocinar o con-
ducir) y més de la mitad (61,7%) utiliza al menos
un producto de apoyo en su dia a dia (abridores de
tarros, alza de inodoro o bastones) y el 10,6% mas
de 4. Un 95,8% (n=45) declard que las actividades en
las que presentan limitaciones tienen una impor-
tancia alta para ellos. La mayoria (66%) reconocen
poder realizar las actividades cotidianas a pesar de
presentar dificultades debido a las restricciones de
movilidad de una o m4ds articulaciones.

Tabla 5. Autopercepcidn de las limitaciones en actividades cotidianas.

Area de ocupacién n (%)
Actividades basicas de la vida diaria: limitaciones

Sin limitacién 11 (21,3)

En < 3 actividades 14 (29,8)

En > 4 actividades 22 (46,8)
Actividades instrumentales de la vida diaria: limitaciones

Sin limitacién 7 (14,9)

En < 3 actividades 18 (38,3)

En > 4 actividades 22 (46,8)
Productos de apoyo: utilizacién

Ninguno 18 (38,3)

<3 24 (51,1)

>4 5 (10,6)
Suefio y descanso: afectacion

Si 39 (83)

No 8 (17)
Actividad laboral: afectaciéon

Si 37 (78,7)

No 10 (21,3)
Ocio: dedicacion del tiempo deseados

Si 9 (19,1)

No 38 (80,9)
Relacion familiares y amistades: afectacion

Ninguna 24 (51,1)

Ha mejorado 4 (8,5)

Ha empeorado 19 (40,4)
Actividades con limitaciones: importancia

Mucha 20 (42,6)

Algo 25 (53,2)

Ninguna 2 (4,3)
Frase que mas se adecua a su situacion actual:
Tengo capacidad para realizar...

... todas las actividades cotidianas sin presentar dificultad 3 (6,4)

... todas las actividades cotidianas a pesar de presentar dificultades debido

a las restricciones de movilidad de una o mas articulaciones 31 (66)

... Unicamente algunas actividades cotidianas, o tengo incapacidad total 13 (27,7)
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DISCUSION

El equilibrio ocupacional de las personas se rela-
ciona con la cantidad de ocupaciones y la variedad
de estas; es un concepto subjetivo porque la pro-
pia percepcién de la persona determina si posee
o no ese equilibrio. Segin Wagman y col*, el equi-
librio ocupacional se puede describir en términos
de compensacién de la cantidad de actividades
destinadas a las distintas areas ocupacionales, en
relacién con la variabilidad de las ocupaciones de
diferentes caracteristicas y en relacién con el uso
del tiempo destinado a esas actividades.

Atendiendo a este tipo de conceptualizacién ve-
mos como nuestros datos constatan que la mues-
tra, segun el cuestionario IMPACT-S, posee un
buen equilibrio ocupacional pero bajas puntua-
ciones en la satisfaccién y el desempefio valorado
con el COMP. Asi pues, su percepcidn respecto a
su equilibrio ocupacional es negativa. Esto resulta
fundamentalmente para un desempefio ocupacio-
nal cuya realizacién y satisfaccion era baja. Este
desempenio es percibido como inadecuado en las
AVD, principalmente por dos razones, bien por la
necesidad de utilizar productos de apoyo o bien re-
querir mas tiempo para su realizacion.

Esa percepcién de la necesidad de tomar mds
tiempo en la realizacién de las actividades influye
en el equilibrio ocupacional, ya que el tiempo de-
dicado a ciertas tareas va en detrimento de otras.
Si, ademas, la satisfaccidon no es buena, el impacto
negativo en la calidad de vida serd un hecho, ya que
a mayor equilibrio ocupacional, mayor ser4 la cali-
dad de vida'. Aligual que en nuestro estudio, otros
autores observaron cdmo la enfermedad reumatica
afecta menos a las AVD bdsicas que al ocio o a las
actividades sociales'’*, con una mayor repercusion
en las actividades instrumentales y, por lo tanto, un
desequilibrio ocupacional. Otro aspecto importante
avalorar con repercusion en el equilibrio ocupacio-
nal tiene que ver con el tiempo dedicado al area de
autocuidado, concretamente al suefio, habiéndose
observado en este tipo de patologias cémo el tiempo
de descanso esta por debajo de las siete horas reco-
mendadas®, fundamentalmente debido al dolor, la
fatiga, la limitacion de la funcién articular y muscu-
lar y la alteracién del estado de animo®. Nuestros
resultados corroboran este aspecto.

Otra area importante que forma parte de un
buen equilibrio ocupacional son las actividades
laborales. Los participantes de esta investigacion
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perciben también un impacto negativo en el des-
empefio de aquellas, probablemente, por la pre-
sencia de sintomas o por requerir mas tiempo para
realizar las tareas. Por otro lado, y aunque en la li-
teratura revisada sobre el tema se afirma que la in-
tervencién de TO puede reducir la discapacidad la-
boral y promover el trabajo estable®>*, ninguno de
nuestros participantes recibia este tipo de terapia.
Estar laboralmente activo aumenta la autoestima,
garantiza la independencia financiera, reduce los
sintomas de fatiga y mejora la salud mental como
resultado de una mayor participacién social y me-
nor sentimiento de impotencia®.

Los entornos familiar y social resultan deter-
minantes también para la participaciéon en las
AVD de las personas con enfermedad reumatica,
ya que, a través de sus actitudes y acciones, los
seres queridos actian como agentes limitantes o
favorecedores en dicha participacién®. Sin em-
bargo, el 40% de nuestra muestra considerd que
la relacién con sus familiares y/o amistades habia
empeorado.

En nuestro conocimiento, este es el primer es-
tudio que analiza el desempefio ocupacional en
pacientes con diagndstico de enfermedad reuma-
tica en la poblacion espaiola. El desempefio ocu-
pacional de nuestros participantes, en cuanto a
realizacidn y satisfaccidn, fue bastante bajo. Este
peor desempefio podria ser causa (o consecuencia)
de la asociacién de la enfermedad reumatica con
una peor capacidad funcional y laboral, y calidad
de vida®. Futuros estudios podrian aclarar la rela-
cién causa-efecto.

Nuestros resultados no arrojan diferencias sig-
nificativas respecto al equilibrio ocupacional, la
participacién, el rendimiento y la satisfaccién
entre participantes segin recibieran o no terapia
no farmacolégica. Por el contrario, un ensayo cli-
nico aleatorizado sefiala que la TO centrada en los
objetivos y prioridades de personas con artritis
reumatoide, para mejorar varias limitaciones del
desempenio ocupacional (cuidado personal, ges-
tién comunitaria y del hogar, movilidad funcional,
recreacion pasiva y activa, socializacién y trabajo),
reduciria la limitacién de la actividad y las restric-
ciones de participacidn, aumentando la calidad de
vida de estas personas®. Quizas la principal dife-
rencia, respecto a nuestros resultados, haya sido
que ningun participante realiz6 TO. Los sujetos que
recibian terapia no farmacolédgica acudian unica-
mente a fisioterapia.
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Respecto ala participacién, se ha descrito ser me-
nor esta en mujeres con artritis reumatoide frente a
la poblacién general?., ello se explicaria no solo por
el dolor y la fatiga causados por la enfermedad, sino
también por la preocupacién por realizar de forma
adecuada las actividades, lo que comprometeria su
disfrute?”. Asimismo, en los pacientes con artritis
reumatoide son frecuentes los sentimientos de tris-
teza y vergilienza'’ lo que, junto al dolor y la fatiga,
puede influir negativamente en la realizacién de
aficiones, lo que explicaria que el 81% de nuestros
participantes no les dediquen todo el tiempo que les
gustaria, con el consiguiente desequilibrio ocupa-
cional en el area de ocio y tiempo libre.

En relacion con la edad como factor que pudiera
determinar los resultados del desempefio, los da-
tos arrojados por el COMP (respecto a la ejecucion)
indican peores puntuaciones a mayor edad, pero
no respecto a la satisfaccién cuyas diferencias no
fueron significativas. Este hecho, sin embargo, no
fue observado por Wagman y col’, que sefialan que
el desempefio ocupacional es mejor percibido en
personas mayores de 65 afios.

El presente estudio no esta exento de limitacio-
nes. La primera es el reducido tamafio muestral, lo
que disminuye la potencia y ha podido afectar a no
detectar diferencias en alguna de las variables es-
tudiadas. Una segunda limitacion es la procedencia
de la muestra, ya que todos los participantes proce-
dian de una Uinica asociacidn, lo que no permite ge-
neralizar los resultados. En tercer lugar, las carac-
teristicas clinicas de la muestra solo han permitido
incluir cuatro patologias reumaticas, un nimero
escasamente representativo de las mds de 200 des-
critas; serdn necesarios futuros estudios que inclu-
yesen mayor numero de patologias reumatoldgicas
con un mayor volumen de cada una de ellas para
poder comparar las repercusiones sobre el equili-
brio ocupacional de cada una de ellas. Aunque se
hayan incluido cuatro tipos de patologias reuma-
ticas, el pequefio tamafno de cada una de ellas ha
impedido desagregar todos los resultados por pa-
tologia. Y en cuarto y ultimo lugar, la mayoritaria
participacion femenina no permite extrapolar los
resultados a la poblacién masculina.

Este estudio ha permitido obtener informacién
util sobre el perfil ocupacional de personas con pa-
tologia reumatica en fases no avanzadas de la en-
fermedad. Estas personas no presentaron un buen
equilibrio ocupacional; este fue percibido como
adecuado pero mejorable si encontrasen menos
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limitaciones al realizar las AVD, ya que no sentian
que su desempefio fuera éptimo y no estaban satis-
fechos con los resultados. A priori, parece que la
edad o recibir tratamiento no farmacoldgico (des-
de la fisioterapia) no se relacionaron con el nivel de
equilibrio ocupacional.

Esta informacién podria resultar valiosa para
disefiar programas de intervencién de TO centra-
da en los intereses y limitaciones de las personas
con enfermedad reumatica, con el fin de mejorar
su equilibrio ocupacional, funcionalidad, desem-
pefio y satisfaccidn, y asi como para disminuir la
discapacidad mejorando su participacién y calidad
de vida.
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Serie de pacientes operados de masas y quistes cardiacos en un hospital
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Series of patients operated for masses and cysts in the heart in a Spanish

general hospital: A 20-year experience
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RESUMEN

Fundamento. Las masas y quistes cardiacos son entidades bien
conocidas, cuya reducida prevalencia y sintomatologia inespe-
cifica dificultan su diagndstico. El objetivo del estudio fue ca-
racterizar el cuadro de los pacientes afectos en nuestro medio
para orientar futuros diagnosticos.

Metodologia. Estudio descriptivo de los pacientes intervenidos
de tumores y quistes cardiacos entre 2002 y 2022 mediante la
busqueda en el registro del Servicio de Cardiologia y Cirugia
Cardiaca de la Clinica Universidad de Navarra (Pamplona, Es-
pafia). Se recogieron variables sociodemograficas, clinicas, his-
toldgicas y quirurgicas.

Resultados. Se identificaron 13 pacientes, la mayoria (76,92%)
mujeres, con media de edad 63,08 afios (DE: 15,17). E1 92,31% de
los pacientes tenian al menos un factor de riesgo cardiovascular,
siendo los mas prevalentes un IMC >25 kg/m? y la hipertensién
arterial (61,54% y 53,85%, respectivamente). El tipo de masa car-
diaca mds frecuente fue el mixoma (69,23%). E1 46,15% de masas
cardiacas fueron hallazgos incidentales; el sintoma mas frecuen-
te fue la disnea (53,85%) y el 30,77% de los pacientes se encontra-
ban asintomadticos. . La prueba de imagen mas empleada para en
el diagnostico fue la ecocardiografia transtoracica Doppler color
(69,23%). La concordancia entre los didmetros medios precirugia
y postcirugia resulté muy alta (CCI = 0,807, IC95%: 0,450-0,943).
Conclusiones. Se describieron los cuadros de los pacientes, apor-
tando informacién poco descrita en la literatura, como los facto-
res de riesgo cardiovascular mas frecuentes en estas entidades.
Se describieron un caso de leiomiosarcoma cardiaco y un caso
de sarcoma intimal del tronco pulmonar, dos tipos de tumores
extremadamente raros de los que existen pocos casos descritos.
Palabras clave. Cardiologia. Cirugia Cardiaca. Enfermedades
Cardiovasculares. Neoplasias Cardiacas. Mixoma.

ABSTRACT

Background. Masses and cysts in the heart are well-known
entities, but their low prevalence and non-specific symptoms
makes the diagnosis difficult. We aimed to characterize the fea-
tures of these entities in our environment.

Methods. We carried out a search of patients who underwent
surgery for tumors and cysts in the heart between 2002 and
2022 in the registry of the Department of Cardiology and Car-
diac Surgery of Clinica Universidad de Navarra (Pamplona,
Spain). Sociodemographic, clinical, histological, and surgical
variables were collected.

Results. We identified 13 patients; mean age was 63.08 + 15.17
years, 76.92% were female and 92.31% had at least one car-
diovascular risk factor, e.g., BMI > 25 kg/m2 and high blood
pressure (61.54% and 53.85%, respectively). The most com-
mon type of cardiac tumors were myxomas (69.23%). Around
half (46.15%) were incidental; the most frequent symptom was
dyspnea (53.85%); 30.77% of the patients were asymptomatic.
The most commonly used imaging technique for the diagno-
sis was transthoracic Doppler echocardiography (69.23%). The
agreement between the mean diameters before and after sur-
gery was very high (ICC = 0.807, 95%CI: 0.450-0.943).
Conclusions. We describe the features of masses and cysts
in the heart (77% female patients) and provide information
scarcely available in the literature, e.g., the most frequent car-
diovascular risk factors for this population. A case of cardiac
leiomyosarcoma and a case of intimal sarcoma of the pulmo-
nary trunk are described, two extremely rare tumors for which
there are few described cases.

Keywords. Cardiology. Cardiac Surgery. Cardiovascular Disea-
ses. Heart Neoplasms. Myxoma.
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INTRODUCCION

Aunque bien conocidos por la comunidad sanita-
ria, la prevalencia de los tumores cardiacos es infe-
rior al 0,3%!, con una incidencia acumulada de 13,8
casos por millén de habitantes al afio en el caso de
los tumores primarios® El diagnoéstico diferencial
de estas neoplasias debe realizarse con otras masas
cardiacas, como vegetaciones, trombos o hipertro-
fia miocardica?, e incluso con otras entidades como
neoplasias vasculares o quistes intrapericardicos.

Los tumores cardiacos pueden clasificarse en tu-
mores primarios y secundarios (metdstasis)*, sien-
do estos ultimos hasta 132 veces mds frecuentes
que los primarios®. Asimismo, los tumores prima-
rios pueden clasificarse en benignos y malignos®,
siendo el 75% benignos’. La practica totalidad de
los tumores cardiacos primarios benignos en el
adulto corresponde al mixoma, cuya localizacién
anatémica mds habitual es la auricula izquierda’.
El tumor primario benigno mds comun en nifios es
el rabdomioma y, del 25% maligno, los mas comu-
nes son los sarcomas y los linfomas?®.

Las masas cardiacas aparecen principalmen-
te entre los 30 y los 60 anos' y algunos, como los
mixomas, son mas frecuentes en mujeres®. La his-
topatologia de las masas cardiacas es muy diversa.
Por ejemplo, los mixomas son estructuras gelatino-
sas formadas por células fusiformes estrelladas o
poligonales, rodeadas de un estroma rico en glu-
cosaminoglucésidos. Estas células se disponen en
anillos alrededor de capilares amorfos y la superfi-
cie del tumor estd rodeada de endotelio'*2.

La presentacion clinica de las masas cardiacas
no viene determinada por su histopatologia sino
por su tamaifio, localizacién anatdémica y movili-
dad”!. Aun asi, los sintomas suelen ser inespecifi-
cos (dolor toréacico, sincope, soplos o arritmias)?, 1o
que dificulta el diagndstico al solaparse con la pre-
sentacidn tipica de otras enfermedades cardiovas-
culares. Sin embargo, una elevada proporcién de
pacientes se encuentran asintomaticos en el mo-
mento del diagndstico, descubriéndose el tumor de
manera incidental a través de pruebas de imagen
realizadas por otra causa®. La mayor calidad y em-
pleo de las técnicas de imagen cardiaca en general
en los dltimos afios ha contribuido a este hecho®.

Las recomendaciones actuales establecen la
ecocardiografia como la prueba de eleccion para el
diagndstico de masas cardiacas, pudiéndose com-
pletar el estudio con otras modalidades de imagen
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como la tomografia computarizada (TC) o la reso-
nancia magnética nuclear (RMN)®. A pesar de la
gran informacién que pueden aportar estas prue-
bas, el diagndstico definitivo debe ser histoldgico!.

El tratamiento de las masas cardiacas se basa
en su escisiéon quirirgica independientemente de
su tamafio, dado el riesgo de causar complicacio-
nes letales®!!. La cirugia minimamente invasiva ha
permitido conseguir una recuperacién funcional
de los pacientes cada vez mas precoz!*. En general,
las masas cardiacas tienen buen pronéstico®!' y un
riesgo de recidiva reducido, siendo del 2% en las
series mas extensas'.

La escasa prevalenciay sintomatologia inespecifi-
cadificultan la inclusidn de las masas cardiacas en el
diagnéstico diferencial clinico. Ademas, la literatura
se centra primordialmente en el mixoma y son esca-
sos los datos relativos a otras masas cardiacas me-
nos habituales. En consecuencia, el objetivo de este
estudio fue realizar una caracterizacién exhaustiva
de los cuadros presentados por los pacientes diag-
nosticados de masas y quistes cardiacos en nuestro
medio, con el fin de orientar futuros diagndsticos y
poder brindarles una éptima atencién clinica.

MATERIAL Y METODOS

Estudio descriptivo, retrospectivo y unicéntrico.
Se realiz6 una buiisqueda en la base de datos del Ser-
vicio de Cardiologia y Cirugia Cardiaca de la Clinica
Universidad de Navarra (Pamplona, Espafia) para
identificar aquellos pacientes que fueron interve-
nidos por tumores y quistes cardiacos entre diciem-
bre de 2002 y diciembre de 2022.

Se consultaron las historias clinicas para reco-
ger las siguientes variables relacionadas con el pro-
ceso descrito:

- sociodemograficas: afio de diagndstico, sexo

y edad al diagnéstico;

- clinicas: factores de riesgo cardiovascular
(FRCV) como indice de masa corporal (IMC,
kg/m?) categorizado en normopeso (18,50-
24,99), sobrepeso (25,00-29,99), obesidad tipo
I (30,00-34,99) y obesidad tipo II (35,00-39,99),
hipertensidn arterial, diabetes mellitus, disli-
pemia, hiperuricemia y hébito tabaquico (no
fumador, exfumador, fumador activo); antece-
dentes personales (enfermedad cardiovascu-
lar, respiratoria, oncoldgica, cirugia cardiaca
previa) y antecedentes familiares;
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- cardioldgicas: sintomatologia, prueba de ima-
gen de diagnostico, tipo de hallazgo (inciden-
tal, por sintomas), localizacién anatémica;

- prequirdrgicas: didmetro medio prequirtr-
gico (mm), prueba de imagen empleada para
su medicién y didmetro medio medido tras su
extirpacién (mm);

- anatomopatoldgicas: tipo de masa cardiaca
(mixoma, leiomiosarcoma, sarcoma intimal,
quiste intrapericardico, trombo).

Asimismo, se consulté el informe anatomopato-
légico y la descripcién de las intervenciones qui-
rurgicas anotada por el equipo quirturgico.

Tanto en la primera revisién postcirugia (du-
rante el ingreso hospitalario) como en la primera
revisién ambulatoria tras el alta hospitalaria se re-
cogid el momento concreto de la revision (en dias
postcirugia), sintomatologia, pruebas de imagen
empleadas y datos de recidiva y muerte.

Este estudio se llevé a cabo en concordancia con
la Declaracién de Helsinki y fue aprobado por el Co-
mité de Etica de la Investigacién de la Universidad
de Navarra (proyecto 2023.140). La informacién refe-
rente a pacientes se codific6 de forma anonimizada,
impidiendo que permitiese identificar a la persona.

Andlisis estadistico. La normalidad de las varia-
bles continuas se exploré mediante la prueba de
Shapiro-Wilk y de la asimetria y la curtosis. Las va-
riables con distribucién normal se describieron con
medias aritméticas (x) y desviaciones estandar (DE)
Yy, en caso contrario, con medianas (P,)) y rangos
intercuartilicos (RIC). Las variables cualitativas se
describieron mediante frecuencias y porcentajes.
Se empled la prueba U de Mann-Whitney para com-
parar el didmetro medio postcirugia de las masas
halladas en las camaras cardiacas de acuerdo con

Diagnéstico incidental

B Diagndstico por sintomas

N.” de casos diagnosticados
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su localizacién anatémica. La concordancia entre
los didmetros medios pre y postcirugia se evalué
mediante el coeficiente de correlacién intraclase
(CCI) junto con su intervalo de confianza del 95%
(IC95%). Los valores p a dos colas <0,05 se consi-
deraron estadisticamente significativos. Todos los
analisis se realizaron con STATA v.15.1 (Stata Corp,
College Station, TX, USA) y GraphPad Prism v.9.5.1
(GraphPad Software Inc., San Diego, CA, USA).

RESULTADOS

Se identificaron 13 pacientes en la busqueda,
que se incluyeron en su totalidad. En la muestra
habia un predominio de sexo femenino (76,92%) y
la edad media fue de 63,08 afios (rango: 30-86). Las
caracteristicas basales de los pacientes selecciona-
dos se presentan en latabla 1, segtin el tipo de masa
cardiaca diagnosticada.

Afio de diagndstico

La incidencia acumulada no resulté homogénea
alolargo del periodo de estudio: en el punto medio
del estudio (diciembre de 2012) se habian diagnos-
ticado cinco casos (38,56%), y casi la mitad de los
casos (53,85%, n = 7) fueron diagnosticados en los
primeros dieciséis afios (hasta diciembre de 2018).

La incidencia acumulada de diagndsticos inci-
dentales también aument6 en los dltimos afios: en
los primeros diez afios supusieron el 28,57% de los
diagnésticos frente al 66,66% de los siguientes diez
(y el 100% en los dos ultimos afios) (Fig. 1).

0 T T T T T T

2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011

2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022

Afio de diagnéstico

Figura 1. Distribucién de los casos diagnosticados a lo largo del tiempo segun el tipo de hallazgo.
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Tabla 1. Caracteristicas basales de los pacientes seleccionados

Tipo de masa cardiaca

Variables Mixoma  Leiomiosarcoma Sarcoma .intima! con QUi.S tu:e . Trombo T(ital
n=9 n=1 trombosis asociada  intrapericardico n=1 n=13
n=1 n=1
Sexo (mujer), n (%) 8 (88,89) 1(11,11) 0 1(11,11) 0 10 (76,92)
Edad (afios), media (DE) 63,22 (7,48) 64 74 64 49 63,08 (15,17)
Factores de riesgo cardiovascular, n (%)
IMC (kg/m?), media (DE) 26,36 (4,23) 26,5 30,1 36,0 24,9 27,36 (5,50)
HTA 5 (55,56) 0 1(100) 1 (100) 0 7 (53,85)
DM 0 0 1(100) 1(100) 0 2 (15,38)
Dislipemia 5 (55,56) 1(100) 0 0 0 6 (46,15)
Hiperuricemia 2(22,22) 0 0 0 0 2 (15,38)
Hébito tabaquico
No fumador 6 (66,67) 1(100) 1(100) 1(100) 0 9 (69,23)
Exfumador 2(22,22) 0 0 0 1 (100) 3(23,08)
Fumador activo 1(11,11) 0 0 0 0 1(7,69)
Antecedentes personales, 1 (%)
Cardiovasculares 2(22,22) 0 0 0 1 (100) 3(23,08)
Respiratorios 1(11,11) 0 1 (100) 1 (100) 0 3(23,08)
Oncoldgicos 2(22,22) 0 0 0 0 2 (15,38)
Cirugia cardiaca previa 0 0 0 0 1(100) 1(7,69)
Antecedentes familiares, n (%)
Cardiovasculares 2(22,22) 0 0 0 1(100) 3(23,08)
Sintomatologia, n (%)
Asintomético 3(33,33) 0 0 0 1(100) 4(30,77)
Disnea 4 (44,44) 1 (100) 1 (100) 1 (100) 0 7 (53,85)
Palpitaciones en reposo 2(22,22) 0 0 0 0 2(15,38)
Malestar general 1(11,11) 0 0 0 0 1(7,69)
Astenia 2(22,22) 0 0 0 0 2(15,38)
Episodios presincopales 2(22,22) 0 0 0 0 2 (15,38)
Dolor epigastrico 1(11,11) 0 0 0 0 1(7,69)
Dolor toracico no relacionado 1(11,11) 0 0 0 0 1(7,69)
con el esfuerzo
Edemas EEII 1(11,11) 0 1(100) 0 2 (15,38)
Edemas EESS 1(11,11) 0 0 0 0 1(7,69)
Prueba de imagen de diagnéstico, 1 (%)
ETT Doppler color 8 (88,89) 0 0 0 1(100) 9 (69,23)
AngioTC de torax 0 0 1(100) 0 0 1(7,69)
TC de térax 1(11,11) 0 0 0 0 1(7,69)
TC de torax con contraste iv 0 1(100) 0 1 (100) 0 2 (15,38)
Tipo de hallazgo, n (%)
Incidental 4 (44,44) 0 0 1(100) 1(100) 6 (46,15)
Por clinica 5 (55,56) 1(100) 1(100) 0 0 7 (53,85)
Localizacion anatomica, n (%)
Auricula derecha 1(11,11) 0 0 0 1 (100) 2 (15,38)
Auricula izquierda 8 (88,89) 1 (100) 0 0 0 9 (69,23)
Predominancia derecha 0 0 0 1 (100) 0 1(7,69)
Tronco pulmonar 0 0 1 (100) 0 0 1(7,69)
Diametro medio precirugia *
(mm), media (DE) 34,31 (13,85) 37 79 28,5 37,78 (17,65)
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Tipo de masa cardiaca

. inti i Total
Variables Mixoma Leiomiosarcoma SN }ntlma! con Qul.s tc}e . Trombo =13
— - trombosis asociada  intrapericardico _ iz
n=9 n=1 n=1
n=1 n=1
Técnica de medicion, 1 (%)
ETT Doppler color 6 (66,67) 1 (100) 0 0 1 (100) 8 (61,54)
ETE Doppler color 2(22,22) 0 0 0 0 2(15,38)
AngioTC de térax 0 0 1(100) 0 0 1(7,69)
TC de térax con contraste iv 0 0 0 1 (100) 0 1(7,69)
RMN de corazén 1(11,11) 0 0 0 0 1(7,69)
Didmetro medio postcirugia - e
(mm), media (DE) 38,00 (17,15) 40 20 36,55 (16,31)

AngioTC: angiografia por tomografia computarizada; DE: desviacién estdndar; DM: diabetes mellitus; EEII: extremidades inferiores; EESS:
extremidades superiores; ETE: ecocardiograma transesofdgico; ETT: ecocardiograma transtoracico; HTA: hipertension arterial; IMC: indice
de masa corporal; iv: intravenoso; RMN: resonancia magnética nuclear; TC: tomografia computarizada; *: no medido; **: masa muy infiltrante,
imposible de escindir unitariamente y medir con exactitud; ***: no medido por tratarse de una coleccién liquida.

Tipo de masa cardiaca y localizacion anatémica

El tipo de masa cardiaca mas frecuente fue el
mixoma (69,23%, n =9), la mayoria (88,89%, n = 8)
localizados enla auricula izquierda, y solouno enla
derecha. En un caso la masa se hallaba implantada
en la fosa oval, protruyendo al ventriculo izquier-
do en diastole y condicionando una regurgitaciéon
mitral. El informe histolégico recogia que, ademas
del fondo de mucopolisacdridos que presentaban
todos ellos, dos casos contenian focos de necrosis
hemorragica, uno asociaba colonias bacterianas y
otro poseia un notable componente vascular con
vasos mal formados.

Un paciente presenté un leiomiosarcoma en
la auricula izquierda, aunque ocupaba completa-
mente la luz de ambas venas pulmonares derechas
y se extendia hasta las lobares e incluso hasta las
venas segmentarias. El equipo quirtrgico eviden-
cié que se trataba de un tumor blanquecino muy
duro e infiltrante, lo que imposibilit6 su medicién e
incluso la escisién en un tnico fragmento. El infor-
me histoldgico indic6 que la masa presentaba una
gran heterogeneidad, con microcalcificaciones y
abundante infiltrado inflamatorio.

Un paciente fue diagnosticado de sarcoma ma-
ligno de la intima con trombosis asociada. El tumor
se hallaba en el tronco pulmonar, extendiéndose
hacia la arteria pulmonar derecha y en menor me-
dida hacia la izquierda. La masa presentaba una
diferenciacién muscular y el estudio de hibrida-
cién fluorescente in situ (FISH) revelé una ampli-
ficacién del gen mdm2. Tras la reseccion se ofrecid
tratamiento adyuvante consistente en radioterapia
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(técnica IMRT/VMAT) y quimioterapia (temozolo-
mida), pero el paciente no se trat6 en el centro.

En otro paciente se hall6 un quiste intrapericar-
dico extracavitario de predominancia derecha, de
forma que comprimia la auricula y el ventriculo
derechos, desplazando anteriormente la arteria
coronaria derecha e incluso prolongandose por la
cara inferior del corazén. En un primer momento
se planteé un diagndstico diferencial entre derra-
me pericardico encapsulado y hemopericardio de
evolucion crdnica. Al drenar la coleccién liquida, se
vio que contenia un fondo de hematies parcialmen-
te lisados y abundante contenido necrético corres-
pondiente a una necrosis de coagulacion, sin obser-
varse infiltrado inflamatorio ni células viables, por
lo que se llegé a la conclusién de que la coleccién
correspondia a un hemopericardio antiguo.

Por dltimo, un paciente present6 un trombo de
fibrina en la auricula derecha anclado en la red de
Chari.

Factores de riesgo cardiovascular

Solo un paciente (7,69%) no presentaba FRCYV,
el 23,08% (n = 3) presentd uno, el 15,38% (n = 2)
presentd dos, el 46,15% (n = 6) tres, y un paciente
presentd hasta cuatro FRCV.

El sobrepeso/obesidad fue el FRCV mas preva-
lente (61,54%, n = 8), con cinco pacientes con so-
brepeso (38,46%), uno con obesidad tipo I (7,69%)
y dos con obesidad tipo II (15,38%). Le siguieron la
hipertension arterial (53,85%, n=7) y la dislipemia
(46,15%, n = 6) (Fig. 2).
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IMC > 25 kg/m?
Dislipemia
HTA

Hiperuricemia

DM

Fumador (actual o pasado)

DM: diabetes mellitus; FRCV: factores de riesgo cardiovascular; HTA: hipertensién arterial; IMC: indice de masa corporal.

Figura 2. Relacién de factores de riesgo cardiovascular presentados por cada paciente.

Antecedentes personales y familiares

Tres pacientes presentaban un antecedente de
enfermedad respiratoria (asma bronquial, tuber-
culosis pulmonar, sindrome de apnea-hipopnea
obstructiva del suefio), dos presentaban antece-
dentes cardiovasculares (fibrilaciéon auricular,
arteritis de Horton y sindrome varicoso bilateral)
y otros dos antecedentes oncoldgicos (carcinoma
basocelular en la nariz, macroadenoma hipofisa-
rio infiltrante secundario a una acromegalia). Un
paciente ya habia sido previamente intervenido
por el equipo de Cirugia Cardiaca por el cierre de
una comunicacién interauricular tipo ostium se-
cundum, sufriendo un ictus en el postoperatorio.
Sin embargo, este proceso tuvo lugar tres afios an-
tes del diagndstico de la masa cardiaca y la masa
detectada, un trombo de fibrina, no se hallaba en
contacto con ese cierre de la comunicacién inter-
auricular previa.

Respecto a los antecedentes familiares rele-
vantes, la abuela materna de un paciente padecia
una arritmia, y la madre de otro paciente tenia
diabetes mellitus y su padre, diabetes mellitus e
hipertensién arterial. La madre de un tercer pa-
ciente tenia hipertensién arterial y diabetes me-
llitus, y habia sufrido un infarto agudo de miocar-
dio; su padre, un accidente cerebrovascular y un
infarto de miocardio, y tres de sus hermanos, un
ictus. Ningun paciente refirié que tuviese fami-
liares que hubiesen estado afectados por masas
cardiacas.
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Sintomatologia y tipo de hallazgo

El sintoma mas prevalente fue la disnea, pre-
sente en la mitad de los pacientes (53,85%, n = 7),
seguida de palpitaciones en reposo, astenia, episo-
dios presincopales y edemas en extremidades in-
feriores, cada de uno de ellos experimentado por
dos pacientes.

En casi la mitad de los casos (46,15%, n = 6) el
hallazgo de la masa cardiaca fue incidental, al rea-
lizar una ecocardiografia transtordcica Doppler
color. Cuatro pacientes (30,77%) no presentaban
ningun sintoma: en el primer paciente, la masa
se descubri6 en una revision del cierre de una co-
municacién interauricular previa; en el segundo,
al estudiar un soplo cardiaco ya conocido detecta-
do durante la revisién de una infeccidn del tracto
urinario; en el tercero, al valorar en la consulta de
Cardiologia una fibrilacién auricular e hiperten-
sién arterial previas durante el preoperatorio de
una correccién de hernia inguinal; y en el cuarto,
al acudir a la consulta de Cardiologia por iniciativa
propia para realizarse un chequeo. En los otros dos
pacientes la masa fue descubierta al realizar una
TC de térax mientras se abordaba otra patologia: al
ingreso hospitalario por una neumonia por SARS-
CoV-2 y ante la sospecha de una descompensaciéon
asmatica (prueba realizada con administracién de
contraste intravenoso).

Llama la atencidén que en dos casos con clinica
similar (disnea progresiva y edemas en extremida-
des inferiores) se realizd, en un primer momento,
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el diagndstico de asma, y solo ante la persistencia
de la sintomatologia y la ausencia de respuesta al
tratamiento se consigui6 llegar al diagndstico real
de masa cardiaca. Sin embargo, no queda claro si
se lleg6 a descartar la enfermedad concomitante
de asma bronquial.

En los siete casos restantes (53,95%) se llegd al
diagnéstico de la masa cardiaca como fruto de la in-
vestigacion dirigida a clarificar la etiologia causante
de la sintomatologia presentada por los pacientes.

Prueba de imagen de diagndstico

La prueba de imagen mas empleada para llevar
a cabo el diagnédstico fue la ecocardiografia trans-
toracica Doppler color (69,23%, n=9), incluidos los
cuatro casos correspondientes a pacientes asinto-
maticos. En los cinco restantes, esta prueba formé
parte del estudio realizado ante la sintomatologia
referida.

Como ya se ha mencionado, la TC de térax per-
mitid el diagndstico de un paciente al ingreso hos-
pitalario por una neumonia por SARS-CoV-2, la TC
de térax con contraste intravenoso diagnosticé un
paciente ante la sospecha de una descompensa-
cién asmadtica y se empled en otro paciente, mien-
tras que una angiografia por TC de térax permitié
realizar el diagndstico en un dltimo caso.
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Independientemente de la técnica empleada para
el diagnostico, el estudio se completd con técnicas
adicionales hasta en el 38,46% (n = 5) de los casos.

Mediciones precirugia y postcirugia de las masas
cardiacas

En el 61,54% (n=8) de los pacientes, la prueba de
imagen utilizada para llevar a cabo el diagndstico
-ecocardiografia transtoracica Doppler color- sir-
vi6 para medir la masa previa a la cirugia (Tabla 2),
ya que la medicidn se realizé inmediatamente des-
pués de identificar la masa. Los cinco pacientes
restantes precisaron otra prueba distinta: en dos
casos, la informacién aportada por ecocardiogra-
fia transtoracica se completd con ecocardiografia
transesofagica, y en otros dos fue el ecocardiogra-
ma transtoracico el que siguié a una TC de térax
(en un caso con contraste intravenoso). Un ultimo
paciente requirié una RMN para poder realizar el
diagnéstico de mixoma (en la ecografia transtora-
cica se apreciaba una masa sésil con distintas den-
sidades, con diagndstico dudoso, mientras que en
la RMN se aprecié una masa hiperintensa en se-
cuencias T1 y T2, sin captacién en secuencias de
perfusién y con realce heterogéneo en secuencias
de realce tardio, sugestivo de necrosis/fibrosis),
por lo que se empled la RMN para medir la masa.

Tabla 2. Comparacién de las pruebas de imagen empleadas para realizar el diagndstico y la
medicion previa a la cirugia de las masas cardiacas

Paciente Prueba de imagen
Diagndstico Medicidn precirugia

1 TC de térax con contraste iv ETT Doppler color

2 ETT Doppler color ETE Doppler color

3 TC de térax con contraste iv TC de térax con contraste iv
4 ETT Doppler color ETT Doppler color

5 ETT Doppler color ETT Doppler color

6 ETT Doppler color ETT Doppler color

7 ETT Doppler color ETT Doppler color

8 Angiografia por TC de térax Angiografia por TC de térax
9 TC de térax ETT Doppler color

10 ETT Doppler color ETT Doppler color

11 ETT Doppler color ETE Doppler color

12 ETT Doppler color ETT Doppler color

13 ETT Doppler color RMN de corazén

ETE: ecocardiograma transesofagico; ETT: ecocardiograma transtoracico; iv: intravenoso; RMN: resonancia

magnética nuclear, TC: tomografia computarizada.
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Todos los pacientes fueron intervenidos me-
diante esternotomia media, ademas de la utiliza-
cién de circulacién extracorpdrea (a excepcion del
paciente con quiste pericdrdico). El objetivo de las
intervenciones fue la exéresis completa de las ma-
sas, que fue posible en todos los casos excepto en
dos: el paciente que present6 el sarcoma intimal
de la arteria pulmonar, y el que presentd un leio-
miosarcoma en la auricula izquierda. Este dltimo
paciente fallecid intraoperatoriamente.

Se consider6 como diametro postcirugia las
mediciones realizadas por el equipo quirurgico
tras la extirpacidn de las masas, antes de obtener
biopsias para remitirlas al Servicio de Anatomia
Patoldgica. La concordancia entre los diametros
medios precirugia y postcirugia resulté muy alta
(CCI = 0,807, IC95%: 0,450-0,943). El didmetro
medio postcirugia de las masas no difirié signi-
ficativamente (p = 0,237) seguin su localizacién
(auricula derecha: mixoma y trombo, o izquierda:
mixomas y leiomiosarcoma).

Primera revision durante el ingreso y primera
revision ambulatoria

Como ya se ha mencionado, una persona falle-
cié durante la cirugia de exéresis. La intervencion
curs6 sin incidencias y, cuando el equipo quirtr-
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gico se encontraba ya suturando, evidenciaron un
desgarro de la auricula izquierda que no fueron ca-
paces de resolver, ocasionando el fallecimiento por
una hemorragia difusa.

Aparte de este luctuoso evento, entre la cirugia y
la primera revisién durante el ingreso hospitalario
no murid ningun paciente y todos se encontraban
asintomaticos. A la hora de la recogida de datos
solo se consideraron aquellas pruebas de ima-
gen dirigidas al control de la recidiva, por lo que
se descartaron otras pruebas realizadas con el fin
de vigilar el postoperatorio, como radiografias de
térax o electrocardiogramas (Tabla 3). Solo en un
caso no se empleo la ecocardiografia transtoracica
para evidenciar la persistencia de la masa. En el
resto de los pacientes (91,67%, n = 11) se observd
que la exéresis habia resultado exitosa. Al paciente
cuyo diagndstico habia sido sarcoma intimal con
trombosis asociada, ademas de ecocardiografia
también se realiz6 angiografia por TC de térax (ya
que el tumor se hallaba en el tronco pulmonar, ex-
tendiéndose hacia ambas arterias pulmonares), en
la que se vio como el tronco pulmonar y la arteria
pulmonar izquierda se encontraban libres de en-
fermedad, pero persistia un pequeiio defecto de
replecién que enlentecia el flujo de la arteria lobar
superior derecha. Esta fue una de las razones por
las que se le ofreci6 tratamiento adyuvante con ra-
dioterapia y quimioterapia tras la cirugia.

Tabla 3. Datos recogidos referentes a la primera revisién durante el ingreso hospitalario y a la primera revisién

ambulatoria tras el alta hospitalaria

Primera revision
Hospitalaria Ambulatoria
(durante el ingreso) (tras el alta)
Dias postcirugia, media (DE)/P. (RIC) 4,83 (2,17) 34 (30-41)
Sin sintomatologia, 1 (%) 12 (100) 12 (100)
Prueba de imagen empleada para el control de la recidiva, n (%)
ETT Doppler color 11 (91,67) -
AngioTC de térax 1(8,33) -
Pruebas complementarias empleadas para el control ambulatorio, n (%)
ETT Doppler color - 7 (58,33)
ECG - 7 (58,33)
Radiografia simple de térax PAy L - 9 (75,00)
Recidiva, n (%) 0 1(8,33)
Muerte, 1 (%) 1(7,69) 0

AngioTC: angiografia por tomografia computarizada; DE: desviacion estdndar; ECG: electrocardiograma; ETT: ecocardiograma transtoracico;
L: vista lateral; PA: vista posteroanterior; P_ : mediana; RIC: rango intercuartilico; -: no aplica; *: frecuencia calculada sobre n=13.
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En el momento de la primera revisién ambula-
toria tras el alta hospitalaria todos los pacientes se
mostraban asintomadticos. La frecuencia de reali-
zacién de ecocardiograma transtoracico fue me-
nor (58,33%, n = 7), y tan solo a cuatro pacientes
(33,33%) se les realizaron las tres pruebas (eco-
cardiograma, electrocardiograma y radiografia de
térax). En diez casos (83,33%) la revision tuvo lu-
gar un mes después de la cirugia, y en dos, cuatro
meses después. Fue precisamente en uno de estos
dos casos (cuyo diagnéstico inicial habia sido de
quiste intrapericardico) en el que se evidenci6 una
recidiva parcial. A pesar de que el ecocardiograma
realizado durante el ingreso no mostraba ninguna
alteracion, el realizado en este momento mostrd
una lesién mds pequefia que la inicial. Asi, existia
una masa intrapericardica en la region lateral de la
pared libre del ventriculo derecho, con un didme-
tro aproximado de 2 cm. Una TC de térax permitié
observar que se trataba de una lesion heterogénea
de bordes lobulados y captacion periférica de con-
traste, que se extendia hacia la cara inferior del
surco auriculoventricular derecho y hacia el me-
diastino anterior, hasta el esternén. A pesar de que
se recomendd control en dos meses, el paciente no
volvié a la consulta. Este fue el inico paciente que
presentd una recidiva.

DISCUSION

Este estudio se llevé a cabo con el objetivo de
caracterizar exhaustivamente los cuadros presen-
tados por los pacientes diagnosticados de masas y
quistes cardiacos en nuestro medio. De hecho, 1la-
ma la atencién que, en la Clinica Universidad de
Navarra, un hospital general'® que, por sus carac-
teristicas, no solo atiende a poblacién navarra sino
también a pacientes provenientes de toda Espafa
o incluso de ambito internacional, solo se hayan
intervenido 13 casos en los dltimos 20 afios. Es
posible que se detectasen mads casos en el centro
pero que estos fuesen finalmente operados en los
lugares de origen de los pacientes para su mayor
comodidad, o en el Servicio de Cirugia Cardiaca del
Hospital Universitario de Navarra, hospital general
publico de referencia para el area de Pamplona e
incluso para toda la Comunidad Foral de Navarra
en algunos servicios. De cualquier forma, esta cifra
responde a la reducida prevalencia de los tumores
cardiacos, menor al 0,3%. Por lo tanto, estos datos
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reflejan el valor que este tipo de estudios presentan
a la hora de orientar futuros diagndsticos y com-
prender el cuadro de estos pacientes, pudiendo asi
brindarles una 6ptima atencién clinica.

Las masas cardiacas de este estudio presentan
unas frecuencias que coinciden con lo publicado,
ya que el tumor mas observado fue el mixoma (tu-
mor primario benigno mds frecuente)® y solo un
caso fue diagnosticado de leiomiosarcoma. Aun-
que el leiomiosarcoma, que deriva de células de
musculo liso, afecta cominmente a érganos abdo-
minopélvicos® como el ttero o el intestino, los que
afectan al corazén son extremadamente raros y hay
pocos casos descritos en la bibliografia®. Aunque
las metastasis cardiacas, como melanoma, cancer
de mama, pulmdn o eséfago'” 8, son marcadamen-
te mas frecuentes que los tumores primarios®, nin-
guno de los pacientes de este estudio present6 una
metdstasis cardiaca.

Respecto a la localizacidn, el 85% de los mixomas
selocalizan en la auricula izquierda’, frecuencia que
practicamente coincide con la hallada en este estu-
dio (88,89%). Aunque los sarcomas afectan comun-
mente al lado derecho del corazén?®, en esta serie el
paciente lo present6 en la auricula izquierda.

Los tumores cardiacos deben ser diferenciados
de otras masas cardiacas como vegetaciones, trom-
bos o hipertrofia miocdrdica®, como ocurrié en uno
de los pacientes, que presentd un trombo. Un alti-
mo paciente present6 un sarcoma intimal del tron-
co pulmonar, un tumor cardiovascular sumamente
inusual y agresivo, que normalmente se confunde
con un tromboembolismo pulmonar crénico, mu-
cho m4s frecuente?. La invasion local o la metdsta-
sis a distancia propia de los sarcomas hacen que el
paciente fallezca en meses o incluso semanas?®.

La media de edad de los pacientes de este estu-
dio (63,08 afios) concuerda con que las masas car-
diacas aparecen sobre todo entre la tercera y sexta
décadas de vida'. E1 10% de los mixomas son una
variante familiar que forma parte del Complejo de
Carney, un sindrome neopldsico endocrinoldgico
de transmisién autosémica dominante causado
por una mutacién en el gen PRKAR1A®. Mientras
que las formas esporadicas suelen ser individua-
les y aparecer en la auricula izquierda, adheridas
al tabique interauricular, la variante genética pue-
de surgir a edades mas tempranas, ser multiple
y localizarse en los ventriculos. En esta serie no
hay indicios de que los casos pudiesen tratarse de
la variante familiar, salvo en el caso del paciente
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mas joven (30 afios), donde al resecar un mixo-
ma de la auricula izquierda anclado en el septo
interauricular se encontrd otro mixoma en la au-
ricula derecha adherido también al septo, de 1 cm
de diametro. Sin embargo, no se cuenta con mds
informacién al respecto, como antecedentes fa-
miliares de interés.

En la literatura se ha descrito un aumento pro-
gresivo de la incidencia de masas cardiacas debido
al uso cada vez mds extendido de la ecocardiografia
como técnica de evaluacion del corazén?. Ademas,
la mayor calidad y empleo de las técnicas de ima-
gen cardiaca en general también han supuesto un
aumento de los descubrimientos incidentales de
masas cardiacas®®. Se ha llegado a estimar que la
incidencia de tumores cardiacos primarios se ha
doblado en los ultimos cincuenta afios®. Aunque
en este estudio llama la atencién el aumento de in-
cidencia, no se puede establecer una relacién de
causalidad con el mayor uso de técnicas de imagen,
tanto por la naturaleza retrospectiva del trabajo
como por el dato no disponible de la incidencia de
casos globales, pues un aumento de incidencia de
masas cardiacas operadas deberia acompafiarse de
un aumento concomitante en los diagndsticos.

Algunas series sugieren que los FRCV m4ds preva-
lentes en estos pacientes son el habito tabaquico y
la dislipemia?, mientras que en esta serie fueron el
sobrepeso/obesidad y la hipertension arterial.

Las manifestaciones clinicas son poco espe-
cificas y pueden conducir a un diagnéstico errd-
neo. De hecho, ya se han descrito casos donde el
cuadro orient6 a un primer diagndstico de asma
bronquial®®, como ocurrié en esta serie hasta en
dos ocasiones. Asi, en la literatura se habla con
frecuencia de que la presentacion clinica tipica co-
rresponde a la triada de obstruccién intracardiaca,
tromboembolismo y cuadro constitucional®®!2,
También es muy comun que imiten la enfermedad
de valvula mitral, tanto estenosis (por prolapso del
tumor en el orifico de la valvula) como insuficien-
cia (por trauma valvular). El desprendimiento de
fragmentos del tumor puede propiciar fendmenos
tromboembdlicos, y las citoquinas que producen
pueden ser la causa de sintomas constitucionales
como fiebre, astenia y pérdida de peso®®.

A pesar de que los pacientes pueden presentar
toda esta variedad de sintomas, muchos permane-
cen asintomaticos en el momento del diagndstico
y este se lleva a cabo de manera incidental a través
de estudios de imagen realizados por otra causa?,
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como se observo en esta serie (30,77% asintomati-
cosy 46,15% diagndsticos incidentales).

Estos estudios de imagen no solo deben estar di-
rigidos a hacer el diagndstico diferencial, sino tam-
bién a evaluar las posibilidades de la cirugia cardia-
ca®t. Las guias de cardio-oncologia de la Sociedad
Europea de Cardiologia de 20228 establecen la eco-
cardiografia como la prueba de eleccién. Aunque
la ecografia transtoracica a menudo resulta sufi-
ciente, puede complementarse con la transesofagi-
ca, mas sensible y especifica para detectar tumores
mas pequeflos o situados en localizaciones poco
frecuentes'>?%, El estudio se puede completar con
otras modalidades de imagen como la RMN, ttil en
la caracterizacion del tejido de la masa®*,laTCo la
tomografia por emisién de positrones (PET), ttiles
para distinguir tumores primarios de enfermedad
metastasica y tumores benignos de malignos®®.
Sin embargo, la TC no permite diferenciar entre
mixomas y trombos®, aunque es la mejor para
detectar calcificaciones®. Por ultimo, en casos
sefialados, como en pacientes jévenes que presen-
tan multiples mixomas, se recomienda el cribado
ecocardiografico de los familiares de primer grado
ante la posibilidad de que se trate de un Complejo
de Carney*.

En la actualidad, el diagnéstico y evaluacién
preoperatoria se suelen llevar a cabo combinando
diferentes técnicas de imagen®’, como ocurri6 en
el 38,46% de los casos de esta serie.

A pesar de la vasta caracterizacion que se puede
llevar a cabo con los estudios de imagen, el diag-
nostico definitivo debe realizarse mediante el exa-
men histolégico de la masa extirpadal'. Asi, de los
265 pacientes diagndsticados de mixoma mediante
ecocardiografia en una serie de casos reciente, solo
174 (65,7%) tuvieron un diagndstico anatomopato-
l6gico de mixoma®.

Dado su potencial para causar complicaciones
graves, el tratamiento de las masas cardiacas es
imperativo. Independientemente del tamafio de
la masa, la Unica opcidén terapéutica es la escisién
quirurgica, cuyo resultado es generalmente cura-
tivo®®7¢, La intervencién conlleva un riesgo y un
numero de complicaciones muy reducidos, siendo
los eventos embdlicos las mds habituales't%%.

Los mixomas resecados tienen muy buen pro-
nostico®!, con una supervivencia del 96% a los 10
afios®. Los tumores malignos, en cambio, presen-
tan un prondstico pobre; su escisién quirurgica
completa no suele ser posible, por lo que se ne-
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cesita asociar radioterapia o quimioterapia adyu-
vantes. En esta serie resultaron incompletas dos
resecciones: la del sarcoma intimal del tronco
pulmonar y la del leiomiosarcoma en la auricula
izquierda.

La recidiva de las masas cardiacas es muy redu-
cida. Por ejemplo, los mixomas esporadicos reci-
divan en un 1-2% de los casos (normalmente por
una reseccion incompleta del tumor), si bien los ca-
sos familiares lo hacen en un 12-22% (por lesiones
multifocales no halladas en un primer momento)®.
Por eso, se recomienda el seguimiento con ecocar-
diografia tras la intervencién®%*, aunque no queda
claro durante cudnto tiempo. En esta serie, en la
primera revision ambulatoria se utilizé ecocar-
diografia en algo mas de la mitad de los pacientes
(58,33%).

La principal limitacién de este estudio es su
caracter retrospectivo que, por ejemplo, impi-
dié la recogida de ciertos datos como el indice
paquete-afio, el consumo de alcohol y la actividad
fisica practicada por los pacientes. Ademds, su di-
sefio descriptivo y la inexistencia de un grupo de
comparacion limita la evaluacién de las relaciones
causales que se proponen. El disefio unicéntrico
acota su validez externa, aunque el hecho de que
la Clinica Universidad de Navarra atienda a pacien-
tes de multiples procedencias nacionales e inter-
nacionales palia esta limitacién. Por ultimo, debe
destacarse también la limitada muestra de masas
cardiacas que no sean mixomas. Posibles mejoras
para futuros estudios incluyen diseflos prospec-
tivos para evitar la pérdida de informacién, y un
caracter multicéntrico con el objetivo de aumentar
la validez externa y poder detectar las masas car-
diacas menos frecuentes.

En conclusidn, esta serie de casos ha permitido
caracterizar exhaustivamente los cuadros presen-
tados por los pacientes diagnosticados de masas
y quistes cardiacos en nuestro medio, destacan-
do que la practica totalidad de los pacientes eran
mujeres. Se ha conseguido describir un caso de
leiomiosarcoma cardiaco y un caso de sarcoma
intimal del tronco pulmonar, dos tipos de tumo-
res extremadamente raros de los que existen muy
pocos casos descritos en la literatura. También se
han detallado otros aspectos poco descritos, como
los factores de riesgo cardiovascular mas frecuen-
tes en estos pacientes. La descripcion de estas pa-
tologias tan poco frecuentes y con presentaciones
clinicas tan inespecificas permiten obtener el co-
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nocimiento necesario para orientar futuros diag-
nosticos y brindar una éptima atencidén clinica a
estos pacientes.
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Valoracion de la formacion de nifios en reanimacion cardiopulmonar

mediante cuentos y dibujos animados

Impact of training schoolchildren how to perform cardiopulmonary
resuscitation using stories and animated cartoons

Manuel Pardo Rios®'?, Petronila Mireia Alcazar Artero'?, Carolina Canovas Martinez?,
José Manuel Salas Rodriguez?, Mercedes Canovas Martinez®, Maria Isabel Rodriguez Entrena*,
Ana Belén Ocampo Cervantes®, Esther Chicharro Luna®¢, Laura Juguera Rodriguez®*

RESUMEN

Fundamento. El objetivo de este estudio es comparar los resulta-
dos obtenidos en escolares formados en RCP por progenitores en el
ambiente familiar y por profesores en el ambiente educativo.
Método. Estudio aleatorizado del aprendizaje de RCP en escolares
de Educacién Primaria (1° y 2° curso) de la Regién de Murcia. Los
progenitores (grupo familia, GF) y profesores (grupo maestros,
GM) han participado como formadores a través de un material di-
dactico adaptado para escolares (un cuento y un video de dibujos
animados) de la serie educativa Jacinto y sus Amigos®. Se evaluaron
ocho conocimientos y cinco habilidades précticas.

Resultados. Se seleccionaron 160 escolares y terminaron el estudio
116; el GF present6 51,3% de pérdidas. Los escolares formados por
el GM obtuvieron puntuaciones medianas significativamente ma-
yores tanto en conocimiento teérico (6,7; RIC=1,8 vs 4,7; RIC=3,1;
P<0,001) como en todas las habilidades précticas a excepcién de
reconocer un situacion de emergencia. En el GF, la ensefianza sobre
RCP con un cuento y un video de dibujos animados logré puntua-
ciones significativamente mejores en cinco conocimientos y en
cuatro habilidades que con solo un cuento.

Conclusiones. La implementacién de recursos educativos no tec-
nolégicos, cdmo cuentos y dibujos animados, en la ensefianza de la
RCP en escolares de primaria aumenta los conocimientos y habili-
dades. Los escolares formados por los maestros en el ambito edu-
cativo han aprendido significativamente mds que los formados por
la familia y, dentro del dmbito familiar, la ensefianza sobre RCP
fue mds eficaz mediante un cuento y un video de dibujos animados
que cuando simplemente disponen del cuento.

Palabras clave. Formacién. Reanimacién Cardiopulmonar. Maes-
tros. Familia. Nifios salvan vidas.

ABSTRACT

Background. We compared the outcome of training schoolchil-
dren how to perform CPR by parents/legal guardians in the family
environment versus by teachers at school.

Methods. Randomized study of CPR learning in primary school
children (1st and 2nd grades) in the Region of Murcia. Parents/legal
guardians (family group) and teachers (teacher group) trained the
children using didactic material adapted for that age population
(one story and one cartoon video) from the educational series
Jacinto y sus Amigos©. We evaluated eight theoretical knowledge
questions and five practical skills.

Results. One hundred and sixty schoolchildren were selected and
116 completed the study; in the family group, 51.3% did not fin-
ish the study. Children trained by teachers obtained significantly
higher median scores in comparison with the family group both
in theoretical knowledge (6.7; IQR=1.8 vs 4.7; IQR=3.1, respective-
ly; p < 0.001) and in all practical skills except for “recognizing an
emergency situation”. Children in the family group, learning CPR
with one story and one cartoon video achieved significantly better
scores in five theoretical knowledge questions and four skills than
with only the story.

Conclusions. Using non-technological educational resources, e.g.,
stories and animated cartoons for teaching CPR to primary school
students, increases their knowledge and skills. Schoolchildren
trained in the educational environment acquired more knowledge
and skills than those trained by parents. Within the family environ-
ment, CPR teaching was more effective through one story and one
cartoon video than when only the story was used.

Keywords. Cardiopulmonary Resuscitation. Education. School
Teachers. Family. Kids Save Lives.
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INTRODUCCION

En los paises occidentales, la parada cardiorres-
piratoria (PCR) es la principal causa de muerte pre-
matura. Prevalece la etiologia cardiaca, ocasionan-
do alrededor de 15.000 a 25.000 muertes al afio. La
enfermedad cardiovascular, mata 65 veces mas que
los accidentes de trafico?. Como solucién a esta
situacion, estan las maniobras de reanimacion car-
diopulmonar (RCP), estandarizadas y aceptadas in-
ternacionalmente, intentando suplir y rehabilitar
la respiracién y circulacién espontanea®. La mejo-
ria en la supervivencia y disminuir las secuelas po-
tenciales dependera de la cadena de supervivencia,
que esta formada por cuatro eslabones vitales para
la resucitacién*: reconocimiento precoz de parada
y pedir ayuda al 112, RCP precoz, desfibrilacién
precoz y, por ultimo, el soporte vital avanzado.

La posibilidad de sobrevivir ante una PCR extra-
hospitalaria puede aumentar hasta cinco veces, si
los primeros intervinientes comienzan las manio-
bras de RCP lo antes posible®. Dado que la mayor
parte de las PCR se dan en el medio extrahospitala-
rio, y la mayoria se producen en el ambito domés-
tico, el conocimiento que tengan los testigos sobre
primeros auxilios y maniobras de RCP juegan un
papel fundamental para que la intervencién sea
lo mas exitosa posible*S. Por eso es necesario que
no solo el personal sanitario, bomberos, policias,
socorristas, etc., sepan y conozcan cémo actuar,
sino que es necesaria la educacién para la salud
en maniobras de RCP basica para la poblacién. En
nuestro pais, solo el 12% de la poblacidn reconoce
saber las técnicas sobre RCP por lo que si se for-
mara al 20% de la poblacién salvariamos 100.000
vidas anuales>’.

En el afio 2015 la declaracion Kids Save Lives (Los
Nifios Salvan Vidas) fue aprobada por la Organiza-
cién Mundial de la Salud (OMS)2. Esta declaracién
ha puesto de manifiesto lo importante que resulta
la ensefianza de Reanimacién Cardiopulmonar a
todos los nifos del mundo. La escuela debe pro-
veer alos estudiantes para cumplir con los diferen-
tes desafios del mundo moderno, incluida la asis-
tencia a las victimas en respuesta a emergencias,
la atencién de su propia seguridad y la seguridad
de las victimas y los testigos. Numerosos estudios
han concluido que los nifios pueden aprender pri-
meros auxilios y llevarlos a cabo de forma segu-
ra’*. Las recomendaciones del Consejo Europeo
de Reanimacidn de 2021 aconsejan ensefiar prime-

An Sist Sanit Navar 2023; 46(3): e1061

VALORACION DE LA FORMACION DE NINOS EN REANIMACION
CARDIOPULMONAR MEDIANTE CUENTOS Y DIBUJOS ANIMADOS

ros auxilios en todos los niveles de la educacién®.
En los paises en los que la formacién en reanima-
cidn esta integrada en los programas educativos se
ha observado un aumento de las tasas de supervi-
vencia'?.

La iniciativa Kids Save Lives® afirma que median-
te la introduccién de solo dos horas de ensefianza
de RCP al afio, para todos los nifios mayores de 12
afios, es suficiente para aprender a realizar una
RCP, mejorando con ello la salud de la poblacién
mundial si todos los colegios con educacién secun-
daria implantaran su formacién. Histéricamente
se han utilizado diversas metodologias'® como: kits
de auto-instruccién, el aprendizaje basado en me-
dios informadticos, y el aprendizaje mediante for-
macion realizada por profesores o personal sani-
tario invitado al centro escolar. Los nifios disfrutan
de la formacién y la mayoria pueden compartir sus
conocimientos con familiares y amigos®. En el afio
2021, el Consejo Europeo de Resucitacién (ERC)
recomendd que el aprendizaje deberia ser progre-
sivo, introduciendo la formacién en primeros auxi-
lios y RCP desde la educacién primaria hasta alcan-
zar los conceptos mas complejos en la educacién
secundaria’. Los contenidos por debajo de los 12
afios deberian centrarse en que los nifios aprendan
el trinomio comprueba, llama y comprime®.

La mayor parte de los estudios consultados des-
tacan dos problemas principales: la escasez de ma-
terial pedagdgico en RCP adaptado a estas edadesy
la falta de integracién de la familia como un posi-
ble agente formador de los nifios.

Por todo lo expuesto, el objetivo principal fue
analizar los resultados obtenidos en la formacién
de RCP, comparando a nifios formados por los pa-
dres en el ambiente familiar con otros formados
por los maestros en el ambiente educativo. Como
objetivo secundario se planted la eficacia del uso de
un cuento y un video de dibujos animados para la
ensefianza de RCP.

METODOS

Estudio aleatorizado del aprendizaje de RCP
en escolares de Educacién Primaria de la Regién
de Murcia, comparando los resultados obtenidos
cuando los formadores son los maestros o los pro-
genitores. La formacién consisti6 en la lectura del
cuento de formacién en RCP de Jacinto y sus Ami-
gos® (http://www.jacintoysusamigos.com), tres dias
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durante una semana (lunes, miércoles y viernes), y
en la visualizacién de un video de dibujos anima-
dos (https://youtu.be/sya_zuYfqOY), dos dias en la
misma semana (martes y jueves).

Este estudio fue aprobado por el Comité de Etica
de la Universidad Catdlica de Murcia (UCAM). Se
obtuvo el consentimiento por parte de la direccién
del centro escolar, y el consentimiento personal
firmado por parte de los progenitores y/o tutores
legales de cada escolar participante.

Seleccion de la muestra

La poblacién de estudio es el alumnado de 1°y
2° de Educacién Primaria. La muestra de este es-
tudio se obtuvo mediante convocatoria abierta a
través del registro de la Conserjeria de Educacién
(Regién de Murcia) hasta alcanzar la poblacién de
estudio deseada. Los centros seleccionados fueron
aleatorizados (muestreo aleatorio simple) en Gru-
po Familia (GF) y Grupo Maestros (GM), segin si
el alumnado iba a ser formado por padres o por
maestros. Independientemente del grupo, a cada
escolar participante se le entregd un cuento y el
enlace a un video de animacién.

El célculo del tamafio muestral se realiz6 segiin
un incremento medio esperado 2,5 puntos en la
nota tedrcia tras la intervencion, con desviacion
tipica 1 punto, un 90% de potencia para detectar
el incremento medio esperado y un error de tipo I
del 5%. Los incrementos esperados los hemos ob-
tenido de un estudio similar’?. Se estimé necesa-
rio contar con 65 escolares en cada uno de los dos
grupos de este estudio. Contando con una tasa de
abandono del 20% (13 escolares/grupo), se deter-
mind lanecesidad de 156 participantes; finalmente
se optod por incluir una muestra de estudio de 160
escolares en total.

Evaluacion de conocimientos de RCP

Puesto que no existen cuestionarios tedricos
validados para estas edades, se cred un cuestiona-
rio ad hoc (Anexo I) consistente en la realizacion
de ocho actividades con una puntuacién total de
10 puntos. El conocimiento tedrico (CT) se valoré
otorgando un punto a cada actividad (1- llamada
al 112, 2- reconocer el desfibrilador externo auto-
matico (DEA), 3- relacién compresiones / ventila-
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ciones, 4- lugar de compresion, 6- posicion lateral
de seguridad, 8- conducta PAS (proteger, avisar y
socorrer), excepto a las actividades nimero 5 (uso
del DEA) y 7 (actuacién PCR), a las que se otorgaron
2 puntos por ser mas complejas. A mayor puntua-
cién, mayor CT.

Las habilidades précticas (HP) se evaluaron me-
diante cinco actividades: 1) reconocer una situa-
cién de emergencia, 2) llamar al 112, 3) localizar el
punto de las compresiones tordcicas, 4) colocaciéon
de los brazos para hacer las compresiones, y 5) re-
conocer un DEA y sus partes bdsicas (parches, bo-
tén de encendido, etc.) (Anexo II). En la evaluacién
de las cinco habilidades practicas se puntud con
1 punto si no se realizaba la actividad, con 2 pun-
tos si se realizaba parcialmente y con 3 puntos si
se realizaba correctamente. A mayor puntuacidn,
mayores HP. Todas las valoraciones fueron consen-
suadas por dos instructoras en Soporte Vital Basico
(SVB) y DEA (las autoras CCM y LJR).

Analisis estadistico

La variable principal del estudio fue la media-
na de CT y la variable secundaria la mediana de
HP. Una vez recogidos todos los datos mediante el
programa Microsoft Excel®, estos se analizaron me-
diante el programa SPSS v.21®. El andlisis se realizé
mediante comprobacién de la distribuycién nor-
mal (test Kolmogorov Smirnov) y calculo de me-
diana y rango intercuartilico (RIC) si no seguian
normalidad. La comparacién de resultados se rea-
lizé por medio de la prueba U de Mann-Withney.
Las diferencias se consideraron estadisticamente
significativas si p<0,05.

RESULTADOS

De los 160 escolares aleatorizados en dos grupos,
116 compusieron la muestra final del estudio (Fig.
1). En el GF se dio pérdida de muestra por no acudir
ala entrega del material (n=19; 23,8%) y, ya durante
el seguimiento, por no cumplir con la visualizacién
de los videos (n=20; 25%), tarea que era responsa-
bilidad de los progenitores. Debido a esta inciden-
cia, se decidi6 crear dos subgrupos a posteriori en
el GF, a fin de comparar el aprendizaje con video y
un cuento (GF-VC, n=41) y el aprendizaje solo con
un cuento (GF-C, n=20).
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Reclutamiento Evaluados para la selecciéon (n=160)

Excluidos (n=0)

Asignacién
Aleatorizados (n=160)

- |
y

Asignados al Grupo Familia
(n=80):
* Recibieron la intervencion
asignada (n=61)

Asignados al Grupo Maestros
(n=80):
* Recibieron la intervencion
asignada (n=79)

« No acudieron a la entrega de « No recibieron la intervencién
material (n=19) asignada (n=1) por ausencia

Seguimiento

Pérdidas de seguimiento
(por haber faltado el dia
de la evaluacién)

Interrumpen la intervencién

(no ven los videos)

=2
(n=20) (n=4)
A p—_p Y
Analisis
Analizados Analizados
(n=41) (n=75)
Figura 1. Diagrama de flujo de los participantes (basado en el esquema Consort).
Conocimientos tedricos adquiridos los escolares que visualizaron el cuento y el video
mostraron mas CT que los que solamente vieron el
Los escolares formados por los maestros obtu- cuento (5,9; RIC=2,8 vs 3,3; RIC=1,5; p<0,001). Estos
vieron mayor mediana de CT que los formados por resultados ponen de manifiesto que los nifios obtu-
los familiares (6,7; RIC=1,8 vs 4,7; RIC=3,1; p<0,001) vieron mas conocimientos cuando ven los videos y
(Tabla 1). Las medianas de puntuacién de CT ob- un cuento que simplemente con el cuento.

tenidas por los dos subgrupos del GF indican que
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Tabla 1. Comparacién de conocimientos teéricos segin grupo y subgrupo familiar

Grupo Grupo Familia

Familia Maestros vC C

(n=61) (n=75) p* (n=41) (n=20) p*
Conocimiento teérico Mediana Mediana Mediana Mediana

(RIC) (RIC) (RIC) (RIC)
1. Llamadaal 112 1,0 (0) 1,0 (0) 0,118 1,0 (0) 1,0 (0) 0,618
2. Reconocer el DEA 1,0 (0) 1,0 (0) 0,507 0 (0) 1,0 (0) 0,067
3. Relacién compresiones / ventilaciones 0 (1,0) 1,0 (0) <0,001 (1,0) 0 (0) <0,001
4. Lugar de compresiones 1,0 (1,0) 1,0 (1,0) 0,455 ,0 (1,0) 0 (1,0) 0,020
5. Uso del DEA# 0 (1,0) 0,5(0,5  <0,001 )5 (1,0) 0(0,12) 0,004
6. Posicion lateral de seguridad 0 (0,5) 1 (0,5) <0,001 5(0,75) 0 (0,06) 0,001
7. Actuacién PCR# 0,4 (0,5) 0,4 (0,6) 0,104 4 (0,8) 0,4 (0,4) 0,210
8. Conducta PAS 0,66 (0,67) 1 (0) <0,001 1,0 (0,67) 0,49 (0,66) 0,018

RIC: rango intercuartilico;

*: U de Mann-Whitney; #: valorada con 2 puntos; DEA: desfibrilador externo automdtico; PCR: parada cardio-respi-

tatioria; PAS: proteger-avisar-socrorrer. Resultados estadisticamente significativos, en negrita.

Habilidades Practicas

Las medianas de puntuacién de HP fueron sig-
nificativamente mejores para el GM que para el GF
en todas las habilidades excepto parala habilidad 1
(reconocer una situacién de emergencia, que todos

los escolares realizaron correctamente). Dentro del
GF, se observaron diferencias estadisticamente sig-
nificativas entre los subgrupos familiares que vie-
ron y no vieron los videos: las puntuaciones de HP
del GF-C fueron peores que las del GF-VC excepto
la habilidad 1 (Tabla 2).

Tabla 2. Comparacién de habilidades practicas segiin grupo y subgrupo familiar.-

Grupo Grupo Familia
Familia Maestros VC C
(n=61) (n=75) p* (n=41) (n=20) p*
Habilidades précticas Mediana Mediana Mediana Mediana
P (RIC) (RIC) (RIC) (RIC)
1. Reconocer una situacion de
emergencia 3,0 (0,0) 3,0 (0,0) 0,273 3,0 (0,0) 3,0 (0,0) 0,162
2. Llamar al 112 2,0 (1,0) 2,0 (1,0) 0,002 2,0 (2,0) 1,0 (0,25)  <0,001
3. Localizar el punto de las
Compresiongs torhcicas 3,0 (0,0) 3,0 (0,0) 0,004 3,0 (0,0) 3,0 (1,0) <0,001
4. Colocacidn de los brazos para hacer
Ias compresiones P 3,0 (2,0) 3,0 (0,0) <0,001 3,0 (1,0) 1,0 (1,25) 0,001
> Eg;‘;g:cer un DEAy sus partes 2,0 (1,0) 3,0 (1,00  <0,001 0 (1,0) 1,0 (1,0) <0,001

RIC: rango intercuartilico; *: U de Mann-Whitney; DEA: desfibrilador externo automatico. Resultados estadisticamente significativos, en ne-

grita.

An Sist Sanit Navar 2023; 46(3): e1061

61



M. Pardo Rios y col.

DISCUSION

Los resultados obtenidos indican que los esco-
lares formados mediante un cuento y un video de
dibujos animados logran mejorar sus conocimien-
tos de RCP, como ya habia descrito el gobierno es-
cocés®, si bien con incrementos algo inferiores a
los obtenidos en el presente estudio.

Por otrolado, sitenemos en cuenta el ambito don-
de se ha realizado la formacién, observamos que en
el ambito escolar se obtuvieron mejores resultados
que en el ambito familiar, tanto en conocimientos
como en habilidades, dado que los profesores estan
capacitados para formar en RCP*Y, Un estudio lon-
gitudinal de seis afios de seguimiento mostré que
los escolares retuvieron la formacién sobre RCP in-
cluso hasta tres afios tras la formacién®®. Ademas,
no encontraron diferencias en los conocimientos
adquiridos, dependiendo de los distintos grupos de
instructores (profesionales de salud y sus profeso-
res)'. Como formadores, el profesorado ofrece va-
rias ventajas: dispone de las habilidades educativas
necesarias, actia como modelo para sus alumnos,
la formacién puede organizarse mds facilmente y
seria menos costosa. Ls materias escolares de Bio-
logia y de Educacién Fisica podrian ser las mds
adecuadas para ofrecer oportunidades para el en-
trenamiento de la RCP en la escuela'>¥%. La me-
nor adquisicién de conocimientos y habilidades en
el ambito familiar concuerda con Talavera y col?,
quienes determinaron dificultades y limitaciones
como falta de tiempo por parte de los progenitores
debido a su alta carga de trabajo o escasa colabora-
cién de las familias.

La mayor adquisicién de conocimientos y ha-
bilidades afiadiendo un video al cuento pone de
manifiesto la importancia de utilizar métodos que
combinen diversos recursos educativos, y es con-
gruente con los resultados de Nord y col, donde
los conocimientos sobre RCP fueron mejores si se
afiadia un video de 50 minutos®, tiempo similar al
empleado en nuestro estudio. Aunque nuestros re-
sultados son estadisticamente significativos, cabe
destacar que la creacién de grupos de analisis a
posteriori es una limitaciéon metodolégica; ademas,
existen diferencias importantes en el tamafio de
cada uno de los dos subgrupos.

Existe mucha controversia sobre el momento en
el que los escolares son capaces de realizar com-
presiones toracicas de calidad. Los contenidos por
debajo de los 12 afios deberian centrarse en que los
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nifios aprendan el trinomio comprueba, llamay com-
prime®, aunque estudios mas recientes han demos-
trado que con un peso medio de 40 kilos, ya tienen
las condiciones fisicas para llevar a cabo correcta-
mente las técnicas de RCP***%, La muestra incluida
en nuestro estudio tenfa una edad y un peso infe-
rior, por lo que se decidi6 no determinar la profun-
didad y el ritmo en la compresiones y simplemente
si sabian y eran capaces de demostrar la habilidad.
Este hecho debe tenerse en consideraciéon como un
posible sesgo y limitacién del estudio.

El ERC recomienda involucrar a las familias y
al entorno del nifio en el aprendizaje de la RCP®.
En la literatura cientifica se apunta que quien debe
hacerse cargo de la educacién para la salud sean
las familias junto con el personal sanitario??. Pero
también podria pensarse en que la responsabilidad
sea del profesorado. Louis y col sefialan que el pri-
mer paso es formar a los maestros para que estos
se sientan seguros®. Los profesionales sanitarios
pueden hacer pildoras formativas esporadicas en los
centros escolares para reforzar estos conocimien-
tos. En nuestro estudio percibimos una actitud
muy colaborativa por parte del prodesorado, a pe-
sar de que no se realiz6 una formacién especifica
para estos colectivos, simplemente se les ofrecid
los recursos didacticos (cuento y video).

Muchas de las iniciativas actuales se centran en
el uso de la tecnologia cémo videos?, videojuegos
formativos® o realidad virtual”. Mediante este tra-
bajo hemos podido demostrar que el uso de recur-
sos no tecnolégicos puede serigualmente eficiente.

Las principal limitacidn de este trabajo es que
debido a la ausencia de cuestionarios validados
para valorar conocimientos tedricos y habilidades
practicas en RCP adaptadas a esta edad, en este
estudio hemos usado un cuestionario ad hoc. Otra
limitacion es la pérdida de seguimiento de partici-
pantes del GC, aunque a priori, todos accedieron a
participar al inicio del estudio.

La ensenianza de la RCP a los escolares y adoles-
centes debe haerse de manera holistica incluyendo
los ambitos escolar y familiar®'>?. La estrategia de
otros programas educativos similares ha sido co-
menzar a formar a la poblacién desde las escuelas
para que en unos afios toda la sociedad tenga los
conocimientos necesarios. El trabajo en equipo es
fundamental, por lo que la transmisién de conoci-
mientos de RCP debe hacerse de manera coordina-
da entre sanitarios, maestros y familiares. La impli-
cacién de maestros y familiares en esta area hace
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que de manera indirecta ellos también se formen.
Por dltimo, que el escolar vea que todo su entorno
esta motivado y preocupado por su formacién en
RCP, pensamos que genera un efecto sinérgico po-
sitivo al incluir a las personas adultas que suelen
ser sus referentes.

La principal conclusidn de este trabajo es que la
implementacién de recursos educativos no tecno-
légicos para la ensefianza de la RCP en escolares
de educacion primaria (hasta 12 afios) aumenta los
conocimientos y habilidades. Los escolares forma-
dos por los maestros en el ambito educativo han
aprendido significativamente mds que los forma-
dos por la familia y, dentro del dmbito familiar, la
ensefianza sobre RCP fue mas eficaz mediante un
cuento y un video de dibujos animados que cuando
simplemente disponen del cuento.

Conflictos de intereses
Este trabajo se ha realizado con la colaboracién
de Jacinto y sus Amigos®.

Financiacién

Este trabajo ha sido financiado por la Beca de
Investigacién Ignacio Larramendi concedida por
Fundaciéon MAPFRE en el afio 2022 al Dr. Manuel
Pardo Rios de la UCAM - Universidad Catdlica de
Murcia.

Agradecimientos
No aplica.

Contribucion de autoria

Conceptualizacién: MPR, PMAA, CCM, JMSR,
LJR

Curacién de datos: MPR, LJR, ECL

Andlisis formal: MPR, PMAA, CCM, JMSR, LJR,
MCM

Adquisicién de fondos: MPR

Investigaciéon: MCM, MIER, ABOC

Metodologia: MPR, PMAA, CCM, JMSR, LJR

Administracién del proyecto: MPR

Recursos: MPR

Supervisiéon: ECL

Validacién: CCM, JMSR, LJR, MCM, MIER, ABOC

Visualizacién: ECL

Redaccién - borrador original: CCM, JMSR, LJR,
MCM, MIER, ABOC

Redaccion, revision y ediciéon: MPR, LJR, ECL

An Sist Sanit Navar 2023; 46(3): e1061

VALORACION DE LA FORMACION DE NINOS EN REANIMACION
CARDIOPULMONAR MEDIANTE CUENTOS Y DIBUJOS ANIMADOS

Disponibilidad de datos
Los datos estan disponibles a peticién al autor de
correspondencia.

Declaracién ética

Este estudio fue aprobado por el Comité de Etica
de la Universidad Catdlica de Murcia (UCAM). Se
obtuvo el consentimiento por parte de la direccién
del centro escolar, y el consentimiento personal
firmado por parte de los progenitores y/o tutores
legales de cada escolar participante.

BIBLIOGRAFIA

1. ROSELL ORTIZ F, LOPEZ MESSA JB, MELLADO VERGEL
FJ. Registro espafiol de parada cardiaca extrahospitala-
ria. Presentacion del Proyecto de Investigacion ‘Aspec-
tos epidemiolégicos, variabilidad y supervivencia en
la atencién a la parada cardiaca extrahospitalaria por
servicios de emergencia en Espafia’. REMI 2012; A150.
http://www.medicina-intensiva.com/2012/10/A150.
html

2. PALACIO VILLAZON R, NONIDE ROBLES M, CARRENO
MORAN F, LOPEZ ROLDAN L, CAO FERNANDEZ A. Pro-
yecto “con tus manos puedes salvar vidas”. RqR Enfer-
merfa Comunitaria (Revista de SEAPA) 2015; 3(2): 35-43.
http://ria.asturias.es/RIA/handle/123456789/5025

3. PERKINS GD, GRAESNER JT, SEMERARO F, OLASVEEN-
GEN T, SOAR J, LOTT C et al. European Resuscitation
Council Guidelines 2021: Executive summary. Resusci-
tation 2021; 161:1-60. http://dx.doi.org/10.1016/].resus-
citation.2021.02.003..

4. ROMAN-PATRIK L, VAN AKEN H, MOLHOFF T, WEBER
T, RAMMERT M, WILD E et al. Kids save lives: a six-year
longitudinal study of schoolchildren learning cardiopul-
monary resuscitation: Who should do the teaching and
will the effects last? Resuscitation 2016; 101: 35-40. ht-
tps://doi.org/10.1016/j.resuscitation.2016.01.028

5. Consejo Espafiol de Resucitacién Cardiopulmo-
nar. http://www.cercp.org/el-cercp/consejo-espa-
nol-de-rcp

6. FOLKEF, GISLASON GH, LIPPERT FK, NIELSEN SL, WEE-
KE P, HANSEN ML et al. Differences between out-of-hos-
pital cardiac arrest in residential and public locations
and implications for public-access defibrillation. Circu-
lation 2010; 122(6): 623-630. http://dx.doi.org/10.1161/
CIRCULATIONAHA.109.924423

7. GARCiA VEGA FJ, MONTERO PEREZ FJ, ENCINAS PUENTE
RM. La comunidad escolar como objetivo de la forma-
ci6én en resucitacion: la RCP en las escuelas. Emergen-
cias 2008; 20: 223-225.

8. BOTTIGER BW, VAN AKEN H. Kids save lives. Resuscita-
tion 2015; 94: A5-A7. http://dx.doi.org/10.1016/j.resus-
citation.2015.07.005

63


http://www.medicina-intensiva.com/2012/10/A150.html
http://www.medicina-intensiva.com/2012/10/A150.html
http://ria.asturias.es/RIA/handle/123456789/5025
http://dx.doi.org/10.1016/j.resuscitation.2021.02.003
http://dx.doi.org/10.1016/j.resuscitation.2021.02.003
https://doi.org/10.1016/j.resuscitation.2016.01.028
https://doi.org/10.1016/j.resuscitation.2016.01.028
http://www.cercp.org/el-cercp/consejo-espanol-de-rcp
http://www.cercp.org/el-cercp/consejo-espanol-de-rcp
http://dx.doi.org/10.1161/CIRCULATIONAHA.109.924423
http://dx.doi.org/10.1161/CIRCULATIONAHA.109.924423
http://dx.doi.org/10.1016/j.resuscitation.2015.07.005
http://dx.doi.org/10.1016/j.resuscitation.2015.07.005

M. Pardo Rios y col.

10.

11.

12.

13.

14,

15.

16.

17.

18.

MIRO O, DiAz N, SANCHEZ M. Aprender reanimacién
cardiopulmonar desde la escuela. Emergencias 2017;
24(6): 423-425.

FRADE]JAS SASTRE V, PEREZ VELASCO P. Importancia de
una comunidad educativa formada en técnicas de re-
animacién cardiopulmonar. Nuberus Cientifica 2013;
2(10): 13-17. https://dialnet.unirioja.es/servlet/articu-
lo?codigo=7552812&orden=0&info=link

La enfermedad cardiovascular mata en Espafia 65 veces
mas que los accidentes de trafico. Sociedad Espafiola de
Cardiologia 2015. http://secardiologia.es

CEREZO ESPINOSA C, NIETO CABALLERO S, JUGUERA
RODRIGUEZ L, CASTEJON-MOCHON JF, SEGURA MEL-
GARE]JO F, SANCHEZ MARTINEZ CM et al. Learning car-
diopulmonary resuscitation theory with face-to-face
versus audiovisual instruction for secondary school
students: a randomized controlled trial. Emergencias
2018; 30(1): 28-34.

The Scottish Government: Out-of-Hospital Cardiac
Arrest - A Strategy for Scotland Review 2015-16. This re-
view reports on the activities and achievements of the
Out-of-hospital Cardiac Arrest (OHCA) Strategy for Scot-
land.  https://beta.gov.scot/publications/out-hospi-
tal-cardiac-arrest-strategy-scotland-review-2015-16/
pages/5/

NAVARRO PATON R, GARCiA MARIN P, RODRIGUEZ
FERNANDEZ JE. Conocimientos previos y adquiridos
tras una jornada de formacién sobre primeros auxi-
lios en futuros docentes de Educacién Fisica. Sportis
2015; 1(3): 191-206. https://doi.org/10.17979/spor-
tis.2015.1.3.1413

BOTTIGER BW, BOSSAERT LL, CASTREN M, CIMPOESU D,
GEORGIOU M, GREIF R et al; Board of European Resus-
citation Council (ERC). Kids Save Lives -ERC position
statement on school children education in CPR. “Hands
that help - Training children is training for life”. Res-
uscitation 2016; 105: A1-A3. http://dx.doi.org/10.1016/j.
resuscitation.2016.06.005

BOHN A, LUKAS RP, BRECKWOLDTC J, BOTTIGER BW,
VAN AKEN H. (2015). Kids save lives”: why schoolchil-
dren should train in cardiopulmonary resuscitation.
Curr Opin Crit Care 2015; 21(3): 220-225. http://dx.doi.
0rg/10.1097/MCC.0000000000000204

HORI S, SUZUKI M, YAMAZAKI M, AIKAWA N, YAMAZAKI
H. Cardiopulmonary resuscitation training in schools:
a comparison of trainee satisfaction among different
age groups. Keio ] Med 2016: 65(3): 49-56. http://dx.doi.
org/10.2302/kjm.2015-0009-0A

NORD A, SVENSSON L, HULT H, KREITZ-SANDBERG S,
NILSSON L. Effect of mobile application-based versus
DVD-based CPR training on students’ practical CPR
skills and willingness to act: a cluster randomised

An Sist Sanit Navar 2023; 46(3): e1061

19.

20.

21.

22.

23.

24,

25.

26.

27.

VALORACION DE LA FORMACION DE NINOS EN REANIMACION
CARDIOPULMONAR MEDIANTE CUENTOS Y DIBUJOS ANIMADOS

study. BMJ Open 2016; 6(4): €010717. http://dx.doi.
org/10.1136/bmjopen-2015-010717

LUKAS RP, AKENA HV, MOLHOFFB T, WEBER T, RAM-
MERT M, WILD E et al. Kids save lives: a six-year longi-
tudinal study of schoolchildren learning cardiopulmo-
nary resuscitation: Who should do the teaching and will
the effects last? Resuscitation 2016; 101: 35-40. http://
dx.doi.org/10.1016/j.resuscitation.2016.01.028
MPOTOS N, VEKEMAN E, MONSIEURS K, DERESE A,
VALCKE M. Knowledge and willingness to teach car-
diopulmonary resuscitation: a survey amongst 4273
teachers Resuscitation 2014; 84: 496-500. http://dx.doi.
org/10.1016/j.resuscitation.2013.01.023

TALAVERA ORTEGA M, GAVIDIA CATALAN V. Dificultades
para el desarrollo de la educacion para la Salud en la es-
cuela. Opiniones del profesorado. Didactica de las Cien-
cias Experimentales y Sociales 2007; 21: 119-128. https://
dialnet.unirioja.es/descarga/articulo/2476009.pdf
ZINCKERNAGEL L, MALTA HANSEN C, RoD MH, FOLKE
F, TORP-PEDERSEN C, TJORNH@]J-THOMSEN T. What are
the barriers to implementation of cardiopulmonary
resuscitation training in secondary schools? A qualita-
tive study. BMJ Open 2016; 6(4): €10481. http://dx.doi.
org/10.1136/bmjopen-2015-010481

CAVE DM, AUFDERHEIDE TP, BEESON J, ELLISON A, GRE-
GORY A, HAZINSKI MF et al. Importance and implemen-
tation of training in cardiopulmonary resuscitation and
automated external defibrillation in schools: A science
advisory from the American Heart Association. Circu-
lation 2011: 123(6): 691-706. http://dx.doi.org/10.1161/
CIR.0b013e31820b5328

GREIF R, LOCKEY A, BRECKWOLDT ], CARMONA F, Co-
NAGHAN P, KUZOVLEV A et al. European Resuscitation
Council Guidelines 2021: Education for resuscitation.
Resuscitation 2021; 161: 388-407. http://dx.doi.or-
£/10.1016/j.resuscitation.2021.02.016

Louis CJ, BEAUMONT C, VELILLA N, GREIF R, FER-
NANDEZ ], REYERO D. The “ABC SAVES LIVES”: A
schoolteacher-led basic life support program in Na-
varra, Spain. SAGE Open 2022; 12(3): . https://doi.
0rg/10.1177/21582440221124478

LOPEZ MM, ORTEGA SA, Rios MP, Ruiz RM. Serious
Games for Health, una herramienta efectiva para el en-
trenamiento de los profesionales sanitarios. Aten Pri-
maria 2022; 54(7): 102376. http://dx.doi.org/10.1016/j.
aprim.2022.102376

ALCAZAR ARTERO PM, PARDO R10S M, GREIF R, OCAMPO
CERVANTES AB, GIJON-NOGUERON G, BARCALA-FURE-
Los Retal. Efficiency of virtual reality for cardiopulmo-
nary resuscitation training of adult laypersons: A syste-
matic review. Medicine (Baltimore) 2023; 102(4): €32736.
http://dx.doi.org/10.1097/MD.0000000000032736

64


https://dialnet.unirioja.es/servlet/articulo?codigo=7552812&orden=0&info=link
https://dialnet.unirioja.es/servlet/articulo?codigo=7552812&orden=0&info=link
http://secardiologia.es
https://beta.gov.scot/publications/out-hospital-cardiac-arrest-strategy-scotland-review-2015-16/pages/5/
https://beta.gov.scot/publications/out-hospital-cardiac-arrest-strategy-scotland-review-2015-16/pages/5/
https://beta.gov.scot/publications/out-hospital-cardiac-arrest-strategy-scotland-review-2015-16/pages/5/
https://doi.org/10.17979/sportis.2015.1.3.1413
https://doi.org/10.17979/sportis.2015.1.3.1413
http://dx.doi.org/10.1016/j.resuscitation.2016.06.005
http://dx.doi.org/10.1016/j.resuscitation.2016.06.005
http://dx.doi.org/10.1097/MCC.0000000000000204
http://dx.doi.org/10.1097/MCC.0000000000000204
http://dx.doi.org/10.2302/kjm.2015-0009-OA
http://dx.doi.org/10.2302/kjm.2015-0009-OA
http://dx.doi.org/10.1136/bmjopen-2015-010717
http://dx.doi.org/10.1136/bmjopen-2015-010717
http://dx.doi.org/10.1016/j.resuscitation.2016.01.028
http://dx.doi.org/10.1016/j.resuscitation.2016.01.028
http://dx.doi.org/10.1016/j.resuscitation.2013.01.023
http://dx.doi.org/10.1016/j.resuscitation.2013.01.023
https://dialnet.unirioja.es/descarga/articulo/2476009.pdf
https://dialnet.unirioja.es/descarga/articulo/2476009.pdf
http://dx.doi.org/10.1136/bmjopen-2015-010481
http://dx.doi.org/10.1136/bmjopen-2015-010481
http://dx.doi.org/10.1161/CIR.0b013e31820b5328
http://dx.doi.org/10.1161/CIR.0b013e31820b5328
http://dx.doi.org/10.1016/j.resuscitation.2021.02.016
http://dx.doi.org/10.1016/j.resuscitation.2021.02.016
https://doi.org/10.1177/21582440221124478
https://doi.org/10.1177/21582440221124478
http://dx.doi.org/10.1016/j.aprim.2022.102376
http://dx.doi.org/10.1016/j.aprim.2022.102376
http://dx.doi.org/10.1097/MD.0000000000032736

M. Pardo Rios y col.

VALORACION DE LA FORMACION DE NINOS EN REANIMACION
CARDIOPULMONAR MEDIANTE CUENTOS Y DIBUJOS ANIMADOS

ANEXO I. Cuestionario elaborado para la evaluacion teérica de conocimientos*

APRENDE RCP CON JACINTO
Y SUS AMIGOS

Aprende RCP con Jacinto y sus amigos

Colorea el nimero al que hay que llamar cuando hay una emergencia:

Redondea con un circulo el objeto que nos puede ayuda a salvar vidas:

R O RN

Senala con un circulo las compresiones/ventilaciones que se dan en una
parada cardiorespiratoria.

3:1 10:4 9:1 15:2
25:5 30:2 12:4 10:1

Senala con una X donde se ponen las manos para hacer las compresiones
en laRCP.

Senala con una flecha el orden correcto del uso del DEA.

Primero Analizando el ritmo,no toque al paciente.

Segundo Encienda el DEA.

Tercero Descarga aconsejada. Pulse el botén.

Cuarto Conecte los electrodos en el pecho desnudo del paciente.

Enumera las imagenes para colocar bien a Jacinto en Posicion Lateral
de Seguridad (PLS).

* Reproducido con permiso y autorizacién de los autores.
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Enumera los pasos que demos seguir ante una parada cardiorespiratoria.
Eln°1 lo primero y el 5°lo ultimo.

O Pedir un DEA si hay cerca.
O Llamar al 112 y pedir ayuda.
O Ver, oir y sentir (para comprobar si respira).

O Comenzar cuanto antes con las compresiones toracicas.

Comp si
O para saber si responde.

ono(p cémo se encuentra y dar un pequerio zarandeo)

Ante cualquier accidente siempre seguiremos tres pasos, colorea su
primera letra.

visar @orrer Socorrer

ritar roteger

ailar irar
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ANEXO II. Imagenes de la evaluacion practica de habilidades
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RESUMEN

Fundamento. Nirmatrelvir/ritonavir es un antiviral oral con
un alto potencial de producir interacciones farmacolégicas.
La poblacién candidata a recibirlo es mayoritariamente
vulnerable, con enfermedades crénicas y polimedicada. El
objetivo es evaluar la validacién farmacéutica previa a la ad-
ministracién del antiviral.

Material y métodos. Las interacciones farmacoldgicas entre
nirmatrelvir/ritonavir y el tratamiento habitual se consulta-
ron en fichas técnicas y las herramientas de interacciones
de UpToDate® y Universidad de Liverpool®. Se incluyeron las
prescripciones validadas por un farmacéutico de atencién
primaria (abril/2022-abril/2023).

Resultados. Se incluyeron 159 pacientes; en 83 se detecta-
ron 168 interacciones que podian suponer un cambio en su
tratamiento. Las estatinas (25,6%), anticoagulantes (10,7%)
y antihipertensivos (10,7%) fueron los grupos terapéuticos
mds frecuentemente implicados. La suspensién (53,0%)
y reduccién de dosis (22,6%) fueron los cambios de trata-
miento mas frecuentes.

Conclusiones. La revisiéon de potenciales interacciones far-
macoldgicas, los ajustes posolégicos y las modificaciones del
tratamiento habitual del paciente han evitado potenciales to-
xicidades, mejorando la seguridad de nirmatrelvir/ritonavir.

Palabras clave. Antivirales. Interacciones farmacolégicas.
COVID-19. Seguridad del paciente. Atencién primaria.

ABSTRACT

Background. The oral antiviral nirmatrelvir/ritonavir inter-
acts with a range of drugs. Candidate patients to receive this
antiviral agent are usually vulnerable, multipathological
and polymedicated. The objective is to evaluate the phar-
maceutical validation prior to the administration of the an-
tiviral.

Material and methods. Drug-drug interactions between
nirmatrelvir/ritonavir and patients’ usual treatment medi-
cations were checked in product information and in the Up-
ToDate® and the University of Liverpool® interaction tools.
We included validated prescriptions between April/2022
and April/2023 by a Primary Care pharmacist.

Results. Of the 159 study patients, 168 interactions were
found in 83 individuals, which may have led to changes
of their usual treatment. Statins (25.6%), anticoagulants
(10.7%), and antihypertensives (10.7%) were the most fre-
quently implicated therapeutic groups. Discontinuation
(53.0%) and dose reduction (22.6%) were the most common
treatment changes.

Conclusions. Our search of potential drug interactions and
subsequent dose adjustments and modifications of the pa-
tient’s usual treatment has helped avoid potential toxicities
ensuring a safe use of nirmatrelvir/ritonavir.

Keywords. Antiviral Agents. Drug Interactions. COVID-19
Drug Treatment. Patient Safety. Primary Health Care.
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A. Rodriguez Esquiroz y col.

INTRODUCCION

Nirmatrelvir/ritonavir es un medicamento an-
tiviral oral, autorizado para el tratamiento de la
COVID-19 de gravedad media-moderada en adultos
que no requieren aporte de oxigeno suplementa-
rio y tienen riesgo elevado de padecer enfermedad
grave. Es la combinacién de nirmatrelvir, un inhi-
bidor de la proteasa principal del SARS-CoV-2 que
bloquea su replicacidn, y ritonavir que potencia el
efecto de nirmatrelvir, inhibe de manera potente el
citocromo CYP3A4 y actia sobre otros citocromos
inhibiéndolos o induciéndolos de una manera mas
débil. Esto conduce a que interaccione con muchos
medicamentos y, en ocasiones, tenga consecuen-
cias graves en el paciente’.

La situacidn sanitaria en la pandemia hizo que,
desde su comercializacidn, la Agencia Espafiola
del Medicamento y Productos Sanitarios (AEMPS)
gestionara su uso segin unos criterios de priori-
zacion de los pacientes de mayor riesgo de pro-
gresar a COVID-19 grave. Inicialmente, se priorizd
a pacientes receptores de trasplante de progeni-
tores hematopoyéticos, CAR-T o trasplante de 6r-
gano solido; con inmunodeficiencias primarias,
tratamientos anti CD-20 o belimumab en los me-
ses anteriores, con fibrosis quistica o sindrome
de Down. Estos criterios de priorizacién fueron
cambiando a lo largo de los primeros meses de
uso, afiadiendo nuevos grupos de pacientes que
podrian beneficiarse del tratamiento antiviral.
En febrero de 2023 desaparecié la priorizacidn,
por considerar la situacién epidemioldgica me-
nos compleja y por la disponibilidad de diferen-
tes tratamientos?, y la prescripcién pasé a ser a
criterio médico, siempre y cuando cumpliera la
indicacién autorizada (gravedad media-modera-
da en adultos que no requieren aporte de oxigeno
suplementario y tienen riesgo elevado de padecer
enfermedad grave) y se utilizara en los 5 primeros
dias tras el inicio de los sintomas.

Dado el elevado potencial de interaccién de nir-
matrelvir/ritonavir, es necesaria una revisioén cui-
dadosa del tratamiento de los pacientes candidatos
al tratamiento, en su mayoria polimedicados y con
patologias crénicas®*®. Por ello, la AEMPS puso de
manifiesto la necesidad de garantizar la validacién
farmacéutica previa a la dispensacién.

Por otra parte, en Navarra se considerd priori-
tario facilitar la accesibilidad al medicamento en
los distintos niveles asistenciales, facilitando su
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dispensacion desde las oficinas de farmacia y evi-
tando desplazamientos a los hospitales. Para ello,
se establecieron unos circuitos que implicaban a
farmacéuticos de atencién primaria (FAP) y de los
servicios de farmacia hospitalaria, con el fin de
asegurar la validacién y dispensar el farmaco en
el menor tiempo posible y de la forma mas segura.

Este trabajo tiene como objetivo evaluar la utili-
dad de lavalidacion farmacéutica, describiendo las
modificaciones en el tratamiento habitual motiva-
das por la prescripciéon de nirmatrelvir/ritonavir en
pacientes ambulatorios.

MATERIAL Y METODOS

Se incluyeron todas las prescripciones de nir-
matrelvir/ritonavir realizadas en receta electréni-
ca entre abril de 2022 y abril de 2023 en Navarra,
validadas y autorizadas por un FAP.

La validacidn farmacéutica comprendié la revi-
sién de la adecuacion de la indicacién a las condi-
ciones de uso establecidas por la AEMPS en cada
momento, la adecuacién del tratamiento segun las
condiciones autorizadas en ficha técnica (contrain-
dicacion en caso de insuficiencia renal o hepatica
grave y ajuste de dosis en caso de insuficiencia re-
nal moderada), y de las interacciones farmacologi-
cas con el tratamiento habitual del paciente.

Las variables recogidas fueron: edad (afios),
sexo (hombre, mujer), dias desde el inicio de los
sintomas de la infeccién, nimero de vacunas anti-
SARS-CoV-2 recibidas, anticuerpos post-vacunales
(si, no, desconocido), ajuste de dosis de nirmatrel-
vir/ritonavir a funcién renal (si, no, atendiendo al
filtrado glomerular: >= 60 mL/min, no ajustar; 30-
59 mL/min, reducir dosis a 150 mg/100 mg cada 12
horas; <30 mL/min, contraindicado), tratamiento
habitual, interacciones farmacolégicas (nimero
de medicamentos que interaccionaban con nir-
matrelvir/ritonavir) y nimero de modificaciones
de tratamiento. Los datos demograficos y clinicos
de pacientes se consultaron en la historia clinica
informatizada, mientras que las interacciones se
consultaron en las fichas técnicas y en las herra-
mientas de interacciones de UpToDate® y la Uni-
versidad de Liverpool®.

Las variables cualitativas se describieron con
porcentajes y las cuantitativas con la media y el
rango o la desviacién estandar. El analisis de los
datos se hizo con el programa Excel®.
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Los datos fueron recogidos por los FAP encar-
gados de la validacién en el ejercicio de sus fun-
ciones, no implicando acceso a datos diferentes a
los necesarios para esta, ni transferencia a otras
personas. El estudio fue aprobado por el Comité de
Investigacion Clinica con medicamentos de Nava-
rra (nimero E0/2023_09).

RESULTADOS

Se dispensé nirmatrelvir/ritonavir a 218 pa-
cientes a través de la receta electronica durante

ANALISIS DE LAS INTERACCIONES DE NIRMATRELVIR/RITONAVIR EN
PACIENTES AMBULATORIOS EN ATENCION PRIMARIA

el periodo de estudio. En 159 casos (72,9%) la va-
lidacidn la habia realizado un FAP y los pacientes
fueron incluidos en este estudio; el resto fueron
validadas por los servicios de farmacia hospita-
laria.

Los pacientes tenian 66,2+15,1 afios de edad me-
dia, con un ligero predominio de varones. El 87,4%
habian recibido tres o més dosis de vacuna anti-
SARS-CoV-2 y el tiempo medio transcurrido desde
la aparicién de los sintomas de la infeccidén hasta
la prescripcién del antiviral fue 2,1 dias (rango: 0
a9). El 12,6% de los pacientes recibieron la dosis
ajustada a la funcién renal (Tabla 1).

Tabla 1. Caracteristicas de los pacientes del estudio

Caracteristicas de pacientes n (%)
Edad (afios), media (DE) 66,2 (+15,1)
Sexo (hombre) 85 (53,5)
Numero de vacunas anti-SARS-CoV-2 recibidas

0 7 (4,4)

1 0 (0)

2 13 (8,2)

3 75 (47,2)

4 60 (37,7)

>4 4 (2,5
Anticuerpos post-vacunales

Si 38 (23,9)

No 15 (9,4)

Desconocido 106 (66,7)
Dias desde el inicio de sintomas, media (rango) 2,1 (0-9)
Dosis ajustada a funcion renal 20 (12,6)

DE: desviacién estdndar.

Durante la validacion, se detectaron interaccio-
nes farmacolégicas entre nirmatrelvir/ritonavir y el
tratamiento habitual en 83 pacientes (52,2%) hasta
con seis medicamentos, aunque en el 70% de los
casos fue con uno o dos. De las 168 interacciones
detectadas, las mas frecuentes fueron con estatinas
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(25,6%), seguidas de anticoagulantes (10,7%), an-
tihipertensivos (10,7%), medicamentos urolégicos
(9,5%), analgésicos opioides (8,9%), ansioliticos
(6,5%) y tratamientos onco-hematolégicos (6,5%)
(Tabla 2).
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Tabla 2. Interacciones farmacoldgicas detectadas entre nirmatrelvir/

ritonavir y el tratamiento habitual del paciente

n (%)
Interaccion con nirmatrelvir/ritonavir
No 76 (47,8)
si 83 (52,2)
1 30 (18,9)
2 28 (17,6)
3 18 (11,3)
4 5(3,1)
5 1(0,6)
6 1(0,6)
Medicamento que interacciona
Estatinas 43 (25,6)
Anticoagulantes 18 (10,7)
Antihipertensivos 18 (10,7)
Medicamentos urolégicos 16 (9,5)
Analgésicos opioides 15(8,9)
Ansioliticos 11 (6,5)
Medicamentos onco-hematoldgicos 11 (6,5)
Antidepresivos 9 (5,4)
Inhaladores 4(2,4)
Inmunosupresores 4(2,4)
Analgésicos no opioides 4(2,4)
Terapia cardiaca 4(2,4)
Antidiabéticos 2(1,2)
Antihistaminicos 2(1,2)
Antimicrobianos 2(1,2)
Anticonceptivos 1(0,6)
Antiagregantes 1(0,6)
Antieméticos 1(0,6)
Terapia oftdlmica 1(0,6)
Recomendaciones
Suspensidn del fdrmaco habitual durante el 89 (53,0)
tratamiento antiviral
Reduccidén de dosis 38 (22,6
Monitorizacién de reacciones adversas a 22 (13,1
medicamentos
Sustitucién por otro farmaco mas seguro 6 (3,6)
Monitorizacién del INR 5(3,0)
Monitorizacién de tension arterial 3(1,8)
Monitorizacién de niveles plasmaticos 2(1,2)
Monitorizacién de glucemia 1(0,6)
Retraso del ciclo del tratamiento oncoldgico 1(0,6)
Uso de métodos de barrera en paciente con 1(0,6)
anticoncepcion oral
Las recomendaciones mas frecuentes fueron: se muestran en la tabla 2. El mecanismo de interac-
suspension del fairmaco habitual durante el trata- cidn, el efecto en las concentraciones plasmaticas y
miento antiviral (53,0%), reduccién de dosis (22,6%) el manejo de los diferentes medicamentos habitua-
y monitorizacién de reacciones adversas a medica- les se recogen en la tabla 3. Todas las recomendacio-
mentos (RAM) (13,1%). Otras propuestas realizadas nes fueron aceptadas por los prescriptores.
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Tabla 3. Interacciones farmacoldgicas de los farmacos habituales del paciente con nirmatrelvir/ritonavir:
mecanismo, efecto en la concentracién plasmatica y ajustes de tratamiento realizados

2 Mecanismo de ey en Manejo del
Farmaco . "y concentracion z
interaccion " farmaco
plasmatica
Estatinas
Atorvastatina
Rosuvastatina Inhibiciéon CYP3A4 Aumento Suspender
Simvastatina
Anticoagulantes
Apixaban o Reducir dosis
. ) Inhibicién CYP3A4 y gp-P : ;
Rivaroxaban Cambio a heparina
: ; Aumento . R
Dabigatran L Reducir dosis
. Inhibicién gp-P . ;
Edoxabdn Monitorizar signos de sangrado
Acenocumarol Induccién CYP2CS, CYP1A2 Disminucién Monitorizar INR o cambio a heparina
y CYP2C19.
Antihipertensivos
Amlodipino
e . o .
Diltiazem Inhibicion CYP3A4 Aumento Redu.cnr 5 0% dosis antihipertensivo y
monitorizar TA
Manidipino
Medicamentos urolégicos
Silodosina Inhibicién CYP3A4 y gp-P
Tamsulosina
Fesoterodina Inhibicién CYP3A4 Aumento Suspender y monitorizar TA
Sildenafilo
Solifenacina
Analgésicos opioides
Fentanilo
- Inhibicion CYP3A4
Oxicodona Monitorizar estrechamente RAM y reducir dosis
o Aumento . -
Morfina Induccién UGT1A1 S1 s necesario
Tramadol Inhibicién CYP3A4 y CYP2D6
Ansioliticos
Clonazepam
Diazepam Suspender
Ketazolam
Inhibicién CYP3A4 Aumento Reducir 50% dosis o monitorizar estrechamente
Alprazolam . . .
RAM y reducir/suspender si es necesario
. Monitorizar estrechamente RAM y suspender si
Zolpidem .
es necesario
Medicamentos onco-hematoldgicos
Ibrutinib Inhibicion CYP3A4 y CYP2D6 Reducir dosis o suspender
Ciclofosfamida Monitorizar RAM
Ruxolitinib
Venetoclax L Aumento
- Inhibicién CYP3A4 Suspender
Deferasirox
Pazopanib
Palbociclib Retrasar inicio del ciclo
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2 Mecanismo de LA en Manejo del
Farmaco . v concentracion .
interaccion ” farmaco
plasmatica
Antidepresivos
Trazodona Inhibicién CYP3A4 Reducir 50% dosis
Paroxetina L Aumento o
: : Inhibicién CYP3A4 y CYP2D6 Monitorizar RAM
Mirtazapina
Inhaladores
Fluticasona o
Inhibiciéon CYP3A4 Aumento Suspender
Salmeterol
Inmunosupresores
Everolimus L Suspender
; Inhibiciéon CYP3A4 Aumento . ; ;
Tacrolimus Suspender o monitorizar Cp y reajustar dosis.

Analgésicos no opioides

Induccién CYP3A4, inhibicion

Aumento (y disminucién

Suspender.

Metamizol CYP2B6 cp n rmatr.elv1r/ Si dolor/fiebre, utilizar paracetamol
ritonavir)
Terapia cardiaca
Digoxina Inhibicién gp-P Monitorizar digoxinemia y ajustar dosis
Sacubitrilo/valsartdn | Inhibicién OATP1B1 Monitorizar TA
Aumento
Eplerenona o
; Inhibicién CYP3A4 Suspender
Ivabradina
Antidiabéticos
Insulina o Monitorizar glucemias y ajustar dosis
. Inhibicién CYP3A4 Aumento
Repaglinida Suspender
Antihistaminicos
Hidroxizina Inhibicion CYP3A4 A Monitorizar RAM y suspender si aparecen
umento
Loratadina Inhibicién CYP3A4 y CYP2D6 Suspender
Antimicrobianos
Isavuconazol Inhibicién CYP3A4/5 y UGTs Aumento Suspender
Anticonceptivos
De.esggestreI./ Induccién CYP2C9 y CYP2C19 Disminucién Utilizar métodos de barrera
etinilestradiol
Antiagregantes
Clopidogrel Induccién CYP2C19, CYP1A2, Disminucion Cambiar a dcido acetilsalicilico
CYP2B6
Antieméticos
Domperidona ‘ Inhibicién CYP3A4 ‘ Aumento ‘ Suspender
Terapia oftalmica
Brinzolamida ‘ Inhibicién CYP3A4 ‘ Aumento ‘ Monitorizar RAM

Cp: concentraciones plasmadticas; gp-P: glicoproteina P; RAM: reacciones adversas a medicamentos; TA: tensién arterial.

DISCUSION

En nuestro estudio, la mitad de los pacientes es-
taba en riesgo de que la administracién de nirma-
trelvir/ritonavir provocara interacciones con su tra-
tamiento habitual. Al tratarse de un medicamento
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nuevo, la mayoria de las interacciones son de carac-
ter teérico, basadas en las interacciones farmacold-

gicas con otros inhibidores potentes del CYP3A4 o
de ritonavir en otras combinaciones. En algunos ca-
sos, aunque la potencial interaccién no fuese grave,
el clinico decidi6 suspender el tratamiento crénico
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para evitar posibles complicaciones. Algunos ejem-
plos fueron: loratadina, salbutamol, deferasirox,
fesoterodina o palbociclib. Como se ha publicado,
aunque las recomendaciones de modificacién de
tratamiento son generales, el prescriptor debe indi-
vidualizar el manejo de cada paciente teniendo en
cuenta sus caracteristicas caracteristicas®.

Hay varios estudios publicados que proporcio-
nan recomendaciones sobre el manejo del trata-
miento ambulatorio durante el uso de este medica-
mento, algunas generales®®’ y otras de grupos tera-
péuticos especificos como medicamentos cardio-
vasculares®. Sin embargo, pocos estudios evalian
el cambio realizado en el tratamiento habitual del
paciente durante la prescripciéon de nirmatrelvir/
ritonavir.

Un estudio realizado en 5.698 pacientes ancianos
(78 afios de media) y polimedicados (10 tratamien-
tos concomitantes de media) mostré que el 67,9%
recibian al menos un fairmaco que interaccionaba
con nirmatrelvir/ritonavir, siendo los mas frecuen-
teslos medicamentos antitrombéticos (37,4%) y las
estatinas (33,4%). Concluy6 que una desprescrip-
cién previa al tratamiento antiviral podria aumen-
tar el numero de pacientes candidatos de manera
segural®. Las interacciones detectadas fueron su-
periores que en nuestro estudio, lo que podria ser
debido, en parte, a la diferencia de edad entre los
dos estudios. Nuestra poblacién es mas joven, lo
que podria justificar una menor polimedicacién y
como consecuencia un menor riesgo de sufrir in-
teracciones farmacolégicas. La mayor proporcién
interacciones con medicamentos antitrombdticos
en nuestro estudio también podria estar justificada
por la edad.

Un estudio danés corrobora el aumento de in-
teracciones farmacolégicas a medida que avanza
la edad. Concluyen que el riesgo de interacciones
farmacoldgicas relevantes se relacionan con las
caracteristicas de la poblacién, ya que el 20% de
pacientes mayores de 65 afos y el 30% de pacientes
mayores de 80 estaban en tratamiento con anticoa-
gulantes orales, y un 15-18% de la poblacién con
estatinas, por lo que las potenciales interacciones
con nirmatrelvir/ritonavir podian ser frecuentes.
Por otra parte, concluyeron que el antiviral inte-
racciona con otros farmacos de uso habitual como
analgésicos, bloqueantes de canales de calcio o di-
goxina, lo que sugiere la importancia de la revisién
del tratamiento de los pacientes previo a su uso,
especialmente en personas mayores'..
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Otro estudio en 68 pacientes identificé 101 in-
teracciones farmacolégicas, 60% de las cuales re-
quirieron modificar el tratamiento habitual. En
nuestro trabajo, las modificaciones del tratamien-
to fueron superiores (entorno a un 80% teniendo
en cuenta suspensiones de tratamiento, reduccio-
nes de dosis y sustituciones por una alternativa
terapéutica segura). Ademads, en otro 20% de las
interacciones, las modificaciones de dosis esta-
ban supeditadas a la monitorizacién de reacciones
adversas o eficacia (tensién arterial, INR, niveles
plasmadticos del farmaco o glucemias). En cuanto
a los medicamentos implicados, las interacciones
con estatinas fueron también las mas frecuentes,
seguidas de antihipertensivos y antidepresivos*.

De estos estudios se deduce que detectar previa-
mente a la dispensacion las posibles interacciones
farmacoldgicas asegura un correcto uso de nirma-
trelvir/ritonavir y minimiza las RAM. Como se ob-
servd en una serie de 72 pacientes en tratamiento
con anticoagulantes orales y nirmatrelvir/ritonavir
que siguieron las mismas recomendaciones que en
nuestro estudio, los eventos de sangrado y trom-
boembdlicos en el mes posterior al tratamiento se
redujeron a tres: dos sangrados anales menores y
uno vaginal®3.

La principal limitacién del trabajo es que se in-
cluyeron pacientes a los que se dispenso el trata-
miento en las oficinas de farmacia y no a los que
se validé y/o dispensé en los servicios de farmacia
hospitalaria. Tampoco se incluyeron pacientes a
los que no se les autorizé el tratamiento por con-
traindicacidn, interaccidn grave o por no cumplir
los criterios de priorizacidn.

En conclusién, el papel del farmacéutico de
atencién primaria en la validaciéon farmacéutica
previa a la dispensacion de nirmatrelvir/ritonavir
es imprescindible y decisivo para asegurar que los
criterios establecidos por la AEMPS se cumplian y
para evitar potenciales toxicidades al revisar inte-
racciones con el tratamiento habitual y modificar
los tratamientos crénicos. Todo ello ha contribui-
do a mejorar la seguridad de uso de nirmatrelvir/
ritonavir.
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Successful outpatient conservative management of chyle leak after

laparoscopic left hemicolectomy

Exito de tratamiento conservador ambulatorio de paciente con ascitis
quilosa tras hemicolectomia izquierda laparoscopica

Laura Rubio Lopez©?, Silvia Benito Barbero®, Javier Paramo Zunzunegui®“?, Teresa Antén Bravo?,

Maria Moral Gonzdlez®'*

ABSTRACT

Chyle leak is a pathological extravasation of chyle into
the peritoneal cavity after a surgical injury. It is an uncom-
mon complication in colorectal surgery. In most cases,
conservative treatment is effective, although it often entails
prolonged hospital stays.

We present the case of a 60-year-old female with chyle
leak after laparoscopic left hemicolectomy with complete
mesocolic excision who underwent successful outpatient
conservative management. We found no other cases of suc-
cessful conservative outpatient treatment in the consulted
literature. Adequate outpatient management may provide
significant benefits by reducing hospital costs and improv-
ing patient’s quality of life, while maintaining the possibility
of starting adjuvant treatment if indicated.

Keywords. Chylous ascites. Food, formulated. Enteral nu-
trition, Colorectal neoplasms.

RESUMEN

La ascitis quilosa es una acumulacién patolégica de quilo
en la cavidad peritoneal tras una lesién quirurgica. Es una
complicacién infrecuente de la cirugia colorrectal. En la
mayoria de los casos, el tratamiento conservador suele ser
eficaz, aunque conlleva estancias hospitalarias prolongadas.

Se presenta el caso de una paciente de 60 afios que de-
sarrolld ascitis quilosa tras una hemicolectomia izquierda
laparoscdpica, con escisién completa del mesocolon, que
se resolvié con éxito mediante manejo conservador ambu-
latorio. No se han encontrado casos exitosos de tratamien-
to conservador ambulatorio en la bibliografia consultada.
Un manejo ambulatorio como el propuesto puede aportar
importantes beneficios en términos de reduccién de costes
hospitalarios y mejora de la calidad de vida del paciente,
manteniendo la posibilidad de iniciar un tratamiento adyu-
vante si estd indicado.

Palabras clave. Ascitis quilosa. Alimentos formulados. Nu-
tricién enteral. Cancer colorrectal.
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INTRODUCTION

Postoperative chyle leak (CL) is an uncommon
complication of colorectal surgery related to iat-
rogenic trauma to lymphatic vessels. The reported
incidence of CL is between 1% and 6.6%*°; howev-
er, incidence is increasing due to the rise of more
extensive lymphadenectomies®’. There are differ-
ent terminologies and diagnostic criteria for CL in
the literature. The generally accepted criteria of CL
are a leak debit > 200 mL/day and triglyceride levels
> 110-200 mg/dL or 2-8 times the plasma concen-
tration™*.

CL may lead to dehydration, malnutrition, im-
munosuppression, and longer hospital stays?S;
moreover, it delays adjuvant chemotherapy with
the consequent increased risk of disease recur-
rence due to the potential spread of cancer cells
into the CL*%. Hence the importance of an early
diagnosis and treatment initiation.

We present the first described case of successful
outpatient treatment of postoperative CL.

CASE REPORT

A 60-year-old female with no relevant medical histo-
ry nor abdominal symptoms was diagnosed of partially
stenosing sigmoid adenocarcinoma after a colonoscopy

SUCCESSFUL OUTPATIENT CONSERVATIVE MANAGEMENT OF CHYLE LEAK

AFTER LAPAROSCOPIC LEFT HEMICOLECTOMY

following a positive faecal occult blood test. A thoracic-
abdominopelvic computed tomography revealed suspi-
cious lymphadenopathy (Fig. 1).

The patient underwent a laparoscopic left hemicolec-
tomy with complete mesocolic excision by ligation with
hem-o-lok’s® (Weck, Teleflex) at the origin of the infe-
rior mesenteric artery and vein and electrodissection
with Thunderbeat® (Olympus). The pathological study
showed a moderately differentiated sigmoid adenocar-
cinoma (histological grade 2), with free surgical borders
and metastasis in one of the 21 isolated lymph nodes,
with pathological stage IIIB (pT3 pN1la).

After the reintroduction of normal oral diet, on
Day 2 post-surgery, the intra-abdominal drain output
turned milky and increased in quantity, approximately
500 mL/day (Fig. 2). Clinically, the patient showed no
fever and no signs of peritoneal irritation or infection,
suggesting anastomotic leakage or other intra-abdomi-
nal infection.

The analysis of the drainage fluid showed elevated
triglyceride concentration (2,036 mg/dL), protein 3g/dL,
lactic dehydrogenase 306 IU/L, amylase 16U/L, and glu-
cose 140 mg/dL. Cytology for malignancy was negative,
as well as the microbiological cultures. Postoperative
chyle leak was diagnosed due to the lack of other major
findings.

A strict fat-free oral diet supplemented with medi-
um-chain triglycerides and subcutaneous octreotide
(0.1 mg/8 hours) was started. On Day 4 post-surgery,
the patient was offered outpatient management with in-
tra-abdominal drainage and nursing, surgical, and nutri-
tional follow-up. Progressive decrease of the drainage’s

Figure 1. A coronal computed tomography image shows circumferential parietal thickening causing luminal stenosis (arrow).
Regional lymph nodes are also observed, the largest (asterisk) of 16 mm for the long axis diameter and suspicious for malignancy.

An Sist Sanit Navar 2023; 46(3): e1051
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debit was observed. One week after the beginning of the
conservative treatment, drainage fluid was 250 mL/day
debit with a triglyceride concentration of 327 mg/dL. The
drainage was clamped with ultrasound monitoring of the
intra-abdominal fluid at baseline, and on Day 4 and Day 8
post-clamping. No increase in intra-abdominal fluid was
observed; the drainage was removed on Day 13 post-sur-

gery.

Figure 2. Chyleascitesdrainage obtained on Day 2 post-surgery.

Regular oral diet was progressively reintroduced
without incidents. Simultaneously, the patient started
adjuvant chemotherapy treatment following the sched-
ule. Two years later, the patient remains asymptomatic
with no evidence of CL or tumour recurrence.

DISCUSSION

The diagnosis of postoperative CL is usually
achieved rapidly by observing a milky discharge
in the intra-abdominal drainage after reintroduc-
ing the oral diet’, as in our case. However, routine
use of prophylactic drainage has no benefits in
colorectal surgery®. Thus, in the absence of drain-
age, the patient presents postoperative abdominal
distention and pain. To reach a CL diagnosis, an
abdominal computed tomography (CT) is needed,
in which massive ascites are identified, followed by
paracentesis and ascitic fluid analyses®.

Many risk factors have been described for the
development of CL after colorectal surgery’. The
most prominent is tumour location, as CL is more
frequent after right colectomies®>*’, opposite to
the case presented here. Other risk factors are ad-
vanced age?, short operating time*®, and extensive

An Sist Sanit Navar 2023; 46(3): e1051
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lymphadenectomy®**’. The incidence of CL has in-
creased due to the rise in the number of complete
mesocolic excisions (CME) in colorectal surgery®’,
as in our patient. In addition, the type of used sur-
gical technique and surgical energy devices seem
to influence the occurrence of lymphatic leakage.
The likelihood of a CL may be higher with the use
of electrocautery and ultrasonic devices in com-
parison to ligatures or hemoclips®%. In our patient,
vascular clips and advanced energy (Thunderbeat”)
were used.

At the hospital, conservative treatment for post-
operative CL provides successful resolution in 66-
77% of the cases'!!. This treatment either consists
of fasting -with the administration of total paren-
teral nutrition- or a strict oral diet (high in protein,
fat-free, and rich in medium-chain triglycerides,
MCTs) to reduce lymphatic flow?2%1%12, In our case,
a strict oral fat-free diet supplemented with MCTs
was indicated. Several brands of enteral formulas
containing MCTs are commercially available or
alternatively, liquid oil or capsulated MCTs. The
usual adult dose is 50 to 100 mL/day*?. The admin-
istration of somatostatin analogues may be help-
ful, although evidence remains unclear’>!>3, Some
researchers hold that they can reduce lymphatic
production and directly induce the contraction of
the lymphatic vessels by acting on lymphatic ves-
sel receptors of the gastrointestinal tract?, but the
evidence is still limited®. We administered subcu-
taneous (0.1 mg/8 hours) octreotide (a somatosta-
tin analogue for only four days, as no reduction in
drainage’s debit was observed.

There is no established length for the conser-
vative therapy. However, if the leak persists after
6-8 weeks, the conservative therapy should be re-
garded as a failure and surgery considered. The
most commonly used surgical treatment is repair
under direct vision. For intraoperative location of
the lymphatic leak, preoperative administration
of high-fat food, lymphangiography, or indocya-
nine green injection are helpful.**#!%13, Lymphan-
giography with lipiodol (a modified poppy seed oil)
injection is also a possible therapeutic approach
for lymphatic leakage. The mechanism by which it
reduces lymphatic leaks has not yet been fully clar-
ified, but it is thought to block lymphatic ducts®.

To the best of our knowledge, no cases of con-
servative outpatient management have been re-
ported to date. Conservative outpatient manage-
ment prevents extended hospital stays and the
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need of parenteral nutrition. In addition, it avoids
delaying the beginning of adjuvant chemotherapy,
an important factor due to generalized concern for
increased risk of tumour recurrence following CL®.

There is limited literature on the prevention of
CL. Giovanni et al."* and Ha et al.'® suggest CL can-
not always be prevented due to the inconsistent
anatomy of the lymphatic system. However, Baek
et al.? report that meticulous dissection and the use
of vascular clips for vascular ligation, rather than
electrosurgical devices, can minimize its occur-
rence. Agustsdottir et al.l’ suggest the routine im-
plementation of a low-fat diet during the first three
postoperative days in patients undergoing extend-
ed lymphadenectomy to prevent CL.

In conclusion, CL is an infrequent complication
after colorectal surgery. However, because of the
rise in the number of CME, the occurrence of CL
should be closely monitored after this type of sur-
gery. Although most cases resolve without surgical
intervention, it usually entails prolonged hospital
stays and a significant increase in the morbidity. We
presentthefirstdescribed case of a successful outpa-
tient treatment, demonstrating that outpatient man-
agement is possible; moreover, it has economic and
quality of life advantages for the patient, and avoids
delaying the adjuvant treatment. Further studies are
needed to establish an outpatient management pro-
tocol. Dissemination of our results may help inform
on alternative effective treatment options.
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Trasplante aut6logo de progenitores hematopoyéticos en
paciente con enfermedad de Crohn refractaria

Autologous hematopoietic stem cell transplantation in a patient with

refractory Crohn’s disease
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Cristina Rodriguez Gutiérrez

RESUMEN

La enfermedad de Crohn es una condicién crénica para
la que en ocasiones no existe tratamiento efectivo, ni médi-
co ni quirdrgico. En estos casos, el trasplante autélogo de
progenitores hematopoyéticos puede ser una opcion tera-
péutica con la que restaurar la tolerancia inmunoldgica del
paciente. En algunos casos se conseguira la remision de la
enfermedad o un descenso en su actividad, haciendo que
farmacos que habian fracasado vuelvan a ser efectivos. El
perfil de seguridad del procedimiento, unido al hecho de
que no es un tratamiento curativo, hace que la seleccién de
los pacientes tenga que ser muy rigurosa.

Presentamos nuestra experiencia con el primer pacien-
te seleccionado en nuestro centro para trasplante autélogo
de progenitores hematopoyéticos: un varén de 27 afios con
enfermedad de Crohn (A1L3Blp) refractaria a multiples
lineas de tratamiento médico y no candidato a tratamien-
to quirdrgico, que dos afios tras el trasplante se encuentra
asintomatico.

Palabras clave. Enfermedad de Crohn. Trasplante autdlogo.
Células madre hematopoyéticas. Médula dsea.

ABSTRACT

Crohn’s disease is a chronic condition for which some-
times there is no effective medical or surgical treatment.
Autologous hematopoietic stem cell transplantation may be
a therapeutic option for these patients to restore immune
tolerance. Consequently, this may lead to remission of the
disease or decrease its activity, making drugs that have pre-
viously failed be effective. Due to the safety profile of the
procedure and the fact that it is a non-curative treatment,
patient selection must be rigorous.

We report our experience with the first patient se-
lected in our centre for autologous hematopoietic stem
cell transplantation: 27 years old male with Crohn’s dis-
ease (A1L3Blp) refractory to multiple lines of medical
treatment and not a candidate for surgical treatment.
Two years after the transplantation, the patient remains
asymptomatic.

Keywords. Crohn disease. Transplantation, autologous. He-
matopoietic stem cell. Bone marrow.
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INTRODUCCION

La enfermedad de Crohn (EC) se caracteriza por
la presencia de inflamacién en cualquier parte del
tubo digestivo. Su evolucién es impredecible, sien-
do lo mas habitual el curso crénico y recidivante,
alternando épocas de actividad con otras en las que
la enfermedad se mantiene inactival. En Navarra,
suincidencia se estima en 7,1 casos/10° habitantes/
afio, similar a la media nacional, de 7,5 casos/10°
habitantes/afio?.

Aungque en las ultimas décadas ha habido gran-
des avances terapéuticos en la EC, en ocasiones no
se encuentra un tratamiento efectivo, ni médico ni
quirurgico. En estos casos, el trasplante de proge-
nitores hematopoyéticos (TPH) autdlogo puede ser
una opcién a valorar®. Presentamos el primer caso
de un trasplante de TPH realizado a un paciente
con una EC multirrefractaria, con objetivo de dar
a conocer esta opcidn terapéutica.

CASO CLINICO

Paciente vardn de 27 afios, con antecedentes de pso-
riasis y nefropatia IgA, que debuté a la edad de 16 afios
con una EC ileocolénica y perianal (A1L3B1p). Duran-
te los primeros 10 afios de evolucién la enfermedad se
mostré refractaria a multiples lineas de tratamiento,
incluyendo farmacos cldsicos como la azatioprina, o
biolégicos como los anti-TNF, vedolizumab combinado
con metrotrexate, o ustekinumab. Ante la falta de res-
puesta, se usé de manera compasiva certolizumab, sin
éxito, por lo que el paciente fue incluido en un ensayo
clinico con upadacitinib, con el que tampoco se obtuvo
respuesta.

Ante el fracaso terapéutico se realiz6 una ileostomia
derivativa con idea de excluir el transito célico (que era
la zona con mayor actividad) para favorecer la cicatri-
zacién mucosa, y se reanud¢ el tratamiento con inflixi-
mab, que habia sido la molécula mas efectiva en este
paciente, aunque sin llegar a conseguir remision. Esta
estrategia también resulté ineficaz.

Dadalalocalizacién de la enfermedad en el paciente,
el tratamiento quirurgico implicaba una ostomia per-
manente, por lo que se valoré el TPH autélogo como si-
guiente estrategia. El paciente fue derivado al Hospital
Clinic de Barcelona (Espafia), centro con experiencia en
esta indicacidn de trasplante y donde se llevé a cabo el
proceso de seleccidn.

Este proceso radica en la necesidad de asegurar que
el paciente esta en las mejores condiciones para enfren-
tar un procedimiento no exento de efectos adversos gra-
ves (incluyendo la muerte), principalmente por eventos
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cardiovasculares e infecciones. Para ello se realizé una
evaluacidn cardiorrespiratoria con pruebas funcionales
y de imagen, un despistaje de focos de infeccién, un as-
pirado de médula dsea y una prevencion de otros poten-
ciales efectos adversos como la pérdida de masa dsea y
la infertilidad.

Ademas, se reevalud el estado de la enfermedad con
una colonoscopia, y se realiz6 una resonancia magné-
tica nuclear (RMN) abdominal para descartar formas
de enfermedad no susceptibles de mejoria, como son
aquellas con componente fibrético, o enfermedad pe-
rianal activa, la cual no solo no responde al trasplante,
sino que se relaciona con mayor tasa de recaidas y com-
plicaciones*®.

El TPH se llevé a cabo en tres fases. Se obtuvieron
las células progenitoras hematopoyéticas mediante
aféresis tras su movilizacién a la sangre periférica con
factor estimulante de colonias de granulocitos. A con-
tinuacioén, tuvo lugar el proceso de acondicionamiento
mieloablativo, paralo cual se administré ciclofosfamida
(50 mg/Kg/dia durante 4 dias) y globulina antitimociti-
ca (2,5 mg/Kg/dia durante 3 dias). Finalmente, se llevé
cabo la infusién de los progenitores hematopoyéticos
que habian sido criopreservados tras la aféresis.

Durante el ingreso en el centro trasplantador, el pa-
ciente presentd complicaciones post TPH como fiebre
neutropénica y derrame pericardico, que se resolvieron
sin incidencias. También recibié el régimen de profi-
laxis infecciosa necesario.

Posteriormente, y ya en nuestro centro, el paciente re-
cibié todas las vacunas que le habian sido administradas
previamente a lo largo de su vida, dado que un TPH su-
pone también la perdida de la memoria inmunoldgica®.

A los seis meses post TPH, el paciente se encontraba
en remisién sin necesidad de tratamiento de manteni-
miento, por lo que se reconstruyo el transito intestinal y
se pauté tratamiento preventivo con vedolizumab cada
ocho semanas.

La presencia de actividad inflamatoria en una co-
lonoscopia de control realizada doce meses post TPH
oblig6 a intensificar el tratamiento con vedolizumab,
administrandose cada cuatro semanas; se documenté
respuesta en los dos meses posteriores.

Actualmente, 22 meses post TPH, el paciente se man-
tiene en tratamiento con vedolizumab cada cuatro se-
manas, y se encuentra en seguimiento en su centro por
los servicios de Hematologia y Aparato Digestivo, y por
el servicio de Digestivo del centro trasplantador, encon-
trandose a dia de hoy asintomdtico.

DISCUSION
La enfermedad de Crohn representa la tercera

indicacién de TPH por patologia autoinmune por
detras de la esclerosis multiple y de las enfermeda-
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des del tejido conectivo. Espaifia es el pais con mas
trasplantes en esta indicacién, con 66 casos regis-
trados a fecha de febrero de 2022¢

El mecanismo por el que el TPH logra controlar
la enfermedad no es bien conocido, pero se cree
que puede restaurar la tolerancia inmunoldgica
mediante la erradicacion de las respuestas inmu-
nitarias patoldgicas y la reconfiguracién del siste-
ma inmunolégico*®. Aunque el TPH autélogo no
logra modificar la susceptibilidad genética sujeta
al desarrollo de la enfermedad, el TPH alogénico,
que podria tener un mayor efecto curativo, no se
contempla como tratamiento dado que sus efectos
adversos y la tasa de mortalidad no se consideran
aceptables para el tratamiento de esta enfermedad
crénica autoinmune®’.

Algunos estudios previamente publicados han
demostrado que el TPH supone una mejoria en los
indices de actividad tanto clinicos como endosco-
picos, lo que en practica clinica se traduce en que
mads de la mitad de los pacientes responden a tra-
tamientos a los que antes habian fracasado, o que
incluso en algunos casos se pueda prescindir del
tratamiento de mantenimiento®°.

En definitiva, el TPH auté6logo es una opcién en
pacientes refractarios o no candidatos a tratamien-
to médico o quirurgico. El perfil de seguridad del
procedimiento, unido al hecho de que no supone
un tratamiento curativo y a que hay formas de en-
fermedad no susceptibles de mejoria, hace que la
seleccion de los pacientes deba ser muy rigurosa.
A pesar de que en ocasiones no se consigue la re-
misién de la enfermedad, si puede modificarse su
actividad, de manera que tratamientos que pre-
viamente habian fracasado pueden convertirse en
farmacos efectivos, como es el caso de nuestro pa-
ciente.
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Manejo de glomerulonefritis membranoproliferativa secundaria

a infeccion por virus de hepatitis C

Management of membranoproliferative glomerulonephritis secondary

to infection by hepatitis C virus

Ignacio Lasierra Lavilla', Amalia Perona Caro?, Celia del Agua Arias-Camison?,

Julien Paola Caballero Castro!

RESUMEN

Las glomerulonefritis membranoproliferativas son ne-
fropatias glomerulares poco frecuentes cuya prevalencia
ha disminuido en nuestro medio. Presentan una histologia
caracteristica y pueden asociarse a diferentes enfermeda-
des. La presentacion clinica es variada y su diagnéstico de-
finitivo requiere realizar una biopsia renal. El tratamiento
viene condicionado por la enfermedad de base, tratindose
con inmunosupresores cuando existe una disminucién del
filtrado glomerular.

Presentamos el caso de una mujer de 47 aflos con glo-
merulonefritis membranoproliferativa secundaria a infec-
cién por de virus de hepatitis C para describir el manejo de
este tipo de pacientes, dado que se trata de una patologia
con una baja prevalencia.

Palabras clave. Glomerulonefritis membranoproleferativa.
Virus de la Hepatitis C. Antivirales. Corticoesteroides. Eri-
trocitos anormales.

ABSTRACT

Membranoproliferative glomerulonephritis is an un-
common condition that affects the glomeruli of the kid-
neys; its prevalence has decreased in our environment.
Membranoproliferative glomerulonephritis has a charac-
teristic histology that can be associated to different diseas-
es. The clinical presentation varies, and to achieve a defin-
itive diagnosis a renal biopsy must be done. Treatment is
based on the underlying disease; when a drop in glomer-
ular filtration rate is detected, immunosuppressants are
prescribed.

We describe the management of a 47-year-old female
with membranoproliferative glomerulonephritis second-
ary to hepatitis C virus infection, a condition with very low
prevalence.

Keywords. Membranoproliferative glomerulonephritis.
Hepatitis C virus. Glecaprevir-Pibrentasvir. Corticoids. Ab-
normal erythrocytes
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INTRODUCCION

La glomerulonefritis membranoproliferativa
(GnMP) incluye un grupo de nefropatias glomeru-
lares poco frecuentes con un patrén histolégico
de lesion glomerular caracteristico’. Esta entidad
puede verse asociada a: infecciones (siendo la mas
frecuente la del virus de la hepatitis C, VHC), en-
fermedades autoinmunes o gammapatias mono-
clonales’. La prevalencia de GnMP ha disminuido
hasta un 1-4% en los paises desarrollados, proba-
blemente debido a los nuevos tratamientos para la
infeccién por VHC?.

La presentacion clinica es variada, desde hema-
turia con o sin proteinuria hasta un sindrome ne-
frético®. El diagnéstico definitivo requiere realizar
una biopsia renal y un estudio de inmunofluores-
cenciat, clasificando la GaMP en GnMP mediada
por inmunocomplejos y GnMP mediada por com-
plemento*. El tratamiento esta condicionado por la
enfermedad de base. En casos que cursen con una
importante disminucidn del filtrado glomerular el
tratamiento de eleccidn son los corticoesteroides,
pudiendo afladir un segundo farmaco inmunosu-
presor si fuese necesario®.

Presentamos el caso de una mujer de 47 afos
que present6 una GnMP secundaria a una infec-
cién por VHC, patologia con una baja prevalencia,
que presentd una excelente respuesta al tratamien-
to con corticoides y antivirales.

CASO CLINICO

Mujer de 47 afios que ingresé en el servicio de Medi-
cina Interna de nuestro hospital desde Urgencias, donde
habia acudido por cuadro de malestar general, cefalea
occipital, dolor epigastrico y nduseas de una semana de
evolucién que fueron incrementandose de forma progre-
siva. La paciente presentd también aumento de perime-
tro en extremidades inferiores (EEII) y cifras de presion
arterial elevadas (en torno a 100-150 mm Hg). En la ex-
ploracién destacé la presencia de edema en EEII y un
exantema cutdneo con lesiones petequiales generaliza-
das, con predominio en térax y extremidades inferiores.

Al ingreso se le realiz6 una analitica sanguinea en la
que destacaban valores elevados de propéptido natriu-
rético (pro-BNP) y creatinina (2 mg/dL), elavacién de re-
actantes de fase aguda y proteinuria en rango nefrético
(8,8 g/L). Se observé hematuria y en el urosedimento se
detectaron abundantes hematies dismorficos (40%) (Ta-
bla 1).
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Se sospechd patologia glomerular con predominio de
sindrome nefrético, siendo la glomerulonefritis mem-
branosay la GnMP las mds compatibles. Dado el deterio-
ro de la filtracién glomerular, se inicié tratamiento con
corticoides a dosis intermedias (bolos 120 de mg al dia,
en pauta descendente), y se realizaron una biopsia renal
y otra de tipo punch de las lesiones cutdneas de las EEII,
que mejoraron tras la administracién de los corticoides.

También se realizaron estudios de autoinmunidad y
de electroforesis, ambos con resultado normal, y de se-
rologia virica, donde se detectd una carga viral de 458.000
UI/mL (log 5,66) para el VHC. Esta positividad, que no era
conocida previamente, motivd iniciar tratamiento para
VHC con Glecaprevir/Pibrentasvir 100mg/40mg, tres
comprimidos al dia durante ocho semanas.

En la biopsia renal se observaron glomérulos de as-
pecto lobulado con aumento difuso de la matriz, lesiones
nodulares mesangiales (Fig. 1), con depdsitos de inmu-
nocomplejos y del complemento (Fig. 2), sin apreciarse
semilunas ni hallazgos sugerentes de vasculitis. Estos
hallazgos fueron compatibles con una glomerulonefritis
membranoproliferativa mediada por inmunocomple-
jos secundaria a VHC. La biopsia cutdnea mostr6 una
dermatitis superficial perivascular. Se realizaron varias
determinaciones de crioglobulinas durante el ingreso,
siendo la tercera positiva.

, > < : A o A

-~ oL L
Figura 1. Microscopia éptica. Glomérulo de aspecto lobu-
lado con aumento difuso de la matriz y lesiones nodulares
mesangiales (flecha). A. Hematoxilina-eosina. B. Tricrémi-
cro de Masson. 100x.
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Tabla 1. Evolucién de los parametros bioquimicos sanguineos y morfoldgicos del
sedimento urinario

Analitica

Ingreso Alta Seguimiento
Sangre
Creatinina (mg/dL) 2 0,7 0,8
Proteinas (mg/L) 4,6 4,3 6,2
Albimina (mg/L) 2,4 2,5 39
Colesterol total (mg/dL) 140 365 197
LDL colesterol (mg/dL) 82,5 262,6 107
Carga viral VHC (UI/mL) 458.000 194.000 Negativa
C3 Complemento (mg/dL) 60 93 100
C4 Complemento (mg/dL) 2 8 16
Orina
Hematies por cga >50 10-25 1-5
Hematies dismérficos 40% 26% 0%
Proteinuria (g/L) 8,8 4,8 0,16

Ingreso: tras una semana de sintomatologia; clinica), Alta: tras tres semanas de ingreso, iniciados trata-
mientos con corticoides y antiviral; Seguimiento: en consultas externas, tras finalizar tratamiento anti-
viral frente a virus de la hepatitis C; LDL: lipoproteinas de baja densidad; VHC: virus de la hepatitis C; C:
componente; cga: campos de gran aumento (40x).

Tras iniciar el tratamiento antiviral y coincidiendo
con la disminucién de la carga viral del VHC, la paciente
experimentd una importante mejoria con remision de la
proteinuria, por lo que fue dada de alta y seguida en con-
sultas externas de Nefrologia.

Al cabo de ocho semanas, tras finalizar el tratamiento
antiviral, la paciente presentaba una exploracidn fisica
y analitica normal (Tabla 1), alcanzando una remisién
completa del sindrome nefrdtico; ademas, la carga viral
de VHC se negativizo, por lo que fue dada de alta de con-
sultas externas.

DISCUSION

Presentamos el caso de una mujer de 47 afios
con GnMP secundaria a una infeccién por VHC.
Laincidencia de casos similares ha disminuido no-
tablemente en nuestro medio durante los ultimos
afios®. E1 VHC es la causa mas frecuente de GnMP
(en torno al 70% de los casos)>5°.

La clinica en pacientes con GnMP es muy varia-
da, desde una hematuria asintomatica hasta un sin-
drome nefrético con deterioro de la funcién renal,
acompafiado de hipertensidn arterial y de lesiones
cutaneas’, como fue en el caso de nuestra paciente.

Durante el ingreso en planta se solicitaron

Figura 2. Microscopia de fluorescencia. A. Inmunofluores- . ) ) i
cencia para IgM. B. Inmunofluorescencia para C3. 100x. varias serologias (incluida la del VHC), ya que
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la GnMP puede estar causada por diferentes
agentes infecciosos, incluyendo virus, bacterias
u hongos!. También se realiz6 un estudio de au-
toinmunidad completo debido a que varias de
estas patologias autoinmunes se relacionan con
GnMP!. Ademsds, se solicité un estudio de elec-
troforesis de proteinas tanto en sangre como en
orina ya que, en los tltimos afios, varios estudios
han vinculado la presencia de procesos monoclo-
nales con el patrén histoldégico caracteristico de
GnMP73, por lo que es importante descartar que
pueda tratarse del debut de un proceso linfopro-
liferativo oculto.

La GnMP se ha clasificada histéricamente a
partir del resultado del estudio de microscopia
electrénica, dependiendo de la localizacién de los
depdsitos inmunes (tipo I: en mesangio y subendo-
telio, tipo II: en membrana basal del glomérulo y
en tubulos, tipo III: subepiteliales, mesangiales y
subendoteliales). Actualmente se realiza una biop-
sia renal*, en cuyo estudio microscépico se obser-
v6 hipercelularidad mesangial, engrosamiento de
la membrana basal glomerular e interposiciéon
mesangial en la pared capilar y glomérulos de
aspecto lobulado, correspondiendo con la lesién
histolégica caracteristica de este tipo de glomeru-
lonefritis!. Posteriormente, se propuso una nueva
clasificacién en funcién de los hallazgos del estu-
dio de microscopia de inmunofluorescencia, que
permite observar el depdsito de inmunoglobulinas
y/o factores del complemento en la pared capilar
y en el mesangio!, clasificando la GaMP en GnMP
mediada por inmunocomplejos (depdsito de in-
munocomplejos y elementos del complemento) y
en GnMP mediada por complemento (depdsito de
componentes del complemento en ausencia de in-
munocomplejos)®. Nuestra paciente mostr6 depo-
sitos de inmunocomplejos y, de forma similar a la
mayoria de los casos secundarios a esta infeccién?®,
en la tercera determinacién de crioglobulinas se
obtuvo un resultado positivo.

El tratamiento de la causa de la GnMP es impres-
cindible para la resolucién del cuadro.

La GnMP se asocia frecuentemente al VHC, sien-
do el tipo I, que se asocia con crioglobulinemia, el
patrén histolégico mas frecuente. En estos casos
el tratamiento va dirigido a eliminar la replicacién
viral, y a disminuir secundariamente la formacién
y el depdsito glomerular de inmunocomplejos con
el virus®. Para ello, se utilizan los antivirales de
accion directa contra el VHC®®, con buenos resul-
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tados en varios estudios que consiguieron, en la
mayoria de los casos, una carga viral negativa en-
tre las cuatro y seis semanas y la desaparicién de
las crioglobulinemias al cabo de cuatro meses®®.
En nuestro caso se pauté tres comprimidos al dia
de Glecaprevir/Pibrentasvir 100mg/40mg porque
puede administrarse en insuficiencia renal y su
pauta es de ocho semanas en lugar de doce.

Los casos de menor gravedad, en los que no exis-
te disminucién del filtrado glomerular, se pueden
tratar inicamente con antivirales®. Si la GnMP es
debida a un proceso infeccioso, el uso de corti-
coides se reserva para cuando existe un deterioro
grave de la funcién renal®°. En este caso, y si el pa-
ciente esrefractario al tratamiento con corticoides,
se pueden utilizar otros inmunosupresores como
la ciclofosfamida®®. Algunos estudios recomiendan
el uso de Rituximab, mejor tolerado que la ciclo-
fosfamida, como tratamiento inmunosupresor de
primera linea en los casos de GnMP secundaria a
infeccién del VHC®®, o en casos refractarios o que
se acompafiaban de un cuadro rapidamente pro-
gresivo®!. En casos muy severos puede considerar-
se la plasmaféresis. Cuando se presenta un brote
crioglobulinémico agudo, se recomienda el uso de
Rituximab asociado a corticoides, administrado
tras la plasmaféresis si es necesario el recambio
plasmatico®®.

Debido a la gravedad de la situacidn inicial de la
paciente (deterioro de la funcién renal y sindrome
nefrético con edema en EEIT y proteinuria en rango
nefrético que llegé a superar los 8 g/L) y de acuerdo
con otros estudios®, se inicid tratamiento inmuno-
supresor con corticoides a dosis altas a la espera
del resultado de la biopsia y de las serologias. La
paciente mostré mejoria clinica y analitica, pero se
valor¢ la administracién de Rituximab en caso de
mala evolucion.

Al paciente que ha sido sometido a un trasplante
renal, en caso de recidiva de GnMP secundaria a
VHC se recomienda tratarlo de forma similar, con
antivirales de accién directa e inmunosupresién si
existe deterioro importante del filtrado glomeru-
lar®. En los pacientes con gammapatias monoclo-
nales se debe iniciar el tratamiento propio de estas,
y cuando exista una enfermedad autoinmune se
recomienda inmunosupresién con Micofenolato
y corticoides a dosis bajas para controlar la enfer-
medad?.

El prondstico de los pacientes depende del grado
de respuesta al tratamiento antiviral.
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En conclusion, la GnMP es una nefropatia cada
vez menos frecuente en nuestro medio, siendo la
etiologia mas importante la infeccién por VHC.
Para su tratamiento resulta fundamental conocer y
resolver la causa subyacente que la estd provocan-
do mediante la administracién de antivirales. Solo
cuando existe un deterioro importante del estado
general o del filtrado glomerular se recomienda el
uso de corticoides y de inmunosupresores (Rituxi-
mab es el mas recomendado).
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Morbimortalidad de las infecciones del tracto respiratorio inferior

y vacunacion

Morbi-mortality of lower respiratory tract infections and vaccination
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Sr. Editor:

Las infecciones del tracto respiratorio inferior
(ITRI), que incluyen las neumonias y la bronquio-
litis, son una causa importante de morbilidad y
mortalidad.

En 2021 se public6 en Anales del Sistema Sanita-
rio de Navarra el estudio realizado por Leache y col
analizando la incidencia de hospitalizaciones debi-
das a ITRI en Espafia, entre 1997 y 2018, a partir del
Conjunto Minimo Bésico de Datos-Hospitalizacién
(CMBD-H) y del Registro de Atencién Especializada
(RAE-CMBD)'. Este estudio nos muestra como las
ITRI causan un 3,5% del total de ingresos hospitala-
rios anuales, siendo la neumonia la causa mds fre-
cuente de hospitalizacion por infecciones de las vias
respiratorias bajas, acumulando hasta el 71% de los
ingresos, principalmente en las personas de 65 afios
o mas. Ademads, de todos los ingresos por neumonia,
el 40% correspondieron a personas mayores de 75
afios, asi como el 76% de las muertes por esta causa.

Aunque el CMBD no recoge el agente causante
de las diferentes ITRI, es conocido que diferentes
microorganismos pueden causar neumonias, sien-
do las mads frecuentes las producidas por Strepto-
coccus pneumoniae (neumococo) y Haemophilous in-
fluenzae®. Entre las neumonias virales, el virus de
la gripe, el rinovirus, el virus respiratorio sincitial

(VRS) y el metapneumovirus son los agentes causa-
les més frecuentes®. En 2020 se descubrié el nuevo
coronavirus SARS-CoV-2, causante de neumonias
de gravedad durante la pandemia de COVID-19, y
que origind en su primera onda pandémica una
importante morbimortalidad, con una tasa de de-
funcién por COVID-19 confirmado de 0,8 por 1.000
habitantes, que superé el 1 por 1.000 en el grupo de
las personas mayores de 75 afios, y alcanzé el 1% en
mujeresy el 1,4% en hombres mayores de 85 afios*.

La bronquiolitis es un cuadro clinico que puede
ser grave en los nifios pequeflos, especialmente en
los menores de un afio de edad, y en las personas
de mayor edad. En el estudio de Leache y col’, el
40,7% de los ingresos por bronquiolitis se produje-
ron en menores de un afio, seguido de los mayores
de 74 afios (27,1%). En el 60-70% de los casos es una
complicacién de la infeccién causada por el VRS,
seguido por otros virus estacionales como el rino-
virus, bocavirus humano, adenovirus y metapneu-
movirus®. La infeccién por VRS constituye la causa
mads frecuente de hospitalizacién en menores de
un afio en los paises desarrollados. En la tempora-
da de circulacion del virus, hasta el 10% de los me-
nores de un afio pueden padecer una bronquiolitis,
con la sobrecarga asistencia que conlleva tanto en
Atencién Primaria como en Urgencias. De ellas,
hasta el 2% pueden requerir ingreso hospitalario®.
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El estudio de Leache y col' concluye citando la
necesidad de intensificar medidas e intervenciones
especificas para reducir la carga de ITRI, especial-
mente para las personas con mayor riesgo de sufrir
complicaciones!'. En la actualidad existen varias
herramientas preventivas para minimizar los casos
graves por estas causas. Por un lado, la vacunacién
con vacuna neumococica conjugada, la cual se ad-
ministra -de acuerdo al calendario de vacunaciones
de Navarra- a todos los nifios alos 2, 4 y 11 meses de
edad, asi como a los adultos que presentan ciertas
condiciones de riesgo y a las personas instituciona-
lizadas. Ademas, a los 65 afios de edad se administra
la vacuna polisacarida de 23 serotipos. Desde este
afo, se dispone de nuevas vacunas neumocdcicas
conjugadas de 15 y 20 serotipos (Vaxneuvance® y
Apexxnar® respectivamente), que podran contri-
buir a reducir en mayor medida la carga de enfer-
medad por los serotipos cubiertos por la vacuna.

La vacunacién anual frente a la gripe a las per-
sonas de 60 afios y mas, asi como a otros grupos de
poblacién que presentan un mayor riesgo de com-
plicaciones por esta infeccidn, y ~desde esta tem-
porada 2023-2024- a los niflos entre 6 y 59 meses
de edad, es la mejor medida preventiva disponible
para disminuir la incidencia de la enfermedad y,
especialmente, para evitar formas graves de la mis-
ma. Se estima que en la temporada 2019-2020, en la
que se alcanzaron coberturas de vacunacion anti-
gripal superiores al 60% en los mayores de 65 afios,
se pudieron evitar aproximadamente 990 consultas
en atencién primaria, 207 hospitalizaciones, 28 in-
gresos en UCI 'y 175 defunciones debidas a la gripe.
Se estima que por cada 121 dosis de vacuna anti-
gripal administradas se previno una consulta de
atencién primaria, por cada 580 dosis un ingreso
hospitalario, y por cada 685 dosis una muerte*.

La vacunacion frente a la COVID-19 supuso un
antes y un después en la pandemia. Se alcanzaron
coberturas de primo vacunacién superiores al 90%
y se redujo considerablemente la proporcién de ca-
sos que requerian hospitalizacién o que fallecian’.
En la temporada 2023-2024, se seguird vacunan-
do a la poblacién que presenta un mayor riesgo
de complicaciones derivadas de la infeccién por
SARS-CoV-2, administrando una dosis de vacuna
adaptada a la variante circulante en la actualidad
(Omicrén XBB.1.5.)%.

Desde esta temporada, 2023-2024, se dispone de
una nueva herramienta preventiva, un anticuerpo
monoclonal, nirsevimab (Beyfortus®) destinado a
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la inmunizacion de los recién nacidos, asi como a
los menores de un afio con alto riesgo de padecer la
infeccién, como son los prematuros, asi como otros
lactantes que padecen condiciones que aumentan
el riesgo de padecer enfermedad grave por VRS®.

Nirsevimab se administra en una tnica dosis in-
tramuscular de 50 mg para los lactantes de menos
de 5 kg, o de 100 mg para lo que pesen 5 kg o mas.
Los ensayos clinicos mostraron una eficacia del
85% para prevenir lainfeccién por VRS, y del 89,4%
para prevenir las hospitalizaciones. La reaccién
adversa mas frecuente es la erupcién (0,7%) que,
segun datos de la ficha técnica, se produce en los
14 dias posteriores a la administracion de la dosis,
y suele ser de cardcter leve o moderado. Ademas,
se puede producir fiebre y reacciones en el lugar de
lainyeccién en un 0,5% y 0,3% de los casos, respec-
tivamente, dentro de los siete dias posteriores a la
administracién de la dosis®.

En conclusién, una parte importante de la mor-
bimortalidad debida a enfermedades del ITRI, y es-
pecialmente la gripe, puede ser evitada mediante
la inmunizacién/vacunacién de las personas con
mayor riesgo de enfermar, de acuerdo a las reco-
mendaciones de los programas de vacunacion.
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M. Garcia Cenoz e I. Martinez Baz

Boletin de Salud Publica de Navarra, n° 117, noviembre
2021. https://www.navarra.es/NR/rdonlyres/AECCD760-
AB2A-4841-818A-FA53478FD6DC/478627/BOL1172021.
pdf.

Gobierno de Espafia. Ministerio de Sanidad. Recomen-
daciones de vacunacion frente a gripe y COVID-19 en
la temporada 2023-2024 en Espafia. Consultado el 12 de
septiembre de 2023. https://www.sanidad.gob.es/areas/
promocionPrevencion/vacunaciones/gripe_covid19/
docs/RecomendacionesVacunacion_Gripe-Covid19.
pdf.
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MORBIMORTALIDAD DE LAS INFECCIONES DEL TRACTO RESPIRATORIO

10.

INFERIOR Y VACUNACION

Grupo de Trabajo utilizacién de nirsevimab frente a la
infeccidn por virus respiratorio sincitial de la Ponencia
de Programa y Registro de Vacunaciones. Comisién de
Salud Publica del Consejo Interterritorial del Sistema
Nacional de Salud. Gobierno de Espafia. Ministerio de
Sanidad, julio 2023. https://www.sanidad.gob.es/areas/
promocionPrevencion/vacunaciones/comoTrabaja-
mos/docs/Nirsevimab.pdf

Ficha técnica de Nirsevimab. https://cima.aemps.es/
cima/publico/detalle.html?nregistro=1221689001.
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