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Resumen

La psoriasis pustulosa generalizada es una enfermedad autoinflamatoria rara, clinicamente heterogénea y que se asocia con
morbilidad y mortalidad significativas. Siguen existiendo muchas dudas y necesidades no resueltas en torno a conceptos
bésicos de la enfermedad, aunque los avances en el conocimiento de sus bases fisiopatoldgicas y genéticas orientan hacia
un cambio en el concepto, la clasificacion y el tratamiento de la misma. Asi mismo, estos avances han permitido el desarrollo
de tratamientos eficaces con buenas respuestas terapéuticas. Tras una revision exhaustiva de la literatura y basandose en la
experiencia clinica de los autores, el Grupo Mexicano para el Estudio de la Psoriasis y Otras Enfermedades Inmunomediadas
(PSOMEX) proporciona en este articulo informacion actual sobre la clasificacion, el diagndstico, el abordaje clinico y el trata-
miento de la psoriasis pustulosa generalizada, asi como algunas recomendaciones para su manejo.

Psoriasis pustulosa generalizada. PSOMEX. México.

Classification and recommendations of the Mexican Group for the Study of Psoriasis
and Other Inmune-Mediated Diseases (PSOMEX) for the diagnosis and treatment of
generalized pustular psoriasis

Abstract

Generalized pustular psoriasis is a rare, clinically heterogeneous autoinflammatory disease associated with significant morbid-
ity and mortality. There are still many questions and unmet needs regarding basic concepts of the disease, although advances
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|ntroducci6n

La psoriasis pustulosa generalizada (GPP, generalized
pustular psoriasis) es una enfermedad autoinflamatoria
rara, grave y clinicamente heterogénea. Catalogada den-
tro del grupo de las enfermedades neutrofilicas de la piel,
la GPP se caracteriza por brotes agudos generalizados y
recurrentes de pustulas de contenido neutrofilico, superfi-
ciales, macroscopicamente visibles, estériles, no folicula-
res, dolorosas y que aparecen sobre piel eritematosa. La
erupcion tiende a afectar areas extensas y mal definidas
del cuerpo, y el cuadro puede acompanarse de signos de
inflamacion sistémica. La enfermedad se asocia con mor-
bilidad y mortalidad significativas. Tradicionalmente, la
GPP se ha catalogado como una variante de la psoriasis
vulgar, ya que un porcentaje significativo de los casos se
asocian a esta; sin embargo, gracias a la generacién de
nuevo conocimiento en los campos de la genética y la
fisiopatologia de la enfermedad, en la actualidad la GPP
se considera una patologia distinta de la psoriasis
vulgar.™

Objetivos

Con la finalidad de proveer de informacion actual
sobre la clasificacion, el diagndstico, el abordaje cli-
nico y el tratamiento de la GPP, el Grupo Mexicano
para el Estudio de la Psoriasis y Otras Enfermedades
Inmunomediadas (PSOMEX) se reunié con el fin de
realizar una revision extensa de las publicaciones que
abordan el tema. El grupo expresa en este articulo
opiniones y recomendaciones sobre la enfermedad
basadas tanto en dicha revision como en la experien-
cia clinica propia de los integrantes del grupo.

Epidemiologia

La GPP es una enfermedad rara. Su incidencia y
prevalencia exactas en el mundo son desconocidas
debido a multiples factores, ademas de su rareza,
incluyendo pocos estudios poblacionales, falta de uni-
formidad en los criterios definitorios de la enferme-
dad, asi como la utilizacion de distintas metodologias
para recabar datos. De acuerdo con lo reportado, la
incidencia y la prevalencia de la GPP varian segun
los paises. Las incidencias mas altas estimadas son
de 7.46 casos por millén de habitantes (en Japdn) y
la prevalencia general mundial es de 1.76 por millon
de personas.® En México no se cuenta con datos epi-
demioldgicos de la enfermedad.

La GPP se puede presentar a cualquier edad, aun-
que la mayor parte de los casos son adultos de la
quinta y la sexta décadas de la vida. Afecta con mas
frecuencia a las mujeres que a los hombres, en pro-
porciones reportadas de hasta 2:1, aunque algunos
estudios encuentran prevalencias similares en ambos
sexos. Se ha reportado una prevalencia de psoriasis
vulgar, asi como historia familiar de psoriasis, hasta
en el 29% de los casos. Un porcentaje significativo
(alrededor del 50%) de los pacientes requieren hos-
pitalizacion®’ e incluso ingreso a la unidad de cuida-
dos intensivos. Los dias requeridos de internamiento
son variables, con tendencia a ser prolongados (unos
9 dias),® y se relacionan con la presencia de comor-
bilidad o el desarrollo de complicaciones. Las read-
misiones hospitalarias son frecuentes y las cifras de
mortalidad reportadas oscilan entre el 2% y el 16%,
siendo el choque séptico y la insuficiencia cardiaca
las causas més frecuentes de la muerte.®

Genética

La enfermedad se asocia a una sustancial heteroge-
neidad genética. Se han reportado variantes de suscep-
tibilidad en diversos genes, incluyendo los que codifican
para el antagonista del receptor de interleucina 36
(IL36RN) y el gen que codifica para CARD 14 (caspase
recruitment domain family member 14), asi como variantes
en genes que codifican para AP1S3 (adapter related pro-
tein complex 1 subunit sigma 3), SERPINA1 y SERPINA3
(serpin family A member 1, 3), TNIP1 (TNF-alpha indu-
ced protein 3-interacting protein 1) y, de forma mas
reciente, mutaciones en el gen que codifica para MPO
(myeloperoxidase). Todas estas variantes genéticas
resultan en la activacién no controlada de vias de sefia-
lizacion inflamatoria promovidas por la 1L-36.3%

Las mutaciones en IL36RN se han asociado a una
reaccion inflamatoria mas grave, hospitalizaciones pro-
longadas y mayor tasa de recurrencias.'® Las variantes
génicas en CARD 14 se han detectado en pacientes
con psoriasis vulgar que desarrollan cuadros de GPP.®

Por otro lado, una gran cantidad de pacientes con
GPP no portan ninguna variacién conocida en los
genes mencionados, lo que implica que otros factores
genéticos podrian contribuir a la patogénesis de la
enfermedad.

Fisiopatologia

La desregulacion en el sistema inmunitario innato
que produce una alteracion en la sefalizacién de la
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cascada inflamatoria conducida por la IL-36 parece cen-
tral en la patogenia de la GPP. La expresion alterada de
varios componentes de esta ruta provoca un ciclo infla-
matorio con retroalimentacion positiva que conduce a la
produccion excesiva de citocinas inflamatorias y quimio-
cinas, con el consecuente reclutamiento masivo de neu-
tréfilos hacia la epidermis y otros drganos.'>'?

Gatilladores

Muiltiples factores desencadenantes se han reportado
en asociacion con el desarrollo de la enfermedad, como
infecciones, medicamentos, vacunas, condiciones médi-
cas (p. €j., hipoparatiroidismo, hipocalcemia, sindrome de
Turner, acrodermatitis continua de Hallopeau, etc.), tras-
plante alogénico de células madre, embarazo, mens-
truacion y exposicion solar.'+

Presentacion clinica
Subtipos clinicos

Se han descrito cuatro subtipos clinicos de GPP:*

— Forma aguda generalizada (von Zumbusch).

— Forma subaguda anular generalizada: inclusion
como variante de la GPP controvertida debido a
su curso subagudo, sintomas sistémicos y ano-
malias de laboratorio leves o ausentes.

— Forma que se presenta durante el embarazo
(impétigo herpetiforme).

— Forma infantil o juvenil, también conocida como
subtipo anular.

Manifestaciones clinicas (forma aguda
generalizada)

La fase aguda inicia con inflamacion cutanea genera-
lizada caracterizada por grandes areas mal delimitadas
de eritema asociado a edema cutaneo, sensacion de
quemadura, dolor de tipo ardoroso o prurito. En un lapso
de 2-3 horas aparecen numerosas pustulas milimétricas
sobre las &reas eritematosas o sobre piel normal. Las
pustulas pueden confluir y formar grandes areas conoci-
das como «lagos de pus». En la fase cronica, que ocurre
en dias a semanas posteriores al brote inicial, las pus-
tulas se secan y dejan areas de eritema residual y des-
camacion. No se reporta afeccién cutdnea permanente,
pero en algunos casos quedan cicatrices hipertréficas o
queloides. Se puede observar hiperpigmentacién posin-
flamatoria y en ocasiones hay erosiones que simulan
quemaduras cutaneas graves o necrdlisis epidérmica

toxica. Los pacientes pueden presentar telégeno
efluvio 2-3 meses después del brote pustuloso. La
fase de remision puede ser completa o parcial, y
algunos casos evolucionan a una eritrodermia persis-
tente (Figuras 1y 2).7202

Sintomatologia sistémica

Durante los episodios de pustulacion, los pacientes
pueden desarrollar sintomas y signos de inflamacion
sistémica, que incluyen fatiga, fiebre alta, escalofrios,
taquicardia, temblores generalizados, cefaleas, artral-
gias, mialgias, nauseas y anorexia.?%141

Afeccion de mucosas y ocular

La afeccidn de las mucosas incluye la presencia de
lengua geografica (que puede condicionar disfagia),
queilitis, afeccion genital y afecciéon ocular manifes-
tada por conjuntivitis estéril, uveitis e iritis.'>"°

Afeccion ungueal

El compromiso ungueal se caracteriza por un
engrosamiento de las ufias u una onicélisis secun-
daria a coleccién subungueal de pus. Se puede pre-
sentar onicomadesis (Figura 3).21%2

Anomalias de laboratorio

Las anomalias de laboratorio tipicas incluyen eleva-
cion de la proteina C reactiva, anemia, leucocitosis,
neutrofilia, hipoalbuminemia y pruebas de funcién hepa-
tica alteradas.'>'®

Comorbilidad

Los pacientes con GPP pueden presentar multiple
comorbilidad. Se han reportado obesidad, hipertension,
hiperlipidemia, diabetes mellitus, cardiopatia isquémica,
enfermedad pulmonar obstructiva cronica, enferme-
dad psiquiatrica (ansiedad, depresion) y sindrome
metabdlico.”2!23

Histopatologia

En la epidermis, los hallazgos histopatoldgicos
muestran sobreposicién con la psoriasis en placas e
incluyen hiperqueratosis paraqueratdsica, acantosis
con elongacion de los procesos interpapilares, hipo-
granulosis y adelgazamiento suprapapilar. Se pueden
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observar microabscesos de Munro. El hallazgo histo-
l6gico distintivo de la GPP es la infiltracién masiva de
neutréfilos que forman colecciones intra- o subcor-
neas, o intraepidérmicas, estas ultimas asociadas a
espongiosis, llamadas «pustulas espongiformes de
Kogoj». En la dermis se pueden observar edema, dila-
taciéon capilar y un infiltrado inflamatorio superficial
perivascular. En las fases cronicas pueden desapare-
cer los cambios espongiformes, y las colecciones neu-
trofilicas son menos intensas y menos profundas.'>** El
estudio de microscopia electronica ha demostrado her-
niaciones anchas y multipolipoides de queratinocitos
basales a través de brechas que ocurren en la ldmina
basal, y que se encuentran en relacién con el infiltrado
neutrofilico dérmico. En la dermis se observa material
amorfo de tipo fibrinoide que contiene granulos neutro-
filicos, intercalado con espacios electrotransparentes;
se sospecha que estos cambios son secundarios a una
actividad proteolitica intensa.?> También se han descrito
capilares anormales en el segmento arterial de la micro-
circulacion, con paredes endoteliales marcadamente
atenuadas y espacios entre las células endoteliales.?

Complicaciones

Son numerosas las complicaciones que pueden
desarrollar los pacientes con GPP. Se han reportado
neumonitis estéril, sindrome de insuficiencia respirato-
ria aguda, bacteriemia, septicemia, alteraciones termo-
rreguladoras, sindrome de fuga capilar, hipovolemia,
alteraciones metabdlicas, proteicas y electroliticas,
insuficiencia renal aguda, necrosis tubular aguda,
colangitis neutrofilica, estasis biliar, hepatitis, insuficien-
cia cardiaca congestiva de gasto alto, pancreatitis, neu-
ropatia periférica, enteropatia, malabsorcion, artritis,
lisis 6sea, osteomielitis, otitis media, trombosis venosa
profunda, disfuncion tiroidea, hipoparatiroidismo, hipo-
calcemia y amiloidosis secundaria. Muchas de estas
complicaciones son potencialmente mortales.3's"”

Curso clinico

El curso clinico es variable y no predecible. Los
pacientes pueden presentar nuevos brotes afios des-
pués del diagndstico inicial o experimentar multiples
brotes anuales. Las erupciones pueden ir seguidas
de remisiones completas o se puede presentar un
cuadro con eritema persistente y pocas pustulas
alternando con periodos de exacerbacion. Los episo-
dios previos no permiten pronosticar la gravedad ni
la duracién del proximo brote. La sintomatologia, los

factores desencadenantes, la gravedad y la frecuen-
cia de los brotes, pueden variar entre pacientes e
incluso presentarse de forma diferente en un mismo
individuo.®°

Diagnéstico

El diagnostico requiere una correlacion de la histo-
ria del paciente, los sintomas cuténeos y sistémicos,
y los hallazgos de la exploracion fisica, los estudios
de laboratorio y la histopatologia.’®'

Criterios diagnodsticos

En la tabla 1 se muestran de forma comparativa las
propuestas diagndsticas formuladas por el European
Rare and Severe Psoriasis Expert Network (ERASPEN)?”
y la Asociacion Japonesa de Dermatologia.?®

Diagnostico diferencial

El diagndstico de GPP puede ser dificil y los diag-
nodsticos erréneos son frecuentes. Se debe realizar
diagndstico diferencial con diversas enfermedades
cutdneas que cursan con erupciones pustulosas
generalizadas. En la tabla 2 se resumen algunas
caracteristicas de las cuatro afecciones mas fre-
cuentes con las cuales realizar el diagndstico
diferencial. 15192429

Abordaije clinico

Debe hacerse una anamnesis completa, con énfa-
sis en la ingesta de medicamentos, asi como en los
antecedentes personales o familiares de psoriasis u
otra comorbilidad. Se recomienda realizar estudios de
laboratorio y una radiografia simple de térax, que se
consideran necesarios para evaluar la gravedad y las
posibles complicaciones asociadas con la GPP.
También hay que realizar biopsia cutanea a todos los
pacientes; otros estudios, como cultivos de lesiones
cutaneas, hemocultivos, etc., se indicaran de acuerdo
con la situacion clinica del paciente."”

Evaluacion de la gravedad
EVALUACION GENERAL
En la evaluacidn inicial es importante determinar qué

pacientes presentan un mayor riesgo de desarrollar
complicaciones, y si requieren hospitalizacion o
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Propuestas diagndsticas formuladas por la European Rare and Severe Psoriasis Expert Network (ERASPEN) y por la

Asociacién Japonesa de Dermatologia

Exantema Mdltiples pustulas estériles sobre piel
eritematosa
Regiones no acrales
Inflamacion  Sintomatologfa Con o sin sintomatologfa sistémica
sistémica Hallazgos de laboratorio

(Umezawa)

Histopatologfa

Evolucion

Por lo menos una recidiva, brote o

Multiples pustulas estériles sobre piel eritematosa

Datos de inflamacién
sistémica: fiebre, fatiga

Leucocitosis

Elevacion VSG, PCR
Anticuerpos antiestreptolisina O
Hipoproteinemia
Hipoalbuminemia
Hipocalcemia

Ig G o A aumentadas

Pustulas neutrofilicas subcoérneas espongiformes
de Kogoj

Recurrencias

persistencia del cuadro por 3 meses

0 mas

Asociacion con psoriasis vulgar

Ig: inmunoglobulina; PCR: proteina C reactiva; VSG: velocidad de sedimentacion globular.
*Diagnostico definitivo: los cuatro pardmetros descritos estan presentes. Sospecha: si hay tres.

ingreso a la unidad de cuidados intensivos. La edad
avanzada, la presencia de comorbilidad, la afeccién
extensa de la superficie corporal (30%), la alteracién
del estado mental, asi como los sintomas y signos de
inflamacién sistémica importante, pueden indicar la
necesidad de hospitalizaciéon inmediata.®°

EVALUACION CUTANEA

En cuanto a la afectacién cutanea, la GPP se clasi-
fica como leve, moderada o grave segun instrumentos
de evaluacién que se han adaptado de las escalas de
evaluacion de la gravedad que se utilizan en la psoria-
sis: el indice de gravedad y area de psoriasis pustulosa
generalizada (GPPASI, Generalized Pustular Psoriasis
Area and Severity Index), y la evaluacion global de la
psoriasis pustulosa generalizada (GPPGA, Generalized
Pustular Psoriasis Physician Global Assessment)®%
(Figs. 1y 2).

Evaluacion del dafno organico
Para evaluar el dafio organico se recomienda utilizar

el indice de dafio por enfermedades autoinflamatorias
(ADDI, Autoinflammatory Disease Damage Index).**

Evaluacion de la actividad

Clinicamente, la desapariciéon de las pustulas, asi
como la ausencia de brotes, pudieran indicar la remi-
sion del cuadro. No existen biomarcadores especifi-
cos para evaluar la actividad de la enfermedad,
aunque se ha reportado que la disminucion en los
niveles de IL-6 y de interferon estarian asociados con
mejorias clinicas.!"®

Poblaciones especiales
Mujeres embarazadas

La GPP suele aparecer en el tercer trimestre del
embarazo. Puede provocar alteraciones graves, inclu-
yendo insuficiencia placentaria, anomalias fetales,
muerte fetal o neonatal, o muerte materna. En gene-
ral, el cuadro se resuelve rapidamente después del
parto, aunque tiende a reaparecer de forma mas tem-
prana y mas grave en embarazos subsecuentes. Se
han reportado casos en el periodo posparto, asi como
con el uso de anticonceptivos hormonales. Los trata-
mientos que se han utilizado en este escenario inclu-
yen infliximab, ciclosporina y fotoquimioterapia.353¢
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Caracteristicas de las cuatro enfermedades mas frecuentes con las cuales realizar el diagnéstico diferencial de psoriasis

pustulosa generalizada

Presentacion clinica  Erupcion de pustulas
estériles generalizada
Sintomatologia sistémica
Base eritematosa
Coalescencia: «lagos de
pus»

Estudios de
laboratorio

Leucocitosis

Histopatologia Hiperplasia psoriasiforme
(paraqueratosis,
elongacion de

procesos interpapilares,
hipogranulosis,
adelgazamiento
suprapapilar)
Agregados neutrofilicos
intraepidérmicos
asociados a espongiosis
(pustulas espongiformes
de Kogoj)

Infiltracion dérmica
neutrofilica

Dilatacién capilar

Inmunohistoquimica  Ki-67 @
Evolucién clinica
Antecedentes ~29%

Historia familiar
0 personal de
psoriasis

Historia de consumo  12.9%
reciente de
medicamentos

Mutaciones en
IL36RN

Erupcion de pustulas
estériles generalizada
Sintomatologia sistémica
Areas intertriginosas

Leucocitosis
Eosinafilia periférica

Hiperplasia psoriasiforme
Pustulas intraepidérmicas
con marcada espongiosis
Queratinocitos necréticos
Dermatitis vacuolar de
interfase

Eosinofilia dérmica
Exocitosis y espongiosis
eosinofilica, infiltrado
perivascular intersticial
Vasculitis

Ki-67 +

Resolucion espontanea o
mas rapida

No recidivas

~T%

100%

Algunos pacientes también
con mutaciones en IL36RN.

[,148]

Erupcion de pustulas
«hipopiénicas» (contenido
purulento en la base y liquido
Seroso por encima)
Topografia: distribucion
simétrica, afectando axilas,
ingles, abdomen, é&reas
submamarias y las caras
flexoras de las extremidades,
y rara vez afectan la cara, las
palmas de las manos y las
plantas de los pies.

No presentan sintomas
sistémicos

La base cutanea sobre

la cual se asientan las
pustulas es normal y se
observan patrones anulares
Serpiginosos

Pustulas (75%)
Variedad SW solo
diferenciable mediante
inmunofluorescencia

Pustulas neutrofilicas
subcoérneas
Acantolisis minima
Infiltrado inflamatorio
dérmico tipo mixto

Pustulas neutrofilicas
subcérneas

No se observa hiperplasia
psoriasiforme, figuras
sintéticas, pustulas
espongiformes y
telangiectasias

GPP: psoriasis pustulosa generalizada; IgA: inmunoglobulina A; PEGA: pustulosis exantemética generalizada aguda.
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Afeccion ungueal.

Poblacion geriatrica

Excaantema postuloso diseminado. En las personas mayores, la enfermedad puede
presentarse con caracteristicas generales atipicas
que incluyen aparicion y remision lentas, y desarrollo
de trastornos mentales. La mortalidad es mayor en
este grupo de edad.”

Poblacion pediatrica

Existe poca informacién acerca de la GPP en pobla-
cion pediatrica. De acuerdo con lo reportado, la edad
media de presentacion es de 6.3 + 4.9 afios, con
antecedentes personales o familiares en alrededor
del 30% de los casos, y las infecciones de vias res-
piratorias altas son desencadenantes frecuentes.

El tratamiento de la GPP en pediatria es un desafio
y faltan guias e informacion sobre el seguimiento y el
tratamiento a largo plazo. Segun una revision sistema-
tica, los farmacos sistémicos mas utilizados han sido
los retinoides (isotretinoina y acitretina), la ciclosporina

Muiltiples pustulas milimétricas sobre base eritematosa con
tendencia a confluir. y el metotrexato.®” También se ha recomendado el uso
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de etanercept como tratamiento de primera linea, y de
infliximab como segunda linea.®

Pronéstico

El prondstico dependera de las complicaciones
potencialmente fatales que pueden presentarse. Las
tasas de mortalidad reportadas oscilan entre el 2% y
el 16%.’

Tratamiento
Generalidades

La condicion es incurable y no existen guias tera-
péuticas ni estrategias de monitoreo universales. Los
datos sobre los tratamientos empleados provienen de
series de casos o de estudios no aleatorizados, y la
mayor parte de los tratamientos se han basado en los
utilizados en las formas moderadas a graves de pso-
riasis vulgar.3®40

Metas del tratamiento

- Fase aguda:

¢ Controlar la erupcidn pustulosa y recuperar la
funcién cutanea lo mas rapido posible.

o Prevenir el desarrollo de complicaciones o tra-
tarlas cuando se presentan.

e En caso de embarazo, monitoreo estricto de
la madre y del feto, y valorar de forma cuida-
dosa la interrupcion del embarazo si existe
riesgo para la vida.*

e Monitoreo y control hidroelectrolitico y pro-
teico, prevencién de la hipotermia, monitoreo
de las funciones renal y cardiorrespiratoria,
monitoreo y control de posibles infecciones, y
tratamiento con antibidticos si es necesario.

— Fase de mantenimiento: evitar las recidivas y man-
tener la desaparicion o el control de la sintomato-
logia, que se ha reportado persistente entre brotes
en alrededor del 80% de los casos.'"*

Tratamiento farmacoldégico
FARrmAcos TOPICOS

Se utilizan como adyuvantes e incluyen calcipotriol,
tacrolimus, esteroides de baja potencia y emolientes."

FARmAcCOS SISTEMICOS

Los farmacos sistémicos convencionales mas utili-
zados son la ciclosporina, la acitretina y el meto-
trexato. Otros agentes que se han empleado incluyen
dapsona, hidroxiurea, &cido micofendlico y apremi-
last. Aunque se han utilizado esteroides sistémicos,
en general no se recomiendan debido a su asociacion
con el desarrollo de brotes de la enfermedad cuando
se disminuyen o retiran.'®4°

F/ARmAcoOSs BIOLOGICOS

Se han utilizado agentes dirigidos al factor de necro-
sis tumoral (etanercept, adalimumab, certolizumab
e infliximab), anti-IL-12/23 (ustekinumab), anti-IL-17
(secukinumab, ixekizumab, brodalumab), anti-IL-23
(guselkumab, risankizumab), anti-IL-6 (tocilizumab) y
antagonistas de IL-1 y de su receptor (anakinra, gevo-
kizumab, canakinumab).94°

Recientemente se ha aprobado en varios paises un
nuevo agente inhibidor selectivo del receptor de IL-36
para el control de los brotes de GPP en adultos. Se
trata del espesolimab (Spevigo®), un anticuerpo mono-
clonal anti-IL-36. Se administra por via intravenosa y
la infusion suele durar unos 90 minutos. Si es necesa-
rio, se puede administrar una segunda infusion 1
semana después. En los estudios, todos los pacientes
exhibieron una rapida mejoria cutdnea dentro de las 4
semanas posteriores a la administracion de una dosis
Unica de espesolimab.®?“® En la actualidad se estan
realizando ensayos clinicos con otro inhibidor especi-
fico de IL-36, el imsidolimab.

OTROS TRATAMIENTOS

Se ha reportado la eficacia de la aféresis por adsor-
cién, que depleta selectivamente neutrofilos, pero es
un tratamiento poco accesible.*?

También se ha utilizado la fotoquimioterapia con
muy buenas respuestas, logrando remisiones comple-
tas y prolongadas. Sin embargo, la disponibilidad de
los aparatos, asi como la implementacion de la tera-
pia, pueden ser complicadas.*

Seguimiento
No se cuenta con biomarcadores clinicos ni de

laboratorio que permitan predecir el inicio de un nuevo
brote.
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Recomendaciones

La eleccion del tratamiento debe ser individuali-
zada, considerando la gravedad de la afectacion sis-
témica, el grado de compromiso cutaneo, la presencia
de comorbilidad y la disponibilidad de medicamentos.
Asi mismo, en caso de control inadecuado se puede
realizar intercambio o combinaciones de farmacos.

Conclusiones

En torno a la GPP son muchas las necesidades no
resueltas. En la actualidad existe el debate sobre si
seguir considerandola un subtipo de psoriasis, y aun
no se cuenta con guias universales ni biomarcadores
que permitan establecer el diagnostico de certeza,
realizar el monitoreo de la actividad y determinar su
prondstico.** Asi mismo, se requiere el desarrollo de
estrategias de prevencion y hay una clara necesidad
de conocimiento de la enfermedad en los diferentes
niveles de atencién médica.*®

Hasta el momento no se ha establecido un manejo
terapéutico estandarizado, y aunque ya se dispone
de un tratamiento rapido y seguro para tratar los bro-
tes, son necesarios tratamientos a largo plazo que
logren disminuir o eliminar los brotes. Finalmente, en
el desarrollo de guias y recomendaciones se debera
tener en cuenta la disponibilidad en cada pais de los
tratamientos aprobados para la GPP.
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Resumen

El desarrollo de biobancos en México ha surgido como una iniciativa estratégica esencial para avanzar en la investigacion
cientifica y su traduccion para mejorar la salud publica. Este articulo destaca el papel de los bioespecimenes, incluidas las
biopsias quirdrgicas y liquidas, en la promocion de innovaciones diagndsticas y terapéuticas. Subraya la importancia de los
biobancos de alta calidad para la investigacion traslacional y los retos a los que se enfrentan debido a la insuficiencia de
infraestructuras y servicios profesionalizados en México. A través de un recorrido histdrico, se describen el origen y la evolu-
cion inicial de los esfuerzos de biobancos en México, desde el establecimiento de los primeros biobancos institucionales hasta
la creacion del Laboratorio Nacional de Biobancos (LANBIOBAN). La colaboracion entre entidades nacionales e internaciona-
les ha permitido a México participar en redes mundiales de biobancos, impulsando la medicina de precision. A pesar de
contar con recursos limitados, estos biobancos estan impulsando avances significativos en la investigacion traslacional,
mejorando las précticas diagndsticas y terapéuticas, y acortando la brecha entre la investigacion y la aplicacion clinica.

Biobancos. Investigacion traslacional. Bioespecimenes. Medicina de precision. Salud mexicana.

Mx BIOBANKS: a strategic pillar for national science to impact the health of Mexicans

Abstract

The development of biobanks in Mexico has emerged as an essential strategic initiative to advance scientific research and its
translation, to improve public health. This paper highlights the role of biospecimens, including surgical and liquid biopsies, in
promoting diagnostic and therapeutic innovations. It underscores the importance of high-quality biobanking for translational
research and the challenges faced due to insufficient infrastructure and professionalized services in Mexico. Through a historical
overview, the paper describes the origin and initial evolution of biobanking efforts in Mexico, from establishing the first
institutional biobanks to creating the National Biobank Laboratory (LANBIOBAN) network. The collaboration between national
and international entities has allowed Mexico to engage in global biobanking networks, furthering precision medicine. Despite
limited resources, these biobanks are fostering significant progress in translational research, improving diagnostic and
therapeutic practices, and bridging the gap between research and clinical application.

Biobanks. Translational research. Biospecimens. Precision medicine. Mexican health.
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El desarrollo de biobancos en México ha surgido
como una iniciativa estratégica crucial para impulsar
la investigacion cientifica y mejorar la salud publica.
Los biobancos proporcionan un valioso recurso de
muestras bioldgicas, como biopsias quirurgicas y
liquidas, que son esenciales para la investigacion
traslacional y los avances en medicina de precision.
A lo largo de los afos, el establecimiento de bioban-
cos institucionales, asi como la creacion del
Laboratorio Nacional de Biobancos (LANBIOBAN) y
su red, han permitido a México integrarse a las redes
mundiales de biobancos a pesar de los retos relacio-
nados con la infraestructura y los recursos limitados.

Al arranque de nuestro proyecto «Biobanco»,
muchos investigadores en nuestro pais, sobre todo
de instituciones publicas, contaban con colecciones
de muestras bioldgicas, pero el concepto de biobanco
institucionalizado, centralizado y organizado, para
prestar sus servicios primero a los investigadores
contribuidores de las muestras a resguardar y a otros
investigadores enseguida, simplemente era inexis-
tente. Se carecia no solo del concepto, sino también
de la normativa pertinente, la garantia de trazabilidad
a largo plazo, el consentimiento firmado de los donan-
tes fuentes y la informacion asociada a las muestras
de relevancia para los proyectos de investigacion,
principalmente; amén de la procuracion y el resguardo
de las muestras bajo buenas practicas de laboratorio.
Cabe recalcar que estas peculiaridades propias de un
biobanco debian regir su servicio a prestar a investi-
gadores sin distincion de sus adscripciones en insti-
tuciones publicas o privadas. La institucionalizacién
de colecciones integradas en un sistema que de
forma éptima mantuviera las muestras en las mejores
condiciones, que permitiera su acceso de forma efi-
ciente y controlada, y con una disposiciéon siempre
orientada a la colaboracion, fue la motivacion de este
proyecto.

Por lo tanto, esta iniciativa buscé ingresar a México
en el grupo de naciones con biobancos institucionales
publicos y privados que han venido apoyando proyec-
tos de largo alcance, como los gendémicos poblacio-
nales, por un lado, y los de innovacion diagnéstica y
terapéutica por el otro, mismos que demandan bioes-
pecimenes en gran volumen, déptima calidad y con
datos clave relevantes. Basandose en lo anterior,
LANBIOBAN representa primero el nicleo detonador
y luego el nodo articulador de la necesaria red de

biobancos que el pais requiere para potenciar su
investigacion biomédica y clinica. Este trabajo explora
el origen, la evolucidn, los retos y las oportunidades
de los primeros biobancos detonados por el proyecto
LANBIOBAN. Puntualiza el impacto que se logré en
el pais al convencer a las autoridades institucionales
para adoptar y respaldar el modelo impulsado por
dicho proyecto, caracterizado por la adopcion de las
mejores practicas internacionales de operacion vy el
soporte del equipamiento y la infraestructura adecua-
dos. Busca a la vez demostrar que, cuando se insti-
tucionalizan los biobancos, se genera un modelo mas
eficiente (sobre todo considerando los siempre preca-
rios presupuestos para investigacion cientifica de las
instituciones publicas), de mayor alcance e impacto
para el avance de la ciencia médica en general en
nuestro pais, ademas de que sus servicios son criti-
cos para lograr las innovaciones diagndsticas vy tera-
péuticas que motivan el surgimiento y determinan el
éxito de las empresas biotecnoldgicas emergentes
creadas, para ir tras ellas y trasladarlas al mercado.

Bioespecimenes: un recurso valioso para la
investigacion que a menudo se desperdicia

Las muestras bioldgicas derivadas de animales de
experimentacion y partes de tejidos sospechosos de
patologias (conocidas como biopsias quirurgicas), asi
como las muestras de fluidos bioldgicos (denomina-
das biopsias liquidas) tomadas de individuos partici-
pantes en experimentacidn o en tratamientos, que son
colectadas con fines diagnésticos, prondsticos o pre-
dictivos, son fundamentales para los avances en la
investigacion biomédica y clinica. Esto ultimo es cada
dia mas comun en sujetos que participan principal-
mente en protocolos de investigacion clinica.™

La clasificacion de las muestras rebasa hoy la que
se adoptd a inicios del proyecto que, para fines prac-
ticos, se simplificé como biopsias liquidas y biopsias
solidas. En tanto que las primeras incluyen principal-
mente sangre total, suero, plasma, orina, liquido cefa-
lorraquideo, saliva, lagrimas, sudor, semen y leche
materna, las segundas abarcan tejidos tumorales,
tejidos normales adyacentes, material resecado de
organos, piel, musculo, grasa y médula dsea.
Complementando a dicha clasificacion, ahora se con-
sideran también muestras celulares (células mononu-
cleares de sangre periférica, células madre y cultivos
celulares derivados de tejidos), genéticas y molecula-
res (ADN genomico, ARN total, proteinas, metabolitos
y lipidos), microbioldgicas (microbiota, muestras



ambientales humanas) y hasta materiales post mor-
tem, tales como cerebros, corazones, higados u otros
organos, asi como dientes y huesos, principalmente.

Una vez que las biopsias han cumplido su propdsito
de investigacion o terapéutico principal, el tejido resi-
dual contribuido por los participantes en cuestion se
almacena en laboratorios de investigacion, archivos
de anatomia patoldgica y refrigeradores y congelado-
res de los laboratorios de patologia clinica dentro de
clinicas y hospitales. El resguardo de estos bioespe-
cimenes permite repetir los estudios si es necesario,
a la par que apoyar la ensefianza y la investigacion.
Ademas, su demanda por proyectos de innovacién
diagndstica y terapéutica, debidamente gestionados
y aprobados por parte de las empresas del sector,
estd aumentando constantemente.>"

La custodia y el uso a largo plazo (incluso durante
muchos afos) de dichos materiales requieren esfuer-
zos significativos e inversiones sustanciales en
infraestructura 'y personal. Desafortunadamente,
muchas colecciones grandes superan el periodo
minimo de resguardo legal de 5 afios y se descartan
debido a la falta de espacio de almacenamiento. Son
comunes los informes de desastres naturales que
causan la pérdida de dichas colecciones, asi como
los relatos de su devaluacién debido a las limitaciones
en el manejo y cuidado.”®

Los bioespecimenes de alta calidad son
esenciales para que la investigacion
impulse la innovacion

Los cientificos a menudo aspiran a que sus descu-
brimientos e inventos beneficien a la sociedad. En
biomedicina y ciencias de la salud, este objetivo esta
respaldado por una estrategia conocida como inves-
tigacion traslacional bidireccional.! Esta requiere la
conjuncién de investigadores basicos y clinicos,
conectados por bioespecimenes de alta calidad y
valiosos datos asociados, lo que promueve la innova-
cion diagndstica y terapéutica; si esta conexion no se
produce, el proceso se atasca.'

La creciente importancia de los bioespecimenes ha
dado lugar a una nueva disciplina cientifica: la ciencia
de los bioespecimenes; una nueva profesion: el bio-
banquero; un nuevo servicio: el biobanco; y una nueva
actividad: la rapida recuperacion de biopsias quirdr-
gicas de los quiréfanos para que, tras separar el
material diagndstico, el resto pueda ser trasladado al
biobanco.

Barrera-Saldana HA et al.

¢ Pero qué es un biobanco? Es una unidad de ser-
vicio dentro de una institucion hospitalaria o un centro
de investigacion independiente que, con una infraes-
tructura de oficina y laboratorio adecuada, asi como
con buenas practicas de adquisicion, proteccion y
trazabilidad de muestras bioldgicas y sus datos,
garantiza el suministro de estas para fines de inves-
tigacion e innovacion diagndstica y terapéutica.’®'®

Bioespecimenes en biobancos: el deseo
de los donantes de apoyar el progreso de
las ciencias médicas

En investigacion médica, los principales bioespeci-
menes obtenidos por los biobancos son las biopsias
quirurgicas (tejidos procesados y almacenados en los
servicios de anatomia patoldgica tras su fijacion e
inclusion en parafina, cominmente denominados
FFPE [formalin-fixed paraffin-embedded]) y las biop-
sias liquidas (sangre, orina y otros fluidos bioldgi-
cos)"'61°, Con el paso del tiempo, cada vez se hace
mas evidente que pronto llegara el momento en que
estas ultimas (biopsias liquidas) sustituiran a las pri-
meras (biopsias quirurgicas), ya que permiten avanzar
en los diagndsticos y hacer un seguimiento de la
evolucion y las recaidas del tratamiento de forma
minimamente invasiva.'??% Ademas, las bibliotecas
de iméagenes de los andlisis de dichas biopsias en
FFPE se utilizan cada vez mas debido a su procesa-
miento mediante inteligencia artificial, sobre todo con
fines diagnosticos, predictivos y prondsticos, mas no
Unicamente, en oncologia.

El resguardo de los restos de biopsias en biobancos
requiere, ante todo, el consentimiento informado de los
donantes, y en el caso de las autopsias, del represen-
tante legal del fallecido. No obstante, se ha documen-
tado que muchos donantes encuentran dificultades
para comprender plenamente el consentimiento relacio-
nado con biobancos, lo que representa un reto ético y
comunicativo relevante en la practica clinica.?*2® Frente
a este desafio, diversas instituciones han comenzado
a desarrollar estrategias pedagégicas y formatos de
consentimiento mas accesibles, que permiten a los
donantes entender mejor los fines y alcances de su
participacion. A pesar de estos obstaculos, los volun-
tarios sanos y los participantes continian mostrando
disposiciéon a donar expresamente materiales bioldgi-
cos sobrantes —en especial biopsias liquidas— como
expresion de su deseo de apoyar la investigacion. La
experiencia en muchos centros hospitalarios académi-
cos que realizan investigaciones es que, cuando se les
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Diagrama de flujo de los procesos dentro de un biobanco. 1: acercamiento al participante. 2: firma del consentimiento informado (ICF).
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biomoléculas. 8: desarrollo de experimentos. 9: andlisis de resultados.

aborda y se les solicitan bioespecimenes, la gran
mayoria, aunque no participen en los protocolos de
investigacion, acceden a contribuir con sus donaciones
de bioespecimenes a los inventarios de los biobancos
institucionales.?*° Esta actitud positiva también ha sido
observada entre estudiantes de medicina y futuros pro-
fesionales sanitarios, quienes expresan un amplio res-
paldo a la existencia y el funcionamiento de biobancos
con fines investigativos.®' Ademas, los estudios cualita-
tivos han revelado que muchas personas perciben la
donacion de muestras a biobancos como un acto sen-
cillo, pero valioso, impulsado por un deseo altruista de
contribuir al progreso médico.*

Uno de los principales usos actuales de los bioes-
pecimenes en los biobancos son los analisis que se
practican sobre sus biomoléculas, entre los que se
encuentran los «6micos» (gendmico, transcriptémico,
protedmico y metabolémico, principalmente), denomi-
nados de patologia 0 medicina de precisién, y que
tienen un valor estratégico ya que permiten completar
el diagnostico clinico con la predicciéon de la mejor
opcidn terapéutica para cada paciente (emparejando
su individualidad genética con la fisioldgica).® Este
enfoque de la medicina de precisién busca la pres-
cripcion del tratamiento mas adecuado y su dosis
precisa para el paciente correcto, identificado por
estos analisis realizados en sus bioespecimenes que
se conservan en biobancos.

Biobancos académicos: puentes clave
entre la asistencia y la investigacion

Uno de los principales retos de la investigacion en
salud es acceder a colecciones de muestras de alta
calidad y a sus datos clinicos. Este proceso a menudo

10: proteccion y divulgacion.

consume mucho tiempo del proyecto, lo que ralentiza
los experimentos de laboratorio y, a veces, conduce
a su abandono o fracaso.

Este problema fue aprovechado como una oportu-
nidad por los biobancos. Su tarea (Fig. 1) comienza
con la obtencién de bioespecimenes junto con un
registro de sus condiciones preanaliticas y los datos
de los participantes de los que provienen.®® Continda
con el control de calidad preanalitico y la distribucién
en presentaciones (alicuotas) que facilitan su uso.
Puede abarcar el procesamiento de algunas alicuotas
para aislar biomoléculas especificas (por ejemplo,
ADN), y finaliza con la entrada de estos materiales en
los equipos para su criopreservaciéon, con la
garantia de trazabilidad para su suministro a los
investigadores que demandaron el servicio al bio-
banco, en primera instancia, o en su defecto a terce-
ros investigadores que lo necesitaran.51:343%

Un ejemplo reciente de estandarizacién de estos
procedimientos es el protocolo desarrollado en el pro-
grama BACPAC, el cual establece unos lineamientos
claros para la recoleccion, el analisis y el almacena-
miento de bioespecimenes con fines de investigacion
sobre dolor crénico.®

Como resultado de estos biobancos académicos se
han derivado distintos trabajos de investigacion, rea-
firmando que, para mejorar la competitividad de estos,
es necesaria la colaboracién de los biobancos.
Durante la vigencia del financiamiento al proyecto
LANBIOBAN, el mayor impacto del biobanco que
inauguro dicho proyecto fue en diversos proyectos de
investigacion que redituaron multiples tesis de licen-
ciatura, especialidad, maestria y doctorado (Tabla 1),
ademads de colaboraciones internacionales, tal como
la del desciframiento del paisaje gendmico de las



Contribuciones a proyectos de tesis de investigacion

Expresion génica y
regulacion molecular

Validacion de potenciales biomarcadores génicos en cancer

cervicouterino

Virologfa y enfermedades
infecciosas

Genotipificacion del VPH en mujeres con captura de hibridos

positiva de la SSNL

Determinacioén de variantes genotipicas de Chlamydia
frachomatis causante de conjuntivitis de inclusion y su

Expresion del locus GH en el ojo de primates superiores

|dentificacion del VPH en biopsias de cancer de mama
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Doctorado BS

Maestria BS y MGM

correlacion con los signos clinicos en pacientes del noreste

de México

Inmunologfa y marcadores
de autoinmunidad

Genética y variantes
asociadas a enfermedades

Deteccién de mutaciones en pacientes mexicanos con

displasia ectodérmica ligada al x

Estudios genéticos y metabdlicos del cancer de mama

Diagndstico y deteccion de
cancer

BL: biopsia liquida; BS: biopsia sélida; MC: muestra celular; MGM: muestra genética/molecular.

mutaciones en cancer de cuello uterino en colabora-
cién con el Instituto Nacional de Medicina Gendmica
(INMEGEN) y liderado por el Broad Institute of MIT y
Harvard.®”

Biobancos para México: una idea operativa
con proyeccion estratégica

La mayoria de los investigadores biomédicos y cli-
nicos del pais que han trabajado con grandes colec-
ciones de bioespecimenes y sus datos se han
enfrentado a desafios debido a la ausencia de un
biobanco institucional profesionalizado. Esto a
menudo conduce a un desaliento generalizado, obs-
taculizando los proyectos y limitando las oportunida-
des para la investigacion traslacional, la innovacién y
el desarrollo de empresas de salud de base cientifica
y tecnoldgica en México.”

En los laboratorios de los coautores, hemos coinci-
dido en transformar el problema del desafio que repre-
senta en nuestro pais realizar investigacion traslacional
que promueva innovaciones en una oportunidad real
para apalancar nuestras instituciones con biobancos
de clase mundial. ;Coémo se puede lograr esto, para

Identificacién de anticuerpos carbamilados

Deteccién de SNP en genes asociados con obesidad y
cancer de mama en pacientes del noreste de México

Deteccion de cancer de ovario en muestras de Papanicolau

Especialidad en Cirugia BS y MGM
General

Servicio social BLy MGM
Especialidad en BS y MGM
Oftalmologfa

Especialidad en BLyMGM
Reumatologia

Maestria BLyMGM
Doctorado MGM
Maestria BSyBL
Maestria, Colaboracion MGMy MC

Internacional Universidad
Johns Hopkins

los que se requieren recursos importantes que antes
los propios investigadores gestionaban y que, por lo
tanto, los gestores institucionales lo consideran una
responsabilidad menos a su cargo® ;Y como podemos
convencer a los revisores que evaltian proyectos para
agencias como la Secretaria de Ciencia, Humanidades,
Tecnologia e Innovacién (SECIHTI) para que apoyen
las iniciativas de biobancos cuando a menudo recha-
zan propuestas que no consideran «verdaderos pro-
yectos de investigacion», viéndolos en cambio como
infraestructura? Estas circunstancias hacen que alcan-
zar el éxito sea una tarea muy ardua.

El proyecto que finalmente logré en México el reco-
nocimiento oficial de los biobancos data de 2002,
cuando en el laboratorio de la Universidad Auténoma
de Nuevo Ledn (UANL) el primer autor liderd un pro-
yecto colaborativo con la Universidad de California en
Irvine y la Secretaria de Salud del Estado de Nuevo
Ledn. El proyecto buscd comprender la epidemiologia
de las infecciones por el virus del papiloma humano,
habiendo logrado inscribir a 5000 mujeres voluntarias.
La valiosa experiencia de un laboratorio de investiga-
cion biomédica® enfrentando la gestion de un gran
volumen de muestras de Papanicolaou, muestras de
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Evolucion de la composicion de REMBIOBAN. Comenzé en 2015 con las instituciones fundadas aqui descritas como LANBIOBAN.
Luego, entre 2016 y 2017 se incorporaron los cuatro miembros del siguiente circulo. Justo cuando se suspendio el apoyo de las subvenciones
del CONACyT, otras siete instituciones habian solicitado su incorporacion durante 2018 y 2019.

sangre, datos sociodemograficos y consentimiento
informado, impulsé una campafa para equipar mejor
al biobanco emergente del Departamento de Bioquimica
y Medicina Molecular de la Facultad de Medicina de la
UANL. Para el afio 2010, este biobanco departamental
alcanzo el estatus institucional, y en el afio 2015 se
convirtié en biobanco nacional, aunque no sin transitar
por un camino poco convencional.

Surgimiento del Laboratorio Nacional del
Biobanco

La gestacion en 2015 del Laboratorio Nacional de
Biobancos (bautizado como LANBIOBAN) fue posible
al conjugarse los respaldos de los directivos del
Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion
Salvador Zubiran (entonces dirigido por el Dr. David
Kershenovich) como institucién asociada, de la Oficina
de Ciencia y Tecnologia de la Presidencia de la

Republica (entonces encabezada por el Dr. Francisco
Bolivar Zapata) y del entonces Consejo Nacional de
Ciencia y Tecnologia (CONACyT), en particular de la
Subdireccion de Investigacion Cientifica encabezada
por la Dra. Julia Taglefia; ademas de haber obtenido
evaluaciones positivas de la revisién por pares a la que
fue sometida y logrado conseguir los importantes fon-
dos concurrentes que demandaba la convocatoria del
referido CONACYT (ahora SECIHTI).%® Al afio siguiente
(2016), tres prestigiosas universidades y tres institutos
nacionales de salud lideres se unieron y el LANBIOBAN
migro a la figura de consorcio, referido con el acrénimo
REMBIOBAN (Red Mexicana de Biobancos) (Fig. 2).

La evolucion del Laboratorio Nacional de
Biobancos y sus desafios

En una reunién sostenida hacia mediados del afio
2017, y por unanimidad de los responsables técnicos



de los biobancos erigidos hasta entonces, asi como
en consenso con las autoridades del entonces
CONACHT, se disefié un esquema de apoyo a la ges-
tibn de la Red. La tarea de promover la calidad
mediante acreditaciones y fomentar colaboraciones
con otros biobancos y redes de estos en el mundo,
asi como con empresas dedicadas a la innovacién
diagndstica y terapéutica que demandan bioespeci-
menes de la mas alta calidad posible, fue asignada a
Innbiogem, S.C.

Por ser uno de los pocos ejemplos en el contexto
internacional de una red nacional de biobancos, si
bien emergiendo, el proyecto ha sido invitado a expo-
siciones en los Estados Unidos de América, Espafa,
Suecia, Canada, Panama y Brasil.*® Esta exposicion
excepcional a los principales biobancos del mundo ha
acortado nuestra curva de aprendizaje y nos ha per-
mitido reenfocar nuestros planes en las dos preocu-
paciones principales de los biobancos del mundo: la
sostenibilidad y la calidad operativa.

En cuanto a la sostenibilidad, otro acuerdo consen-
suado en dicha reunion fue que los distintos nodos
de la red gestionen sus colecciones de bioespecime-
nes y decidan si contribuirdn, con las autorizaciones
0 exenciones debidas de sus respectivos comités de
ética, a los proyectos nacionales e internacionales
que Innbiogem se encarga de gestionar. A su vez, y
dada la experiencia de los principales biobancos del
mundo, que se refleja en el lema «El mejor biobanco
es el que ya ha distribuido todos sus bioespecime-
nes», en las reuniones de los representantes de los
diversos biobancos se ha discutido que para la sos-
tenibilidad de estos se adopte la practica generali-
zada internacionalmente de asignar cuotas de
recuperacion equiparables a los gastos incurridos en
la generacion y el mantenimiento de sus colecciones
(recuperacion de costos).

Para lograr la sostenibilidad es necesaria también
una mayor visibilidad y acceso a las oportunidades
internacionales. Por lo tanto, Innbiogem identificé a la
organizacion internacional de investigacion por con-
trato Trans-Hit Biomarkers, de Montreal, Canada,
como el aliado ideal, dada su gran experiencia cola-
borando con biobancos académicos de todo el mundo
para adquirir bioespecimenes para las industrias far-
macéuticas y de diagndstico mundiales.®*#!

Para armonizar la calidad de la operacion en los dife-
rentes biobancos que componen REMBIOBAN, el pro-
yecto se ha nutrido de la experiencia de la Red
Valenciana de Biobancos en Espafa, a la vez que se
estan adoptando las mejores practicas de biobancos de

Barrera-Saldana HA et al.

la Sociedad Internacional de Repositorios Ambientales
y Biolégicos (ISBER), que incluso recientemente fueron
traducidas al espafiol con la ayuda del personal de
Innbiogem. También en materia de buenas practicas, se
ha aconsejado a los miembros de la Red buscar las
acreditaciones que, en el ambito del biobanco, ofrecen
la propia ISBER vy otras instancias, como ya esta pre-
visto por el College of American Pathologists.

Internacionalizacion de los esfuerzos en
biobancos en México

La UANL, como institucion responsable de detonar
el proyecto LANBIOBAN, asumié con decision la
tarea de sentar las bases para el desarrollo nacional
de biobancos, respaldada por el compromiso y el
convencimiento de las demas instituciones participan-
tes. Esta responsabilidad inicial implicé no solo orga-
nizar una infraestructura funcional a servir de ejemplo,
sino también trazar una hoja de ruta para otros
esfuerzos institucionales en el pais.

Desde entonces, diversas entidades han comen-
zado a desarrollar iniciativas propias. Un ejemplo es
el del componente de salud del Tecnoldgico de
Monterrey (TecSalud), que recientemente lanzé el
proyecto OriGen, con el anhelo de impulsar la medi-
cina de precisién mediante la secuenciacién de los
genomas de participantes de la poblacién, incluidos
sus pacientes, tal como tiempo atras le habia reco-
mendado el primer autor.*?

Estos desarrollos evidencian cémo los esfuerzos
pioneros realizados desde LANBIOBAN allanaron el
camino para nuevas estrategias institucionales apo-
yadas por biobancos, tanto de ambito nacional como
internacional.

Una primera oportunidad de colaborar con una
empresa internacional (britanica) lider en el campo
del diagndstico basado en biopsia liquida y analisis
epigenético, identificado por la alianza entre Trans-Hit
e Innbiogem, y puesto en marcha con la ayuda de
varios biobancos y colecciones en Monterrey y Ciudad
de México, ha superado con éxito la auditoria a los
centros participantes practicada por una tercera
empresa internacional dedicada precisamente a rea-
lizar auditorias de biobancos.

Asimismo, derivado de las conversaciones que se
han mantenido con ejecutivos de ISBER y BBMRI-
ERIC, Innbiogem ha sido designada como punto de
contacto para coordinar los planes que ambas orga-
nizaciones estan contemplando para integrar los
biobancos de América Latina a las comunidades de
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biobancos académicos del mundo, que estas pres-
tigiosas corporaciones sin fines de lucro represen-
tan. Al mismo tiempo, REMBIOBAN ha sido invitada
a integrarse como biobanco modelo del Proyecto
de Prevencion de Enfermedades No Transmisibles
del Centro Mesoamericano, financiado por el
National Cancer Institute de los Estados Unidos de
América.

REMBIOBAN: nuevo pilar para la
investigacion traslacional

Toda instituciéon que se precie parte de los esfuer-
zos en este pais por mejorar la salud de los mexica-
nos a través de una digna y efectiva atencion clinica
y hospitalaria debe contar con su biobanco. Ademas,
dicha institucién debe operar su biobanco bajo las
buenas practicas de biobanco internacionales, con
las maximas acreditaciones aplicables, financiando
sus operaciones a través de tarifas de recuperacion
de costos, teniendo la aprobacién de sus instancias
regulatorias para compartir sus remanentes de biop-
sias con otros investigadores de instituciones publi-
cas y privadas, y avalando su pertenencia a
sociedades internacionales de biobancos. Esto se
suma a compartir sus experiencias participando en
congresos, publicaciones cientificas y proyectos cola-
borativos académico-empresariales.

Consecuente con lo anterior, la REMBIOBAN, junto
a las organizaciones y empresas aliadas, se esfuerza
con gran compromiso para lograr que los biobancos
de nuestro pais apoyen los esfuerzos casi heroicos
del sector salud, de los investigadores biomédicos y
clinicos, de los estudiantes de posgrado y de los jéve-
nes emprendedores de nuestro sector BIO nacional
en desarrollo. Al confiar en las valiosas colecciones
de muestras bioldgicas de sus miembros y garantizar
su mas alta calidad posible, la REMBIOBAN ayudara
a acelerar los descubrimientos y las innovaciones en
salud en México.

La creacion de esta red pionera de laboratorios que
vincula la asistencia a la investigacion traslacional en
salud, y esta con la innovacion diagndstica y terapéu-
tica global, permitira a México contribuir al desarrollo
de nuevos diagndsticos y tratamientos, al tiempo que
acercar estos beneficios a su poblacion.

Conclusion

El surgimiento de los biobancos en México ha
demostrado ser una valiosa, necesaria y urgente

iniciativa para impulsar el avance de la investigacion
biomédica y las innovaciones en el diagndstico y el
tratamiento médicos. Iniciativas como la detonada por
LANBIOBAN y la que busca consolidar la red
REMBIOBAN resultante estan permitiendo a los inves-
tigadores mexicanos superar retos histéricos relacio-
nados con el acceso a bioespecimenes y datos clinicos
de alta calidad. Mediante colaboraciones nacionales e
internacionales, estos biobancos se han venido inte-
grando con éxito en redes globales, promoviendo la
sostenibilidad, la calidad operativa y la innovacién en
medicina de precision. Aunque este proyecto recibid
apoyo en dos ejercicios sucesivos de la convocatoria
de Laboratorios Nacionales y solidarios fondos com-
plementarios de terceros, el desarrollo sustancial que
se logrd en dichos ejercicios se ha visto truncado por
la reorientacidn del financiamiento cientifico en el pais.
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Resumen

Antecedentes: La diabetes mellitus es una enfermedad metabdlica en constante aumento a nivel mundial y se asocia con
multiples complicaciones graves. Entre ellas, la cardiomiopatia diabética (CMD) representa una de las principales causas de
morbilidad y mortalidad. Los analogos del péptido similar al glucagdn tipo 1 (GLP-1) y los inhibidores del cotransportador
sodio-glucosa tipo 2 (SGLT2) han emergido como opciones terapéuticas prometedoras para la CMD. Sin embargo, los meca-
nismos subyacentes a sus efectos cardioprotectores atin no han sido completamente dilucidados. Objetivos: Este estudio
evalua los efectos de la liraglutida y la empagliflozina sobre el estrés oxidativo, la inflamacion y los cambios histoldgicos en
el tejido cardiaco en CMD. Material y métodos: Se dividieron treinta y siete ratas machos Wistar albinas en cuatro grupos.
La diabetes se indujo en tres grupos mediante estreptozotocina (STZ) y nicotinamida (NA). Los grupos fueron: (1) Control,
(2) Diabético (DM), (3) DM + Liraglutida (0.6 mg/kg, por via subcutanea, durante 8 semanas) y (4) DM + Empagliflozina
(30 mg/kg, por sonda oral, durante 8 semanas). Las muestras de sangre se analizaron mediante ELISA para determinar los
niveles de factor de necrosis tumoral alfa (TNF-c.), interleucina-1 (IL-1), malondialdehido (MDA), superdxido dismutasa (SOD),
productos finales de glicacion avanzada (AGE) e insulina. El tejido cardiaco se examind histopatoldgicamente. Resultados: La
diabetes aumento significativamente la glucosa en sangre, IL-1, TNF-a, MDA y AGE (p < 0.01), con reduccion de SOD y dafio
miocdrdico. Liraglutida y empagliflozina mejoraron estos pardmetros (p < 0.01). Conclusione: Liraglutida y empagliflozina
reducen el dafio cardiaco inducido por la diabetes al disminuir la fibrosis, el estrés oxidativo y la inflamacion, mostrando un
potencial cardioprotector en CMD.

Cardiomiopatia diabética. Liraglutida. Empagliflozina. Inflamacion. Estrés oxidative. Riesgo cardiovascular.

Liraglutide and empagliflozin alleviate diabetic cardiomyopathy by reducing oxidative
stress and inflammation

Abstract

Background: Diabetes mellitus (DM) is a growing metabolic disease worldwide, associated with severe complications. Gluca-
gon-like peptide-1 analogs and sodium-glucose cotransporter-2 inhibitors are promising therapeutic options for diabetic cardio-
myopathy (DCM), although their cardioprotective mechanisms are not yet fully understood. Objective: This study evaluates
the effects of liraglutide and empagliflozin on oxidative stress, inflammation, and histological changes in cardiac tissue in DCM.
Materials and methods: Thirty-seven male Wistar albino rats were divided into four groups. Diabetes was induced in three
groups using streptozotocin and nicotinamide. The groups were: (1) Control, (2) DM, (3) DM + Liraglutide (0.6 mg/kg, subcu-
taneously, 8 weeks), and (4) DM + Empagliflozin (30 mg/kg, oral gavage, 8 weeks). Blood samples were analyzed through
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enzyme-linked immunosorbent assay for tumor necrosis factor- o. (TNF-a.), interleukin-1 (IL-1), malondialdehyde (MDA), super-
oxide dismutase (SOD), advanced glycation end (AGE) products, and insulin. Cardiac tissue was examined histopathologically.
Results: Diabetes significantly increased blood glucose, IL-1, TNF-o, MDA, and AGE (p < 0.01), while SOD levels decreased
(p < 0.01), alongside myocardial damage. Liraglutide and empagliflozin improved all parameters (p < 0.01). Conclusion: Liraglu-
tide and empagliflozin mitigate diabetes-induced cardiac damage, likely by reducing fibrosis, oxidative stress, and inflammation.

Diabetic cardiomyopathy. Liraglutide. Empagliflozin. Inflammation. Oxidative stress. Cardiovascular risk.

|ntroducci6n

La diabetes es un trastorno cronico caracterizado
por una secreciéon o funcidn deficiente de insulina.
Segun el informe 2021 de la International Diabetes
Federation, afecta a 537 millones de adultos de entre
20y 79 afos en todo el mundo.' La diabetes se asocia
estrechamente con complicaciones cardiovasculares
tales como la miocardiopatia diabética (MCD), la car-
diopatia isquémica (Cl) y el accidente cerebrovascu-
lar. Estas patologias representan casi el 65% de las
muertes asociadas a la diabetes.?

La MCD produce disfuncion cardiaca que sobre-
viene independientemente de factores de riesgo tra-
dicionales tales como la CI, la hipertensién o la
valvulopatia. Su fisiopatologia subyacente incluye
resistencia a la insulina, disfuncidon mitocondrial,
estrés oxidativo e inflamacion.® En patologias hiper-
glucémicas, el estrés oxidativo deteriora la actividad
de las enzimas antioxidantes e incrementa las espe-
cies reactivas de oxigeno (ROS), lo cual conduce a
apoptosis de cardiomiocitos y disfuncién cardiaca.

Varios estudios han demostrado que la acumula-
cion de ROS inducida por hiperglucemia influye nega-
tivamente en la contractilidad del ventriculo izquierdo
y fomenta la fibrosis miocardica.>® En este sentido,
las terapias dirigidas al estrés oxidativo, la inflama-
cién, la fibrosis y la apoptosis pueden ofrecer benefi-
cios potenciales en el manejo de la MCD.

Los productos finales de glicacion avanzada (AGE)
son contribuyentes principales a la progresion de la
diabetes.”® La hiperglucemia crénica acelera la for-
macion de AGE mediante glicacién no enzimatica, en
la que la glucosa se une a proteinas, lipidos y &cidos
nucleicos. La interaccion entre AGE y sus receptores
(RAGE) activa el factor nuclear kappa B (NF-kB), lo
que conduce a la sobreexpresion de genes inflama-
torios como interleucina-1 (IL-1), factor de necrosis
tumoral-o. (TNF-o), molécula de adhesion celular vas-
cular-1 e intercelular-1.7¢

La acumulacién de AGE también altera el remode-
lado de la matriz extracelular (MEC) mediante el

entrecruzamiento de proteinas estructurales como el
coldgeno y la elastina, lo cual intensifica, mas si cabe,
la sefalizacion de NF-kB y fomenta la expresion de
citocinas inflamatorias y del factor de crecimiento
transformante-f}”. Como resultado, el estrés oxidativo
se amplifica mediante el aumento de la produccién de
ROS, lo que finalmente contribuye a la hipertrofia
miocardica, la fibrosis, asi como a una menor elasti-
cidad cardiaca.”>'®

La empagliflozina, un inhibidor del cotransportador
sodio-glucosa tipo 2 (SGLT-2), reduce los niveles de
glucosa sanguinea al aumentar la excrecion urinaria
de glucosa de manera independiente de la insulina.
El SGLT-2 se expresa principalmente en los tubulos
proximales renales, donde reabsorbe aproximada-
mente el 90% de la glucosa filtrada." Ademds del
efecto que tiene en el control glucémico, los inhibido-
res de SGLT-2 han demostrado proporcionar una pro-
teccion cardiovascular significativa.’

La liraglutida, un analogo del péptido similar al glu-
cagon-1 (GLP-1), potencia la secrecion de insulina
dependiente de glucosa, suprime la liberacion de glu-
cagon y preserva la funcion de las células p pancreé-
ticas. También mejora el metabolismo lipidico y exhibe
propiedades antiinflamatorias y cardioprotectoras.”'®
Tanto los analogos de GLP-1 como los inhibidores de
SGLT-2 se proponen para proteger contra las compli-
caciones cardiovasculares relacionadas con la
diabetes.!9%

Los estudios en modelos de ratas diabéticas indu-
cidas con estreptozotocina (STZ) han demostrado
que tanto la empagliflozina como la liraglutida redu-
cen la fibrosis miocardica y la expresiéon de marcado-
res relacionados con la inflamacion.?!

Aunque la empagliflozina y la liraglutida se han
investigado de forma individual en contextos experi-
mentales y clinicos, sus efectos combinados sobre la
funcion cardiaca, los marcadores inflamatorios, el
estrés oxidativo, los niveles de glucosa en sangre y
las alteraciones histopatoldgicas todavia no terminan
de entenderse. El presente estudio tiene como obje-
tivo evaluar el impacto de estos agentes sobre los
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niveles de AGE, el estrés oxidativo, la inflamacién y la
histopatologia cardiaca en un modelo de ratas diabé-
ticas inducidas con STZ y nicotinamida (NA), y com-
parar sus respectivos potenciales cardioprotectores.

Materiales y métodos
Animales experimentales

Este estudio utilizé 37 ratas macho Wistar Albinas
(8-12 semanas de edad, 260-300 g) del Dicle
University Health Sciences Research Center. El peso
corporal se registrd antes del experimento. Las ratas
fueron mantenidas en patologias estandar (23 + 2 °C,
55 + 5% de humedad, ciclo de luz/oscuridad de 12 h),
con libre acceso a alimento balanceado y agua. Todos
los procedimientos siguieron la Guide for the Care
and Use of Laboratory Animals.

Induccion de diabetes

El modelo de diabetes se establecié siguiendo
métodos reportados previamente. La NA (110 mg/kg,
Sigma-Aldrich) se disolvié en NaCl al 0,9% y se admi-
nistr6 por via intraperitoneal (i.p.). Transcurridos
15 min, la STZ (60 mg/kg, Sigma-Aldrich) se disolvid
en tampon citrato 0,1 M (pH 4,5) y se administro i.p.
Los controles recibieron un placebo i.p. Para prevenir
hipoglucemia, los grupos diabéticos recibieron glu-
cosa al 10% en el agua de bebida el dia de la admi-
nistracién de STZ. Setenta y dos horas después, se
midi6 la glucosa sanguinea mediante un glucémetro
a partir de muestras de la vena caudal. Las ratas
con glucosa > 250 mg/dl se clasificaron como
diabéticas.??

Diseno del estudio

— Grupo control (n = 7): Ratas sanas que recibieron
un curso de 8 semanas de gavage oral con solu-
cién salina y salina subcuténea (s.c.).

— Grupo diabético (n = 10): Ratas diabéticas que
recibieron un curso de 8 semanas de gavage oral
con solucién salina y salina s.c.

— Grupo diabético + liraglutida (n = 10): Ratas dia-
béticas que recibieron un curso de 8 semanas
de 0,6 mg/kg/dia de liraglutida s.c. y gavage oral
con solucién salina.

— Grupo diabético + empagliflozina (n = 10): Ratas
diabéticas que recibieron un curso de 8 semanas

de 30 mg/kg/dia de empagliflozina por gavage
oral y salina s.c.?

Parametros bioquimicos

Al final del experimento, las ratas fueron eutanasia-
das bajo anestesia con 80 mg/kg de ketamina y
8 mg/kg de xilacina mediante exanguinacion desde la
vena caudal. Las muestras de sangre se recogieron
en tubos biogquimicos, se centrifugaron a 3000 rpm
durante 10 min, y el suero se almacené a -80 °C
hasta el andlisis.

Los niveles séricos de TNF-a, IL-1, AGE, insulina,
malondialdehido (MDA) y superdxido dismutasa
(SOD) se midieron utilizando kits de ELISA especifi-
cos para rata (Sunred Biological Technology,
Shanghai, China; nimeros de catalogo: 201-11-0765,
201-11-0108, 201-11-0607, 201-11-0708, 201-11-0157,
201-11-0169). Los niveles de glucosa sanguinea se
midieron con un glucémetro.

Analisis histopatologico

Para el examen histoldgico, las muestras de tejido
cardiaco se preservaron en formalina con zinc, se
fijaron, lavaron, deshidrataron en etanol de gradua-
cién ascendente, trataron con xileno e incluyeron
en parafina. Se realizaron cortes finos de 5 um,
tefiidos con hematoxilina-eosina y tricrémico de
Masson, luego aclarados con xileno y montados.
Las laminas se examinaron en un fotomicroscopio
Zeiss Imager A2.%

La evaluacion histopatoldgica se realizéd de forma
doble ciego. Las muestras de tejido fueron anonimi-
zadas por un investigador independiente y los analisis
microscdpicos fueron realizados por un histélogo que
desconocia las asignaciones de grupo. El grado de
fibrosis se evalud cualitativamente mediante la tincion
tricromica de Masson. El término “nivel minimo” se
refiere a depdsitos escasos y focales de colageno
limitados a regiones perivasculares, sin compromiso
intersticial extenso.

Analisis estadistico

Los andlisis estadisticos se realizaron utilizando el
software IBM Statistical Package for the Social
Sciences version 26,0 (SPSS). Se aplicé la prueba de
Shapiro—-Wilk para evaluar si las variables continuas
presentaban una distribucion normal. Los datos
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Efectos de la liraglutida y la empagliflozina sobre la homeostasis de la glucosa en la diabetes

Glucosa en sangre (mg/dl), mediana (min-max) 77 (66-85)

14.45 (8.46-14.82)

*Significativo frente al grupo control sano; *Significativo frente al grupo DM.
DM: diabetes mellitus.

Insulina (MU/L), mediana (min-méax)

con distribucion normal se expresaron como media
+ desviacion estandar, mientras que las variables
no normales se representaron como mediana (mini-
mo-maximo). Para la comparativa entre grupos, se
empled analisis de varianza de una via (one-way
ANOVA) en las variables con distribucion normal, y
cuando se detectd significancia estadistica (p < 0,05),
se aplicaron pruebas post hoc de Bonferroni para com-
paraciones por pares. Para los datos sin distribucion
normal, se utilizé la prueba de Kruskal-Wallis para eva-
luar diferencias entre grupos; en caso de observarse
significancia estadistica (p < 0,05), se aplicaron pruebas
U de Mann-Whitney para comparaciones por pares, con
correccion de Bonferroni ajustando el umbral de signifi-
cancia a p < 0,01. Para analizar diferencias intragrupo
en el peso antes y después de la intervencion, se reali-
zaron pruebas t de muestras apareadas, considerando
p < 0,05 como umbral de significancia estadistica.

Proceso ético

La aprobacion ética fue obtenida del Dicle University
Local Ethics Committee for Animal Experiments, con
N° de protocolo 2021/29 de 1 de diciembre de 2021.

Resultados

Liraglutida y empagliflozina mejoran la
diabetes

Comparado con el grupo control, el grupo diabético
mostré un aumento significativo en los niveles de
glucosa sanguinea y una disminucion significativa en
los niveles de insulina. En los grupos a tratamiento
con diabetes mellitus (DM) + liraglutida y DM + empa-
gliflozina, los niveles de glucosa sanguinea se redu-
jeron hasta valores similares a los del grupo control.
En cuanto a los niveles de insulina, la liraglutida incre-
mentd significativamente dichos niveles (Tabla 1). No
se encontraron diferencias significativas entre los gru-
pos DM + Liraglutida y DM + Empagliflozina para
estos parametros.

472" (263-600)
5.87* (4.51-7.81)

91# (79-138) 99* (76-118) p < 0.01

8.04*(7.11-10.22)  7.08*(5.44-9.43) p <0.01

La empagliflozina alivia la pérdida de peso
causada por la diabetes

Al comparar los pesos iniciales y finales dentro de
cada grupo, se encontrdé un aumento significativo en
el grupo control y una disminucion significativa en los
grupos diabéticos (p < 0.05) (Tabla 2).

Liraglutida y empagliflozina reducen el
estrés oxidativo

En el grupo diabético se observd un aumento signi-
ficativo de los niveles de MDA y una disminucion sig-
nificativa de los niveles de SOD frente al grupo control
(p < 0,01). Ademas, en los grupos tratados se observd
una disminucion significativa de los niveles de MDA
respecto al grupo diabético (p < 0.01). Al comparar los
grupos DM + liraglutida y DM + empagliflozina con el
grupo DM en términos de los niveles séricos de SOD,
pudo observarse que los 2 farmacos incrementaron
significativamente esta enzima (p < 0.01) (Tabla 3).

Liraglutida y empagliflozina mejoran la
inflamacion

Comparado con el grupo control, se observd un
aumento significativo en los niveles de TNF-q, IL-1 y
AGE en el grupo diabético (p < 0,01). Al comparar los
grupos tratados con el grupo diabético, se detectd
una disminucion significativa en estos pardmetros
(p < 0.01). No se encontrd diferencia significativa
entre los grupos DM + liraglutida y DM + empagliflozina
en relacién con estos parametros (Tabla 4).

Liraglutida y empagliflozina reducen el
dano miocardico

En el examen con hematoxilina-eosina, se observa-
ron nucleos y fibras miocérdicas normalmente orga-
nizadas en el grupo control (Fig. 1A), mientras que en
los corazones del grupo diabético se detectaron
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Figura 1. Examen histopatoldgico de los tejidos cardiacos tefiidos con hematoxilina y eosina. A: muestra de tejido cardiaco del grupo control
con nticleo ubicado centralmente (flecha negra) y disco intercalado (flecha roja). B: muestra de tejido cardiaco del grupo con diabetes mellitus
(DM) con infiltracién de leucocitos (estrella), congestion vascular (asterisco) y edema (flecha roja). C: muestra de tejido cardiaco del grupo
DM + liraglutida que muestra degeneracion de cardiomiocitos (flecha negra) y congestion vascular (asterisco). D: muestra de tejido cardiaco del
grupo DM + empagliflozina con necrosis (flecha negra), dilatacion y congestion vascular (flecha roja).

Tabla 2. Compatativa del peso inicial y final de los grupos

Media + DE | Media + DE Cambio
porcentual

Control 280.6 £ 135 301.7+£19.2 < 0.01 +7.5
DM 277.1£123 2364+ 182 < 0.01 -14.7
DM+ 2658 +20.1 2358+32.6 0.02 -11.2
Liraglutida

DM+ 2840+86 261.7+127 < 0.01 -8.1

Empagliflozina

DE: desviacion estandar; DM: diabetes mellitus.

degeneracion de cardiomiocitos, nucleos picndticos,
edema e infiltracion leucocitaria (Fig. 1B). En los gru-
pos con liraglutida y empagliflozina, estos hallazgos
se redujeron significativamente en comparacion con
el grupo diabético (Fig. 1C y D).

La tincion tricromica de Masson para fibrosis no
mostro fibras de coldgeno ni fibrosis en el grupo con-
trol (Fig. 2A), mientras que en el grupo diabético
se observaron congestion vascular y fibrosis perivas-
cular (Fig. 2B). En los grupos DM + Liraglutida y

DM + Empagliflozina, la fibrosis se detectd en un nivel
minimo, siendo el efecto terapéutico mas pronunciado
con empagliflozina (Fig. 2C y D).

Discusion

La DM y su principal complicacién cardiovascular,
la MCD, contindan siendo importantes desafios de
salud publica. A pesar de la extensa investigacion que
se ha llevado a cabo sobre esta cuestion, los meca-
nismos exactos que subyacen al dafio miocardico en
la MCD no se han definido por completo debido a su
fisiopatologia multifactorial. Los principales factores
que contribuyen a su desarrollo incluyen la resistencia
a la insulina, el estrés oxidativo, la inflamacion, la
disfuncion mitocondrial y la acumulacién de productos
de AGE.*® No obstante, la compleja interaccion entre
estos mecanismos y la identificaciéon de dianas tera-
péuticas Optimas aun no se comprenden en su tota-
lidad. Como respuesta a estos desafios, se estan
desarrollando nuevos agentes antidiabéticos, no solo
para lograr el control glucémico, sino también para
reducir los riesgos cardiovasculares asociados con la
diabetes.
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Tabla 3. Efectos de la liraglutida y la empaglifiozina sobre el estrés oxidativo

Parametros (unidades) m“ DM + Liraglutida DM + Empagliflozina _

SOD (ng/ml) 10.20 + 0.96 6.92 + 1.65*

MDA (nmol/ml) 0.36 + 0.20 0.67 = 0.07*

9.48 + 1.86" 9.76 + 1.77* p <0.01

0.44 + 0.06" 0.38 +0.15* p <0.01

DE: desviacion estandar; DM: diabetes mellitus; SOD: superéxido dismutasa; MDA: malondialdehido.

*Significativo frente al grupo control sano.
*Significativo frente al grupo DM.

Tabla 4. Efectos de la liraglutida y la empagliflozina sobre la inflamacion

Parametros (unidades) m“ DM + Liraglutida | DM + Empagliflozina -

AGE (ng/l), mediana (min-mé&x) 30,30 (11.03-44.02)

IL-1 (ng/l), media + DE 163.59 + 21.73

TNF-o (ng/ml), media + DE 38.6 + 8.41

74.37* (43.28-90.72)
275.48 + 14.85"

76.30 + 13.48~

31.607(17.33-47.72)  38.837(29.22-51.43) p < 0.01
214.65 + 35** 219.15 + 37.6** p <0.01
28.43 + 13.75* 36.76 + 18.38* p <0.01

IL-1: interleucina-1; TNF-a:: factor de necrosis tumoral-o; AGE: productos de glicacion avanzada; DE: desviacion estandar; DM: diabetes mellitus.

*Significativo frente al grupo control sano.
#Significativo frente al grupo DM.

Figura 2. Examen h/stopatolog/co para fibrosis mediante tincion tricromica de Masson. A: muestra de tejido cardiaco del grupo control con car-
diomiocitos que presentan nicleos ubicados centralmente (flecha negra). B: muestra de tejido cardiaco del grupo con diabetes mellitus (DM) con
degeneracion en los cardiomiocitos (flecha negra) y fibrosis perivascular (flecha roja). C: muestra de tejido cardiaco del grupo DM + liraglutida
con inflamacion (flecha negra) y fibrosis (flecha roja). D: muestra de tejido cardiaco del grupo DM + empagliflozina con fibrosis (flecha roja).

La empagliflozina es un nuevo agente antidiabético
que reduce los niveles de glucosa sanguinea inhi-
biendo la reabsorcion renal de glucosa y fomenando
su excrecion. Su efecto hipoglucemiante es indepen-
diente de la insulina. La empagliflozina también
reduce la presion arterial mediante un aumento de la

diuresis osmética y la natriuresis, contribuyendo a sus
efectos cardioprotectores.?

La liraglutida, un agonista del receptor GLP-1,
ejerce efectos cardiovasculares beneficiosos al redu-
cir el peso corporal, la presién arterial y las lipopro-
teinas circulantes. Sus acciones antiinflamatorias y
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antiateroscleréticas estdn mediadas a través de
receptores GLP-1 expresados en el sistema
cardiovascular.?”

Este estudio tuvo como objetivo investigar y com-
parar los efectos de la empagliflozina y la liraglutida
en la MCD. En este contexto, evaluamos el impacto
de ambos agentes sobre los marcadores bioquimicos
y el dafio miocardico. Se utiliz6 un modelo quimico
de diabetes inducida con NA 'y STZ, que generd defi-
ciencia parcial de insulina y niveles elevados de glu-
cosa sanguinea en el grupo diabético, validando asi
el establecimiento exitoso del modelo experimental.

Los hallazgos de nuestro estudio demuestran que
tanto la empagliflozina como la liraglutida regulan efi-
cazmente los niveles de glucosa, TNF-a, IL-1, MDA,
superoéxido dismutasa (SOD) y AGE, al mismo tiempo
que mejoran la morfologia del tejido miocardico a
nivel histopatoldgico. Ambos agentes redujeron signi-
ficativamente la hiperglucemia en ratas diabéticas; sin
embargo, la liraglutida ejercié un efecto mas pronun-
ciado sobre los niveles de insulina en comparacién
con la empagliflozina, lo que sugiere su papel poten-
cial en la mejora de la funcién de las células B pan-
credticas. Estos resultados coinciden con los de un
estudio reciente de Hussein et al.?%, que examino los
efectos de otro inhibidor de SGLT-2, la dapagliflozina
frente a la liraglutida. Dicho estudio también reporté
reducciones significativas en la glucosa sanguinea y
aumentos notables en los niveles de insulina con
ambos agentes.

El desarrollo de complicaciones cardiovasculares
en la diabetes esta estrechamente unido al estrés
oxidativo, que desempefia un papel clave el avance
de la enfermedad. Los niveles elevados de glucosa
promueven la sobreproduccion de ROS, resultando
en fibrosis miocardica y apoptosis.2® En nuestro estu-
dio, el incremento de los niveles de MDA y la dismi-
nucion de la actividad de SOD en ratas diabéticas
indican un mayor estrés oxidativo asociado con la
hiperglucemia. Estos hallazgos concuerdan con estu-
dios previos de Hussein et al. y Alobaid et al.?®%, que
también destacaron la contribucion del estrés oxida-
tivo a la patogenia de la MCD. Las mejoras observa-
das en los niveles de MDA y SOD en los grupos
tratados sugieren que tanto la empagliflozina como la
liraglutida atentan eficazmente el estrés oxidativo.
Esta actividad antioxidante puede representar un
mecanismo clave en sus efectos cardioprotectores.
Las propiedades antioxidantes de empagliflozina y
liraglutida han sido respaldadas por estudios experi-
mentales previos.'®? Por ejemplo, Hussein et al.

reportaron que tanto dapagliflozina como liraglutida
aumentaron las defensas antioxidantes al incrementar
los niveles de glutation (GSH) y catalasa (CAT) en un
modelo de rata con diabetes tipo 2.26 Asimismo,
Eltobshy et al. demostraron que la empagliflozina
redujo el estrés oxidativo al disminuir los niveles de
MDA e incrementar la actividad enzimatica de CAT en
un modelo de rata diabética.®

Tanto la IL-1 como el TNF-o son mediadores clave
de la inflamacién crénica asociada con la diabetes, y
sus niveles elevados se consideran contribuyentes
mayores al dafo organico relacionado con la enfer-
medad®'. En nuestro estudio, tanto la liraglutida como
la empagliflozina redujeron significativamente los
niveles séricos de IL-1 y TNF-a en ratas diabéticas.
Se ha demostrado previamente que la liraglutida ate-
nda las respuestas inflamatorias al reducir la libera-
cién de citocinas proinflamatorias mediante la
activacion del receptor GLP-1.%2% Asimismo, las pro-
piedades cardioprotectoras de la empagliflozina se
han atribuido a su modulacion del estrés oxidativo y
de las vias inflamatorias, més alld de sus efectos
hipoglucemiantes.343%

La hiperglucemia crénica fomenta la acumulacion
intracelular de AGE, que contribuyen al dafio celular
mediante diversos mecanismos. Los AGE alteran la
integridad estructural de proteinas intracelulares,
deterioran la funcién de la MEC a través de uniones
andémalas con integrinas y activan la sefalizacion
inflamatoria al interactuar con RAGE expresado en
macrofagos, células endoteliales y células de mus-
culo liso vascular.t'> Como resultado, los niveles ele-
vados de AGE exacerban la inflamacion y contribuyen
al dafo cardiaco. En el presente estudio, los niveles
de AGE estaban muy altos en el grupo diabético, pero
cayeron significativamente tras el tratamiento con lira-
glutida o empagliflozina. Estos hallazgos sugieren
que ambos agentes pueden inhibir la formacién de
AGE, un proceso que se acelera en condiciones de
hiperglucemia cronica.

Investigaciones previas avalan esta nocién. Por
ejemplo, se ha demostrado que la empagliflozina
reduce la expresion de RAGE en tejidos renales,
regula negativamente la sefializacion de NF-kB y ate-
nua asi la inflamacion y el estrés oxidativo.®> Asimismo,
Li et al. reportaron que la liraglutida ejerce efectos
vasculares protectores al disminuir la expresion de
RAGE inducida por AGE." La reduccion de marcadores
inflamatorios y de estrés oxidativo observada en nues-
tro estudio podria explicarse parcialmente por la capa-
cidad de estos farmacos de suprimir la produccion de
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AGE. Dado que los AGE activan NF-kB a través de
la unién con RAGE, lo cual conduce a un aumento en
la liberacion de citocinas y al dafo oxidativo,* la
reduccion de AGE podria atenuar esta cascada pro-
inflamatoria. Nuestros hallazgos sugieren que estos
dos farmacos pueden suprimir la activaciéon de NF-xB
al reducir los niveles de AGE, lo cual a su vez lleva
a una disminucion de la inflamacién y el estrés oxi-
dativo. Esta reduccion podria contribuir a la preven-
cién de complicaciones macrovasculares como la
MCD. El examen histopatoldgico de este estudio con-
firm6 los parametros séricos. Basados en cambios
morfolédgicos como inflamacion, necrosis y fibrosis,
podemos afirmar que existié un dafio cardiaco signi-
ficativo en el grupo DM. Encontramos que el trata-
miento con empagliflozina se asocié a un descenso
de los marcadores histopatoldgicos de lesiéon miocar-
dica, tales como la fibrosis perivascular y la infiltra-
cion inflamatoria frente al grupo diabético no tratado.
En un estudio de Alobaid et al. se reportd que la
liraglutida prevenia la MCD al suprimir la inflamacion
mediante las vias de sefalizaciéon ILK/PI3K/AKT/
PTEN.® En la literatura, existen estudios con hallaz-
gos similares.?"%

Este estudio tiene algunas limitaciones. Una de ellas
es que la evaluacion histopatoldgica de la fibrosis
miocardica se realizdé de manera cualitativa y no
mediante un sistema estandarizado de puntuacion
cuantitativa o andlisis digital de imagenes. Aunque las
evaluaciones se hicieron de manera ciega, los estu-
dios futuros se beneficiarian de métodos objetivos de
cuantificacion de fibrosis para fortalecer las compara-
ciones histolégicas. Aunque nuestros resultados
sugieren que la empagliflozina reduce la fibrosis mio-
cardica, no podemos descartar completamente la con-
tribucién de la disfuncién ventricular relacionada con
la MCD subyacente a los hallazgos histopatoldgicos
observados. Estudios futuros que incluyan evaluacién
ecocardiografica o andlisis molecular de las vias de
fibrosis seran necesarios para validar estos efectos.

Conclusiones

La liraglutida y la empagliflozina mejoran el control
glucémico al tiempo que suprimen la inflamacion y el
estrés oxidativo, lo que concuerda con sus efectos
cardioprotectores documentados.

Las fortalezas de este estudio son una evaluacion
detallada de sus efectos antiinflamatorios, antioxidan-
tes y cardioprotectores mediante la medicién por
ELISA de TNF-o, IL-1, MDA, SOD, AGE e insulina.

El disefio experimental permitié un analisis compara-
tivo que favorece la comprensién de sus mecanismos.

No obstante, las limitaciones incluyen el uso de un
modelo animal, lo cual limita la aplicabilidad directa
en humanos, asi como la imposibilidad de evaluar
efectos cardiovasculares y metabdlicos a largo plazo.
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Resumen

Antecedentes: La identificacion de variables prondsticas en nifios con leucemia linfobldstica aguda ha permitido el disefio de
distintos esquemas de tratamiento de acuerdo con la estimacion del riesgo de recaida de la enfermedad de cada paciente.
Objetivo: Asociar la cuenta plaquetaria inicial con la supervivencia de pacientes pedidtricos con leucemia linfobldstica aguda.
Material y métodos: Se compard la supervivencia de dos grupos de pacientes pediatricos con leucemia linfobldstica aguda,
divididos considerando la cuenta plaquetaria que presentaba cada paciente al momento del diagndstico de la leucemia; se
eligio una cuenta plaquetaria de 50 x 10% como punto de corte para la division en grupos. Para el analisis se utilizaron cur-
vas de supervivencia de Kaplan-Meier y regresion de Cox. Resultados: Una cuenta plaquetaria > 50 x 10%I predijo un mejor
prondstico en nifios con leucemia linfoblastica aguda, con p = 0.002 en el andlisis bivariable (rango logaritmico Kaplan-Meier).
El analisis multivariable con regresion de Cox identifico la cuenta plaquetaria inicial como un factor predictor de la superviven-
cia global, con p = 0.025 (HR: 1.42; IC 95%: 1.15-4.47). Conclusiones: El recuento plaquetario al momento del diagndstico
se asocia directamente con la supervivencia de manera independiente del resto de los factores prondsticos descritos.

Leucemia linfobldstica. Plaquetas. Supervivencia. Cancer infantil. Cuenta plaquetaria.

Platelet count at diagnosis predicts survival in children with acute lymphoblastic
leukemia

Abstract

Background: The identification of prognostic variables in children with acute lymphoblastic leukemia has allowed the design
of different treatment regimens according with the estimated risk of relapse of the disease in each patient. Objective: To
associate the initial platelet count with survival in pediatric patients with acute lymphoblastic leukemia. Material and methods: The
survival of two groups of pediatric patients with acute lymphoblastic leukemia was compared, divided considering the platelet
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count that each patient had at the time of the onset of leukemia; a platelet count of 50 x 10°L was chosen as the cut-off point
for the division into groups. Kaplan-Meier survival curves and Cox regression were used for the analysis. Results: A platelet
count > 50 x 10%L predicted a better prognosis in children with acute lymphoblastic leukemia, with p = 0.002 in the bivariate
analysis (Kaplan-Meier log rank). The multivariate analysis with Cox regression identifies the initial platelet count as a predic-
tor of overall survival, with p = 0.025 (HR: 1.42; 95% CI: 1.15-4.47)). Conclusions: The platelet count at diagnosis is directly
associated with survival independently of the other prognostic factors described.

Lymphoblastic leukemia. Platelets. Survival. Childhood cancer. Platelet count.

|ntroducci6n

La leucemia linfoblastica aguda (LLA) es la neopla-
sia maligna diagnosticada con mayor frecuencia en la
infancia; su incidencia ha ido en aumento en las ulti-
mas décadas y presenta diferencias raciales signifi-
cativas." Por fortuna, las posibilidades de remision a
largo plazo también han venido en incremento, des-
cribiéndose actualmente una supervivencia global a
5 afios del 85.8% en los Estados Unidos de América.’
La incidencia se encuentra entre 20 y 35 casos por
cada millén de menores de 15 afios por afo.®

El descubrimiento de que distintas variables predi-
cen el curso clinico y el desenlace de los pacientes
con LLA (entre ellas, expresiones moleculares, perfi-
les citogenéticos, valores hematoldgicos, respuesta al
tratamiento citostatico y caracteristicas clinicas), ha
permitido el disefio de distintos esquemas de trata-
miento de acuerdo con la estimacion del riesgo de
recaida y el prondstico de la enfermedad de cada
paciente. El prondstico entre pacientes adultos y
nifios con LLA difiere significativamente, siendo mejor
el prondstico en estos ultimos.*

El Hospital Juarez de México es una unidad médica
de tercer nivel localizada en la capital del pais, que
brinda atencién médico-quirurgica a pacientes sin
seguridad social, dentro de los cuales se encuentran
nifios con cancer. La poblacion de pacientes pediatri-
cos con LLA de reciente diagndstico recibe trata-
miento de acuerdo con el protocolo institucional, que
es una adaptacion del St Jude Total Therapy Study
XIlIB o del St Jude Total Therapy Study XV del St
Jude Children’s Research Hospital en Memphis,
Tennessee, Estados Unidos de América,>’ los cuales
consideran como factores de mal prondstico la edad
< 1 afo o > 9.9 anos, la infiltracién al sistema nervioso
central o a los testiculos, la cuenta leucocitaria al
diagndstico > 50 x 1091, la hipodiploidia, las translo-
caciones cromosémicas 9;22 o 1;19, los reordena-
mientos del gen MLL (mixed lineage leukemia;
actualmente llamado KMT2A [gen de la lisina

metiltransferasa 2A]), la pobre respuesta a la terapia
de induccion, el inmunofenotipo T y la mala respuesta
a un tratamiento inicial con esteroide, conocido como
ventana esteroidea (este ultimo factor, exclusivo del
St Jude Total Therapy Study XIIIB).57 En el protocolo
institucional también se administra tratamiento con el
esquema para pacientes con factores de mal pronds-
tico a aquellos nifos en quienes no se haya determi-
nado el indice de acido desoxirribonucleico (DNA), o
a quienes se haya administrado tratamiento antineo-
plasico en otra unidad médica previamente a estable-
cerse el diagndstico y la clasificacion de riesgo
definitivos, por la posibilidad de una subclasificacion
inadecuada del grupo de riesgo.

Las plaquetas son fragmentos celulares derivados
de los megacariocitos, que desempefian un papel
clave en la hemostasia.® Para muchos tipos de neo-
plasias, una cuenta plaquetaria elevada se asocia con
un pobre pronodstico;® en el caso de las leucemias
agudas, la presencia de una cuenta plaquetaria nor-
mal sugiere una menor actividad proliferativa de la
clona leucémica en la médula dsea.®

Una cuenta plaquetaria inicial > 65 x 10%I al momento
del diagndstico se ha asociado a una menor supervi-
vencia en pacientes con leucemia mieloide aguda.® En
algunas series de casos de adultos con LLA, la cuenta
plaquetaria al diagndstico no ha afectado las tasas de
remision.*'® No obstante, varios estudios realizados en
nifos con LLA han asociado una cuenta plaquetaria
baja al diagndstico con una pobre supervivencia,"” asi
como con menores tasas de remisiéon y menor res-
puesta al tratamiento.”® Por el contrario, ningun estudio
ha asociado una cuenta plaquetaria baja con buen
prondstico o buena respuesta al tratamiento, si bien en
algunos estudios la cuenta plaquetaria inicial no se ha
descrito como un factor pronéstico.’®2

El tiempo de recuperacion plaquetaria después de
la terapia de induccién se asocia con la superviven-
cia.?"? En un estudio de pacientes con LLA, un
recuento plaquetario > 100 x 10%I alcanzado antes de
60 dias contados a partir del inicio de la induccién a
la remisién se asoci6 con una mayor supervivencia
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global y con una mayor supervivencia libre de enfer-
medad;* asi mismo, la combinacién de un recuento
bajo de blastos en sangre periférica en el dia 8 y un
recuento alto de plaquetas en el dia 33 predice una
mayor supervivencia en nifios con esta neoplasia.®

Las cuentas plaquetarias bajas se asocian con
tiempos méas prolongados hasta la recuperacion pla-
quetaria en nifios con LLA durante la induccion a la
remision, mientras que tiempos de recuperacion pla-
quetaria mas cortos se asocian con una mayor super-
vivencia sin complicaciones.?"

Se ha descrito también que los pacientes con cuen-
tas plaquetarias iniciales > 100 x 10%!I tuvieron menor
frecuencia del reordenamiento del gen MLL."

En un estudio realizado en Francia, los investiga-
dores dividieron a los pacientes en quintiles de
acuerdo con la cuenta plaquetaria que presentaban
al momento del diagndstico, teniendo una mediana de
56 x 10%I, e identificaron una mayor mortalidad y un
mayor riesgo de recaida en aquellos nifios con LLA
que se encontraban en el quintil inferior, al ser com-
parados con los del quintil superior."

Se ha llamado pseudoplaquetas a algunos produc-
tos de la fragmentacion de los blastos que aumentan
erréneamente las cuentas plaquetarias, medidas por
biometria hematica, en el 25.4% de los pacientes que
debutan con LLA.%

Son escasos los estudios que evaluan la cuenta
plaquetaria como factor prondstico en nifios con LLA
y los resultados son variables. Si bien la mayoria de
ellos apoyan la observacion de que una mayor cuenta
plaquetaria predice un mejor prondstico, no hay un
consenso al establecer un punto de corte. El rango
de la cuenta plaquetaria para los puntos de corte de
los distintos estudios va de 20 a 100 x 10Y%I.

El objetivo de nuestro estudio fue asociar la cuenta
plaquetaria inicial (previa al inicio del tratamiento anti-
neoplasico y de la terapia transfusional) con la super-
vivencia de pacientes pediatricos con LLA.

Material y métodos
Pacientes

Se incluyeron pacientes pediatricos diagnosticados
con LLA en el Hospital Juarez de México de 2012 a
2022, tratados de acuerdo con el protocolo institucio-
nal. El diagndstico de LLA se establecié por analisis
morfoldgico del frotis de médula 6sea, complemen-
tandose con el inmunofenotipo y la busqueda de
translocaciones y reordenamientos genéticos en

leucemia. Se dividié a los pacientes en grupos de
riesgo, con el fin de otorgar un tratamiento més
intenso a aquellos con factores de mal prondstico y
mayor probabilidad de recaida. En el estudio partici-
paron pacientes de los tres grupos de riesgo (bajo,
estandar y alto), tratados tanto con el protocolo insti-
tucional adaptado del St Jude Total Therapy Study
XI1IB como con el adaptado del St Jude Total Therapy
Study XV. Las variables utilizadas para el contraste
de nuestra hipétesis fueron la cuenta plaquetaria al
momento de establecer el diagndstico de LLA, el
tiempo de seguimiento a partir del diagndstico y el
estado clinico del paciente al momento de la revision
del expediente.

La cuenta plaquetaria inicial (al momento del diag-
ndstico) se definié como aquella que presentaba cada
paciente antes del inicio del tratamiento antineopla-
sico y de cualquier transfusiéon de hemoderivados. Se
determind por biometrias hematicas realizadas en la
totalidad de los casos en el Laboratorio Central del
Hospital Juarez de México, con un equipo analizador
hematoldgico automatizado tipo Coulter. La informa-
ciéon de la cuenta plaquetaria inicial, asi como del
resto de las variables analizadas en cada paciente,
se asienta en el expediente clinico de cada uno de
los casos; la informacion de la cuenta plaquetaria
inicial se localiza en la seccion de laboratorios de
cada expediente.

La informacion de cada paciente fue manejada de
acuerdo con la normatividad vigente de las leyes
nacionales sobre la proteccién de datos personales,
y siguiendo los estandares de comportamiento ético
y cientifico aceptados de dmbito nacional e interna-
cional. El acceso a la informacién necesaria para
realizar el presente estudio estd fundamentado en la
Ley Federal de Proteccion de Datos Personales en
Posesion de los Particulares de nuestro pais, y se
realizé de acuerdo con los principios propuestos en
la Declaracion de Helsinki. El estudio se encuentra
registrado en la Division de Investigacion del Hospital
Judarez de México con el Protocolo HIM 024/24-R.
Los Comités de Investigacién y Etica del Hospital
Juarez de México concedieron la renuncia total al
consentimiento debido a la naturaleza retrospectiva
del estudio, de conformidad con las leyes mexicanas
vigentes.

Analisis estadistico

Se trata de un estudio observacional analitico retros-
pectivo que compard la supervivencia de dos grupos
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de pacientes pediatricos con LLA, divididos segun la
cuenta plaquetaria que presentaba cada paciente al
momento del diagndstico de la leucemia. Se eligi6 una
cuenta plaquetaria de 50 x 10%1 como punto de corte
para la division en grupos, por ser la que evidenciaba
mayor diferencia en las curvas de supervivencia. La
busqueda de las variables en los expedientes se rea-
liz6 de manera independiente por dos grupos de médi-
cos, y posteriormente se contrastd la informacion
obtenida por cada grupo; en los casos en los cuales
habia diferencias en los valores registrados de alguna
variable, se realiz6 una nueva busqueda por un tercer
grupo, siendo este el que tomo la decisién sobre qué
valor de la variable debia considerarse como exacto
antes de continuar con el analisis. Con la informacion
recabada de los expedientes clinicos se elabord una
base de datos en un programa estadistico para su
posterior procesamiento. Todos los analisis se realiza-
ron con el programa SPSS version 21.0 (IBM Corp.,
Armonk, NY, USA). Se utilizé la prueba y? con correc-
cién de Yates para comparar las variables cualitativas.
La mortalidad se estimé utilizando el método de
Kaplan-Meier y las curvas se compararon utilizando la
prueba de rangos logaritmicos. Se realizé un anélisis
de regresion de riesgos proporcionales de Cox multi-
variado para identificar las variables asociadas con la
mortalidad. Se obtuvo una estimacion de intervalo
para la hazard ratio (HR) a partir de 5000 muestras
bootstrap. Se estimé un intervalo de confianza del
95% (IC 95%) para la HR de la hemoglobina, la cuenta
leucocitaria, la cuenta plaquetaria, la deshidrogenasa
lactica y la edad, todas ellas al momento del diagnds-
tico, asi como también para el sexo y el perfil
citogenético.

Se uso el criterio gréfico del logaritmo negativo del
logaritmo, de la funcién de supervivencia, para verificar
el supuesto de la proporcionalidad de los riesgos. Se us6
el coeficiente ¢ entre las variables dicotomicas para des-
cartar la colinealidad entre variables independientes. Los
valores de p < 0.05 se consideraron estadisticamente
significativos.

Resultados

De un total de 215 pacientes incluidos de manera
inicial, se eligieron para el estudio 192 casos, tras
eliminar 23 por haber recibido medicamentos antineo-
plasicos en otra unidad médica antes de establecerse
el diagndstico (glucocorticoides entre ellos), por cono-
cerse en nuestro hospital a partir de una recaida, por
abandono del tratamiento o por no contar con la

informacién suficiente en el expediente para el anali-
sis estadistico. De los 192 casos analizados, 86 eran
mujeres (44.79%) y 106 eran hombres (55.20%); 87
pacientes pertenecian al grupo con una cuenta pla-
quetaria < 50 x 10%1 (45.31%) y los restantes 105 al
grupo con una cuenta plaquetaria > 50 x 10%I
(54.68%). En cuanto a la edad al momento del diag-
nostico, 100 pacientes eran menores de 10 afios
(52.08%) y los 92 restantes (47.91%) tenian 10 afios
0 mas, siendo el rango de edades de 1 a 17 afos; no
hubo ningun paciente con edad < 1 afio, por lo que
en el andlisis estadistico los pacientes fueron agrupa-
dos en aquellos con < 10 afios y aquellos con = 10
afnos. El tiempo de seguimiento varié de 1 a 4281
dias, siendo la media de 1514 dias.

Para toda la cohorte de pacientes, la cuenta pla-
quetaria al momento del diagnéstico de la leucemia
varié de 4 a 610 x 10%I; la mediana en la cuenta pla-
quetaria fue de 54 x 10%1y la media fue de 85 x 109I.
De los 192 casos analizados, 161 presentaban trom-
bocitopenia (83.85%), definida como una cuenta pla-
quetaria < 150 x 10%I.

La enfermedad minima residual no se considero6 en
el analisis multivariable a pesar de haberse contem-
plado en la metodologia inicial, debido a que su deter-
minacién no se realiz6 de manera uniforme en cuanto
al tiempo en el total de los pacientes.

La asociacion de variables clinico-analiticas con la
supervivencia de los pacientes con LLA se describe
en la tabla 1.

Una cuenta plaquetaria > 50 x 10%I predijo un mejor
pronostico en nifios con LLA, con p = 0.002 en el ana-
lisis bivariable (rango logaritmico de las curvas de
supervivencia de Kaplan-Meier). El grupo de pacientes
con plaquetas = 50 x 10%I tuvo una media de supervi-
vencia de 2791.2 dias (IC 95%: 2431.3-3151.0), y el
grupo de pacientes con plaquetas < 50 x 10%I tuvo una
media de supervivencia de 1822.9 dias (IC 95%: 1478.4-
2167.4) (Fig. 1). El analisis multivariable con regresion
de Cox identificd la cuenta plaquetaria inicial como un
factor predictor de la supervivencia global, con p = 0.025
(HR: 1.42; I1C 95%: 1.15-4.47) (Tabla 2 y Fig. 2).

Otras variables clinico-analiticas que demostraron
predecir la supervivencia en los pacientes pediatricos
con LLA, evaluadas en el analisis multivariable de Cox
(Tabla 2), fueron el sexo (p = 0.034, siendo mayor la
mortalidad en mujeres) y los reordenamientos citoge-
néticos (p = 0.012, siendo mayor la mortalidad en t(9;22)
y KMT2A, y sin registrar ninguna defuncion en t(12;21)).
Por el contrario, la edad, la cuenta leucocitaria, la
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Asociacion de las variables clinico-analiticas con la supervivencia de los pacientes con leucemia linfoblastica aguda

Sexo, n (%) 0.074
Hombre 106 (55.20) 63 (61.16) 43 (48.31)
Mujer 86 (44.79) 40 (38.83) 46 (51.68)

Edad, n (%) 0.120
< 10 afos 100 (52.08) 59 (57.28) 41 (46.06)
> 10 afios 92 (47.91) 44 (42.71) 48 (53.93)

Reordenamientos citogenéticos, n (%) < 0.001
Ninguno 125 (65.10) 73 (70.87) 52 (58.42)
t(12;21) 10 (5.20) 10 (9.70) 0(0.00)
t(1;19) 7(3.64) 4(3.88) 3(3.37)
t(9;22) 11(5.72) 2(1.94) 9(10.11)
KMT2A 4(2.08) 0(0.00) 4 (4.49)
Otro 13(6.77) 8(7.76) 5(5.61)
Desconocido 22 (11.45) 6 (5.82) 16 (17.97)

Leucocitos, n (%) 0.217
< 50x10%I 162 (84.37) 90 (87.37) 72 (80.89)
>50x10% 30 (15.62) 13 (12.62) 17 (19.10)

Hemoglobina, n (%) 0.759
>10 g/dI 69 (35.93) 36 (34.95) 33(37.07)
<10 g/l 123 (64.06) 67 (65.04) 56 (62.92)

Plaquetas, n (%) 0.011
> 50 x 109 105 (54.68) 65 (63.10) 40 (44.94)
<50 x 10% 87 (45.31) 38 (36.89) 49 (55.05)

Deshidrogenasa lactica, n (%) 0.180
<500 U/l 91 (47.39) 48 (46.60) 43 (48.31)
>500 U/l 88 (45.83) 51 (49.51) 37 (41.57)
Desconocido 13(6.77) 4 (3.88) 9(10.11)

*El valor de p para cada variable se calculd con la prueba 2.

. —Todosloscasos  '° | | Plaquetas
\ + Censurado \ —>50x 1071
155 —<50% 1071
08 L 08 A +>50 x 10%1 censurado
W e +<50 x 10%/I censurado

Proporcion de supervivencia
<
I
Proporcién de supervivencia
!

(] 1000 2000 3000 4000 5000 0 1000 2000 3000 4000 5000

Supervivencia global (dias) Supervivencia global (dias)

A-B: supervivencia global y supervivencia de acuerdo con la cuenta plaquetaria inicial de pacientes con leucemia linfobldstica aguda.
p < 0.05. En el andlisis bivariado de rangos logaritmicos de Kaplan-Meier se obtiene p = 0.002.

hemoglobina y la deshidrogenasa lactica no predijeron  plaquetarias < 20 x 10%I al momento del diagnés-

la supervivencia con significancia estadistica. tico,? y el 59% tienen cuentas plaquetarias < 100 x
10%1.27 Esto contrasta con lo reportado en paises de
Discusion bajos ingresos, donde la proporcion de pacientes con

cuentas plaquetarias < 150 x 10%1 al momento del
El 28% de los pacientes pediatricos diagnosticados diagndstico es significativamente mayor que en los
de LLA en paises de altos ingresos presentan cuentas  paises de ingresos altos.?¢2° En México, en una unidad
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Anadlisis multivariado de la asociacion de las variables con la mortalidad

Sexo (mujer)

Edad (> 10 afos)

Ninguno

t(12;21)

t(1;19)

1(9;22)

KMT2A

Otro

Leucocitos (> 50 x 10%1)
Hemoglobina (< 10 g/dl)
Plaquetas (< 50 x 10°/1)

Deshidrogenasa lactica (= 500 U/l)

1,53 (0.982-2.386)
1.53 (0.952-2.46)

Referencia
0.00105 (0.001-0.0011)
0.78 (0.221-2.77)
2.23(1.35-3.68)
7.42 (2.43-22.6)
1.09 (0.321-3.68)
1.41 (0.806-2.46)
1.18 (0.716-1.96
2.03 (1.26-3.26)
1.13(0.700-1.81)

0.068 1.41(1.13-4.21) 0.034
0.060 1.32(0.775-3.12) 0.205
Referencia
0.001 0.00113 (0.001-0.989) 0.012
0.986 1.54 (0.127-4.15) 0.925
0.002 1.53(0.473-2.77) 0.705
0.002 2.07 (0.980-31.7) 0.069
0.708 1.58 (0.381-3.91) 0.667
0.171 1.50 (0.565-2.15) 0.695
0.541 1.44 (0.642-2.46) 0.535
0.001 1.42 (1.15-4.47) 0.025
0.654 1.56 (0.590-1.92) 0.829

BCa IC 95%: intervalos de confianza del 95% bootstrap; HR: hazard ratio; KMT2A: gen de la lisina metiltransferasa 2A.
Los datos se presentan como frecuencia (porcentaje) para las variables cualitativas. Se obtuvo una estimacién de intervalo para la hazard ratio a partir de 5000 muestras bootstrap.

médica distinta de la nuestra, de una poblacién de 203
pacientes pediatricos con LLA el 82.9% presentaban
trombocitopenia al momento del diagnéstico, con una
mediana en la cuenta plaquetaria de 47.4 x 10%1.%° En
nuestros pacientes analizados, el porcentaje con
cuentas plaquetarias < 20 x 10%l en la biometria
hematica diagndstica fue del 18%, y con cuentas pla-
quetarias < 100 x 10%I fue del 72%. Es probable que
las diferencias en la frecuencia o en el grado de trom-
bocitopenia en los pacientes al diagnosticarles la LLA
se deban a diferencias bioldgicas raciales o a retrasos
en el diagndstico oncoldgico definitivo.

Una limitante potencial de la determinacion de la
cuenta plaquetaria inicial por medio de biometria
hematica es que las pseudoplaquetas pueden afectar
las cuentas plaquetarias de los pacientes con LLA, y
ocasionar un sesgo.

Es probable que una cuenta plaquetaria disminuida
se asocie con una mayor infiltracion de la médula ésea
y, de manera consecuente, con una mayor cuenta de
leucocitos y una mayor posibilidad de infiltracion a
organos santuario; ademas, posiblemente sea la tra-
duccién de un tiempo mas prolongado en la evolucién
de la enfermedad, lo que traeria como consecuencia
un incremento en la acumulacién de mutaciones en

\\ Plaquetas
\ —>50x 10%1
09 S . —<50x 1071

Proporcién de supervivencia

P=0025

[ 1000 2000 3000 4000

Supervivencia global (dias)

Supervivencia de acuerdo con la cuenta plaquetaria inicial
de pacientes pediatricos con leucemia linfobldstica aguda. p < 0.05.
La regresion de Cox evidencia una mayor supervivencia de aquellos
con una cuenta plaquetaria inicial > 50 x 10°L. Para el andlisis multi-
variado se consideraron otras seis variables clinico-analiticas ademas
de la cuenta plaquetaria: hemoglobina, cuenta leucocitaria, deshidro-
genasa lactica, edad, sexo y perfil citogenético.

genes involucrados en el control del ciclo celular. Se
uso el coeficiente ¢ entre las variables dicotdmicas
para descartar la colinealidad entre variables indepen-
dientes, con lo que se descartd que la cuenta plaque-
taria al momento del diagnéstico (antes del tratamiento
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antineoplasico y de la terapia transfusional) dependa
de la cuenta leucocitaria al diagndstico. Los pacientes
con leucemia y adecuadas cuentas plaquetarias al
diagnostico presentan anemia menos grave, menor
porcentaje de blastos en el aspirado de médula 6sea,
menor riesgo de hemorragia y mayores tasas de remi-
sion;®" por otro lado, una trombocitopenia significativa
se asocia con otras alteraciones hematoldgicas.

La distribucién de factores que se asocian a la
supervivencia de los pacientes con LLA se dividié en
proporciones semejantes entre los pacientes con cuen-
tas plaquetarias por debajo y por arriba de 50 x 10%I.

La supervivencia global a 5 aios de los pacientes
pediatricos con LLA en el Hospital Juarez de México
para el periodo de tiempo estudiado ronda el 56%, en
contraste con la media nacional descrita del 50%.%°

Conclusiones

La identificacion de factores que predicen el curso
clinico de la LLA posibilita categorizar a los pacientes
en grupos de riesgo, lo que permite administrar trata-
mientos mas intensos, y por consiguiente mas toxi-
cos, solo a aquellos pacientes con factores de mal
prondstico. Una cuenta plaquetaria < 50 x 10%I al
momento del diagndstico (previa al tratamiento anti-
neoplasico y transfusional) predice una menor super-
vivencia en nifios con LLA. El recuento plaquetario se
asocia directamente con la supervivencia de manera
independiente del resto de los factores prondsticos
descritos.

La caracterizacién de la cuenta plaquetaria inicial
como factor prondstico, descrita en nuestra investiga-
cion de manera semejante a lo que han reportado otros
investigadores,'"” permitira el disefio de nuevos pro-
tocolos de tratamiento para pacientes pediatricos con
LLA, en los que se incluya como parte de los factores
que determinan los grupos de riesgo, con el objetivo
de disminuir las recaidas de esta neoplasia y las reac-
ciones adversas asociadas a la quimioterapia.
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Resumen

Antecedentes: Alteraciones en la vinculacion materno-infantil (MIB) pasan desapercibidas y son frecuentes ante factores de
riesgo perinatales afectando al binomio a largo plazo. Objetivo: Comparar las caracteristicas de MIB en mujeres mexicanas
tamizadas para depresion perinatal (PD). Material y métodos: Disefio analitico transversal. Se incluyeron mujeres de 18-45
anos previa firma del consentimiento informado. Se aplico: Escala de Depresion Posparto de Edimburgo (EPDS), Escala de
Ansiedad y Depresion Hospitalaria (HADS), Escala de Ansiedad y Depresion Materna (MAAS) y Cuestionario de Vinculacion
Postparto (PBQ). Se utilizé U de Mann-Whitney o Ch? y regresion logistica multiple. Resultados: Fueron 143 mujeres: el
24.5% presentd PD por EPDS y el 36.4% presentod sintomas de ansiedad con HADS. El estilo MIB mas frecuente fue fuerte
y saludable (57.3%) con MAAS, mientras que en aquellas con PD (37.2%) su MIB fue negativa. El 9.09% presento alteracio-
nes en MIB con PBQ. La presencia de alteraciones en MIB fue factor de riesgo para DP (OR = 3.99; 1C95%:1.130-14.125;
p = 0.032). Conclusiones: La mayoria de las mujeres presentaron MIB fuerte y saludable. Aquellas con alteraciones en VMI
tenian tres veces mas riesgo de PD. Nuestros hallazgos sugieren que identificar factores de riesgo para alteraciones en MIB
y/o PD ofreceria oportunidades de tratamiento temprano.

Depresion perinatal. Vinculacion materno-infantil. EPDS. MAAS.

Mother-infant bonding in Mexican women screened for perinatal depression

Abstract

Background: Alterations in mother-infant bonding (MIB) are often undetected and are more frequent in the presence of peri-
natal risk factors, affecting the long-term mental health of both mother and offspring. Objectives: The objective of the study
is to compare MIB in Mexican women screened for perinatal depression (PD). Material and methods: This was an analytical
cross-sectional design. Prior informed consent and women aged 18-45 years were included. The Edinburgh Postpartum Depres-
sion Scale (EPDS), the Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS), the Maternal Anxiety and Depression Scale (MAAS),
and the Postpartum Bonding Questionnaire (PBQ) were applied. Mann-Whitney U, Chi-square, and multiple logistic regression
were used. Results: 143 women were included (24.5% with PD according to EPDS); 36.4% presented anxiety symptoms
according to HADS. According to the MAAS, the most frequent MIB style was strong and healthy (57.3%), while those with
PD (37.2%) presented a negative MIB style. In PBQ, 9.09% presented alterations in MIB style. The presence of alterations in
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MIB was a risk factor for developing PD (OR = 3.99; 95% CI: 1.130-14.125; p = 0.032). Conclusions: Most women showed
strong and healthy MIB, while those with alterations in MIB showed three times more risk for PD. Our findings suggest that
risk factors for MIB alterations and/or PD should be identified to offer early treatment opportunities.

Perinatal depression. Maternal-infant bonding. EPDS. MAAS.

|ntroducci6n

Las alteraciones en la vinculacién materno-infantil
(VMI) suelen pasar inadvertidas, especialmente en
paises de ingresos bajos y medios, siendo més fre-
cuentes en presencia de factores de riesgo perinata-
les. Estas afectan la salud mental tanto de la madre
como de la descendencia, incluso en etapas poste-
riores de la vida. Otra alteracion perinatal frecuente
es la depresion perinatal (DP), que es comun durante
y después del embarazo.

El estudio de la DP ha cobrado relevancia recien-
temente; un metandlisis de 589 estudios en paises de
ingresos bajos y medios, entre 1992 y 2021, reportd
que 20-25% de las mujeres embarazadas presenta-
ban depresiéon posparto.! Una muestra espafola de
1.114 mujeres informd que el 9.7% presentaban DP,?
lo cual supone el 11,4% estimado en paises de ingre-
sos altos.® En México, la prevalencia de sintomas de
depresion en madres de hijos menores de 5 afos se
sitia en el 19.1%, aunque las tasas de deteccion
(17.06%) y de atencion (15.1%) de la DP son bajas.*
No obstante, esta prevalencia podria aumentar al con-
siderar factores de riesgo especificos, como en una
muestra de 293 mujeres durante la pandemia de
COVID-19, en la cual la prevalencia de DP fue de
hasta el 39.2%.5 Asimismo, se han encontrado dife-
rencias regionales y por nivel de atencion; por ejem-
plo, en Yucatan, en una muestra de 258 mujeres, se
reportd una prevalencia de depresién prenatal de
16.66%,° mientras que en Ciudad de México, en una
muestra de 441 mujeres en atencion especializada,
la prevalencia fue de 17.9%.” Por otro lado, en
Quintana Roo, un estudio con 220 mujeres reportd
una prevalencia de DP de 6.4%,% y en Jalisco, en una
muestra de 103 mujeres en atencién de primer nivel,
la prevalencia fue de 23.3%.°

Los criterios diagndsticos de la DP segun el DSM-
5-TR no difieren de cualquier episodio de depresion
mayor que comience durante el embarazo hasta las
primeras 4 semanas posparto; diversos estudios cli-
nicos y epidemioldgicos consideran el periodo peri-
natal desde la gestacion hasta un afio después del
parto.”® No obstante, incluso la depresion prenatal ha

mostrado alterar el vinculo madre-infante." Estudios
sobre el impacto a largo plazo de la DP en la diada
madre-hijo reportan menor ganancia ponderal en los
hijos de madres con DP.”? La gravedad de los sinto-
mas de depresion posparto se asocia con mayor pre-
valencia de ideas suicidas, infanticidas, trastornos
mentales maternos subsecuentes, asi como, en los
hijos, mas episodios de diarrea, célico, fiebre y reac-
ciones adversas a la aplicacién de vacunas en recién
nacidos, peor salud general y aumento en la mortali-
dad a partir de los 12 meses de vida.'*'® También se
ha reportado recientemente que aun cuando la depre-
sién materna fue leve, se produjeron problemas en la
descendencia, como alteraciones del suefio, de la
alimentacion y del llanto.'

La herramienta mas utilizada internacionalmente
para tamizaje de DP es la Edinburgh Post-natal
Depression Scale (EPDS),” que consta de 10 items
disefiados para excluir sintomas depresivos normales
en el periodo perinatal, incluyendo preguntas sobre
ideas suicidas que permiten evaluar rapidamente a la
persona en riesgo; existen distintos puntos de corte
ajustados a las caracteristicas sociodemograficas de
la poblacion, con valores entre 11 y 13 puntos. Ha
sido validada en varios idiomas, incluido el espafol,
y validada en poblacion mexicana; el punto de corte
usado en poblacién mexicana suele ser de 11
puntos.”'®

Por otro lado, la Hospital Anxiety and Depression
Scale (HADS) consta de 14 preguntas autoadminis-
tradas, donde una puntuacion mas alta indica sinto-
mas mas graves de ansiedad y depresion, con un
punto de corte de 11. Se ha usado en nuestras pobla-
ciones, incluyendo mujeres en posparto y pacientes
con diabetes, mostrando adecuada consistencia
interna.’®2

Las alteraciones en el VMI podrian suponer entre
el 7y el 11.3% de todos los nacimientos, siendo méas
prevalentes (hasta 25%) en mujeres con DP.?'?* Es
importante evaluar las repercusiones de la relacion
madre-hijo en el corto, mediano y largo plazo, ya que
una crianza adversa, con negligencia o maltrato
fisico, incrementa el riesgo de desarrollar fisiopatolo-
gia en la adultez, como trastornos de ansiedad, de
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personalidad y depresivos.?*% La Maternal Antenatal
Attachment Scale (MAAS) fue el primer instrumento
desarrollado en salud mental para diferenciar clara-
mente la actitud de la madre hacia el feto, hacia el
embarazo o hacia la maternidad en términos genera-
les. Mostré buena fiabilidad (o = 0.82) para la escala
total, con una puntuacion posible de 19-95, en la
subescala de calidad 11-55 y en la subescala de
intensidad de preocupacion 8-40, considerando la
media obtenida como punto de corte, tal como se
validé previamente.?®?” Mas recientemente, se han
desarrollado otros instrumentos para evaluar el VMI,
como el instrumento de evaluacion de la calidad del
vinculo y apego madre-hijo: “Cuestionario Vinculo y
Apego Materno-Filial (VAMF)”, que incorpora 29 pre-
guntas y ha mostrado consistencia interna (o. = 0.836)
en poblacion espafiola.22®

Asimismo, el Post-partum Bonding Questionnaire
(PBQ) fue desarrollado por Brockington en 2001 para
la identificacion facil y oportuna en atencion de primer
nivel del VMI. Consta de 25 preguntas con respuestas
tipo Likert (0-5 puntos), con subescalas que miden
aspectos de relevancia clinica: la subescala 1 mide
alteraciones en el vinculo, con una sensibilidad de
0,93; la 2 mide rechazo e ira, identificando madres
con alteraciones graves que requieren intervencion
especializada inmediata; la 3 mide ansiedad en las
madres; y la 4 indica la probabilidad de formas de
abuso contra el bebé, permitiendo una intervencion
oportuna.?®

Dada la alta frecuencia de DP estimada en la pobla-
cidon mexicana, esta alteracion puede afectar el estilo
de VMI. Por tanto, nuestro objetivo fue comparar el
VMI en mujeres mexicanas con tamizaje de DP.

Material y métodos

Se realizd un estudio analitico, transversal, mediante
la recoleccion de datos a través de un cuestionario,
posterior al consentimiento informado, entre diciembre
de 2019 y enero de 2021. La muestra incluy6 partici-
pantes en el protocolo de investigacion aprobado por
el Comité de Etica en Investigacién y el Comité
Nacional de Investigacion Cientifica de la institucion,
con numero de registro R2018-785-079, y en Clinical
Trials NCT04493177, quienes completaron de manera
consecutiva la EPDS. Todas las participantes firmaron
una carta de consentimiento informado por escrito, y
nuevamente al brindar la informacién de manera
digital, debido a las recomendaciones de distancia-
miento social implementadas durante la pandemia de

COVID-19. Se registrd la informacién sociodemogra-
fica (edad, nivel académico [basico: primaria y secun-
daria; medio: bachillerato; superior: universidad y
posgrado], pareja estable) y los antecedentes gine-
co-obstétricos de las participantes.

Tras parto, y dentro de los primeros 3 meses pos-
parto, se aplicaron la EPDS,” la HADS® y el PBQ.?°
Ademas, se aplico retrospectivamente la MAAS.#
Durante este periodo, las mujeres con una puntuacion
en la EPDS sugestiva de depresion perinatal fueron
referidas a valoracién psiquiatrica. Dicha valoracion
incluye la modalidad de tratamiento (farmacoldgico,
no farmacoldgico o combinado) indicada, segun la
gravedad de los sintomas, la autonomia de la paciente
y las redes interpersonales de apoyo.

Analisis estadistico

Se realiz6 un andlisis descriptivo para las variables
cualitativas o categoricas, expresadas en frecuencias
absolutas y relativas, y para las variables cuantitati-
vas se utilizaron medidas de tendencia central y de
dispersion. Para la asociacion de la depresion peri-
natal y las caracteristicas del vinculo madre-infante
se aplicaron pruebas no paramétricas con la prueba
de la 2. Se utilizé la U de Mann-Whitney segun
correspondiera. La asociacién se determind de
manera independiente entre las variables mediante
un analisis de regresion logistica. Los resultados
obtenidos fueron analizados e interpretados con el
programa SPSS version 27. Se considero estadistica-
mente significativo un valor de p < 0.05.

Resultados
Caracteristicas sociodemograficas

La muestra incluy6 a un total de 143 mujeres con
una media de edad de 31 afos (18-43); 89 participan-
tes tenian mas de 30 afios (62.2%). En cuanto al
estado civil, el 33,5% estaban casadas y el 82.3% de
las mujeres reportaron tener una pareja estable.
Respecto al nivel académico, el 80.4% tenian nivel
medio o superior y el 0.7% contaban con estudios de
posgrado. Un 54.5% tenia ocupacion remunerada.

Entre las caracteristicas gineco-obstétricas genera-
les, se encontr6 una mediana de 2 embarazos (1-6),
mientras que el 29.6% eran primiparas, el 35% de las
participantes tenian antecedentes de aborto, el 69.2%
antecedentes de cesdrea, el 44.1% habian tenido parto
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Caracteristicas sociodemograficas y gineco-obstétricas

Rangos de edad

18-24 22 (15.4) 21(19.4) 1(2.9) 0.103 20 (18.0) 2(6.3) 0.210
25-29 32 (22.4) 22 (20.4) 10 (28.6) 25 (22.5) 7(21.9)
30-34 47 (32.9) 35(32.4) 12 (34.1) 34 (30.6) 13 (40.6)
35-39 29 (20.3) 19(17.6) 10 (28.6) 20 (18.0) 9(28.1)
> 40 13 (9.0) 11 (10.2) 2(5.7) 12 (10.8) 1(3.1)

Nivel académico
Bésico 28 (19.6) 22 (20.4) 6(17.1) 0,850 26 (23.4) 2(6.3) 0.054
Medio 63 (44.1) 48 (44.4) 15 (42.9) 49 (44.1) 14 (43.8)
Superior 52 (36.3) 38 (35.2) 14 (40.0) 36 (32.4) 16 (50.0)

Pareja estable
Si 116 (82.3) 87 (82.1) 29 (82.9) 0.916 92 (84.4) 24 (75.0) 0.221
No 25(17.7) 19(17.9) 6(17.1) 17 (15.6) 8 (25.0)

NUmero de embarazos
1 42 (29.6) 28 (25.9) 4 (40.0) 0,112 89 (80.2 28 (87.5) 0.344
2 0mas 101 (70.6) 80 (74.1) 21(60.0) 92(19.8 4(12.5)

Antecedente de aborto
Si 50 (35.0) 44 (40.7 6(17.1) 0.011 37 (33.3) 13 (40.6) 0.446
No 93 (65.0) 64 (59.3) 29 (82.9) 74 (66.7) 19 (59.4)

Ndmero de partos
0 80 (55.9) 59 (54.6) 21 (60.0) 0,578 58 (52.3) 22 (68.8) 0.098
10més 63 (44.1) 49 (454 14 (40.0) 53 (47.7 10 (31.3)

Ceséreas
0 44 (30.8) 34 (31.5) 10 (28.6) 0,747 38(34.2) 6(18.8) 0.095
10maés 99 (69.2) 74 (68.5) 25 (71.4) 73 (65.8) 26 (81.3)

Con DG/Sin DG
Con DG 38 (26.6) 30 (27.8) 8(22.9) 0.567 30 (27.0) 8 (25.0) 0.819
Sin DG 105 (73.4) 78(72.2) 27 (77.1) 81(73.0) 24 (75.0)

DP EPDS: Depresion perinatal con puntuacién mayor de 11 en la Edinburgh Post-partum Depression Scale.
*DP HADS: Depresion perinatal con puntuacion mayor de 11 en la Hospital Anxiety and Depression Scale.

DMG: Diabetes mellitus gestacional. Significacion estadistica: p < 0.05

vaginal y el 26.6% antecedentes de diabetes gestacio-
nal. Dos pacientes tuvieron embarazos gemelares, por
lo que el numero total de bebés fue 145 (Tabla 1).

Evaluacion de sintomas de ansiedad y
depresion durante el periodo perinatal

La EPDS se aplico de manera remota a través de
medios digitales como parte de las mediciones. Una
puntuacion de 11 0 mas sugirioé sintomas de DP per-
inatal. La mediana de la puntuacion total en la escala
de DP fue de 6 (0-26) (Tabla 1).

Tras el tamizaje, 35 mujeres con una puntuacion
> 11 (24.5%) fueron derivadas a una evaluacion inte-
gral de salud mental en los servicios ambulatorios de
psiquiatria.

La mediana de la puntuacion total en la HADS fue
de 10 (0-23). Un total de 65 mujeres (45.5%) tuvieron
una puntuacion en HADS > 11, de las cuales 32
mujeres presentaron sintomas depresivos (22.4%).

Evaluacion de las caracteristicas del
vinculo prenatal y posnatal

En la MAAS (vinculo prenatal), se utiliz6 como
punto de corte el percentil 33 (79 en la escala total,
50 en la subescala cualitativa y 28 en la subescala
de intensidad); no se encontraron diferencias signifi-
cativas en la mediana de la escala total ni en las
subescalas (cualitativa e intensidad) entre los subgru-
pos segun la puntuacién en EPDS y la subescala de
depresion de HADS (con y sin depresion) (Tabla 2).
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Puntuaciones en la Maternal Antenatal Attachment Scale (MAAS). Me (min-méx)

Total MAAS 83 (64-95) 82.5 (64-94) 83 (68-95)
Cualitativa 52 (32-55) 52 (32-55) 51 (41-55)
Intensidad 31 (21-40) 31 (21-40) 32 (21-40)

0.4085 83 (64-95) 81 (64-90) 0.419
0.1315 52 (32-55) 515 (43-55) 0.327
0.803 31 (21-40) 29.5 (21-40) 0.507

*DP EPDS: Depresion perinatal con puntuacién mayor de 11 en la Edinburgh Post-partum Depression Scale.
*DP HADS: Depresion perinatal con puntuacion mayor de 11 en la Hospital Anxiety and Depression Scale.

SPrueba U de Mann-Whitney; nivel de significacién estadistica: p<0.05

En la subescala cualitativa del VMI, se encontr6 que
104 mujeres (72.7%) tenian un vinculo positivo de
calidad y 39 mujeres (27,3%) presentaban niveles
elevados de vinculo negativo (desvinculado/ambiva-
lente y ansioso/preocupado sin afecto). Se elabord
una tabla de contingencia considerando las subesca-
las de calidad e intensidad del VMI, lo cual permitié
establecer cuatro estilos de vinculo prenatal. El estilo
predominante en nuestra muestra fue el vinculo fuerte
y saludable, con 82 mujeres (57.3%); 22 mujeres
(15.3%) mostraron afecto positivo pero baja preocu-
pacion por el bebé; 20 mujeres (14%) tuvieron un
vinculo desvinculado y ambivalente con el bebé, y 19
mujeres (13.3%) mostraron un vinculo ansioso, preo-
cupado y sin afecto hacia el bebé.

Al subagrupar a las pacientes segun la puntuacion
en EPDS (con y sin depresion), la frecuencia no mos-
tr6 diferencias significativas. En las mujeres con
depresion, 37.2% vs 24.1% de las mujeres sin depre-
sion presentaron un estilo de vinculo negativo. No
obstante, al subagruparlas segun la subescala de
depresion de HADS, esos porcentajes fueron 33.8%
vs 21.8%, lo cual sugiere la existencia de una tenden-
cia (Tabla 3).

La puntuacidén media total en el PBQ (vinculo pos-
natal) fue de 8 (0-53); la media en mujeres con DP
fue de 10 (0-33), mientras que en las mujeres sin DP
fue de 6.5 (0-53). Al analizar las cuatro subescalas,
se identificaron 13 pacientes con alteraciones en el
vinculo (9 mujeres con 1 rasgo, 3 mujeres con 2 ras-
gos y 1 mujer con 3 rasgos). Se encontraron 10 muje-
res con puntuacion sugestiva de impedimento en el
vinculo (3 con DP), 3 mujeres con rechazo e ira
dirigidos hacia la descendencia (ninguna con DP),
3 mujeres con ansiedad dirigida hacia el hijo (2 con
DP) y 2 mujeres con riesgo de maltrato infantil (una
con y otra sin DP); no se hallaron diferencias signifi-
cativas al comparar los subgrupos segun la puntua-
cion en EPDS o la subescala de depresion HADS-D
(con y sin depresion) (Tabla 4).

Asociacion entre las variables

Al realizar regresion logistica binaria, considerando
los principales factores de riesgo relacionados con la
DP (edad materna, nivel académico, numero de
embarazos, partos, cesareas, antecedentes de aborto
y alteraciones en el vinculo), se encontré que solo la
depresion medida por HADS-D fue un factor de riesgo
para la presencia de alteraciones en el vinculo
(Tabla 5).

Discusion

Aunque la DP es una alteracion frecuente durante
y después del embarazo, el VMI ha sido menos
estudiado. No obstante, uno u otro pueden afectar la
salud mental futura tanto de la madre como de la
descendencia.

La prevalencia de DP utilizando la EPDS en nuestra
muestra (24.5%) fue mayor a la estimada a nivel
nacional en 2015 (19.1%)* y a la reportada en el
Hospital Juarez de México (17.9%)" y en otros infor-
mes dentro de nuestra institucién de salud realizados
en diferentes regiones de México, como Quintana
Roo (6.4%)8, Yucatan (16.66%)° y Jalisco (23.3%)°, y
menor a los resultados de 2020 en madres con
COVID-19 (39.2%)°. No obstante, la mediana de la
puntuacion total fue de 6 (0-26) en nuestra muestra,
similar a la media del Hospital Juarez de México de
5.7 (DE + 5)’, pero inferior a los resultados en mujeres
en posparto durante COVID-19, con una media de 11
(DE = 6), posiblemente debido al estrés y ansiedad
en ese momento en este grupo vulnerable.®

En la frecuencia del estilo de vinculo prenatal, en
comparaciéon con el estudio de validacién de la
MAAS,?” encontramos diferencias. Nuestro estudio
mostré que el vinculo prenatal fuerte y saludable fue
el estilo mas frecuente (57.3% vs 33.1% en MAAS).
Es posible que las diferencias en el porcentaje entre
el estudio original y nuestro estilo de vinculo prenatal
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Tabla 3. Estilos de vinculo materno prenatal (MAAS) (n = 143)

Total
n (%)
143 (100)

Sin DP EPDS*
n (%)
D)

Estilo de vinculo prenatal

C1. Fuerte/saludable 82 (57.3) 64 (59.3)
C2. Afecto positivo/baja preocupacién 22 (15.4) 18 (16.7)
C3. Desvinculado/ambivalente 20 (14.0) 15(13.9)
C4. Ansioso/preocupado sin afecto 19 (13.3) 11(10.2)

Con DP EPDS* Sin DP HADS* | Con DP HADS*
n (%) n (%) n (%)
35 (24.5) 111 (77,6) 32 (22.4)
18 (51.4) 0.267% 49 (62.8) 33(50.8) 0.0648
4(11.4) 12 (15.4) 10 (15.4)
5(14.3) 2(15.4) 8(12.3)
8(22.9) 5(6.4) 14 (21.5)

*DP EPDS: Depresién perinatal con puntuacién mayor de 11 en la Edinburgh Post-partum Depression Scale.
*DP HADS: Depresion perinatal con puntuacion mayor de 11 en la Hospital Anxiety and Depression Scale.

Sy2; nivel de significacion estadistica: p<0.05.

Tabla 4. Post-partum Bonding Questionnaire (PBQ)

Rasgo de vinculo Total Sin DP EPDS*

(n=143) (n=108)
Impedimento en el vinculo 10 (6.9) 7(6.5)
Rechazo e ira 3(2.1) 3(2.8) 0
Ansiedad dirigida 3(2.1) 1(0.9) 2
Riesgo de maltrato 2(1.4) 1(0.9) 1

PBQ: Post-partum Bonding Questionnaire.

Con DP EPDS* Sin DP HADS* | Con DP HADS?
(n=35) (n=111) (n=32)

3(86) 0.674 6(5.4) 4(12.5) 0.1665
(0.0) 0.319 2(1.8) 1(3.1) 0.645°
(5.7) 0.0865 1(0.9) 2(6.3) 0.0635
(2.9) 0.398 2(1.8) 0(0.0) 0.4445

*DP EPDS: Depresién perinatal con puntuacién mayor de 11 en la Edinburgh Post-partum Depression Scale.
*DP HADS: Depresion perinatal con puntuacion mayor de 11 en la Hospital Anxiety and Depression Scale.

Sy?; nivel de significacion estadistica: p<0.05.
9 mujeres presentaron 1 rasgo, 3 mujeres presentaron 2 rasgos y 1 mujer presenté 3 rasgos.

Tabla 5. Factores de riesgo relacionados con alteraciones en el
vinculo madre-infante

HADS-D* 1.385 0.032 3.996 1.130-14.125

Modelo de regresién incluyé: rangos de edad materna (18-24, 25-29, 30-34, 34-39 y
40-44 arios), diabetes gestacional, antecedentes de abortos, puntuacion mayor de 11
en la Edinburgh Post-partum Depression Scale (EPDS).

*HADS-D: Subescala de depresién de la Hospital Anxiety and Depression Scale con
puntuacion mayor de 11.

se relacionen con el impacto de la intervencién edu-
cativa durante este periodo critico, ya que pudo haber
fortalecido el vinculo madre-hijo mediante el apoyo
nutricional y emocional ofrecido.

La DP fue un factor de riesgo para alteraciones en
el estilo de vinculo, con niveles elevados de ansiedad
materna y preocupacion por los bebés, sin afecto
positivo. Como se ha observado en estudios de segui-
miento de mujeres con DP, existe una mayor preva-
lencia de alteraciones en el vinculo, o0 que también
indica un riesgo de maltrato o negligencia infantil,
particularmente durante los primeros 6 meses pos-
parto, sobre todo en madres con antecedentes per-
sonales de abuso y violencia en etapas tempranas
del desarrollo.?" Las razones detras de la DP y las

alteraciones en el vinculo son muchas y van desde el
miedo a dafar al bebé (ansiedad) hasta sentimientos
de enojo hacia el hijo, lo cual ayuda a entender por
qué algunas madres abandonan a sus hijos.*® Se ha
sugerido que las madres con alteraciones en el vin-
culo no logran interpretar las sefiales emocionales del
lactante, como el llanto y la ansiedad, lo cual influye
negativamente tanto en el desarrollo socioemocional
como neurolégico del nifio.*"** También se ha descrito
recientemente que los hijos de madres con alteracio-
nes en el vinculo, en la edad adulta, también presen-
tan cambios como menor lactancia materna, creando
un ciclo perjudicial.®* Ademas, las alteraciones tem-
pranas en el VMI suelen fomentar alteraciones a largo
plazo en la relaciéon madre-hijo que se extienden
hasta la adultez de la descendencia.®®

Las puntuaciones de DP segun HADS se identifica-
ron como un factor de confusion para las alteraciones
del vinculo materno, lo que sugiere que las madres
con DP no pueden lograr un vinculo saludable. Se ha
reportado que el riesgo de DP fue mayor en mujeres
que presentaron ansiedad perinatal.2 Como sefialan
otros estudios, dicho factor podria ser bidireccional; las
preocupaciones relacionadas con el parto aumentan
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los sintomas depresivos y de ansiedad ya presentes,
favoreciendo el inicio de la DP.*63” Ademas, el dolor
posparto, como en la cesdrea, y la ansiedad personal
pueden influir negativamente en el VMI.® En nuestro
estudio, este riesgo no fue significativo con la evalua-
cion mediante EPDS, lo que sugiere que la evaluacion
integral de las pacientes debe incluir ambos instru-
mentos, especialmente cuando se aplican a mujeres
con factores de riesgo en el ambito hospitalario. En
la variable de diabetes mellitus gestacional (DMG), la
DP fue similr con cualquiera de las escalas (30 sin
depresion vs 8 con). Hasta la fecha, la relacién entre
DMG y DP sigue siendo controvertida.®**® No obs-
tante, no parecid impactar los resultados, como se
observa en la tabla 5.

La evaluacion de las caracteristicas del vinculo pos-
natal en nuestro estudio permitié identificar a aquellas
mujeres que presentaron rasgos de afecto que impe-
dian un vinculo o aquellas con niveles elevados de
ansiedad hacia el bebé. Al mismo tiempo, permitié un
seguimiento cercano en los dos casos con puntuacio-
nes sugestivas de riesgo de maltrato infantil, mientras
se reforzaba la intervencién educativa y el apoyo
emocional. El uso rutinario de estas herramientas
podria ayudar a identificar y prevenir futuros casos de
riesgo de desproteccion y abuso infantil, y ofrecer
apoyo y tratamiento oportuno a madres en riesgo, tal
y como sugiere Fiona Alderdice.*

Las principales limitaciones de este estudio son el
tamarfio de la muestra y la ausencia de tamizaje en el
primer nivel de atencién, ademas de que una propor-
cion se registré de forma digital. No contamos con
antecedentes personales de las participantes en rela-
cién con violencia traumatica o intrafamiliar en la
infancia ni con historia previa de salud mental. La DP,
al igual que la mayoria de los trastornos mentales
modulados por influencias genéticas y epigenéticas,
es el resultado de la compleja interaccion de factores
bioldgicos, psicoldgicos y sociales, no todos conside-
rados en este estudio. Las razones que subyacen en
la depresion posnatal no fueron exploradas. No obs-
tante, las dos escalas utilizadas para evaluar DP se
consideran suficientes para los hallazgos del presente
estudio. Futuros estudios deberian explorar indivi-
dualmente los distintos factores que influyen en la
depresion.

Conclusiones

El estilo de VMI mas frecuente fue fuerte y saluda-
ble. Las mujeres con DP tuvieron casi cuatro veces

mas riesgo de presentar alteraciones en el VMI. La
deteccién temprana de factores de riesgo de altera-
ciones y/o DP podria ofrecer oportunidades de trata-
miento. Se recomienda implementar estudios
ampliados en mujeres en riesgo de DP y/o con rasgos
de vinculo negativo para cuantificar de manera mas
precisa la asociacion entre VMl y DP.
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Resumen

Antecedentes: La familia ha evolucionado a las multiples familias emergentes, como las familias monoparentales, que por
sus caracteristicas presentan mayor prevalencia de trastornos mentales. Objetivo: Determinar la relacion de la funcionalidad
familiar con el trastorno de ansiedad generalizada en familias monoparentales. Material y métodos: Estudio observacional,
analitico, transversal y comparativo que incluyd 440 hijos de familias monoparentales, divididos en dos grupos conforme el
cuestionario de funcionalidad familiar (FF-SIL). Las variables cuantitativas se compararon con prueba 2y para las cualitativas
se utilizaron frecuencias y porcentajes; se determind significacion estadistica con p < 0.05. Resultados: En sujetos cuyo
monoparentalismo fue por divorcio/separacion y pertenecen a una familia funcional predomind la ausencia de ansiedad
(49.3%), mientras que en las familias disfuncionales predomind la ansiedad leve (33.7%). No hubo sujetos con monoparen-
talismo por adopcion. En aquellos cuyo monoparentalismo fue por muerte de un progenitor y pertenecen a una familia funcio-
nal predomind la ausencia de ansiedad (45%), mientras que si pertenecen a una familia disfuncional predomina la ansiedad
grave (35.5 %). Conclusiones: El tipo de monoparentalismo predominante en ambos grupos fue por divorcio/separacion. La
funcionalidad familiar influye en el grado de ansiedad del sujeto, independientemente del tipo de monoparentalismo, y en
mayor medida por muerte de un progenitor y maternidad/paternidad forzosa.

Ansiedad. Monoparentalismo. Funcionalidad familiar.

Relationship between family dysfunction and the presence of generalized anxiety
disorder in single-parent families

Abstract

Background: The family structure has evolved into various emerging types, such as single-parent families, which, due to
their characteristics, have higher prevalence of mental disorders. Objective: To determine the relationship between family
functioning and generalized anxiety disorder in single-parent families. Material and methods: This was an observational,
analytical, cross-sectional, comparative study involving 440 children from single-parent families. Participants were divided into
two groups based on the family functioning questionnaire (FF-SIL). Quantitative variables were compared using the x?, and
qualitative variables were analyzed using frequencies and percentages. Statistical significance was determined with p < 0.05.
Results: In families where single-parenthood was due to divorce/separation and family was functional, the absence of anxi-
ety predominated (49.3%), compared to dysfunctional families where mild anxiety was more common (33.7%). No patients
had single-parent status due to adoption. In families where single-parenthood was due to the death of a parent and the family
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was functional, the absence of anxiety predominated (45%), compared to dysfunctional families, where severe anxiety pre-
dominated (35.5%). Conclusions: The most common cause of single-parenthood in both groups was divorce/separation.
Family functioning influences the level of anxiety, regardless of type of single-parenthood, especially in cases of parental

death and forced parenthood.

Anxiety. Single-parenthood. Family functionality.

|ntroducci6n

En las ultimas décadas se han producido importantes
cambios en el modelo tradicional de la familia mexicana,
y aunque sigue prevaleciendo la familia nuclear estan
siendo mas frecuentes las familias emergentes, como
las monoparentales.! Estas son mayoritariamente for-
madas por madres con hijos, representado las madres
divorciadas el 77%.? Existen diversas causas de mono-
parentalismo, entre ellas divorcio/separacion, adopcion
o fertilizacién asistida, viudez o maternidad/paternidad
forzosa, principalmente.?®

El tener un antecedente de separacion, divorcio y
viudez repercute en la salud mental y fisica tanto del
progenitor como de los hijos de hogares monoparen-
tales, presentando mayores tasas de depresion, ansie-
dad, sentimiento de abandono, rechazo, inseguridad,
baja autoestima e inadaptacion personal, escolar y
social.* Se establece que los hijos de padres divorcia-
dos, en comparacién los pertenecientes a familias
nucleares, reciben mas atencién psiquiatrica y psico-
I6gica a lo largo de su vida.®

Chavez et al.5, en un estudio transversal descriptivo
de adolescentes ecuatorianos, concluyen que existe
una relacion entre funcionalidad familiar y menores
tasas de depresién, ansiedad y estrés. Por otro lado,
Pomares et al.” no encontraron relacion entre el fun-
cionamiento familiar y la ansiedad o depresion en adul-
tos mayores cubanos.

En la literatura reciente, la relacion existente entre
funcionalidad familiar y trastorno de ansiedad gene-
ralizada se ha estudiado en adultos con discapaci-
dad,* adolescentes? y nifios,?* pero no en familias
monoparentales.

Los problemas de salud mental son muy frecuentes
en la practica cotidiana del médico familiar; el 25% del
total de los pacientes atendidos en atencién primaria
presentan algun tipo de trastorno de salud mental.® La
prevalencia estimada en México se situa alrededor del
30%, aunque con un alto grado de variabilidad que
depende de la poblacién en estudio, del ambito rural
0 urbano, y de las caracteristicas del instrumento de
deteccién utilizado.*®

Los trastornos de ansiedad son los trastornos men-
tales mas prevalentes en la poblacion general, entre
el 3% y el 11%,'° y aproximadamente el 25% de los
pacientes presentan un trastorno de ansiedad gene-
ralizada;" las mujeres tienen mayor prevalencia, con
una relacion de 2:14. Estos trastornos asocian una
morbilidad significativa, son crénicos y resistentes al
tratamiento. Su prevalencia se reduce en los niveles
socioecondmicos altos.’'® Suelen iniciarse durante la
adolescencia tardia o las etapas iniciales de la edad
adulta.”™ Tienen elevadas tasas de comorbilidad psi-
quiatrica, ya que el 60% presentan depresiéon mayor,
el 33% alcoholismo, el 21-55% fobia simple y el
15-59% fobia social.>'® El riesgo de suicidio en los
pacientes con trastorno de ansiedad generalizada es
30 veces mayor que en la poblacion general.?®

Material y métodos

Estudio observacional, analitico, transversal y com-
parativo, aprobado por el Comité Local de Etica en
Investigacion con registro R-2023-2201-024, que
incluyé 440 sujetos pertenecientes a una familia
monoparental derechohabiente de la Unidad de
Medicina Familiar No. 9. del Instituto Mexicano del
Seguro Social, en el periodo de agosto a noviembre
de 2023. El tamafio de muestra se calculd con la for-
mula cuyo objetivo es comparar dos proporciones,
obteniendo dos grupos de acuerdo con el test de
funcionalidad familiar (FF-SIL): familias funcionales y
disfuncionales. Se realiz6 un muestreo no probabilis-
tico por conveniencia. Se incluyeron hijos de familia
monoparental estricta en cualquiera de las variantes
de monoparentalismo, entre 18 y 35 afios de edad,
que vivieran en el hogar. Se excluyeron los pacientes
con diagndstico de depresiéon mayor o menor. Se con-
sideraron las siguientes variables: edad, sexo, numero
de hermanos, enfermedades y situaciéon laboral del
progenitor, demografia familiar, funcionalidad familiar y
trastorno de ansiedad generalizada. Para la evaluacion
del trastorno de ansiedad generalizada se utilizé el
instrumento GAD-7, el cual consta de siete preguntas
puntuables entre 0 y 3 que indican la frecuencia de los
sintomas durante las Ultimas 2 semanas, siendo las
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puntuaciones minima y maxima de 0 y 21, respectiva-
mente, correspondiendo 0 a 4 puntos a ausencia de
ansiedad, 5 a 9 puntos a ansiedad leve, 10 a 14 puntos
a ansiedad moderada y 15 a 21 puntos a ansiedad
grave. Su coeficiente de fiabilidad corresponde a un
alfa de Cronbach de 0.92."

Para la evaluacion del funcionamiento familiar se uti-
liz6 el cuestionario FF-SIL, el cual consta de 14 situa-
ciones, correspondiendo dos a cada una de las siete
variables que mide el instrumento: cohesién, armonia,
comunicacion, permeabilidad, afectividad, roles y adap-
tabilidad. Para cada situacion se presenté una escala
de cinco respuestas cualitativas, que a su vez tienen
una escala de puntos (1 a 4) de acuerdo con su fre-
cuencia. La sumatoria describe el funcionamiento
familiar de la siguiente manera: 57 a 70 puntos indica
familia funcional y 14 a 56 puntos indica familia dis-
funcional (engloba el puntaje correspondiente a familia
moderadamente funcional, disfuncional y gravemente
disfuncional). Su coeficiente de fiabilidad corresponde
a un alfa de Cronbach de 0.89."® El andlisis diferencial
se llevé a cabo con la prueba y? de Fisher para varia-
bles cuantitativas y con estadistica descriptiva para
las variables cualitativas, utilizando frecuencias y por-
centajes. El andlisis estadistico se realizé con el pro-
grama SPSS versidn 22. Se respetaron los aspectos
éticos.

Resultados

La mayor parte de los hijos entrevistados de fami-
lias monoparentales fueron mujeres, y estas en su
mayoria (71.1%) pertenecen a una familia disfuncional
(p = 0.251). La edad de los hijos pertenecientes a una
familia monoparental disfuncional fue de 18 a 25
afos, la cual prevalecié con un 64.7% (p = 0.141). El
estado civil predominante fue soltero, con el 74.7%
(p = 0.697). La ocupacién fue empleado en el 67.9%
(p = 0.018) y la escolaridad fue preparatoria/técnica
en el 56.2% (p = 0.001) (Tabla 1).

La mayor parte de los hijos de familias monoparen-
tales con y sin funcionalidad familiar tenian un maximo
de cinco hermanos (p = 0.154) y representaron al hijo
mayor en ambos grupos (p = 0.544) (Tabla 2).

Respecto al progenitor de las familias monoparen-
tales, predomind el sexo femenino tanto en las fami-
lias funcionales (83.8%) como en las disfuncionales
(87.1%) (p = 0.543). Su edad oscila entre 41 y 50 afios,
36.6% vs. 39% (p = 0.178); habitan en vivienda urbana
el 98.4% vs. EI 99.2% (p = 0.377); su situacion laboral
es empleado en el 61.8% vs. El 62.2% (p = 0.911); y

Caracteristicas sociodemograficas de los pacientes con
familia monoparental

Sexo
Femenino 126 66 177 711 0.251
Edad
18-25 afios 106 5515 161 64.7 0.141
26 a 30 afios 50 26.2 54 21.7
31 a 35 afios 85 18.3 34 13.7
Estado civil
Soltero 144 75.4 186 74.7 0.697
Casado 13 6.8 13 52
Viudo 0 0 1 0.4
Unién libre 34 17.8 49 19.7
Ocupacion
Estudiante 23 12 21 8.4 0018
Empleado 147 77 169  67.9
Ama de casa 8 42 15 6
Otros 1 0.5 3 1.2
Estudiante/empleado 12 6.3 39 15.7
Ninguna 0 0 2 0.8
Escolaridad
Primaria 2 1 1 0.4 0.001
Secundaria 50 26.2 67 26.9
Preparatoria/técnico 84 44 140 562
Licenciatura 47 24.6 41 16.5
Posgrado 8 4.2 0 0

*Prueba x?, tomando como significativo p < 0.05.

su escolaridad maxima terminada fue secundaria en
34.6% vs. El 41% (p = 0.374) (Tabla 3).

Entre los sujetos que pertenecen a una familia fun-
cional predomind la ausencia de ansiedad en el
47.1%, frente al 21.7% en los que pertenecen a una
familia disfuncional (p = 0.000). En los pertenecientes
a una familia disfuncional predomin¢ la ansiedad leve
en el 31.3%, en comparacion con el 25.7% en una
familia funcional (p = 0.000) (Tabla 4).

En los sujetos cuyo monoparentalismo es por
padres divorciados y pertenecen a una familia funcio-
nal predomind la ausencia de ansiedad en el 49.3%,
en comparacion con el 24.7% en una familia disfun-
cional (p = 0.000). En aquellos que pertenecen a una
familia disfuncional predomind la ansiedad leve en el
33.7 %, frente al 23.2% en una familia funcional
(p = 0.000). En la muestra no hubo participantes con
monoparentalismo por adopcion (Tabla 5).

En los sujetos cuyo monoparentalismo es por
muerte de un progenitor y pertenecen a una familia
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Tabla 2. Caracteristicas sociodemogréficas del progenitor

Familia Familia
funcional disfuncional
(n=191) (n = 249)

ENEIRERES

Sexo
Femenino 160 83.8 217 87.1 0.543
Edad
20 a 29 afios 1 0.5 0 0 0.178
30 a 40 afios 21 11 30 12
41 a 50 afios 70 36.6 97 39
51 a 60 afios 67 351 96 38.6
61 a 70 afios 29 15.2 25 10
71 anos y mas B 1.6 0 0
Vivienda
Rural 3 16 2 08 0377
Urbana 188 984 247 99.2
Situacion laboral
Empleado 118 618 155 622 0911
Desempleado 51 26.7 68 27.3
Jubilado 13 6.8 13 52
Pensionado 9 4.7 13 52
Escolaridad
Primaria 35 18.3 43 173 0374
Secundaria 66 34.6 102 4
Preparatoria/técnico 48 25.1 68 27.3
Licenciatura 26 13.6 24 9.6
Posgrado 4 2.1 2 0.8
Ninguna 12 6.3 10 4

*Prueba x?, tomando como significativo p < 0.05.

Tabla 3. Relacion de hermanos totales e hijo que representa con
trastorno de ansiedad generalizada

Familia Familia
funcional disfuncional
(GEREL) (n = 249)

EEEEENES

Hermanos totales

0ab 188 98.4 237 952 0.154
6a10 2 1 10 4

11a15 1 0.5 2 0.8

Hijo que representa

Mayor 68 35.6 82 329 0.544
Medio 47 24.6 77 30.9

Menor 66 34.6 78 8.8

Hijo Unico 10 52 12 4.8

*Prueba y?, tomando como significativo p < 0.05.

funcional predomina la ausencia de ansiedad en el
45%, frente al 11.3% en una familia disfuncional
(p = 0.000). En aquellos que pertenecen a una familia
disfuncional predomina la ansiedad grave en el 35.5%,

Tabla 4. Relacion de funcionalidad familiar (FF-SIL) y presencia
de trastorno de ansiedad generalizada (GAD-7)

Familia
disfuncional

Familia
funcional

(0% ] n [ 4]
90

471 54 21.7

Trastorno de ansiedad

0.000

Pacientes sin ansiedad

Pacientes con ansiedad 49  25.7 78 1.8
leve

Pacientes con ansiedad 18 9.4 62 24.7
moderada

Pacientes con ansiedad 34  17.8 55 221
grave

*Prueba x2, tomando como significativo p < 0.05.

frente al 12.5% en una familia funcional (p = 0.000).
En aquellos con monoparentalismo por maternidad/
paternidad forzosa y pertenecientes a una familia dis-
funcional predominé la ansiedad grave en el 37.5%,
frente al 33.3% en una familia funcional (p = 0.301)
(Tabla 5).

Discusion

Se resalta la importancia de esta investigacién ya
que en los ultimos afos ha habido una transicidon en
la tipologia familiar de la poblacion mexicana, aumen-
tando las «estructuras familiares emergentes», suceso
apoyado por De la Revilla,”® quien hallé un incremento
significativo de las familias monoparentales del 4.4%
al 11.7% entre 1995 y 2005. El Censo de Poblacion y
Vivienda de 2020 establecié que, en México, el 18.5%
de los hogares familiares son monoparentales, Buitrago
et al.® expresan que estos han incrementado un 67%
de 1981 a 2012, y Marcas et al.?® sefialan que estas
familias son el segundo tipo de familia en México.

Respecto al progenitor de las familias monoparen-
tales, en este estudio se encontré un predominio del
sexo femenino, con un 85.6% en ambos grupos, y su
edad oscil6 entre 41 y 50 afios. Este resultado es
similar al reportado por el Instituto Nacional de
Estadistica y Geografia (INEGI) en 2014, que expresd
que las mujeres encabezaban el 84% de los hogares
monoparentales y el jefe de familia se encontraba
entre los 30 y los 59 afos. Segun Buitrago et al.5, la
categoria de madres solteras ha experimentado un
incremento del 299% en la Ultima década, y 9 de cada
10 familias monoparentales tiene una mujer como
persona de referencia.
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Relacion de disfuncion familiar con trastorno de ansiedad generalizada por tipo de monoparentalismo

Padres divorciados

Sin ansiedad 70 49.3
Ansiedad leve 33 23.2
Ansiedad moderada 12 8.5
Ansiedad grave 27 19
Total 142 100
Muerte del progenitor
Sin ansiedad 18 45
Ansiedad leve 11 27.5
Ansiedad moderada 6 15
Ansiedad grave 5 12.5
Total 40 100
Maternidad/paternidad forzosa
Sin ansiedad 0 0
Ansiedad leve 4 66.7
Ansiedad moderada 0 0
Ansiedad grave 2 88138
Total 6 100
Causas diversas
Sin ansiedad 2 100
Ansiedad leve 0 0
Ansiedad moderada 0 0
Ansiedad grave 0 0
Total 2 100

*Prueba y?, tomando como significativo p < 0.05

Otros datos acerca del progenitor de las familias
monoparentales encontrados en ambos grupos fue
que son econdmicamente activos el 62%, y en el 38%
su escolaridad méaxima terminada fue secundaria. De
acuerdo con los datos del INEGI de 2020, el 54% de
los jefes de los hogares monoparentales son econé-
micamente activos y cuentan con educacion basica
el 6.3% y con un nivel de estudios superior el 13%.

Gomez-Restrepo et al.?", en un estudio transversal
descriptivo de nifios colombianos entre 7 y 11 afos,
concluyen que existe mayor prevalencia de trastornos
mentales en los nifios que residen en areas urbanas
que entre los que habitan en el area rural; dato con-
cordante con nuestra investigacion, cuya poblacién
estudiada reside con mayor frecuencia en dichas
areas en el 98% de los casos.

Respecto a los hijos entrevistados en ambos gru-
pos, la mayor parte (69%) fueron mujeres, el 61% de
18 a 25 afos de edad, con predominio de estado civil
soltero en el 75%, activos econémicamente el 72% y
con escolaridad preparatoria/técnica en el 51%. Estos
Ultimos datos se contraponen a lo encontrado por
Buitrago-Ramirez et al.??, quienes establecen que los

44 24.7 114 0.000
60 33.7 94
44 247 56
30 16.9 57
178 100 321
7 11.3 25 0.000
16 25.8 27
17 27.4 23
22 35.5 27
62 100 102
2 25 2 0.301
2 25 6
1 12.5 1
3 37.5 5
8 100 14
1 100 3 0.500
0 0 0
0 0 0
0 0 0
1 100 3

hijos de familias monoparentales tuvieron inferiores
niveles de estudios y mayores niveles de desempleo.

En este estudio, el tipo de monoparentalismo que pre-
domind en ambos grupos fue por divorcio/separacion en
el 73%.

Este estudio establecio que la funcionalidad familiar
influye en el grado de ansiedad del sujeto indepen-
dientemente del tipo de monoparentalismo. Esta rela-
cion entre funcionalidad familiar y trastorno de ansiedad
es apoyada por Vargas,? quien describi6 que, mas que
la estructura familiar, el funcionamiento familiar es el
que tendria alguna relacién con la aparicién de ansie-
dad y depresion en los miembros de la familia.

Dicha relacion ha sido analizada en numerosos
estudios con poblaciones distintas de la nuestra, pero
las conclusiones son similares. En el estudio reali-
zado por Wang et al.?* con una muestra de 897 pacien-
tes adultos con discapacidad se concluy6 que el buen
funcionamiento familiar es eficaz para mejorar los
niveles de ansiedad y depresién. Un segundo ejemplo
es el estudio de Ma et al.?5 con una muestra de 1223
adolescentes, que encontré que el funcionamiento
familiar puede ser un factor protector de la ansiedad
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generalizada. También Hinostroza y Lima,? en un
estudio transversal descriptivo con una muestra de
218 adolescentes, concluyen que, a mayor funciona-
lidad familiar, menores niveles de ansiedad.

En nuestro estudio, el tipo de monoparentalismo no
influyé de manera predominante en el grado de ansie-
dad de los sujetos, aunque los tipos de familia méas
influenciados fueron por muerte del progenitor y por
maternidad/paternidad forzosa, en los que la ansiedad
grave tuvo mayor predominancia. Apoyando esta rela-
cion entre funcionalidad familiar y estructura familiar,
Pérez et al.”, en una muestra de 1356 adolescentes,
concluyen que el tipo de familia nuclear es el mas pre-
parado para afrontar los cambios en cada fase de su
ciclo vital, mientras que las familias monoparentales se
asocian a otros problemas debido a su origen y a la
dispersién familiar que las caracteriza. Dicha relacién
también es apoyada por Ordofez et al.?’, quienes con-
cluyen que las familias monoparentales estan asocia-
das a disfuncionalidad familiar. Del mismo modo,
Saavedra et al.’?, en un estudio transversal descriptivo
con una muestra de 220 adultos mayores, encuentran
que la familia nuclear es un factor protector para la
disfuncionalidad familiar. Por ultimo, Gdmez-Restrepo
et al.?", en un estudio transversal descriptivo de nifios
colombianos, sefialan que pertenecer a una familia
monoparental supone mayor riesgo de presentar un
trastorno mental (depresioén, ansiedad, trastorno por
déficit de atencion con hiperactividad).

Conclusiones

El tipo de monoparentalismo predominante en ambos
grupos fue por divorcio/separacion. En la mayoria de
las familias monoparentales estudiadas, el progenitor
era una mujer. La funcionalidad familiar influye en el
grado de ansiedad del sujeto, independientemente del
tipo de monoparentalismo. La disfuncionalidad familiar
aumenta el grado de ansiedad en todos los tipos de
monoparentalismo, pero en mayor medida por muerte
del progenitor y por maternidad/paternidad forzosa.
Una limitante es la falta de estudio del progenitor de la
familia monoparental, lo cual complementaria el estu-
dio actual.
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Resumen

Antecedentes: Durante la formacion médica se asume que la habilidad otoscdpica se adquiere de manera adecuada; sin
embargo, los estudios muestran que los residentes enfrentan dificultades para su desarrollo. Objetivo: Evaluar y comparar el
nivel de competencia clinica entre los residentes de primer y tercer afio de pediatria en la habilidad otoscdpica, y su desem-
pefio en el diagndstico y el manejo de la otitis media, a través de un examen clinico objetivo estructurado. Material y métodos: Estu-
dio observacional, transversal y comparativo. Participaron residentes del Hospital Infantil de México Dr. Federico Gomez. Se
disefid un examen clinico objetivo estructurado de siete estaciones. Se destinaron 10 minutos para el desarrollo y 5 minutos
para retroalimentacion. Se realizé prueba t de Student de muestras independientes y andlisis de varianza ANOVA para iden-
tificar diferencias en la competencia clinica y sus atributos. Resultados: Participaron 56 residentes de pediatria, 27 de primer
ano (48.2%) y 29 de tercer afio (51.7%). Los atributos con mayor habilidad en los residentes de tercer afio fueron plan de
seguimiento, fundamentacion diagndstica, habilidad en el interrogatorio y habilidad global clinica. Conclusiones: Los residen-
tes de tercer afio de pediatria presentan mayor nivel de competencia clinica en comparacion con los residentes de primer afio.

Otoscopia. Otitis media. Examen clinico objetivo estructurado. Competencia clinica.

Clinical competence level in otoscopy and management of otitis media assessed
through an objective structured clinical examination in pediatrics

Abstract

Background: During professional training, the acquisition of otoscopic skills necessary for accurate diagnosis of ear pathology
is often assumed. Studies have reported challenges residents face in mastering this skill. Objective: To assess and compare
the level of clinical competence between first-year and third-year pediatric residents in otoscopic skills, and their performance
in the diagnosis and management of otitis media, through using an objective structured clinical examination.
Material and methods: This was a cross-sectional, observational study. Pediatric residents at the Dr. Federico Gomez Chil-
dren’s Hospital of Mexico were recruited. A 7-station objective structured clinical examination was designed, allotting 10 minutes
for each station and 5 minutes for feedback. Independent sample Student’s t-test and ANOVA were performed to analyze
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changes in clinical competence and its attributes. Results: A total of 56 pediatric residents participated, including 27 first-year
residents (48.2%) and 29 third-year residents (51.7%). Third-year residents demonstrated higher skills in attributes such as
follow-up planning, diagnostic reasoning, patient history-taking, and overall otorhinolaryngology clinical competence.
Conclusions: Third-year pediatric residents exhibit a higher level of clinical competence compared to first-year residents.

Otoscopy. Otitis media. Objective structured clinical examination. Clinical competence.

|ntroducci6n

Las enfermedades del oido son una de las causas
mas comunes de consulta de atencién primaria en
todo el mundo, abarcando del 10% al 30% de todas
las consultas y representando el 50% de las consultas
en la poblacién pediatrica.’

La otitis media aguda es la enfermedad mas fre-
cuente del oido medio y es considerada la sexta
causa de morbilidad en la poblacién infantil.2 En los
ultimos afios ha cobrado relevancia en la salud
publica, ya que es la primera causa de prescripcion
de antibidticos, por lo cual un diagndstico impreciso
conlleva un uso inapropiado de antibiéticos, una cre-
ciente resistencia antimicrobiana, un aumento en los
costos de atencién y un retraso en la identificacion
de las secuelas relacionadas con la otitis media,
siendo la hipoacusia conductiva la complicacion mas
observada en los nifios.®

La visualizacion adecuada de la membrana timpa-
nica durante la exploracidn fisica continta siendo la
piedra angular para realizar un diagndstico preciso de
la patologia otoldgica. Esta es una habilidad clinica
que se va adquiriendo a lo largo de la formacion pro-
fesional del médico; sin embargo, a pesar de ser parte
de las competencias a desarrollar en los programas
académicos, se ha reportado que el tiempo, la super-
vision y la retroalimentacion dedicadas al aprendizaje
de estas competencias son insuficientes.*®

Debido al interés en estas competencias se han
realizado diversos estudios con el objetivo de evaluar
el desempefio de estudiantes de medicina, residentes
en formacion y egresados en la habilidad otoscdpica
y el diagndstico de la otitis media. Los resultados
reflejan la inseguridad y la desconfianza para visua-
lizar correctamente el oido y realizar un diagndstico
preciso, esto debido a una limitada exposicion didac-
tica clinica adecuada en estas competencias.®’

El examen clinico objetivo estructurado (ECOE) se
ha utilizado ampliamente en la educaciéon médica
para la evaluacién de competencias médicas, al per-
mitir la observacion directa del desarrollo de habilida-
des clinicas de los residentes en un entorno seguro

y controlado.® A pesar de su importancia, existe
escasa informacion sobre el rol que desempefa el
ECOE como método de evaluacion de las competen-
cias clinicas de otoscopia y manejo de la otitis media
en los residentes en formacion.®

El objetivo de este estudio fue comparar el nivel de
competencia clinica entre residentes de primer y ter-
cer afo de pediatria en la habilidad otoscopica, y su
desemperfio en el diagndstico y manejo de la otitis
media, con un ECOE.

Material y métodos

Se realiz6é un estudio de tipo observacional, trans-
versal y comparativo en el Hospital Infantil de México
Dr. Federico Gomez. La muestra fue por convenien-
cia y estuvo compuesta por residentes de primer y
tercer afio de la especialidad de pediatria de la insti-
tucion. De un total de 175 residentes, la jefatura de
ensefianza envié una lista de 56, representando el
32% de la poblacidn total de residentes de pediatria.
La seleccion se realizd de acuerdo con sus rotaciones
y horarios hospitalarios.

Se establecio un comité de expertos integrado por
cuatro otorrinolaringdlogos pediatras adscritos al
Hospital Infantil de México Dr. Federico Gémez, el
cual realiz6 la seleccién de casos clinicos de acuerdo
con la morbilidad otolégica con mayor prevalencia en
el hospital y al Plan Unico de Especialidades Médicas
(PUEM) de pediatria, de la Divisién de Estudios de
Posgrado de la Facultad de Medicina de la Universidad
Nacional Auténoma de México, asi como el libreto,
las instrucciones del sustentante y la rubrica de
evaluacion.

Un circuito del ECOE se disefi¢ con siete estacio-
nes, de las cuales dos eran dindmicas y cinco esta-
ticas. Se revisaron los casos clinicos, la guia del
evaluador y las rubricas para evaluar la redaccion y
resolver los aspectos técnicos de los materiales utili-
zados en cada una de ellas.

Se establecié que la duraciéon de cada estacion
seria de 15 minutos: 10 minutos para realizar las
competencias solicitadas y 5 minutos para una
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de primer y tercer afio

ECOE r < 0.001-0.000

ECOE: examen clinico objetivo estructurado.

0.85

retroalimentacion por parte del evaluador siguiendo el
modelo sandwich."?

Se llevaron a cabo capacitaciones presenciales
para evaluadores y pacientes estandarizados, con el
objetivo de uniformar la participacién, familiarizar a
los participantes con la prueba y explicar las cuestio-
nes metodoldgicas, asi como los materiales y las
rubricas. Los residentes se capacitaron mediante una
presentacion en la que se explicaban las generalida-
des del ECOE vy el desarrollo de la prueba. Se realizé
una prueba piloto y posterior a la aplicacién se reali-
zaron cambios menores en cuanto a rubricas y cali-
dad de las imagenes.

El ECOE que se aplico fue de siete estaciones; en
las estaciones 1y 4 participaron pacientes estanda-
rizados, y en el resto se utilizaron imagenes otosco-
picas representativas de las patologias (1: otitis media
aguda; 2: otitis media con efusién; 3: miringoesclero-
sis; 4: otitis media cronica colesteatomatosa; 5: otitis
media adhesiva; 6: otitis media crénica supurativa; 7:
otocerosis). Cada una se evalu6 con rubricas holisti-
cas con cuatro niveles de desempefio: bueno, sufi-
ciente, insuficiente y deficiente. Las competencias
evaluadas fueron la habilidad otoscdpica, el diagnds-
tico y el manejo en la otitis media.

Los atributos evaluados fueron aspectos generales
asociados a patologia, plan de seguimiento, plan de
tratamiento, fundamentacion diagndstica y diagnéstico
diferencial, visualizacién de la membrana timpanica,
habilidad en el interrogatorio, técnica de otoscopia y
habilidad clinica global otorrinolaringoldgica.

El ECOE se aplico en el segundo semestre del afio
académico en 3 dias diferentes, con un total de nueve
circuitos, tres turnos por dia. Se conformé con una
version; los siete casos clinicos fueron diferentes en
cuanto a patologia y grado de complejidad.

Participaron 16 evaluadores y tres pacientes estan-
darizados. La asignacion de los residentes fue de
acuerdo con un listado proporcionado por el departa-
mento de ensefanza del hospital, comenzado el pri-
mer dia para residentes de primer afio, el segundo

8 79. 40% 0.000

dia para residentes de tercer afio y el tercer dia para
residentes de primer y tercer afio que no pudieron
acudir el dia que les correspondia.

La mecanica de aplicacidn consistio en la identifi-
cacion del residente y en la ubicacion de este en la
estacion de inicio. Al ingresar el sustentante al con-
sultorio (estacién), se le indicaba que leyera las ins-
trucciones y las comprendiera, mientras el evaluador
se mantenia observando en silencio. Una vez termi-
nadas las actividades por parte del sustentante, el
evaluador realizaba la retroalimentacién, iniciando pri-
mero con un comentario positivo de su actuar, seguido
por un area de mejora y continuando con un comen-
tario positivo. Este modelo es conocido como «sand-
wich» y se ha documentado como una estrategia
eficaz en educaciéon médica.”

Para evaluar la calidad psicométrica de cada uno
de los instrumentos se calcularon la discriminacion de
los items, la consistencia interna y la estructura de la
prueba. Para identificar las diferencias estadisticas en
el desempenio de los residentes se utilizé la prueba t
de Student para muestras independientes, y con el
fin evaluar la diferencia entre los grupos se empled
el andlisis de varianza (ANOVA). Para la realizacion
de los andlisis estadisticos se utilizo el software IBM
SPSS 25.

El estudio fue aprobado por el comité de bioética e
investigacion del HIM-345. Los estudiantes que par-
ticiparon en el estudio firmaron el consentimiento
informado.

Resultados

Se aplicé el ECOE con siete estaciones a 56 resi-
dentes de pediatria, siendo 27 de primer afo (48.2%)
y 29 de tercer afio (51.7%). El 63.8% eran del sexo
femenino y el 38.2% del sexo masculino.

Los resultados de la calidad psicométrica de la
prueba en los parametros de discriminacion (prueba
t de Student), consistencia de la prueba (alfa de
Cronbach) y estructura de la prueba (andlisis de com-
ponentes principales) se muestran en la tabla 1.
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Resultados obtenidos por los residentes de tercer afio en comparacion con los residentes de primer afio de pediatria en el examen
clinico objetivo estructurado (n = 56). El eje de abscisas indica el componente de la competencia clinica de los residentes, y el eje de las orde-
nadas indica el promedio de las puntuaciones. La diferencia entre los promedios fue estadisticamente significativa (*p < 0.005).

Al evaluar la discriminacién de los reactivos se
observé que 31 de ellos permitieron distinguir entre
puntajes altos y bajos (p < 0.001); se obtuvo un alfa
de Cronbach de 0.85 considerando los 31 reactivos
que integran la totalidad de los ocho componentes
evaluados.

Para evaluar el desempefio de los residentes, los
puntajes se establecieron en una escala maxima de
0 a 100 puntos. Se obtuvieron las medias de los pro-
medios entre los residentes de primer afio y tercer
afo, y se observé que los residentes de tercer afio
mostraron en general un mayor puntaje que los de
primer afo en su desempefio en el ECOE (Fig. 1).

Se llevo a cabo un andlisis estadistico para compa-
rar el puntaje entre los grupos y establecer diferen-
cias, y mediante la pruebat de Student para muestras
independientes se confirmé que la competencia cli-
nica de los residentes de tercer afio era mayor en
comparacion con los de primer afio en cuatro atribu-
tos que tuvieron significancia estadistica: plan de
seguimiento, habilidad en el interrogatorio, fundamen-
tacion diagnodstica y diagndstico diferencial, y habili-
dad global otorrinolaringolégica (Tabla 2).

Discusion

Como parte de la evaluacion formativa de las habi-
lidades clinicas en los residentes en formacién, el
ECOE ayuda a identificar las fortalezas y las areas
de oportunidad de los residentes y a establecer un
plan de accién para el logro de las competencias.
Asimismo, la implementacion de esta herramienta
puede contribuir a mejorar las estrategias pedagdgi-
cas en la ensefianza de las competencias clinicas al
evaluar directamente el desempefio de los residentes
en conocimientos y habilidades clinicas, y ha demos-
trado ser util en numerosos programas de residencia.
En un estudio realizado en Brasil se report6 la apli-
cacion de un ECOE para evaluar las competencias
en residentes de geriatria, representando un enfoque
novedoso para llevar a cabo la evaluacion y la retro-
alimentacion del desempefio de los residentes.” Su
aplicacion permite destacar los valores fundamenta-
les del programa vy los principios clave al inicio de la
formacion, especialmente en una etapa en la que la
variacién en el conocimiento y la experiencia entre los
residentes suele ser mayor."
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Comparacion entre los residentes de pediatria de primer
y tercer afio mediante la prueba t de Student para muestras
independientes

Aspectos generales 0.162 -4.00170 -96a16
asociados a patologia

Plan de seguimiento 0.039* -7.19987 -14.3a0.39
Plan de tratamiento 0.379 -3.22478 -10a4.0
Fundamentacion del 0.068* -6.08238 -12.62 a 0.46
diagnostico y diagndstico

diferencial

Visualizacion de membrana  0.154 -5.27884 -12.6a2.04
timpanica

Habilidad en interrogatorio 0.007* -9.22733 -158a26
Técnica de otoscopia 0908 046296 -9.0a-0.86
Habilidad clinica global 0.018* -4.93599 -9.0a-0.018

otorrinolaringolégica

IC: intervalo de confianza del 95%.
*p < 0.005.

Los resultados de nuestro estudio mostraron un alfa
de Cronbach de 0.85, lo que sugiere que el ECOE es
un instrumento confiable para evaluar el desempefio
clinico de los residentes, en concordancia con lo
reportado por Jefferies et al.,'* quienes utilizaron un
ECOE para evaluar programas de neonatologia y per-
inatologia con valores alfa de Cronbach de 0.80 a
0.88. La alta confiabilidad del ECOE, indicada por el
alfa de Cronbach, y la adecuada discriminacién resal-
tan la calidad del instrumento de evaluacion, lo cual
es consistente con los estdndares de evaluaciones
educativas en medicina.”®'® La discriminacién de los
reactivos indica que el examen puede diferenciar
efectivamente entre distintos niveles de competencia.
Sin embargo, a pesar de la baja varianza explicada
por el tamafio de la muestra, fue suficiente para
garantizar la confiabilidad de la prueba.

En nuestro estudio se observd que los residentes
de tercer afo obtuvieron promedios méas altos que los
de primer afio en el desempefio del ECOE, lo cual
concuerda con el modelo de Dreyfus y Dreyfus, donde
los residentes progresan de un nivel de principiante
a un nivel de experto a medida que adquieren mayor
experiencia, intuicién y confianza en las habilidades
clinicas,'” lo que desempefia un papel importante en
la adquisicion de atributos avanzados de la compe-
tencia clinica y puede favorecer una mayor capacidad
para integrar los conocimientos tedricos con la

practica clinica, optimizar la toma de decisiones en el
diagndstico y tratamiento de los pacientes, y gestionar
de manera mas eficiente la complejidad de los casos.'®

Aunque las medias de los residentes de tercer afio
fueron mas altas, la diferencia no fue estadistica-
mente significativa en todos los atributos evaluados;
habilidad en el interrogatorio, plan de seguimiento,
fundamentacion en el diagnéstico y habilidad clinica
global mostraron una diferencia significativa en las
medias elevadas, lo cual concuerda con otros estu-
dios reportados cuyo objetivo fue evaluar el desem-
pefio de los residentes de pediatria en diferentes
etapas de su formacion a través de un ECOE™?'. En
estos estudios, el interrogatorio y la habilidad clinica
global presentaron una diferencia significativa en
favor de los residentes de mayor grado. Los autores
sugieren que esto podria deberse al impacto de la
experiencia clinica en la resoluciéon de casos, asi
como a la capacidad de integrar la informacion obte-
nida a través de la comunicacion y la toma de
decisiones.

Es fundamental destacar que la implementacién del
ECOE debe centrarse en un enfoque predominante-
mente formativo. Cuando se aplica de manera ade-
cuada, no solo contribuye al fortalecimiento del
conocimiento de los residentes, sino también al per-
feccionamiento de sus habilidades clinicas. Su finali-
dad trasciende la simple asignacion de una calificacion,
al facilitar la identificacion de fortalezas y areas de
mejora tanto para los residentes como para los docen-
tes. Esta retroalimentacion es esencial para orientar
un plan de accidn individualizado destinado al logro
de los objetivos del programa académico y con-
gruente con los principios de evaluacion formativa en
educacion médica.?

Es preciso sefialar que los residentes de primer afio
son médicos competentes, han superado el examen
nacional de aspirantes a residencias médicas y han
sido seleccionados para ingresar a una institucion de
alto prestigio y demanda académica. Esta trayectoria
evidencia una base sdlida de conocimientos y un
perfil de alto rendimiento académico. En este con-
texto, se justifica plenamente la utilizacion del ECOE,
desde el inicio de la formacion especializada y durante
la trayectoria académica, para observar la evolucion
de los residentes con el propdsito de fortalecer sus
competencias clinicas bajo un enfoque formativo.?

Es importante destacar que los componentes de
visualizacion de la membrana timpanica y técnica
otoscdpica no mostraron diferencias estadisticamente
significativas en los promedios, y la diferencia entre
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los residentes fue minima. Esto coincide con lo obser-
vado en estudios que han evaluado la otoscopia y la
visualizacion entre residentes.?* Un estudio cuyo
objetivo fue evaluar las habilidades de otoscopia en
residentes de medicina familiar, pediatria y otorrino-
laringologia mostro tasas bajas en la habilidad diag-
nostica mediante otoscopia.?® Los autores atribuyen
estos resultados a la exposicion limitada durante la
formacion de pregrado y a la falta de supervision. Por
otra parte, se evaluaron las habilidades de otoscopia
en residentes de pediatria y medicina de urgencias,
de acuerdo con las competencias establecidas en su
programa universitario. No se encontraron mejoras
adicionales en las habilidades de otoscopia pedia-
trica a lo largo de la residencia, lo que sugiere que
los residentes no contaron con un entorno de apren-
dizaje clinico adecuado para practicar y recibir retro-
alimentacién, por lo que se requiere un enfoque mas
estructurado en los primeros afios de formacién, pro-
bablemente a través de simulaciones o de evaluacio-
nes formativas frecuentes; esto puede ser una linea
de investigacion posterior.?

Limitaciones

Una limitacién del estudio es el tamafo de la muestra,
que fue a conveniencia, lo que puede suponer un sesgo
de seleccion y estar subrepresentados. Ademas, se uti-
lizd solo una version del ECOE debido a la complejidad
para elaborar los casos y validar varias versiones o
escenarios clinicos, la capacitacion de pacientes estan-
darizados y las limitantes en los recursos econdmicos.

Conclusiones

El estudio demuestra la relevancia del ECOE for-
mativo en la evaluacién de las competencias clinicas
de los residentes de pediatria en el manejo de la otitis
media, que mostré confiabilidad y validez, lo que per-
mite una evaluacion objetiva. Comparados con los de
primer ano, los residentes de tercer afio tienen un
mayor nivel de competencia clinica en otoscopia y
manejo de la otitis media.

La implementacion del ECOE como herramienta de
evaluacion de las competencias en otoscopia y
manejo de la otitis media permite identificar areas de
mejora en la formacion de los residentes y ajustar los
programas educativos para abordar estas necesida-
des. La retroalimentacion inmediata proporcionada
durante el ECOE es crucial para el aprendizaje y la

mejora continua de las habilidades clinicas en los
residentes.
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Consideraciones éticas
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declaran que para esta investigacion no se han rea-
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sonales de pacientes ni requiere aprobacion ética. No
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Declaracion sobre el uso de inteligencia artifi-
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Resumen

Antecedentes: La infeccion por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) y el sindrome de inmunodeficiencia adquirida
(SIDA) son un problema de salud publica en México. Las estimaciones del Estudio de la Carga Global de la Enfermedad (GBD,
Global Burden of Disease) de 2021 representan una oportunidad valiosa para evaluar la evolucion de la epidemia en el pais.
Objetivo: Analizar la evolucion de la incidencia y la mortalidad del VIH/SIDA en México entre 1995 y 2021. Material y métodos:
Se evalud la carga de enfermedad del VIH a través de los indicadores de incidencia y mortalidad, utilizando las estimaciones del
GBD 2021 correspondientes al periodo 1995-2021. Resultados: La tasa de incidencia estandarizada por edad de VIH en México
aumento un 64%, pasando de 7.7 a 12.6 casos por 100,000 habitantes. En contraste, la tasa de mortalidad estandarizada por
edad disminuyd un 30%, de 5.7 a 4.0 muertes por 100,000 habitantes. Se observaron diferencias significativas en los patrones
de incidencia y mortalidad entre los Estados, grupos de edad y sexo. Conclusiones: Mientras que la mortalidad por VIH disminuya,
la incidencia mostré un crecimiento sostenido desde 1995, especialmente entre los adultos mayores y jovenes. Estas tendencias
plantean interrogantes sobre la efectividad de las estrategias preventivas implementadas en México en los dltimos 30 afios.

Carga global de enfermedad. VIH/SIDA. Incidencia. Mortalidad. México.

Analysis of the HIV/AIDS disease burden in Mexico (1995-2021): progress in mortality
and challenges in prevention

Abstract

Background: Human immunodeficiency virus (HIV) infection and aquired immune deficiency syndrome (AIDS) is a public health
problem in Mexico. The publication of the estimates from the Global Burden of Disease (GBD) study 2021 represents a valuable
opportunity to assess the evolution of the epidemic in the country. Objective: To analyze the evolution of HIV/AIDS incidence
and mortality in Mexico from 1995 to 2021. Material and methods: The HIV/AIDS burden was evaluated using incidence and
mortality indicators, utilizing the estimates from the GBD 2021 from 1995 to 2021. Results: The age-standardized HIV incidence
rate in Mexico increased by 64%, rising from 7.7 to 12.6 new cases per 100,000 inhabitants. In contrast, the age-standardized
mortality rate decreased by 30%, from 5.7 to 4.0 deaths per 100,000 inhabitants. Significant differences in incidence and mortal-
ity trends were observed across federal entities, age groups, and sexes. Conclusions: Despite the notable reduction in HIV/AIDS
mortality, incidence has shown a sustained increase since 1995, especially among older adults and young people. These trends
raise questions regarding the effectiveness of the preventive strategies implemented in Mexico over the past three decades.
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|ntroducci6n

La infecciéon por el virus de la inmunodeficiencia
humana (VIH) continda siendo un desafio global en
salud publica. Desde los primeros casos de sindrome
de inmunodeficiencia adquirida (SIDA) en 1981 vy el
descubrimiento del VIH en 1984," en la actualidad ha
pasado de ser una sentencia de muerte a convertirse
en una enfermedad crénica manejable.?

Segun el Programa Conjunto de las Naciones
Unidas sobre el VIH/SIDA (ONUSIDA), en 2023 habia
aproximadamente 39 millones (36.1-44.6) de perso-
nas con VIH en el mundo. Entre 2010 y 2023, las
muertes por SIDA disminuyeron un 51.3%, de 1.3
millones a 630,000, debido a que 30.7 millones de
personas recibian tratamiento en 2023.34

En México, en 2022 habia 313,000 adultos (de 15 a
49 anos) con VIH (prevalencia del 0.42%). La incidencia
anual fue de 31 casos por 100,000 (21,300 nuevos
casos anuales). El 78.1% de las infecciones totales ocu-
rrieron en hombres que tienen sexo con hombres (HSH)
y en sus parejas (73.7% y 4.4%, respectivamente),
seguidos de personas usuarias de drogas (5.4%), tra-
bajadoras sexuales (1.5%), personas transgénero
(1.3%), personas privadas de libertad (0.02%) y encuen-
tros heterosexuales casuales (13.5%).5

Entre 2008 y 2015, la mortalidad por VIH/SIDA se
redujo mas de un 20%, desde 4.4 a 3.7 defunciones
por 100,000 habitantes;® sin embargo, entre 2017 y 2022
solo disminuy6 un 1.7%, de 3.79 a 3.71 por 100,000
habitantes’.

El estudio de la carga de la enfermedad (GBD, Global
Burden of Disease) de 2021 calcula pérdidas en salud
y permite analizar tendencias por edad, sexo y region.
Globalmente, el GBD 2021 estima que, entre 2010 y
2021, los afos de vida saludables perdidos por VIH
disminuyeron de 67.8 por 100,000 habitantes a 40.3. El
estudio también sefald que, en hombres entre 25y 29
anos, las infecciones por VIH eran causa del 9.3% de
todas las nuevas infecciones, mientras que en las muje-
res de 20 a 24 afios suponen el 10.3 %; entre el 40%
y el 50% de las nuevas infecciones ocurrieron en gru-
pos clave. Aunque el GBD 2021 manifiesta los logros
en el tratamiento del VIH y la disminucion de las muer-
tes, destaca la necesidad de reducir la transmision del
virus y aumentar el financiamiento de estrategias de
prevencion, especialmente en poblaciones clave.®

Otro estudio acerca de la carga de VIH en México
(2008-2017) reportd una reduccién anual de la morta-
lidad del 3% en los hombres y del 2.4% en las mujeres,

pero con un aumento de la incidencia anual del 2.3%
en los hombres (2003-2017) y del 2.5% en las mujeres
(2014-2017).1°

Ante la falta de estudios recientes sobre la carga
de VIH en México y su comparacion con otros paises,
este trabajo analiza los resultados del GBD 2021
entre 1995 y 2021, por Estado, sexo y edad.

Material y métodos

El VIH/SIDA se evalué mediante los indicadores de
incidencia y mortalidad, utilizando datos de estadisti-
cas vitales nacionales, encuestas de seroprevalencia
y bases de datos de la Organizacién Mundial de la
Salud y ONUSIDA." La descripciéon completa de los
métodos ya se ha documentado previamente.'

La identificacion de las muertes por VIH/SIDA para el
periodo 1995-1997 se realizé utilizando los cddigos de
la 9.2 revision de la Clasificacién Internacional de
Enfermedades (CIE-9): 279.5y 279.6;'3'* y para los afios
1998 a 2021, con los cddigos de la 10.2 revision de la
CIE (CIE-10): B20-B24, C46.0-C46.9 y D84.9."3'5 Estos
cddigos abarcan tanto la infeccién por VIH y el SIDA
como sus complicaciones'® (Material suplementario).

En los paises con registros especificos sobre VIH se
aplicaron métodos de correccion para las causas de
muerte mal definidas, inespecificas o intermedias, cono-
cidas como garbage codes, atribuyendo muertes exce-
dentes al VIH en afos con epidemias documentadas.'”

Para estimar la incidencia de VIH/SIDA en personas
de 15 a 49 afios se empled el modelo bayesiano
Projection Package-Age Sex (EPP-ASM), desarrollado
por ONUSIDA.™ Por su parte, el modelo Spectrum se
utilizé para proyectar la progresion de la epidemia de
VIH y estimar la mortalidad por edad y sexo, ajustando
por la cobertura del tratamiento antirretroviral.'?

Se analizaron tres factores de riesgo asociados a
la mortalidad por VIH: sexo sin proteccién, uso de
drogas inyectables y violencia de pareja. La estima-
cién de su impacto se baso en el analisis comparativo
de riesgo del estudio GBD 2021, que calcula la frac-
cién atribuible poblacional al comparar la exposicién
de la poblacién con un nivel de exposicion contrafac-
tual 6ptimo. La fraccion atribuible poblacional se uti-
liza para estimar la proporciéon de muertes atribuibles
a cada riesgo asociado. Asi, el porcentaje de muertes
atribuibles refleja la fraccion tedrica de las muertes
por VIH que se habrian evitado si no hubiera existido
exposicion al riesgo en la poblacion.

Cabe sefialar que las fracciones atribuibles poblacio-
nales no son mutuamente excluyentes, ya que cada
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riesgo se modela por separado. Por ello, la suma de
los porcentajes puede no ser igual a 100% vy, en algu-
nos casos, puede superarlo.'

Para dar contexto a los resultados nacionales
observados en México, se seleccionaron los tres pai-
ses mas poblados de América Latina (Brasil, Colombia
y Argentina) para comparar la incidencia y la mortali-
dad por VIH/SIDA.

Se reportaron intervalos de incertidumbre del 95%
(1 95%) para cada estimacién. Las estimaciones repor-
tadas en este estudio estan disponibles en las platafor-
mas GBD Compare® y Global Health Data Exchange.?'
GBD sigue las directrices GATHER, lo que asegura la
transparencia y la precision en la presentacion de los
resultados.?

Resultados

Entre 1995 y 2021, la tasa de incidencia estandari-
zada por edad de VIH/SIDA en México aumentd un
64% (de 7.7 a 12.6 casos por 100,000 habitantes),
mientras que la mortalidad disminuy6 un 30% (de 5.7
a 4.0 muertes por 100,000 habitantes) (Tabla 1). En
este periodo, la incidencia de VIH/SIDA muestra una
tendencia ascendente sostenida, en contraste con la
mortalidad por VIH, cuya tendencia ha sido fluctuante.
La mortalidad alcanzé su valor maximo en 1996, des-
pués disminuyd ligeramente hasta 2008, y luego
experimentd una reduccion mas pronunciada entre
2008 y 2016; sin embargo, de 2016 a 2019, la morta-
lidad por VIH aumento ligeramente, y a continuacion
disminuyd entre 2019 y 2021 (Fig. 1).

Entre 1995 y 2021, el mayor aumento de la incidencia
se registré en Quintana Roo, con un incremento del
216%, al pasar de 11.0 (Il 95%: 9.5-13.4) a 34.3 (Il 95%:
21.0-56.1) casos por 100,000 habitantes. Le siguid
Yucatan con un aumento del 162%, al pasar de 10.6 (I
95%: 9.6-12.2) a 27.5 (Il 95%: 18.8-40.2) casos por
100,000 habitantes. Otras entidades con incrementos
en incidencia fueron Tabasco (154%), Campeche (125%),
Sonora (124%), Nuevo Ledn (114%) y Tlaxcala (106%).

Por otro lado, Chiapas experimentd la mayor reduc-
cién en la incidencia de VIH/SIDA, con un descenso
del 40%, pasando de 12.1 (Il 95%: 6.7-21.4) a 7.2
(Il 95%: 5.0-9.9) casos por 100,000 habitantes. Le
siguieron Tamaulipas, con una disminucion del 36%,
y Baja California Sur y Guerrero, con reducciones del
23% y el 27%, respectivamente (Tabla 1y Fig. 2).

La tasa de mortalidad en México cayd un 29% entre
1995 y 2021, de 5.7 a 4.0 muertes por 100,000 habi-
tantes. En 24 entidades federativas, la mortalidad por

VIH/SIDA disminuyd entre un 4% y un 60%. En
Campeche, la tasa se mantuvo estable, mientras que
los en siete Estados restantes la mortalidad aumentd
entre un 3% y un 31%.

Los aumentos mas significativos en mortalidad por
VIH/SIDA se registraron en Quintana Roo (31%),
Colima (27%), Tabasco (20%) y Veracruz (19%).

Por el contrario, en la Ciudad de México se redujo
la mortalidad un 60%, pasando de 10.5 a 4.2 muertes
por 100,000 habitantes. En 2021, las tasas mas bajas
de mortalidad se encontraron en Hidalgo, Michoacan,
Zacatecas, Guanajuato y Durango, con aproxima-
damente 2.3 muertes por cada 100,000 habitantes
(Tabla 1y Fig. 2).

En el afo 2021, las tasas estandarizadas por edad
de incidencia y mortalidad por 100,000 habitantes
fueron mayores en los hombres que en las mujeres.
La incidencia fue de 20.4 en los hombres (Il 95%:
16.8-26.1) y de 5.1 en las mujeres (Il 95%: 3.9-6.5).
Por otro lado, la mortalidad fue de 6.6 en los hombres
(11 95%: 6.6-6.6) y de 1.7 en las mujeres (Il 95%: 1.7-1.7).
Los Estados con los valores mas altos en ambos sexos
fueron Quintana Roo, Tabasco, Yucatan, Veracruz,
Campeche y Baja California (Fig. 3).

En los hombres, la incidencia de VIH/SIDA fue 7.7
veces mayor en Quintana Roo (57.8) que en Guanajuato
(7.5), y lamortalidad fue 4.5 veces mas alta en Quintana
Roo (14.7) que en Zacatecas (3.3). En las mujeres, la
incidencia fue 7.4 veces mas alta en Veracruz (11.1)
que en Guanajuato (1.5), mientras que la tmortalidad
fue 2.8 veces mas alta en Colima (3.5) que en
Michoacan (0.9) (Tabla 2).

Entre 1995 y 2021, la incidencia y la mortalidad por
VIH/SIDA variaron en funcion de la edad. En adultos
de 60 afios y mas, la incidencia aumentd un 270%,
de 2.4 (Il 95%: 1.5-3.4) a 8.8 (Il 95%: 5.4-11.2) casos
por 100,000 habitantes, pero la tasa de mortalidad
disminuy6 un 13%, de 4.1 (Il 95%: 4.1-4.1) a 3.6 (Il 95%:
3.5-3.6). En los jévenes de 15-29 afios, la incidencia
aumenté un 73%, de 16.7 (Il 95%: 13.4-21.7) a 29.0
(Il 95%: 17.7-47.8), y la mortalidad descendié un 30%,
de 4.3 (11 95%: 4.2-4.3) a 2.9 (Il 95%: 2.9-2.9) (Tabla 3).
La incidencia en los adultos de 30-59 afios se man-
tuvo constante y la mortalidad descendié (Fig. 4).

En relacion con la carga atribuible a factores de riesgo
asociados al VIH/SIDA, en 2021, de las 4070 defuncio-
nes en hombres, el 92.9% se atribuyeron a sexo sin
proteccion y el 1.5% al consumo de drogas; en las
mujeres, de las 1120 defunciones por VIH/SIDA, el
91.1% se atribuyeron a sexo sin proteccion, el 11.1% a
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Tabla 1. Incidencia y mortalidad por VIH/SIDA segun entidad federativa, en hombres y mujeres. México, 1995 y 2021

Incidencia 1995

Entidad federativa

Incidencia 2021

Tasa de cambio
1995-2021

Mortalidad 1995

Mortalidad
2021

Tasa de cambio

Nacional
Aguascalientes
Baja California
Baja California Sur
Campeche
Coahuila
Colima
Chiapas
Chihuahua
Ciudad de México
Durango
Guanajuato
Guerrero
Hidalgo
Jalisco

México
Michoacan
Morelos
Nayarit

Nuevo Leo6n
Oaxaca
Puebla
Querétaro
Quintana Roo
San Luis Potosi
Sinaloa

Sonora
Tabasco
Tamaulipas
Tlaxcala
Veracruz
Yucatan

Zacatecas

Tasa x 100,000 (Il 9

7.7 (6.9:9.2)
5.8 (4.1-9.5)
14.4 (13.4-16.1)
11.3(6.3-20.6)
9.3(8.1-11.4)
55(3.99.2)
8.9 (8.0-10.5)
121 (6.7-21.4)
7.2(6.3-8.5)
8.4(7.6-9.2)
43(3.1-7.1)
4.1(3.0-6.6)
12.1(6.8-217)
40(35-47)
7.7(7.2-8.4)
5.1 (4.7-5.9)
43(39-5.1)
8.6(7.8-9.8)
8.6 (7.5-10.0)
7.1(5.0-11.9)
7.7 (6.5-9.5)
7.1(6.5-8.2)
5.0(3.7-8.1)
11.0(9.5-13.4)
4.8(34-7.9)
4.8 (4.4-5.8)
5.7 (4.9-7.0)
12.3(9.9-15.9)
11.1(6.2-19.8)
5.1 (4.6-6.3)
13.8(11.1-17.0)
10.6 (9.6-12.2)
3.3(2.4-5.4)

1195%: intervalo de incertidumbre al 95%.
La tabla muestra tasas estandarizadas por edad.

12.6 (10.2-15.9)
10.2 (5.7-15.9)
19.5 (15.1-25.1)
8.1(5.8-10.9)
20.7 (15.0-28.5)
10.4 (5.7-17.0)
146 (11.5-18.7)
7.2(5.0-9.9)
12.3(9.8-16.1)
14.3(11.2-18.2)
6.2 (3.7-9.5)
44(29-67)
9.2 (6.4-12.5)
6.9 (4.9-9.4)
11.2(8.4-15.0)
9.6 (7.3-12.7)
8.0 (5.6-10.9)
151 (11.1-19.5)
15.2 (11.7-20.0)
15.1(9.0-24.7)
13.7 (9.4-18.6)
125 (9.0-16.5)
8.5 (4.8-13.9)
34.3 (21.0-56.1)
7.6 (4.5-12.0)
7.6 (5.6-10.5)
12.6(9.2-17.3)
30.8 (21.7-42.6)
7.1(5.0-9.5)
10.4(7.2-14.3)
23.8(18.3-31.1)
27.5(18.8-40.2)
5.4 (3.3-9.0)

5%)

0.65
0.77

0.37

1.25

0.91
0.67

0.75

0.74

0.45

0.79
0.49
0.92
0.88
0.78
0.79
1.14

-0.36
1.06

0.65

57 (5.7-5.7)
36(363.7)
10.2 (10.2-10.3)
57(5.7-5.7)
6.4 (6.4-6.4)
35(3535)
6.7 (6.7-6.8)
43(4.3-4.3)
4.3(4.3-4.4)
105 (10.5-10.5)
3.1(3.0-3.1)
2.8(2.7-2.8)
5.2 (5.2-5.2)
3.3(3.3-3.3)
7.8(7.8-79)
5.4 (5.4-5.4)
3.3(3.3-33)
7.0(7.0-7.0)
6.6 (6.5-6.6)
4.8(4.8-4.8)
49(4.9-5.0)
59(5.9-5.9)
3.8(3.8-3.8)
6.9 (6.9-7.0)
3.4 (3.4-3.4)
3.8(38-3.8)
3.9(3.9-4.0)
6.3 (6.2-6.3)
43(4.3-43)
4.0 (4.0-4.0)
6.1(6.1-6.2)
6.7 (6.7-6.7)

1995-2021
Tasax 100,000 (Il 95%)

4.0(4.0-4.1) -0.29
2.8(2.8-2.8) -0.23
7.0(7.0-7.1) -0.31
4.8(4.8-4.8) -0.16
6.4 (6.4-6.5) 0.00
29(2.9-2.9) -0.16
8.5(8.5-8.6) _
45 (4.5-4.5) _
42(4.1-4.2) -0.04
42(4.2-42) _
2.4 (2.4-2.4) -0.22
2.3(2.3-2.4) -0.15
45 (4.5-4.5) -0.13
22(2.2-2.2) -0.34
veas [
2.8(2.8-2.8) _
2.3(2.3-2.3) -0.30
4.8(4.8-4.8) -0.31
5.0 (5.05.0) -0.24
35(3535) -0.26
3.3(3.334) -0.32
3.4(3.4-3.4) _
2.7 (26-27) -0.30
9.1(9.0-9.1)
29(29-2.9) -0.16
3.1(3.1-3.1) -0.20
42(4.2-42)
7.5(7.5-75)
49(4.8-4.9)
2.6 (2.6-2.6)
7.3(7.3-7.4)
55 (5.5-5.5)
2.3(2.3-2.3)

2.4(2.4-2.4)




Bravo-Garcia E et al.

Incidencia

Mortalidad

Casos nuevos por 100,000
o

6.0

el
o

Muertes por 100,000
o

4.0

1995 2000 2005 2010 2015 2020
Afio

® Tasacruda

1995 2000 2005 2010 2015 2020
Ario

@® Tasa estandarizada

Tasas cruda y estandarizada por edad de incidencia y de mortalidad por VIH en ambos sexos. México, 1995-2021.

Tasa de cambio x 100,000
(Incidencia)

-04 04 1.2 20

Tasa de cambio x 100,000
(Mortalidad)

-06 -03 0.0 03

Tasas estandarizadas de cambio en la incidencia y en la mortalidad por VIH en ambos sexos, segun entidad federativa. México,

1995-2021.

violencia de pareja y el 1.1% a consumo de drogas
(Tabla 4).

Al comparar la incidencia estandarizada por edad
de los cuatro paises mas poblados de América Latina,
México presentd la menor magnitud y mostré una
tendencia ascendente sostenida entre 1995 y 2021.
En contraste, Brasil y Colombia registraron incremen-
tos en la incidencia, pero a partir de 2018 esta
comenzd a descender. Argentina muestra una pen-
diente negativa desde 1998. En cuanto a la mortali-
dad, en 1995 la tasa mas alta se observo en Brasil,
seguido de México, Argentina y Colombia. En 2021,

el orden cambid: Brasil continué con la mayor morta-
lidad, pero Colombia pasé al segundo lugar, México
al tercero y Argentina mantuvo las tasas mas bajas
en cuarto lugar (Fig. 5).

Discusion

Entre 1995 y 2021, el VIH/SIDA en México tuvo dos
tendencias divergentes: los casos nuevos aumenta-
ron y las muertes disminuyeron. La reduccién de la
mortalidad se atribuye al acceso universal y gratuito
a medicamentos antirretrovirales, implementado entre
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Incidencia

Quintana Roo
Tabasco
Yucatan
Veracruz

Campeche

Baja California

Nuevo Ledn
CDMX

Nayarit

Morelos
Oaxaca
Colima

Puebla

Sonora
Chihuahua
Jalisco
Coahuila
Aguascalientes
Guerrero

Edo. De México
Tlaxcala
Querétaro

Baja California Sur
Michoacan

San Luis Potosi-
Chiapas
Tamaulipas
Sinaloa

Hidalgo
Durango
Zacatecas
Guanajuato

60 40 20 0 20
Casos nuevos x 100,000

Quintana Roo

Baja California
Campeche

Tamaulipas

Baja California Sur

Chihuahua
Nuevo Ledn

Edo. De México

San Luis Potosi-
Aguascalientes

Guanajuato
Michoacén

Zacatecas

Mortalidad

Colima
Tabasco
Veracruz

Yucatén
Nayarit
Morelos

CDMX

Jalisco
Guerrero
Chiapas
Sonora

Sexo

Hombres
Mujeres
Puebla

Oaxaca
Sinaloa

Coahuila

Querétaro
Tlaxcala

Durango
Hidalgo

15 10 5 0 5
Muertes por 100,000

Tasas estandarizadas por edad de incidencia y de mortalidad por VIH, segun entidad federativa y sexo. México, 2021.

2000 y 2006, beneficiando principalmente a personas
sin seguridad social.?® Para mejorar la cobertura, en
2003 se crearon los CAPASITS (Centros Ambulatorios
para la Prevencion y Atencion en SIDA e Infecciones
de Transmision Sexual) y los SAIH (Servicios de
Atencion Integral Hospitalaria), se actualizaron las
guias de tratamiento y se capacité a médicos tratantes.
Entre 2008 y 2015, las muertes por VIH/SIDA disminu-
yeron méas del 20%, siendo el primer descenso signifi-
cativo en México,® aunque con diferencias entre
Estados.?

La disminucion de las muertes por VIH/SIDA varia
segun los Estados, lo que refleja una desigualdad
social. Durante 2015-2019, un estudio mostré que las
zonas con mayor marginacion y pobreza tienen mas
muertes por VIH/SIDA, sugiriendo que la superviven-
cia no solo depende del acceso al tratamiento, sino
también de factores sociales.?

Siete Estados aumentaron las muertes por VIH/
SIDA entre 1995 y 2021, superando el promedio
nacional, lo que exige atencidn prioritaria en politicas
de salud.®

Por otro lado, el aumento de la incidencia en 28 de
32 Estados, especialmente en adultos a partir de 60
afnos y en jovenes de 15 a 29 afios, podria explicarse
por varios factores:

— Existe un elevado numero de personas viviendo

con VIH/SIDA que aun no han sido diagnostica-
das. Segun estimaciones del Centro Nacional

para la Prevencion y Control del VIH y el SIDA
(CENSIDA), en 2021, el 33% de las 360,000 per-
sonas viviendo con VIH/SIDA en México no
habian sido diagnosticadas.?

— El aumento sostenido de casos de VIH/SIDA
reportados, de 11,363 casos en 2010 a 15,785
casos en 2021, a pesar de que la pandemia de
COVID-19 redujo los diagndsticos de VIH/SIDA
en 2020 y 2021.%

— El uso limitado del conddn entre los jovenes, ya
que el 25% de los hombres jovenes y el 49% de
las mujeres jovenes no usaron conddn en sus
practicas sexuales.?®

— El bajo porcentaje de supresion viral, ya que en
2021 solo el 54% de las personas viviendo con
VIH/SIDA lograron la supresion viral, y el 46%
restante aun pueden transmitir el virus.?

— Baja cobertura de profilaxis preexposicion en
poblaciones clave, con solo 21,413 personas con
alto riesgo de transmision recibiéndola en 2024,%
lo que representa un 1% de las 2,180,000 perso-
nas que la requieren.®

El 20.6% de las personas que lograron una carga

viral indetectable tuvieron episodios de viremia en
su seguimiento.®32 Esto podria explicar las diferen-
cias en las tasas de incidencia observadas en
Quintana Roo, Yucatan, Tabasco y Campeche, apun-
tando a problemas en la retencion y la adherencia al
tratamiento. Por otro lado, la disminucién en Chiapas,
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Tabla 2. Incidencia y mortalidad por VIH segun entidad federativa y sexo. México, 2021

Tasa x 100,000 (Il 95%) Tasa x 100,000 (Il 95%)

Nacional 20.4 (26.1-16.8) 5.1(3.9-6.5) 6.6 (6.6-6.6) 1.7(1.7-1.7)
Aguascalientes 16.4 (26.7-9.1) 4.2(7.32.2) 4.4 (4.4-4.4) 1.3(1.3-1.3)
Baja California 28.4 (36.8-22.5) 10.4 (14.1-7.5) 10.5 (10.6-10.5) 3.4 (3.5-3.4)
Baja California Sur 13.0(17.6-9.3) 3.0 (4.3-2.0) 7.2(7.2-7.1) 2.4 (2.4-2.3)
Campeche 32.0(44.6-22.7) 10.0 (13.8-7.2) 9.8(9.9-9.8) 3.3(3.3-3.3)
Coahuila 17.1 (28.4-9.1) 3.8(7.0-2.0) 4.6 (4.6-4.5) 1.4 (1.4-1.4)
Colima 20.7 (26.5-16.5) 8.8 (12.7-6.3) 13.8 (13.9-13.7) 3.5(3.5-3.5)
Chiapas 12.0(16.9-8.2) 2.7 (3.9-1.8) 6.7 (6.8-6.7) 2.4 (2.4-2.4)
Chihuahua 18.5 (24.7-14.7) 6.3(9.2-4.6) 6.6 (6.6-6.6) 1.8(1.8-1.8)
Ciudad de México 24.5(31.0-19.6) 45 (6.4-3.1) 7.4(7.57.4) 1.3(1.3-1.3)
Durango 8.1(12.7-5.0) 4.3(7.4-2.2) 3.6 (3.6-3.6) 1.2(1.2-1.2)
Guanajuato 75(11.6-4.9) 1.5 (2.3-1.0) 3.9(3.9-3.9) 1.0 (1.0-1.0)
Guerrero 15.7 (21.0-11.0) 3.6 (5.0-2.4) 6.9 (7.0-6.9) 2.4 (2.4-2.4)
Hidalgo 10.9 (14.9-7.6) 3.4 (4.5-2.3) 3.4 (3.4-3.4) 1.4 (1.1-1.1)
Jalisco 17.9 (23.9-13.8) 4.7 (6.6-3.1) 6.9 (7.0-6.9) 1.5(1.5-1.5)
México 15.6 (21.2-11.6) 3.9(5.7-2.8) 4.7 (4.7-4.7) 1.0 (1.0-1.0)
Michoacan 125 (17.0-8.6) 3.8 (5.4-2.4) 3.8(3.8-3.8) 0.9 (0.9-0.9)
Morelos 23.4(30.6-17.1) 7.3(9.9-4.9) 7.8(7.8-7.8) 2.1(2.2-2.1)
Nayarit 23.8 (31.4-18.6) 6.7 (9.3-4.8) 7.9(7.9-7.9) 2.3(2.3-2.2)
Nuevo Ledn 26.5 (44.1-15.5) 3.5 (6.2-1.8) 5.8 (5.9-5.8) 1.2(1.2-1.2)
Oaxaca 22.9 (30.8-16.0) 5.6 (8.0-3.5) 5.3 (5.3-5.3) 1.7 (1.7-1.6)
Puebla 20.1(26.8-14.6) 5.7 (8.2-3.7) 5.6 (5.6-5.6) 1.5 (1.5-1.5)
Querétaro 14.2 (24.2-7.9) 2.9(5.2-1.7) 4.2(4.2-4.2) 1.2(1.2-1.2)
Quintana Roo 57.8 (97.4-33.6) 10.5(16.6-7.2) 14.7 (14.8-14.6) 3.4 (3.4-3.4)
San Luis Potosi 12.5(19.9-7.3) 3.1(5.4-1.8) 4.5 (4.5-4.5) 1.4 (1.4-1.4)
Sinaloa 11.5 (16.0-8.4) 3.9(5.4-2.8) 4.9 (5.0-4.9) 1.3(1.3-1.3)
Sonora 19.6 (27.2-14.2) 5.5 (7.6-4.0) 6.7 (6.7-6.7) 1.7(1.7-1.7)
Tabasco 52.4 (72.5-36.8) 10.6 (14.6-7.3) 12.4 (12.4-12.3) 3.0(3.0-3.0)
Tamaulipas 11.6 (15.8-8.2) 2.7(3.7-1.8) 7.6 (7.7-7.6) 22(2.2-2.2)
Tlaxcala 15.5(21.8-10.9) 5.6 (7.9-3.5) 4.0 (4.0-4.0) 1.4 (1.4-1.4)
Veracruz 37.6 (49.2-29.9) 11.1 (15.3-7.5) 121 (12.1-12.0) 3.2(3.2-3.2)
Yucatan 45.8 (69.6-30.0) 10.0 (16.0-7.3) 8.8 (8.8-8.8) 2.4 (2.4-2.4)
Zacatecas 7.6 (12.5-4.5) 3.4(5.6-1.9) 3.3(3.3-3.2) 1.4 (1.4-1.4)

1195%: intervalo de incertidumbre al 95%.
La tabla muestra tasas estandarizadas por edad
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Tabla 3. Incidencia y mortalidad por VIH, segtin grupos de edad. México, 1995-2021

Tasa de incidencia x 100,000 (Il 95%)

1995 0.86 (0.54-1.31) 16.74 (13.37-21.70) 9.53 (7.56-12.46) 2.38(1.51-3.42)
2000 0.80 (0.47-1.29) 18.02 (14.59-21.54) 9.58 (6.24-12.27) 2.99 (1.70-4.27)
2005 0.80 (0.45-1.31) 20.89 (15.70-27.70) 11.32(7.76-14.20) 4.28 (2.32-5.96)
2010 0.67 (0.26-1.29) 22.93 (16.00-33.02) 12.09 (9.01-14.96) 5.15(8.07-7.07)
2015 0.20 (0.05-0.66) 27.14 (17.65-40.79) 13.27 (9.57-16.66) 7.10 (4.16-9.26)
2020 0.24 (0.05-0.71) 28.35 (17.55-45.78) 12.78 (9.44-16.14) 8.28 (5.02-10.52)
2021 0.22 (0.04-0.67) 29.04 (17.71-47.82) 12.82(9.55-16.17) 8.80 (5.36-11.17)
Tasa de mortalidad x 100,000 (Il 95%)
1995 0.72(0.72-0.72) 4.25 (4.24-4.26) 11.70 (11.69-11.73) 4.13(4.13-4.14)
2000 0.75(0.75-0.76) 4.21(4.20-4.22) 10.75 (10.73-10.78) 4.05 (4.04-4.06)
2005 0.64 (0.64-0.64) 4.11(4.10-4.11) 10.66 (10.65-10.67) 4.07 (4.07-4.08)
2010 0.53(0.53-0.53) 3.70 (3.69-3.70) 10.01 (10.00-10.03) 4.28 (4.28-4.29)
2015 0.41(0.41-0.41) 3.42 (3.41-3.42) 8.99 (8.98-9.00) 3.92 (3.92-3.93)
2020 0.34 (0.34-0.35) 3.14 (3.13-3.14) 8.37 (8.36-8.38) 3.68 (3.68-3.69)
2021 0.33(0.33-0.33) 2.96 (2.96-2.96) 8.07 (8.06-8.08) 3.58 (3.58-3.59)
1195%: intervalo de incertidumbre al 95%.
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Figura 4. Tasas de incidencia y de mortalidad por VIH, segtin grupos de edad, en ambos sexos. México, 1995-2021.

Tamaulipas, Baja California Sur y Guerrero posible-
mente se deba a mejores estrategias en el continuo
de atencion.®?

Como era de esperar, los hombres muestran mayo-
res mortalidad e incidencia de VIH/SIDA que las
mujeres, ya que el 73.7% de las nuevas infecciones

542



Bravo-Garcia E et al.

Mortalidad por VIH atribuible a factores de riesgo identificables, segun entidad federativa y sexo. México, 2021

Numero de muertes 4070 3994-4137 1120 1099-1137
Sexo sin proteccion 92.90% 91.1-945 91.07% 89.3-92.7
Uso de drogas 1.48% 1.2-1.9 1.13% 09-15
Violencia de pareja 0% 0 11.14% 6.5-16.3

1195%: intervalo de incertidumbre al 95%.

Las cifras representan muertes atribuibles segun un enfoque contrafactual, no causas clinicas inmediatas.
Las fracciones atribuibles poblacionales no son mutuamente excluyentes, ya que cada riesgo se modela por separado. Por ello, la suma de los porcentajes puede no ser igual a 100%

y, en algunos casos, puede superarlo.
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se concentran en HSH.*® Entre 1995 y 2021, los adul-
tos mayores y jovenes experimentaron un aumento
significativo en la incidencia de VIH, lo que nunca
sucedio antes. Esto sugiere que las estrategias pre-
ventivas no son efectivas en estos grupos. El sexo sin
proteccion representa el 96.2% de las nuevas infec-
ciones y es el principal factor de riesgo de mortalidad.
Por tanto, se requiere una urgente y generalizada pro-
mocion de uso del conddn, asi como acceso a profi-
laxis preexposicion.

Los resultados muestran que el sexo sin proteccién
es el principal factor de riesgo asociado a la mortali-
dad por VIH/SIDA en hombres y mujeres, seguido del

uso de drogas vy, en el caso de las mujeres, de la
violencia de pareja. Estas diferencias por sexo refle-
jan patrones especificos de vulnerabilidad que deben
considerarse en el disefio de intervenciones diferen-
ciadas y con perspectiva de género.®3

El analisis comparativo del VIH/SIDA en México con
otros paises de la region revela que, pese a la discreta
reduccién de la mortalidad por VIH/SIDA observada en
el pais entre 1995 y 2021, los avances en mortalidad
siguen siendo insuficientes segun los estandares inter-
nacionales. La incidencia en México fue la menor de
los cuatro paises, pero con una tendencia ascendente.
Lo anterior resalta la necesidad de combinar datos
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actualizados con evaluaciones locales detalladas para
obtener una imagen mas completa de la dindmica de
la epidemia.

Cabe sefialar que este estudio presenta algunas limi-
taciones. La calidad y la disponibilidad de los datos
varia entre Estados, afectando la precision subnacional.
Ademas, los registros de mortalidad pueden no capturar
todas las condiciones clinicas asociadas, por lo que los
resultados deben interpretarse como aproximaciones
sujetas a los sistemas de codificacion disponibles.

Conclusiones

México enfrenta una epidemia divergente de VIH/
SIDA. Por un lado, se ha logrado una reduccion sig-
nificativa de la mortalidad por VIH durante las ultimas
dos décadas, por otro, la incidencia muestra un creci-
miento sostenido desde 1995, especialmente en adul-
tos a partir de 60 afos y en jovenes de 15 a 29 afos.
Esto plantea serias interrogantes sobre la efectividad
de las medidas preventivas implementadas en el pais
en los ultimos 30 afos.

Es crucial ampliar las iniciativas de deteccion y
prevencién del VIH/SIDA en poblaciones con mayor
riesgo, como los HSH, las personas usuarias de dro-
gas y las personas que ejercen trabajo sexual.
Ademas, es necesario enfocar esfuerzos preventivos
dirigidos hacia los jévenes y adultos mayores.

Finalmente, las brechas existentes entre las entidades
federativas solo podran reducirse mediante la implemen-
tacion de acciones integrales que aborden la prevencion,
la deteccion temprana, el acceso oportuno a tratamien-
tos antirretrovirales y el control virolégico, con énfasis en
los Estados mas afectados por la epidemia y con mayor
exposicién a los factores de riesgo asociados.
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Resumen

Antecedentes: En los ultimos afios se ha pasado de definir la discapacidad desde una perspectiva médica a hacerlo desde
un punto de vista estructural y social. Objetivo: Analizar la prevalencia de discapacidad y su distribucion por entidades fede-
rativas (EF), tamafio de la poblacion y caracteristicas sociales en el Censo de Poblacion y Vivienda 2020 (CPV_2020).
Material y métodos: Se recabd informacion demogrdfica y sobre discapacidad del CPV_2020, y nivel de marginacion del
Consejo Nacional de Poblacion. Se realizé un ajuste de la prevalencia de discapacidad por grupos de edad. Se analizé su
distribucion por sexo, edad, EF, tamafio de la poblacion, indice de marginacion y poblacion sin acceso a servicios de salud.
Resultados: Se presentaron variaciones de la prevalencia de discapacidad por sexo, edad, EF y tamafio de la poblacion. El
indice de marginacion estuvo asociado significativamente con la prevalencia de discapacidad. Conclusiones: En México, las
estructuras demogréficas y geogrdficas de la poblacion tienen gran efecto en la prevalencia de discapacidad, como lo mues-
tran sus variaciones por sexo, edad, EF y tamafio de la poblacion. En cuanto a la estructura social, el indicador de rezago
social indica que la prevalencia de discapacidad tiende a ser mayor en las poblaciones con mayor rezago social.

Discapacidad. Distribucion geogréfica. Entidades federativas. México.

Prevalence, geographic distribution, and sociodemographic variables of disability in
the 2020 population and housing census

Abstract

Background: In recent years, the definition of disability has shifted from a medical perspective to a structural and social one.
Objective: To analyze the prevalence and distribution of disability by federal entity (FE), population size, and sociodemographic
characteristics using data from the 2020 Population and Housing Census (CPV_2020). Material and methods: Demographic
and disability information was collected from the CPV_2020 and marginalization level of the National Population Council. Dis-
ability prevalence was adjusted by age group. Their distribution was analyzed by sex, age, FE, population size, marginalization
index and population without access to health services. Results: The prevalence of disability varied by sex, age, FE, and
population size. The marginalization index was significantly associated with the prevalence of disability. Conclusions: In
Mexico, the demographic and geographic structures of the population have a great effect on the prevalence of disability, as
shown by their variations by sex, age, FE and population size. In terms of social structure, the marginalization index indicates
that the prevalence of disability tended to be higher in the populations with greater social backwardness.

Disability. Geographic distribution. Federal entities. Mexico.
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|ntroducci6n

Durante la primera década del siglo XXI se esta-
blecié que el concepto de discapacidad no se reduce
a calificar el decremento de las funciones del orga-
nismo asociadas a condiciones de salud, sino que
también abarca la forma en que ese decremento es
experimentado como impedimento, limitaciéon de la
actividad o restriccion de la participaciéon en un con-
texto social determinado.! Con ello se ha pasado de
una perspectiva individual y médica a una estructural
y social sobre la discapacidad.? La Clasificacién
Internacional del Funcionamiento, de la Discapacidad
y de la Salud (CIF) considera el modelo médico de
discapacidad como un problema individual causado
por una enfermedad, un trauma o una condicion de
salud que requiere atencion biomédica, en tanto que
el modelo social considera la discapacidad como un
problema que involucra la actividad de las personas
en una estructura social determinada.® Una forma de
identificar las barreras estructurales para la integra-
cién de las personas con discapacidad es comparar-
las con las no clasificadas en esa categoria y
examinar si existe un acceso diferencial entre ambas
a los sistemas de salud, educacion, trabajo y espar-
cimiento. Asi, el funcionamiento de un individuo en
una actividad determinada resulta de una interaccion
compleja de condiciones de salud y factores contex-
tuales y estructurales.®

Con el fin de hacer operativas las categorias de
discapacidad planteadas por la CIF, el Washington
Group on Disability Statistics* propuso una metodolo-
gia para obtener informacion valida y comparable
entre regiones y paises mediante un cuestionario
cuya version corta incluye preguntas en seis aspectos
funcionales: ver, oir, caminar, cognicion, autocuidado
y comunicacion. Las opciones de respuesta tienen
cuatro categorias que capturan un espectro de leve a
grave.® En México, el Censo de Poblacion y Vivienda
de 2020 (CPV_2020) incluyd una seccion de pregun-
tas sobre discapacidad basadas en dicho cuestiona-
rio para obtener tres tipos de poblacién: con
discapacidad (abarca personas que tienen mucha difi-
cultad para realizar tareas de la vida diaria o no pue-
den hacerlas), con limitacion (personas que tienen
poca dificultad para realizar tareas de la vida diaria)
y sin discapacidad ni limitacion.®

Este abordaje sobre discapacidad® ha sido apli-
cado en diferentes poblaciones de diversos paises.
En Marruecos se reportd una prevalencia global de

discapacidad de 9.5% y estuvo relacionada con el
sexo, la escolaridad, la ocupacién y la regién geo-
grafica.” La prevalencia global de discapacidad en
dos regiones de Sudafrica fue de 9.7%, encontrando
diferencias por regiones, sexo, edad, ocupacion e
ingreso.® En Paraguay se estudiaron 999 personas
en un contexto hospitalario de problemas oculares,
encontrando una prevalencia de discapacidad del
27.7%.° En Uganda, en personas a partir de 50 afios
de edad, se reportd una prevalencia global de dis-
capacidad del 32.6%, que estuvo asociada con
mayor edad, residencia rural, vivir solo, estar sepa-
rado, divorciado o viudo, y padecer enfermedades
crénicas.”® Para 2015, en México se reportd que el
porcentaje de nifios de entre 2 y 4 afios de edad con
dificultades funcionales graves fue del 2%, y en
nifios de entre 5 y 17 afios fue del 11.2%,"? con
variaciones por residencia urbana o rural, educacién
de la madre, quintil de indice de riqueza y poblacion
indigena o no indigena. La Encuesta Nacional de
Salud y Nutriciéon de 2022 evalud las «dificultades
del funcionamiento» por grupos de edad, reportando
prevalencias del 3.9%, el 16.7% y el 9.7% para los
grupos de edad de 2 a 4 afios, de 5 a 17 afios y de
18 afios 0 méas, mostrando diferencias por sexo, resi-
dencia urbana o rural, indice de bienestar y region
geografica.”® Lo anterior indica que las variaciones
en las magnitudes de discapacidad dependen de la
definicion que de ella se establezca, del disefio
muestral, del tamafio de la muestra y de las propias
caracteristicas sociodemogréficas del pais o region
bajo estudio. Cabe destacar que las caracteristicas
estructurales relacionadas con la discapacidad, en
los trabajos mencionados, se basaron en el andlisis
de su relacion con variables como el sexo, la edad,
la escolaridad, la ocupacion, el ingreso, la region
geografica, etc.

El presente trabajo tiene como objetivo evaluar la
prevalencia de discapacidad, su distribucion geogra-
fica por entidades federativas (EF) y tamafo de la
poblacion, y su relacion con factores sociodemogra-
ficos, utilizando informacion del CPV_2020.

Material y métodos

Se utilizé un disefio ecoldgico para analizar infor-
macion demografica, discapacidad y acceso a ser-
vicios de salud del CPV_2020."* También se
consultaron los tabulados interactivos de poblacion
sobre salud y seguridad social, asi como informacion
demogréfica por sexo, y grupos quinquenales de



Gaceta Médica de México. 2025;161

edad por EF."® Las unidades de analisis fueron las
EF. Se utilizé el indice de marginacion normalizado,
elaborado por el Consejo Nacional de Poblacion
como un indicador de rezago social.'® En la construc-
cion de este indice se utiliz6 informaciéon del
CPV_2020 para realizar un célculo a partir de indi-
cadores relacionados con educacién, vivienda,
infraestructura y acceso a servicios basicos en los
ambitos estatal y municipal.”” La definicion de disca-
pacidad en el CPV_2020 comprende a las personas
que declararon tener «mucha dificultad» o «no poder
hacerla» en uno o mas dominios de actividad, como
ver, oir, caminar, bafiarse, hablar o recordar.® Se
obtuvo la prevalencia cruda de discapacidad. Para
cada EF se realizé un ajuste de la prevalencia de
discapacidad por grupos de edad y por sexo
siguiendo el método directo,’® calculado en el pro-
grama Excel, versiéon 2021. Se construyd una pira-
mide de poblacidn con las prevalencias especificas
de discapacidad por grupos de edad y sexo en el
programa MATrix LABoratory (MATLAB R2025a). Se
graficé la distribucion de las prevalencias crudas y
ajustadas por edad y por sexo para cada EF en el
programa Excel. Las tasas ajustadas de discapaci-
dad concretas para cada EF se proyectaron en un
mapa y se clasificaron por cuartiles de su distribu-
cién en MATLAB R2025. Con el fin de evaluar si
habia diferencias entre las magnitudes de discapa-
cidad entre las EF clasificadas en cada cuartil, se
realizd un analisis no paramétrico de Kruskal-Wallis
y un analisis post hoc de Games-Howell.

Se evaluaron las tasas especificas de discapacidad
global y el nimero acumulado de discapacidades
entre 1y 4 que fueron estratificadas por 14 categorias
del tamafo de la poblacién. Mediante una matriz de
dispersidon se evaluaron las correlaciones entre las
variables de discapacidad global y de 1 a 4, etique-
tando por el tamafo de la poblacién, con MATLAB
R2025. Se evaluaron las causas de discapacidad por
grupos de edad, lo cual fue expresado en una gréfica
realizada en el programa Excel. Con el fin de evaluar
el efecto del indice de marginacion y la ausencia de
derechos a servicios de salud sobre la prevalencia
ajustada de discapacidad, se realizd un analisis de
regresion lineal multiple. De las tres variables, la
dependiente y las independientes, solo el indice de
marginacion no tuvo una distribucién normal, por lo
que esta fue sometida a su transformacion mediante
la funcidén inversa en el programa SPSS, version 22.
Se calcularon rangos fraccionales a la variable de
interés. En seguida se utilizé la funcién GL inversos

y en ella la opcion idf.normal (p, media, desv_tipica),
que devuelve el valor de la distribucién normal. Se
utilizé el método enter, donde la variable dependiente
fue la prevalencia ajustada de discapacidad y las
independientes fueron la ausencia de derechos a ser-
vicios de salud y el indice de marginacién. Se eva-
luaron los supuestos del modelo de regresion lineal
multiple como: a) relaciéon lineal entre la variable
dependiente y las independientes, b) independencia
de residuos, ¢) homocedasticidad, d) distribucién nor-
mal de errores y e) multicolinearidad.'

Resultados

La distribucion de las tasas ajustadas por edad de
discapacidad y estratificadas por sexo y EF se pre-
sentan en la figura 1. Se observa una distribucion
lineal ascendente segun la magnitud de las prevalen-
cias ajustadas que contrasta con la distribucion de las
prevalencias crudas, las cuales muestran picos posi-
tivos o negativos segun las EF. Ademas, las tasas
ajustadas por edad para las mujeres van por encima
de las de los hombres en casi todas las EF. La figura 2
ilustra la distribucion de las prevalencias de discapa-
cidad ajustadas por edad para cada EF. La clasifica-
cién de éstas en cuartiles muestra diferencias en las
magnitudes de discapacidad. Los resultados de la
prueba de Kruskal-Wallis indican que al menos uno
de los rangos promedio de los cuartiles es diferente
(p = 0.006). La prueba post hoc de Games-Howell
reportd que solo difieren significativamente en mag-
nitud las EF clasificadas en el primer cuartil de meno-
res prevalencias respecto del ultimo cuartil de mayores
prevalencias (p = 0.02). La figura 3 muestra la distri-
bucion de las prevalencias especificas de discapaci-
dad por grupos quinquenales de edad y por sexo. Se
observa que las prevalencias se mantienen bajas y
estables hasta el quinquenio de 35-39 afios, y ligera-
mente menores para las mujeres. A partir del quin-
quenio de 40-44 afios, las prevalencias se incrementan
y paulatinamente aumentan mas en las mujeres que
en los hombres.

La figura 4 muestra la dispersién matricial de las
proporciones de las discapacidades global y por
numero acumulado de 1 a 4 discapacidades en su
distribucion por 14 categorias del tamafio de la pobla-
cién; es decir, se trata de porcentajes especificos de
discapacidad por el tamafio de la poblaciéon. Se
observan correlaciones lineales significativas entre
discapacidades, es decir, entre quienes tuvieron
discapacidad global y aquellos que tuvieron de 1 a 4
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Figura 2. Distribucion de las prevalencias de discapacidad ajustadas por edad segun datos especificos para entidades federativas y cuar-
tiles de magnitud. Cuartil 1: Nuevo Ledn, Tlaxcala, Baja California, Querétaro, Coahuila, Ciudad de México, México, Jalisco, Puebla. Cuartil
2: Chihuahua, Sinaloa, Chiapas, Tamaulipas, Quintana Roo, Guanajuato, San Luis Potosi. Cuartil 3: Sonora, Morelos, Baja California Sur,
Veracruz, Michoacan, Hidalgo, Aguascalientes, Colima. Cuartil 4: Nayarit, Yucatan, Zacatecas, Durango, Guerrero, Campeche, Oaxaca,
Tabasco (fuente: Censo de Poblacion y Vivienda 2020, INEGI').
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Piramide inversa de la prevalencia de discapacidad por gru-
pos de edad y sexo para la Republica Mexicana, 2020 (fuente: Censo
de Poblacion y Vivienda 2020, INEGI™).

discapacidades, utilizando el coeficiente de Spearman.
Lo que destaca la dispersion matricial es que, al eti-
quetar la distribucion de las discapacidades por el
tamario de la poblacién, los componentes de esta
variable se reflejan en la dispersidn de los valores de
las discapacidades, indicando que, a mayor propor-
cion de discapacidad, menor tamafio de la poblacién,
y viceversa.

La figura 5 ilustra la distribucion de las causas de
discapacidad por grupos de edad. Los resultados indi-
can que las causas por nacimiento se acumulan en
los grupos de menor edad, y en cambio la enferme-
dad tiende a elevarse en los grupos de 30 a 59 afos.
Las proporciones de las causas de discapacidad por
accidente son bajas y se acumulan en el grupo de
edad de 30 a 59 afos. Un resultado esperado se
relaciona con las causas por edad avanzada, cuya
frecuencia es alta en los grupos de edad correspon-
dientes. En cuanto al modelo de regresion lineal mul-
tiple, los coeficientes B estandarizados fueron —0.079
para la poblacion sin derecho a servicios de salud
(p = 0.658) y —0.541 para el indice de marginacion
(p = 0.005). EI ultimo coeficiente indica que, a mayor
puntaje en el indice de marginacion, menor prevalen-
cia de discapacidad, y viceversa. En la nota técnica
para la construccion del indice de marginacion se
indica que, a mayor puntaje, menor marginacion, y
viceversa.'® La bondad de ajuste del modelo mostrd
un coeficiente de determinacion ajustado de 0.213, lo
que indica que el modelo explica el 21% de la varianza.
Ademas, el valor de distribucién de F en la prueba de
ANOVA fue de 1.197/0.237 = 5.059 (p = 0.013), que
indica la existencia de una relacion lineal significativa

Regresion lineal multiple entre la prevalencia ajustada
de discapacidad y la proporcién de la poblacion sin derecho a
servicios de salud y la funcion inversa del indice de marginacién

Unico  Constante 7.393  0.924 < 0.001
PSINDER -0.008 0.017 -0.079 0.658 1.178
indice de 2966 0.964 -0.541 0.005 1.178
marginacion

PSINDER: poblacién sin derecho a servicios de salud; VIF: factor de inflacion de la
varianza.
*Se utilizé el método enter con la introduccién directa de las variables independientes.

entre la variable dependiente y las variables indepen-
dientes (Tabla 1).

Discusion

La distribucion de la prevalencia de discapacidad
ajustada por grupos de edad por cada EF mostré una
tendencia similar a la cruda; sin embargo, la segunda
mostrd picos positivos o negativos indicativos de que
su magnitud estuvo afectada por la estructura de
edad de la poblacién en varias EF. Los picos positi-
V0S, que sobrestimaron la prevalencia, se presentaron
en la Ciudad de México, Morelos, Veracruz y Oaxaca.
La prevalencia fue subestimada en Chiapas, Quintana
Roo y Baja California Sur. La distribucién de la pre-
valencia de discapacidad ajustada por edad fue lige-
ramente mayor para las mujeres que para los hombres
en todas las EF. En México, en un estudio se repor-
taron estimaciones de las prevalencias de discapaci-
dad, pero analizando por separando tres grupos de
edad.” Para adultos se encontré una prevalencia
mayor en las mujeres (52%) que en los hombres
(48%), lo cual es concordante con los resultados de
este trabajo. No obstante, al no hacer un ajuste de la
discapacidad por la estructura de edad de la pobla-
cion completa, no es posible hacer comparaciones
con los resultados de este estudio.

Como resultado de clasificar la distribucion de la
discapacidad ajustada en cuartiles proyectados en el
mapa, se encontré una diferencia significativa entre
las EF clasificadas en el primero y el ultimo cuartiles.
Esta informacion orienta a profundizar las razones por
las que Nayarit, Yucatan, Zacatecas, Durango,
Guerrero, Campeche, Oaxaca y Tabasco presentaron
las mayores frecuencias de discapacidad en México.
La estrategia de realizar una regionalizacién a priori
impide clasificar las magnitudes de discapacidad por
cada EF en algunos trabajos.’®?° En contraste, la pre-
sente investigacion esta en linea con un estudio con
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base poblacional que muestra la distribuciéon de la
prevalencia de discapacidad segun regiones adminis-
trativamente de un pais, proyectando el fenémeno
visualmente en un mapa.” En un reporte realizado en
México sobre discapacidad con informacion del
CPV_2020, que difirid del presente trabajo en que se

utilizaron prevalencias crudas de discapacidad y en
que en la definicion de esta se agrego la presencia
de algun problema mental, se distribuyeron las pre-
valencias en quintiles y se proyectaron en un mapa.?'
Al igual que en este trabajo, los resultados de dicho
reporte permiten resaltar el contraste entre las preva-
lencias crudas y las ajustadas. Por ejemplo, la Ciudad
de México, Morelos, Veracruz y Oaxaca figuran, en el
trabajo de referencia, entre las EF con altas prevalen-
cias de discapacidad; resultados que se modificaron
con los de este trabajo, a excepcion de Oaxaca.
Resulta de gran importancia analizar la distribucion
de las prevalencias especificas de discapacidad por
grupos de edad. En México, el efecto de la edad en
la presencia de discapacidad es importante porque
tiene un efecto bajo en los quinquenios menores que
el de 40-44 anos, en los que se mantiene para los
hombres en alrededor del 1% y en las mujeres por
debajo de ese porcentaje. A partir del quinquenio
mencionado empieza un incremento acelerado de dis-
capacidad, mayor para las mujeres que para los hom-
bres. Estos resultados sugieren que las causas de
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discapacidad se acumulan a lo largo de los afos,
como las relacionadas con razones de nacimiento,
enfermedad, accidente y el propio efecto del enveje-
cimiento de la poblacién, tal como se ha reportado en
andlisis especificos sobre trastornos musculoesquelé-
ticos asociados a discapacidad?® y ceguera y discapa-
cidad visual en México.?® Por lo anterior, no sorprende
que el Observatorio Estatal de la Discapacidad en
Espafia se concentre en analizar a la poblacién a par-
tir del quinquenio de 65-69 afios.?* Ese documento
muestra un efecto creciente de la edad sobre la dis-
capacidad e indica que este es mayor para la pobla-
cién de Espafa que para la de México, y mayor en las
mujeres que en los hombre en ese pais.

El andlisis de dispersién matricial de la prevalencia
global de discapacidad y del numero acumulado de
discapacidades segun el tamafio de la poblacién mos-
trd un mismo patrén de correlaciones positivas para
todas las dispersiones, indicando que, a menor tamafo
de la poblacién, mayor prevalencia de discapacidad, y
viceversa. No se han encontrado resultados similares
a los reportados en este trabajo para México. Sin
embargo, se ha sefialado que el porcentaje de disca-
pacidad para la poblacién urbana (> 2500 habitantes)
fue del 4.8%, en contraste con la poblacién rural (< 2500
habitantes), en la que fue del 6.1%.%® En el presente
trabajo se encontré una prevalencia de discapacidad
del 6% en poblaciones de al menos 249 habitantes, del
5.95% en poblaciones entre 250 y 499 habitantes, del
4.49% en poblaciones entre 500,000 y 999,999 habi-
tantes, y del 4.72% en poblaciones mayores de 1 millén
de habitantes. El trabajo de referencia sugiere que las
poblaciones de zonas rurales presentan mayor proba-
bilidad de discapacidad debido a la menor disponibili-
dad y el peor acceso a servicios sanitarios, asi como
por las barreras fisicas y sociales del entorno.?

En el presente trabajo se evalud la relacion entre la
discapacidad ajustada por edad y el acceso a los ser-
vicios de salud y el indice de marginacién. Aunque se
ha propuesto la hipétesis de que la poblacién con dis-
capacidad tiene menor acceso a los servicios de salud
y mayores necesidades de salud respecto a la pobla-
cion sin discapacidad,® los resultados de este trabajo
no la probaron. En cambio, el indice de marginacion,
como indicador de rezago social, estuvo asociado sig-
nificativamente a la presencia de discapacidad. Estos
resultados sugieren que las EF con mayor rezago tien-
den a tener mayor prevalencia de discapacidad. En
efecto, de las EF clasificadas en el cuartil de mayor
magnitud de discapacidad, dos (Guerrero y Oaxaca)
se encuentran en el nivel «muy alto» de marginacion,

cinco (Yucatan, Nayarit, Campeche, Tabasco vy
Durango) estan en el nivel «alto» y solo Zacatecas esta
en el nivel «medio». En contraste, de las EF clasifica-
das en el cuartil de menor magnitud de discapacidad,
tres (Coahuila, Ciudad de México y Nuevo Ledn) se
encuentran en el nivel «muy bajo» de marginacion,
cuatro (Jalisco, Baja California, Querétaro y México) se
encuentran en el nivel «bajo» y solo Tlaxcala se
encuentra en el nivel «medio», de acuerdo con la nota
técnica metodoldgica de la construccion del indice de
marginacion.’

Limitaciones

El presente trabajo no cuenta con informacién indi-
vidual, sino agregada de ambito nacional, por EF o
por tamafio de la poblacion segun la informacién del
CPV_2020."*"5 Los estudios ecoldgicos son suscepti-
bles de cometer la falacia ecoldgica si se pretende
hacer inferencia sobre individuos cuando lo que se
estudia son datos agregados en una poblacién. Sin
embargo, las variables ecoldgicas son necesarias
para examinar la estructura, el contexto o los factores
sociales de la poblacion, relacionados con la presen-
cia de enfermedades.””

Conclusiones

En México, las estructuras demograficas y geograficas
de la poblacién tienen un gran efecto en la prevalencia
de discapacidad, como lo muestran sus variaciones por
sexo, edad, EF y tamafio de la poblacion. Asimismo, el
indicador de rezago social indica que la prevalencia de
discapacidad tiende a ser mayor en las poblaciones con
mayor rezago social, como lo sugiere la distribucién del
nivel de rezago por EF. Sin que se haya probado en este
trabajo, se sugiere la hipdtesis de que el tamafio de la
poblacidn esta relacionado con el nivel de rezago social,
siendo las mas afectadas las poblaciones de menor
tamarfio, que presentaron unas prevalencias de discapa-
cidad mas altas que las de mayor tamafio.
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Resumen

La revista Anales de la Escuela Nacional de Medicina, publicada en su primera época durante el periodo 1904-1908, busco
preservar y difundir las lecciones de clinica médica y quirdrgica de primero, segundo y fundamentalmente tercer afio de la
carrera de medicina. Coordinada en esa época por José Terrés (1864-1924), reunid, encuadernd y numerd las exposiciones
de varios profesores para facilitar su consulta. El objetivo de este trabajo consiste en ofrecer un panorama general de la revista
y, de manera particular, rescatar las ensefianzas de José Terrés y de Regino Gonzdlez (1853-1933) sobre la definicion de
clinica, aspectos de la ética profesional, rigor metodoldgico, habilidades estudiantiles, trato al paciente y enfermedades de la
época, resaltando con ello el legado de la publicacion para la ensefianza actual.
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The Annals of the National School of Medicine and the legacy of professors José
Terrés and Regino Gonzalez to current teaching

Abstract

The journal Anales de la Escuela Nacional de Medicina, initially published between 1904 and 1908, sought to preserve and
disseminate the clinical medicine and surgery lectures from the first, second, and, most importantly, third years of medical
school. Coordinated at the time by José Terrés (1864-1924), he compiled, bound, and numbered the lectures of various pro-
fessors for easy reference. The objective of this work is to provide an overview of the journal and, in particular, to highlight the
teachings of José Terrés and Regino Gonzdlez (1853-1933) on the definition of clinical medicine, aspects of professional
ethics, methodological rigor, student skills, patient care, and diseases of the time, thereby highlighting the publication’s legacy
for current teaching.
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|ntroducci6n

Para comprender la trascendencia de Anales de la
Escuela Nacional de Medicina (AENM)' es necesario
sefalar que se edita en la época porfiriana, caracte-
rizada por su apoyo a la ciencia y al progreso en
general, que da importancia al asociacionismo y a las
publicaciones periddicas como medio de actualiza-
cién continua. Por su parte, al interior de la Escuela
Nacional de Medicina existia la inquietud de contar
con material didactico para su momento y la posteri-
dad, como fueron los AENM, cuya primera época se
integra por seis tomos, cuatro subtitulados Parte
Médica (1904-1905, 1905-1906, 1907 y 1908) y dos
Parte Quirdrgica (1906-1907 y 1907-1908). Una
segunda época de la publicacion, que dejaremos para
otro estudio, apareci6 a partir de 1911 bajo la gerencia
del Dr. Rafael Norma.

Respecto al contenido de los AENM, se destaca la
importancia de los estudios clinicos, el conocimiento
de los enfermos y de las enfermedades, el diagnds-
tico y la necesidad de una buena observacion; el
prondstico, subrayando la importancia de dar a cono-
cer a las familias la informacién con las restricciones
que aconsejara la prudencia; y el tratamiento de los
estados patoldgicos, donde la terapéutica es el fin
inmediato de los estudios clinicos y existe una nece-
sidad de conocer la marcha natural de las enferme-
dades, tener un cuidado especial al momento de
prescribir los medicamentos y sefalar la oportunidad
de una intervencion quirdrgica.

Sobre sus autores, la mayoria son catedraticos y en
menor medida estudiantes sobresalientes que pre-
sentan casos clinicos, entre ellos una mujer. En
cuanto a los primeros, cabe mencionar para la Parte
Médica a José Terrés, quien ocupa la mayoria de las
paginas; Alfonso Pruneda (1879-1957), secretario per-
petuo de la Academia Nacional de Medicina a partir
de 1924, ademas de que, entre sus multiples cargos,
llegaria a ocupar la rectoria de la Universidad Nacional
de México; Joaquin L. Cosio (1866-1943), uno de los
iniciadores de la pediatria en México y presidente de
la Academia Nacional de Medicina en 1914; Domingo
Orvafanos (1844-1919), titular de la Academia
Nacional de Medicina en 1902 y autor del libro Ensayo
de geografia médica y climatologia de la Reptblica
Mexicana; y Genaro Escalona (1878-7), jefe de clinica
propedéutica médica y director del Hospital General
de México. En la Parte Quirdrgica figuran Regino
Gonzéalez, Ramdén Macias (1856-1916), profesor de

clinica quirdrgica y director de los hospitales de San
Andrés y Morelos, y por ultimo Juan B. Hernandez
(¢-7), profesor del 2.2 curso de clinica quirurgica.? Sin
embargo, para puntualizar las ensefianzas de las cli-
nicas médica y quirdrgica, por cuestiones de espacio
solo recurrimos a dos autores, al Dr. Terrés, como
titular de clinica médica, y al Dr. Gonzélez, quien
estuvo al frente de la clinica quirdrgica; ambas asig-
naturas impartidas en el marco del convenio
escuela-hospital.

Respecto a Terrés, dirigio en dos ocasiones la
Sociedad de Medicina Interna fundada en 1897, con-
dujo la Asociacion para Evitar la Ceguera en México,
trabajo como secretario general de la Escuela
Nacional de Medicina durante el bienio 1901-1902;
cuando intenté despedirse del cargo, la renuncia no
le fue aceptada, solo una licencia indefinida, debido
a su notoria inteligencia. Entre otros cargos publicos,
fue director de la Escuela Nacional Preparatoria
(1905-1907) y del Instituto Médico Nacional (1910-
1915), presidente de la Academia Nacional de
Medicina en tres ocasiones (1900, 1907 y 1912) y jefe
del pabellén de tifosos del Hospital General de
México, por citar solo algunos nombramientos.® Por
su parte, Gonzalez (1853-1933) fue cirujano militar,
titulado en 1878 con la tesis intitulada Tratamiento de
la albuminuria por la estricnina, y uno de los iniciado-
res en México de la prostatectomia perineal en 1896.
Ingresé al Hospital General de México en 1905, el
mismo afio de su fundacién, como cirujano en la sala
de hombres, y llegd a ocupar por mes y medio la
direccion de dicha institucion (Fig. 1).2

Ensenanza clinico-médica

En los cuatro tomos dedicados a la Parte Médica,
Terrés publicé 113 lecciones, 35 en el afio |, 31 en el
ano Il, 25 en el afo Il y 22 en el aio 1V, profundizando
en las patologias existentes, el significado del diag-
ndstico y la necesidad de una buena observacion, los
signos prondsticos derivados del diagndstico y el tra-
tamiento de los estados patoldgicos, recordando que
la administracién de los medicamentos debia estar
basada, fundamentalmente, en los resultados que
ofrecia la practica. En cuanto a patologias particula-
res, Terrés discute muchos casos clinicos, entre ellos
sobre insuficiencia mitral, adherencias pericardiacas,
estenosis mitral, epilepsia y las confusiones existen-
tes en torno a la enfermedad; diabetes y sus diferen-
tes formas; encefalitis infantil, histeria, pleuritis,
tratamiento de la tuberculosis, relacion entre la
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tuberculosis pulmonar y la cirrosis del higado; palu-
dismo, lesiones cerebrales, colitis, cancer y el papel
de la herencia, y sifilis cerebral, sefialando cuéndo
debia aplicarse el tratamiento yodurado y mercurial.
En cada patologia ahondaba vy, si era necesario, le
dedicaba dos o tres lecciones. Por citar un ejemplo,
al exponer el tema de la lepra, Terrés sefalaba la
utilidad de que los médicos conocieran bien la enfer-
medad; el papel del médico en los casos de afeccio-
nes incurables, su contagio, su largo periodo de
incubacion, el prondstico, la profilaxis, el tratamiento
local y general, y el cuestionamiento sobre si debia
admitirse la forma manchada. Al tema del tabardillo,
que desde finales del siglo XIX y aun en los primeros
anos del siglo XX era epidémico, dedico tres clases,
por ser un problema de actualidad, en las que se
discutia qué denominacion era la mejor, tifo o tabar-
dillo, los errores reinantes acerca de su etiologia, el
papel de la aglomeracion y el frio, entre muchas par-
ticularidades mas.**

Terrés define la clinica como «el arte que tiene por
objeto diagnosticar el estado patoldgico de los enfer-
mos para establecer el prondstico, instituir el trata-
miento, evitar la transmisién de las enfermedades y
establecer bases para la patologia».® La concibe
como una disciplina compleja que requiere una

comprension del paciente en su contexto para llegar
a un diagnostico y un tratamiento eficaces, ademas
de éticamente responsables. En el marco de la cli-
nica, fuera médica, quirdrgica o de otra especialidad,
los educandos debian aprender a observar y analizar
sobre el caso que se les presentara. Ante los enfer-
mos, decia Terrés, el clinico se forma «viéndolos bien,
sabiendo observar lo que hay en ellos, sabiendo notar
con precision las mutaciones de su estado patoldgico
(-..) y sabiendo analizar y comparar los fendmenos
que observa con los que se han observado antes».!

El Dr. José Terrés se distinguia por su dominio del
lenguaje y su cuidado con el uso correcto de las pala-
bras, rasgo plasmado en sus lecciones. Reflexiond
sobre la semantica de lo que es la «teoria» y la «prac-
tica», destacando la importancia de estas en el ejer-
cicio profesional. Para Terrés, la teoria representa un
ejercicio intelectual esencial para los médicos, permi-
tiéndoles analizar y buscar informacidn critica para su
labor clinica. Los fundamentos tedricos de la medi-
cina los entendia como una base para una practica
médica soélida y responsable; solo asi los futuros
médicos podrian brindar una atencion de calidad a
sus pacientes.” La practica o ejercicio del arte se rea-
liza frente al paciente, al que Terrés nunca denominé
«cliente», puesto que no se trataba de un asunto
comercial. A lo largo de sus lecciones, enfatizd la
importancia de la clinica, no solo como el nucleo de
la medicina, sino también como un arte que integra y
aprovecha multiples disciplinas cientificas para formar
médicos criticos y compasivos. Esta visidn sigue
vigente, destacando la necesidad de priorizar una
formacion que vaya mas alla de la mera adquisicion
de habilidades técnicas.

La formacidon médica, antes y ahora, ademas de
una solida base cientifica requiere una comprension
mas profunda de la practica clinica y de la compleji-
dad que conlleva el trato con los pacientes. Las lec-
ciones del Dr. Terrés revelan su interés por el
humanismo, que transmitia a sus discipulos. De
hecho, uno de los temas de clase fue la «Educacion
moral del clinico»,® donde hablaba de «la constitucion
del hombre, formado de cuerpo y espiritu», sefialando
que la exploracién clinica debia ser practicada de la
manera menos molesta y peligrosa posible. Al
momento de formular los diagndsticos y prondsticos,
habia que anteponer la prudencia y siempre tener
presente el secreto profesional. En suma, el aspecto
formativo de los AENM se evidencia tanto por los
temas médicos propiamente dichos como por la filo-
sofia que se divisa en ellos (Fig. 2).
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Ensefianza clinico-quirurgica

Regino Gonzélez publico sus lecciones en los dos
numeros de la Parte quirdrgica: 10 lecciones en el
primero y 13 en el segundo. Los temas que cubrié
fueron sobre urologia, ortopedia y cirugia general,
presentando la parte objetiva del estudio clinico y, en
segundo lugar, la parte racional que le permitia valo-
rar los datos adquiridos. Ademas, impartié lecciones
sobre semiologia, redaccion de historias clinicas y
procedimientos especificos como el cateterismo en
pacientes prostaticos, asi como sobre el uso y la
administracion de agentes anestésicos. Al iniciar el
curso de clinica quirdrgica, el Dr. Gonzélez sefialaba
que el objetivo de la clinica consistia en «el ejercicio
de nuestros sentidos, aprovechar los datos adquiridos
para descubrir la verdad nosoldgica. Valorizar los
datos que el enfermo nos dé hasta llegar a hacer un
diagndstico aproximado».®

Agregaba que el estudiante se ensefiaba a conocer
el tecnicismo y las modalidades de diccién de los
enfermos, para poder evaluar lo que decian y lo que
a veces querian decir. En la época de estudio no
existia la tendencia de la educacién basada en com-
petencias, de gran auge hoy en dia,” pero esta impli-
cito el interés del profesor por fomentar la habilidad
de comunicarse de manera efectiva con los pacien-
tes. En este caso, el Dr. Gonzalez pretendia que sus
alumnos lograran un entendimiento compartido con el
paciente.

En su clase, el Dr. Gonzalez exponia el significado
de una cirugia, ya que no era un tratamiento cual-
quiera, a la vez que presentaba dilemas éticos.
Planteaba el tema de las intervenciones cruentas, que
podian poner en peligro la vida de los enfermos o la
mutilacion de un miembro. Todo ello, decia, impone
la obligaciéon de meditar de manera madura y con-
cienzudamente «sobre los beneficios que la opera-
cién puede reportar al enfermo y sobre la inmensa
responsabilidad que sobre nosotros pesa, en el caso
de que el éxito no correspondiera a nuestras espe-
ranzas, o 10 que es peor todavia, de que el enfermo
sucumbierax».

Por supuesto, el programa escolar incluia la explica-
cion de los métodos listerianos, la asepsia y la anti-
sepsia. Asimismo, se daban las reglas para la aplicacion
de la anestesia, fuera por cocaina, éter o cloroformo;
los peligros y las precauciones que debian tenerse
para evitar problemas, como el sincope respiratorio.
Un aspecto importantisimo, afirmaba el Dr. Gonzalez,
era el referente al comportamiento que debia tener el
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anestesista, que no debe distraerse en absoluto; era
intolerable la falta de cordura de algunos asistentes a
la operacion, que platicaban entre si. Al final de las
clases, el profesor insistia en el trato que debia darse
al enfermo, siempre con paciencia y comprension.'?
Gonzalez expresaba a sus alumnos: «Vengo hacia
vosotros poseido del carifio que siempre me han ins-
pirado las tiernas generaciones que buscan en el
estudio su progreso individual (...) contais pues con
mi buena voluntad para transmitiros de la manera
mas clara y breve las ensefianzas que a mi me han
costado largos afios de confusiones y trabajo».°

Otros participantes en la revista
Como ya se apuntd, ademas de Terrés y Gonzalez,

los AENM contaron con la participacion de otros auto-
res (Tabla 1). En el marco de los temas médicos,
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Autores y nimero de lecciones publicadas en Anales de la
Escuela Nacional de Medicina entre 1904 y 1908.

Dr. José Terrés - 113 lecciones
Dr. Alfonso Pruneda 12 lecciones

Dr. Joaquin L.
Cosio: 1 leccion

Dr. Genaro
Escalona: 1 leccion

Dr. Genaro
Escalona: 1 leccion

Dr. Orvafianos: 22 lecciones

Afio [,
1906-1907

Afio Il
1907-1908

Dr. Regino Gonzélez: 23 lecciones
Dr. Ramén Macias: 6 lecciones

Dr. Juan B. Hernandez: 4 lecciones

Joaquin L. Cosio escribié sobre neuropediatria, y los
casos clinicos analizados por Alfonso Pruneda ahon-
dan en diversas patologias relevantes de la época,
entre ellas la tuberculosis, la cirrosis y la histeria.
Genaro Escalona expuso un tema sobre hemiplejia y
afasia. Domingo Orvafanos, al igual que Terrés,
aborda temas de propedéutica médica y enfermedades
propias de la medicina interna (cardiologia, nefrologia,
hematologia, etc.), y presenta una guia de como redac-
tar correctamente historias clinicas. En la parte quirur-
gica, Ramén Macias escribe basicamente sobre
urologia y obstetricia (hipertrofia prostatica, celiotomia
vaginal y embarazo extrauterino). Finalmente, Juan B.
Hernandez expone temas referentes a la
anestesiologia.

Conclusiones

La prensa fue una herramienta importante para
transmitir conocimientos, verter opiniones y preservar
el material didactico. El hecho de que Terrés se diera
a la tarea de publicar los AENM evidencia el compro-
miso, la disciplina y el alcance de los profesores.
Afirmaba que «el médico y no sélo el médico, todo

hombre no ignorante, tiene la obligacién moral de
difundir los conocimientos que pueden servir al bien
de la humanidad»;® de ahi su interés por la publica-
cién, que reconocia era de utilidad para la ensefianza
y el ejercicio de la profesion por ser un espacio que
evidenciaba el conocimiento médico en si y las dis-
cusiones profesor-estudiante.

La primera época de los AENM finaliza en 1908; las
causas podrian deberse a que Terrés vio completa y
consolidada su obra, que realizd6 con mucho entu-
siasmo y con grandes esfuerzos, no solo por lo que
significaba la preparacion de la clase y la estructura
tematica, sino también por la metodologia de trabajo
para dejar por escrito las lecciones, que se tomaban
en taquigrafia para después transcribirlas y publicarlas.
De hecho, el afo IV de la revista aclara que no apare-
cen dos lecciones porque no hubo quien las tomara
taquigraficamente.

A través de los seis tomos, cuatro médicos y dos
quirdrgicos, Terrés enmarca las lecciones del primero,
segundo y tercer cursos de clinica médica, y el segundo
y tercer cursos de clinica quirdrgica, con lo que dejaba
un valioso material impreso para la Escuela Nacional
de Medicina, con validez actual. Al cerrar este ciclo
académico, de inmediato Terrés abrid otro, eviden-
ciando sus inquietudes profesionales, ya que en 1908
fundd la Sociedad de Profilaxis Sanitaria y Moral de las
Enfermedades Venéreas, cuyo dérgano de difusién fue
La Cruz Blanca, enfocado a difundir medidas preven-
tivas contra esos males y «combatir las
inmoralidades»."

José Terrés y Regino Gonzélez fueron conocidos
como profesores de gran cultura y estrictos con los
educandos. Impartian la teoria como sustento del
conocimiento, iniciaban al estudiante en las habilidades
requeridas para un buen ejercicio de la profesién, como
ser criticos y metddicos en su trabajo, a la vez que
enfatizaban la importancia del trato humanitario hacia
el paciente, con quien debian ser compasivos.
Asimismo, las paginas de los AENM hacen referencia
a la reflexion ante los dilemas éticos y al secreto pro-
fesional, con lo que se puede concluir que la publica-
cion periddica objeto de estudio aun es vigente,
conteniendo muchas ensefianzas para los estudiantes
actuales.
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Resumen

El articulo explora el papel de la literatura, la poesia y la escritura terapéutica como herramientas complementarias en el
abordaje de la salud mental. En un contexto global donde los trastornos mentales como la ansiedad y la depresion son cada
vez mas prevalentes, se destaca la necesidad de enfoques holisticos que integren las humanidades en la terapia. La narrativa
se presenta como un mecanismo fundamental para procesar emociones, construir significado y fomentar la resiliencia. A tra-
vés de ejemplos literarios. como las obras de José Maria Arguedas, Virginia Woolf y Sylvia Plath, se ilustra como la escritura
puede servir como catarsis y exploracion introspectiva. Asimismo, se analiza el poder de la poesia para expresar emociones
complejas, y se describen técnicas de escritura terapéutica, como el diario emocional y la escritura libre. El articulo concluye
resaltando que estas practicas, aunque no sustituyen a los tratamientos tradicionales, enriquecen el proceso.
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The power of literature on mental health

Abstract

This article explores the role of literature, poetry, and therapeutic writing as complementary tools in addressing mental health.
In a global context where mental disorders such as anxiety and depression are increasingly prevalent, the need for holistic
approaches that integrate the humanities into therapy is highlighted. Narrative is presented as a fundamental mechanism for
processing emotions, constructing meaning, and fostering resilience. Literary examples, such as the works of José Maria
Arguedas, Virginia Woolf, and Sylvia Plath, illustrate how writing can serve as a means of catharsis and introspective explora-
tion. The article also analyzes the power of poetry to express complex emotions, and describes therapeutic writing techniques
such as emotional journaling and free writing. The article concludes by emphasizing that these practices, while not replacing
traditional treatments, enrich the process.
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|ntroducci6n

La salud mental se ha convertido en un tema de
creciente preocupacion global, con un impacto signi-
ficativo en la calidad de vida de millones de personas.
En un mundo cada vez mas complejo y acelerado, la
ansiedad, la depresion, el estrés y otros trastornos
mentales son cada vez mas comunes.' En vista del
problema actual, la investigacién de metodologias
innovadoras para la gestion de la salud mental se
vuelve imperativa.

Tradicionalmente, la atencion en salud mental se ha
centrado en modelos biomédicos y psicoterapéuticos,
los cuales se enfocan en la identificacion y el trata-
miento de los sintomas. Sin embargo, en los Ultimos
afhos ha surgido un interés creciente por la integracion
de las humanidades en la terapia, reconociendo que
la experiencia humana es multifacética y requiere un
enfoque holistico.2

En este contexto, la narrativa emerge como una
poderosa herramienta terapéutica. La narrativa, como
capacidad de contar historias, es una actividad fun-
damentalmente humana que permite comprender,
procesar y dar sentido a las experiencias. La cons-
truccién de narrativas nos ayuda a elaborar identida-
des, a establecer relaciones y a enfrentar los desafios
de la vida.® En el ambito de la salud mental, la narra-
tiva puede contribuir a la identificacion y la expresion
de emociones, la construccién de significado, la regu-
lacién emocional y el desarrollo de resiliencia.*

Este articulo explora el poder de la narrativa en la
salud mental, centrandose en el papel de las huma-
nidades, en particular de la literatura, la poesia y la
escritura terapéutica, en el proceso de curacion y
bienestar mental. Se argumenta que la narrativa, a
través de la literatura, la poesia y la escritura tera-
péutica, puede coadyuvar junto con los tratamientos
convencionales. De esta forma, complementa y enri-
quece los enfoques tradicionales de la terapia. En
ningun sentido podemos afirmar que el ejercicio
narrativo constituye una curacién o el reemplazo de
los tratamientos tradicionales; nuestra postura
apunta hacia una cooperacion en los tratamientos a
través de las posibilidades que nos brinda la
literatura.

La narrativa como herramienta terapéutica

La capacidad de narrar historias es una caracteris-
tica fundamentalmente humana que nos permite
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comprender, procesar y dar sentido a nuestras expe-
riencias. Desde la infancia, las historias nos acompa-
fian, moldeando nuestra comprension del mundo y
ayudandonos a navegar por las complejidades de la
vida.® En el contexto de la salud mental, la narrativa
emerge como un complemento de la terapia conven-
cional, ya que nos ayuda a conectar con nuestras
emociones, a encontrar significado en nuestras expe-
riencias y a construir resiliencia frente a los desafios.*
Las historias, como los mitos, las leyendas y los rela-
tos personales, funcionan como mapas que nos guian
a través del laberinto de la experiencia humana. Al
narrar nuestras historias, no solo las revivimos, sino
que también las reinterpretamos y reconstruimos,
dandoles un nuevo significado y perspectiva.® Este
proceso de reinterpretacion narrativa puede ser espe-
cialmente util en el &mbito de la salud mental, donde
las personas a menudo se enfrentan a experiencias
traumaticas o dolorosas que pueden ser dificiles de
procesar.

La narrativa terapéutica se basa en la idea de que
las historias que nos contamos a nosotros mismos
y a los demas influyen en nuestra percepcion del
mundo, nuestras emociones y nuestras acciones. Al
narrar nuestra historia, podemos comprender mejor
las causas y las consecuencias de nuestros pensa-
mientos, emociones y comportamientos, lo que nos
permite tomar conciencia de los patrones y las
creencias que pueden estar contribuyendo a nues-
tros problemas de salud mental.® Ademas, el acto de
contar nuestra historia a alguien que nos escu-
cha con atenciéon y empatia puede ser profunda-
mente sanador. La validacién y el reconocimiento de
nuestra experiencia por parte de otra persona
pueden ayudarnos a sentirnos menos solos, mas
comprendidos y mas empoderados para enfrentar
los desafios.”

Algunos ejemplos los podemos encontrar en la
novela El zorro de arriba y el zorro de abajo, del escri-
tor peruano José Maria Arguedas.® La novela contiene
cinco diarios que fueron escritos a raiz de su proceso
de terapia contra la depresion. Esta novela constituye
un caso importante en la escritura como terapia. En
ese sentido, diversos autores han utilizado la escritura
como un mecanismo de afrontamiento y procesa-
miento emocional, lo que podria interpretarse como
una forma de terapia. Virginia Woolf, en su novela Mrs.
Dalloway, explora temas de salud mental como la
depresion y la ansiedad. En ella, refleja sus propias
experiencias con estas afecciones.® Similarmente, el
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estilo directo y conciso de Ernest Hemingway se ha
asociado con su lucha contra la depresion y el trauma
bélico, utilizando la escritura como un medio para
lidiar con sus conflictos internos.” Finalmente, la obra
de Sylvia Plath, incluyendo The Bell Jar, aborda la
depresién, el suicidio y la busqueda de sentido, con
la escritura como canal para expresar su dolor y
lucha personal." Si bien no se trata de una terapia
formalmente prescrita, la escritura en estos casos
actué como un proceso de catarsis y exploracion
introspectiva.

La poesia como expresion y sanacion

La poesia, con su capacidad para capturar la com-
plejidad y la profundidad de la experiencia humana,
ha sido considerada desde hace siglos una herra-
mienta poderosa para expresar emociones, explorar
el alma y encontrar sentido a la vida.'”? En el ambito
de la salud mental, la poesia puede convertirse en
un canal para procesar y dar forma a emociones
complejas y dificiles de expresar con palabras. Es
un lenguaje que trasciende la Idgica racional, pues
conecta directamente con el corazén y el alma.”® La
poesia nos permite acceder a un nivel de profundi-
dad emocional que a menudo se encuentra oculto
en la superficie de la conversacién diaria. Permite
que la tristeza, la angustia, la alegria y la esperanza
se expresen de maneras nuevas y sorprendentes.
De esta forma, crea una experiencia visceral que
puede ser profundamente catartica." En el caso de
quienes experimentan dolor emocional o trauma, la
poesia puede ofrecer un espacio seguro para explo-
rar y expresar emociones que se resisten a la
racionalidad.”

La poesia, también, tiene un poder Unico para
conectar con las personas a través de la experiencia
compartida. Al leer o escribir poesia, podemos encon-
trar resonancia con las emociones y las experiencias
de otros. De esta forma, descubrimos que no estamos
solos en nuestro sufrimiento.’® Esta conexién emocio-
nal puede ser profundamente sanadora, ya que nos
permite sentirnos validados y comprendidos, incluso
en momentos de gran dificultad."® Como ejemplo
podemos citar al poeta peruano César Vallejo y su
poema Los heraldos negros, incluido en el libro del
mismo nombre."” Este poema constituye una clara
muestra de cdmo la poesia puede ser un instrumento
para expresar el dolor humano. En este caso, el poeta
expresa el dolor inmenso que experimenta en un
periodo especifico.

Escritura terapéutica: una herramienta
para el autoconocimiento y la sanacion

La escritura terapéutica, como un proceso reflexivo
y creativo, ofrece un espacio para explorar, procesar
y dar sentido a nuestras experiencias, especialmente
aquellas que resultan dificiles de verbalizar o que nos
causan dolor emocional.® A través de la escritura,
podemos acceder a un nivel mas profundo de auto-
conocimiento, conectar con nuestras emociones,
comprender nuestros patrones de pensamiento y des-
cubrir recursos internos para afrontar los desafios de
la vida.’

La escritura terapéutica no se trata solo de expresar
nuestras emociones, sino de crear un dialogo interno
con nuestras propias experiencias. Al poner nuestras
emociones, pensamientos y recuerdos en papel,
podemos observarlos desde una perspectiva mas
objetiva, ya que nos permite identificar creencias limi-
tantes, patrones de comportamiento y eventos que
nos han afectado profundamente.”® Este proceso de
escritura puede ser en particular util para procesar
experiencias traumaticas, como abusos, pérdidas,
rupturas o enfermedades crénicas. Al escribir sobre
estos eventos, podemos empezar a liberarnos del
dolor emocional asociado a ellos, comprender su
impacto en nuestra vida y encontrar formas de sanar
y reconstruir nuestra historia.’

Existen diversas técnicas de escritura terapéutica que
se adaptan a diferentes necesidades y objetivos.
Algunas de las mas communes son:

— Escritura libre: consiste en escribir sin censura
ni autocritica, dejando que la mente fluya
libremente.

- Escritura de cartas: escribir una carta a alguien
que nos ha afectado, ya sea para expresar emo-
ciones, pedir perddn o simplemente para comu-
nicar nuestros sentimientos.

— Escritura creativa: utilizar la imaginacion y la
creatividad para expresar emociones a través de
la ficcidn, la poesia o la narrativa.

- Diario terapéutico: escribir regularmente en un
diario sobre nuestras experiencias, emociones y
pensamientos, como una forma de autoconoci-
miento y regulacién emocional.

La escritura terapéutica puede ser utilizada como
una herramienta individual o como parte de un pro-
ceso terapéutico guiado por un profesional.
Independientemente de como se utilice, ofrece un
espacio seguro para explorar nuestras experiencias,
conectar con nuestras emociones y construir un



camino hacia la sanacion y el bienestar. En este sen-
tido, la escritura puede constituirse como un proceso
terapéutico. En momentos de malestar emocional, la
escritura puede emerger como una necesidad inhe-
rente, ya que sugiere su posible funcién terapéutica.
La capacidad de expresar emociones, incluso a tra-
vés de un medio indirecto como la escritura, parece
facilitar la liberaciéon de la carga emocional, lo que
permite una catarsis que contribuye a la regulacion
emocional.?

Se han realizado estudios sobre las practicas socia-
les de escritura y la terapia, analizando el rol de la
escritura en la mitigacion del sufrimiento, en particular
durante la pandemia de COVID-19. Por ejemplo, los
escritos de pacientes producidos por participantes de
los talleres «Cuidando a los que cuidan», llevados a
cabo en Argentina durante el segundo semestre de
2021, cuyos resultados fueron positivos.*

Por otro lado, diversos estudios controlados han
demostrado la eficacia de las intervenciones basadas
en la narrativa, la poesia y la grafoterapia en el abor-
daje de la salud mental. Un ensayo clinico controlado
realizado en Hong Kong evidencié que la terapia
narrativa colectiva redujo de manera significativa la
carga emocional y mejoro la esperanza en cuidadores
de personas con esquizofrenia.?? De manera similar,
una intervencion de terapia narrativa en linea aplicada
a enfermeras con sintomas de trastorno de estrés
postraumatico mostrd mejoras notables en los niveles
de estrés, ansiedad y depresion.2® En el ambito edu-
cativo, un programa de terapia de poesia en grupo
redujo el estrés clinico y aumentd la resiliencia del
ego en estudiantes de enfermeria,? mientras que otra
intervencion de biblio-poesia fortalecid la resiliencia
en estudiantes universitarios mediante sesiones
semanales de lectura y escritura poética.®® Finalmente,
un estudio grafoldgico sugirié que el andlisis de la
escritura puede aportar informacion valiosa en la eva-
luacion del trastorno depresivo mayor, mostrando una
concordancia significativa con los diagnésticos clini-
cos tradicionales.2®

Conclusiones

En un mundo donde la salud mental se ha conver-
tido en una prioridad global, la busqueda de nuevos
enfoques terapéuticos se vuelve cada vez mas
urgente. Este articulo explora el poder de la narrativa
como una herramienta complementaria y enriquece-
dora para el bienestar mental, centrandose en el
papel de las humanidades en la terapia.
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Las historias que nos contamos a nosotros mismos
y a los demas desempefan un papel fundamental en
nuestra experiencia. A través de la narrativa, pode-
mos dar sentido a nuestras emociones, elaborar una
identidad, encontrar significado en experiencias difi-
ciles y fortalecer nuestra resiliencia. La literatura, la
poesia y la escritura terapéutica ofrecen vias para
acceder a este poder curativo, pues complementan y
amplian los enfoques tradicionales de la terapia.

La literatura puede ofrecer consuelo y comprension
al conectar con las emociones y las experiencias de
otros. La poesia proporciona un lenguaje para expre-
sar emociones complejas y dolorosas, ya que es posi-
ble liberar sentimientos que a menudo se encuentran
atrapados en nuestro interior. La escritura terapéu-
tica, por su parte, ofrece un espacio seguro para
explorar nuestros pensamientos y emociones, proce-
sar eventos traumaticos y construir un camino hacia
la sanacion.

Al integrar las humanidades en la terapia, podemos
enriquecer el abordaje de la salud mental, ofreciendo
un espacio para la expresion creativa, el procesa-
miento emocional y la construccion de significado. La
narrativa puede complementar las técnicas tradicio-
nales, ayudando a las personas a lograr una com-
prension mas profunda de si mismas y a encontrar
recursos para enfrentar los desafios de la vida.

Es fundamental recordar que las terapias de escri-
tura no constituyen soluciones magicas, pero si una
herramienta poderosa que puede ser utilizada de
manera efectiva junto a otros enfoques terapéuticos.
Al incluir el poder de la narrativa, podemos crear un
espacio complementario para la sanacion, el creci-
miento y el bienestar mental.
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Resumen

Antecedentes: La obesidad infantil es un problema mundial de salud, por ser un factor de riesgo para desarrollar enferme-
dades como el sindrome metabdlico y diabetes. Actualmente el identificar estas enfermedades ya establecidas, es relativa-
mente facil para los profesionales de la salud con el apoyo de estudios de laboratorio, la tendencia mundial en cuanto a salud
implica actuar antes de que la enfermedad se establezca. Objetivo: El objetivo de este estudio es identificar si la actividad
de amilasa total es util para predecir que pacientes desarrollaran sindrome metabdlico o diabetes. Material y métodos:
Utilizando una base de datos con 101 pacientes mexicanos, considerando el valor del modelo de evaluacidon de insulinorre-
sistencia (HOMA-IR) como variable diagndstica en tres grupos menor de 2 normal, entre 2 y 5 con riesgo metabdlico y mayor
de 5 como diabetes, asi como el valor de la actividad enzimdtica de la amilasa. Se utilizé Random forest (RF) como método
de aprendizaje automdtico. Resultados: EI modelo RF obtuvo los siguientes resultados: AUC 0.7075, especificidad 0.7619,
sensibilidad 0.7142 y exactitud 0.7500. Conclusiones: Se concluye que es factible con estas variables y RF, contar con un
modelo de prediccion que contribuya a identificar este tipo de pacientes en el periodo prepatogénico.

Diabetes. HOMA-IR. Nifios mexicanos. Estado metabdlico. Aprendizaje automatico.

Machine learning predictive model to identify metabolic status in Mexican children,
using HOMA-IR and amylase enzymatic activity

Abstract

Background: Childhood obesity is a global health problem, as it is a risk factor for developing diseases such as metabolic
syndrome and diabetes. At present, identifying these already established diseases is relatively easy for health professionals
with the support of laboratory studies. The global trend in health involves acting before the disease is established. Objectives: The
objective of this study is to identify whether total amylase activity is useful to predict which patients will develop metabolic
syndrome or diabetes. Material and methods: Using a database with 101 Mexican patients, considering the value of the
homeostasis model assessment insulin resistance as a diagnostic variable in three groups < 2 normal, between 2 and 5 with
metabolic risk and > 5 as diabetes, as well as the value of the amylase enzymatic activity. Random forest (RF) was used as
a machine learning method. Results: The RF model obtained the following results: area under the curve 0.7075, specificity
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0.7619, sensitivity 0.7142, and accuracy 0.7500. Conclusions: It is concluded that with these variables and RF, it is feasible
to have a prediction model that contributes to identifying this type of patients in the prepathogenic period.

Diabetes. Homeostasis model assessment insulin resistance. Mexican children. Metabolic status. Machine

learning.

|ntroducci6n

El machine learning es una subdisciplina de la inte-
ligencia artificial que permite a un sistema aprender
simulando la inteligencia humana. Existen diversos
métodos de machine learning, siendo los principales
el supervisado y el no supervisado; el primero requiere
datos etiquetados y el segundo no. El objetivo de
estos modelos es construir una herramienta matema-
tica que, a partir de variables que contienen informa-
cion relevante sobre una persona, permita calcular la
probabilidad de que esta presente o no una determi-
nada condicidn, en este caso, una enfermedad. Estos
métodos de machine learning se han utilizado en
diferentes areas; no obstante, en medicina han tenido
un gran impacto, al identificar relaciones entre varia-
bles que a veces resultan dificiles de establecer con
los métodos estadisticos tradicionales. Las enferme-
dades consideradas de etiologia multifactorial se ven
mas favorecidas debido a la complejidad de compren-
der su origen. A medida que se conoce el papel fisio-
patoldgico, serd mas sencillo encontrar mecanismos
de prevencion, tratamiento y limitacién del dafio; entre
estas enfermedades se encuentran el sindrome meta-
bédlico y la diabetes. La relevancia de atacar esta
enfermedad es tal que existen numerosos trabajos
que han combinado machine learning con obesidad y
diabetes infantil.’

En los ultimos afos, se ha observado un aumento
en la prevalencia de la obesidad infantil a nivel mun-
dial. En 2022, la Organizacién Mundial de la Salud
sefiald que, entre los 5y 19 afios de edad, habia mas
de 30 millones de personas con sobrepeso y 160 millo-
nes de personas con obesidad.?

Se sabe que el sobrepeso y la obesidad predispo-
nen, entre muchas otras patologias, al sindrome de
insulinorresistencia, la diabetes mellitus tipo 2 y las
enfermedades cardiovasculares.

La insulinorresistencia, el sindrome metabdlico y la
diabetes se encuentran estrechamente relacionados y
comparten factores comunes: principalmente el sobre-
peso y la obesidad, ademas de la predisposicion

genética, el sedentarismo, los habitos de vida y enfer-
medades concomitantes, entre otros.

De acuerdo con Ros Pérez y Medina-Gémez,® la
insulinorresistencia sobreviene cuando la capacidad
de esta hormona para llevar a cabo sus funciones se
ve reducida, incluida la introduccion de moléculas de
glucosa en la célula. Durante este periodo, el orga-
nismo mantiene funciones compensatorias, como la
hipersecrecion de la hormona. Este periodo de com-
pensacién puede denominarse prediabético; su diag-
nostico es dificil en muchos casos, ya que la glucemia
permanece dentro de parametros normales. La com-
pensacion alcanza un punto de falla pancreatica de
las células beta, con la consecuente disminucién de
la insulina, elevacién de la glucemia, una etapa en la
que el sindrome metabdlico y la diabetes se hacen
evidentes.

Por esta razon, algunos autores destacan el indice
de evaluacion de la insulinorresistencia por modelo
de homeostasis (HOMA-IR) como una alternativa tem-
prana para el diagndstico del sindrome de insulino-
rresistencia. Este se obtiene de la suma de la glucosa
en ayunas (mg/dl) y la insulina en ayunas (uU/ml)
dividida entre la constante 405.*

Asmasary et al.®* mencionan que el HOMA-IR es un
valor que puede utilizarse en nifios con obesidad para
detectar de manera temprana sensibilidad y resisten-
cia a la insulina, con el fin de prevenir o retrasar la
aparicion de la diabetes.

Existe una diferencia en los parametros para clasi-
ficar a los pacientes segun HOMA-IR. Algunos auto-
res mencionan claramente que un valor = 2.5 se
asocia con obesidad y, por lo tanto, con riesgo meta-
bélico. Pelin et al® utilizan valores limite de HOMA-IR
para resistencia a la insulina: < 2 normal, 2-5 tole-
rancia a la glucosa disminuida y > 5 diabetes.

La amilasa es una enzima que ayuda a metabolizar
carbohidratos, especialmente el almidén. De manera
indirecta, esta enzima puede utilizarse para evaluar su
funcion en el metabolismo de los carbohidratos, por lo
que se ha relacionado con la busqueda de biomarca-
dores de diabetes.” Existen estudios que han vinculado
la actividad enzimatica de la amilasa con la obesidad.
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Locia-Morales et al sefialan que un nivel elevado de
amilasa sérica total se relaciona con menores respues-
tas de glucosa e insulina en la prueba oral de almiddn
en nifos mexicanos con obesidad.®

Por ello, el objetivo del presente estudio fue deter-
minar si es posible predecir el estado metabdlico a
través de la actividad enzimatica de la amilasa, utili-
zando HOMA-IR como variable de salida mediante un
método de machine learning. El objetivo fue identificar
pacientes pediatricos en riesgo metabolico para dis-
poner en el futuro de herramientas cuantitativas que
permitan al personal de salud brindar medidas de
prevencion especificas antes de que se establezca un
diagndstico como la diabetes.

Material y métodos

Esta seccion proporciona una descripcion del con-
junto de datos utilizado en el estudio; ademas, se
detalla el método de clasificacion aplicado y las métri-
cas de evaluacion empleadas.

Descripcion de los datos

Los datos utilizados en este estudio fueron propor-
cionados por la Unidad de Investigacién Médica en
Bioquimica del Centro Médico Nacional Siglo XXI,
Instituto Mexicano del Seguro Social. El estudio se
realiz6 de acuerdo con la Declaracion de Helsinki y
el protocolo fue aprobado por el Comité de Etica del
Instituto Mexicano del Seguro Social y la Comision
Nacional de Investigacion Cientifica (R-2016-785-
097). Todos los pacientes participantes son de nacio-
nalidad mexicana y firmaron consentimiento informado
previo al inicio del estudio.

La base de datos incluyd informacion de 101 indi-
viduos, de los cuales 49 eran varones y 52 mujeres,
con un rango de edad de 5 a 12 afios. Se evaluaron
20 variables, mostradas en la figura 1, tabla 1 y tabla 2.

Métodos de clasificacion

El Random Forest (RF), registrado por Breiman y
Cutler, es un método de machine learning supervisado,
considerado de tipo ensemble, ya que utiliza multiples
arboles de decision que se generan de manera alea-
toria e independiente. Se ha utilizado para clasificar
con base en la mayoria de votos de cada arbol de
decision y, a su vez, emplea el promedio para realizar
regresiones.® El modelo puede representarse con la
siguiente ecuacion:

Significado de las variables

Sexo 0 para Nifia, 1 para Nifio

Edad Edad en anos

IMC indice de masa corporal

IMC-z Puntaje z del indice de masa corporal

Categoria de peso
corporal; 0 para

peso normal, 1 para
sobrepeso u obesidad

Categoria de peso corporal Presion
arterial sistélica (mmHg)

DIABP (mmHg) Presion arterial diastdlica (mmHg)

Glucosa (mg/dl) Glucosa (mg/dl)

CT (mg/dl) Colesterol total (mg/dl)

TG (mg/dl) Triglicéridos (mg/dl)

HDL (mg/dl) Colesterol de lipoproteinas de alta
densidad (mg/dl)

LDL (mg/dl) Colesterol de lipoproteinas de baja

densidad (mg/dl)

Insulina (ug/ml) Insulina (ug/ml)

HOMA-IR Evaluacién del modelo homeostatico de
resistencia a la insulina

AMY1 (UI/L) Actividad de amilasa salival (Ul/L)

AMY2 (UI/L) Actividad de amilasa pancreatica (Ul/L)

AMY1 (UI/L) Actividad total de amilasa (Ul/L)

CNVs-AMY1 Variaciones en el nimero de copias del
gen de la amilasa salival

CNVs-AMY2 Variaciones en el nimero de

copias del gen de la amilasa
pancreética

IMC: indice de masa corporal

=1 31,00

Donde:

o f(x): prediccion agregada o promedio para la

entrada x de todos los arboles del bosque.

o B: n°total de arboles en el bosque (definido habi-

tualmente por el usuario).

o fy(x): predicciéon del arbol de decisiéon b-ésimo

para la entrada x.

La base de este método son los arboles de clasifi-
cacion, en los cuales divisiones binarias dividen
recursivamente el arbol en nodos terminales lo més
homogéneos posible. RF, segun el problema, emplea
un n° variable de arboles, y ademas selecciona de
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Medidas de tendencia central y dispersion de las variables

Sexo 1

Edad 9.38 9.35 8 + 1.602
IMC 21.24 21.2 17 +4.207
IMC-z 1

Peso corporal 0 1

normopeso 1 obesidad

PAD (mmHg) 65.92 63 58 +11.091
Glucosa (mg/dl) 79.25 80 81 +7.699
CT (mg/dl) 161.69 160 161 +28.692
TG (mg/dl) 123 111 81 + 62.66
HDL (mg/dl) 48.31 46 35 + 10.968
LDL (mg/dl) 94.66 91 80 +20.955
Insulina (ug/ml) 9.14 7 3 +7.233
HOMA-IR 1.81 1.3 1 +1.515
AMY1 (UIf) 40.82 38.5 39 + 19.562
AMY2 (UI/) 22.31 20.3 19 + 8.551
AMYt (UI/1) 63.13 60 4 +22.494
CNVs-AMY1 7.04 6 6 +2.642
CNVs-AMY2 1.98 2 2 +0.51

IMC: indice de masa corporal; PAD: presion arterial. diastélica; CT: colesterol total;
TG: triglicéridos; HDL: lipoproteina de alta densidad; LDL: lipoproteina de baja
densidad; HOMA-IR: modelo de homeostasis para la evaluacion de resistencia

a lainsulina; AMY1: amilasa salival; AMY2: amilasa pancreética; AMYt: amilasa
total; CNVs-AMY1: nimero de copias de variaciones del gen de amilasa salival;
CNVs-AMY2: nimero de copias de variaciones del gen de amilasa pancreética.

manera aleatoria un numero de variables de entre el
total para buscar la mejor divisién de un nodo, con el
fin de descorrelacionar los arboles y reducir la
varianza del bosque completo. Segun Breiman, esto
se logra mediante la pureza utilizando el indice de
Gini."°

Este método destaca por su solidez a la hora de
resolver problemas con grandes o pequefos volime-
nes de datos. Entre sus desventajas se menciona la
dificultad de interpretacién frente a los arboles de
decision, asi como su mayor tiempo de entrenamiento.

No obstante, RF ha resultado util en diversas apli-
caciones en salud, debido a su capacidad para mane-
jar datos complejos, identificar variables relevantes e
irrelevantes, y controlar mejor el overfitting, logrando
mayor precision."

Métricas de evaluacion

La curva caracteristica operativa del receptor (curva
ROC) muestra graficamente la relacién entre la tasa
de verdaderos positivos (sensibilidad o recall) y la
tasa de falsos positivos (equivalente a 1 menos la
especificidad).

Se interpreta que cuanto mas cerca se encuentre
la curva ROC de la esquina superior izquierda, mejor
serd el desempefio global del modelo. El area bajo la
curva (AUC) resume cuan buena es una prueba inde-
pendientemente del umbral, siendo 1 la prueba per-
fecta, mientras que un AUC de 0,5 representa el peor
escenario, equivalente a tomar una decisioén al azar'®,
como se presenta en la figura 2.

La especificidad alude al porcentaje de personas
que obtienen un resultado negativo en una prueba
para una enfermedad especifica dentro de un grupo
de personas que no presentan la enfermedad'®. Se
calcula con la siguiente ecuacion 2:

Verdaderos Negativos
Verdaderos Negativos+
Falsos Positivos

Especificidad =

La sensibilidad es la proporcién de pruebas verda-
deramente positivas entre todos los pacientes con
una condicion.”® La ecuacion de sensibilidad es la
siguiente:®

Verdaderos Positivos

Verdaderos Positivos +
Falsos Negativos

Sensibilidad =

La exactitud es la proporcidn entre las muestras
correctamente clasificadas y el nimero total de mues-
tras en el conjunto de evaluacién. En aplicaciones
médicas, puede no ser tan conveniente, ya que el
modelo podria asignar todas las muestras a la clase
prevalente y, de esta manera, alcanzar niveles cerca-
nos a 1, donde la clasificacion es perfecta; mientras
que 0 representa no clasificar correctamente ninguna
muestra.”” Se calcula con la siguiente ecuacion 4:

Verdaderos Positivos +
Verdaderos Negativos
Verdaderos Positivos+ Verdaderos
Negativos + Falsos Positivos +

Falsos Negativos

Exactitud =
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SexoONina Edad IMC IMCz
1 6.53 22.9 122 1 68 85 180
5.96 19.8 1.94 97 81 219

0 1

0 7.88 20.8 2.16 1 66 80 142
0 7.83 23.3 2.15 1 67 80 172
1 7.51 24.4 1.28 1 66 69 229

Muestra de 5 observaciones de la base de datos utilizada.

Curva ROC y comparativa de AUC
1.0

o o o
» o oo

True Positive Rate (Sensitivity)

.
[N}

g —— Perfect Test (AUC = 1.00)
i === Random (AUC = 0.50)
0.0 —— Intermediate Test (AUC = 0.67)

0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 1o
Tasa de falsos positivos (1 — especificidad)

Evaluacion del area bajo la curva ROC (AUC). En azul, el
valor ideal para clasificar correctamente los casos de pacientes. La
linea roja discontinua indica un AUC de 0.5, equivalente a un modelo
no dptimo (probabilidad del 50% de error o acierto). En verde, un
ejemplo de AUC de 0.67, intermedio entre el ideal y el umbral, repre-
sentando un valor aceptable para el problema evaluado.

Experimentacion y resultados

Este estudio incluy6 a un total de 101 pacientes, de
los cuales 49 eran varones y 52 mujeres; la media de
edad fue de 9,3 + 1,6 afios, con un minimo de 5,9 y
un maximo de 12,9; 45 pacientes tenian peso normal
y 56 obesidad, como se presenta en la figura 3.

Se calculé el HOMA-IR para cada paciente, consi-
derando tres grupos: pacientes con valores < 2 fueron
clasificados como normales, valores entre 2-5 como
pacientes con riesgo metabdlico y > 5 como
diabéticos.

La actividad total de amilasa (Ul/l) se midié agru-
pando a los pacientes segun los 3 grupos anteriores:
pacientes normales o sin riesgo con un promedio
de 66,34 + 22,89, pacientes con riesgo metabdlico
con 55,62 + 21,01 y pacientes con diabetes con 61,4
+ 17,84, como se muestra en la figura 4.

La base de datos se prepardé como parte del pre-
procesamiento y posteriormente se dividié en el 70%
y en el 30%. Con el 70% de los datos se implemen-
taron algoritmos RF en el paquete R para entrenar un

PesoCorpOPesoNormal: PresArtDiast mmHg Gluc_mg CT_mgdL TG_mgdL cHDL mgdL cLDL mgdlL Insulin.ugml HOMAir AMY1 UIL AMY2 UIL AMYt UIL

CNVs_AMY2 | ~
83 60 105 5.4 11 79.2 37.7 116.9
89 65 133 8.7 1.7 30.7 29.3 60

109 45 80 19.1 3.8 31.4 30.6 62

162 53 97 9.8 19 62.5 255 88

111 67 138 3.5 0.6 33.1 18.8 51.9

-
=Y Ny

modelo de clasificacion multiclase (clase 0: pacientes
normales, clase 1: pacientes en riesgo metabdlico y
clase 2: pacientes con diabetes), de acuerdo con
HOMA-IR. El modelo de machine learning RF fue
luego sometido a validacién, utilizando el 30% res-
tante de los datos como prueba ciega. Se calcularon
el AUC, la exactitud, la sensibilidad y la especificidad
para determinar si era posible identificar pacientes en
riesgo metabdlico considerando la actividad enzima-
tica total de la amilasa. Los resultados se muestran
en la tabla 3 y la figura 5.

Discusion

Los modelos de clasificacion basados en machine
learning aplicados a la medicina han aumentado en
los ultimos afios, demostrando su relevancia en la
identificacion de biomarcadores para diagndstico,
pronostico y prevencion. Uno de los métodos mas
potentes en problemas de clasificacion multiclase es
el algoritmo RF, elegido por sus propiedades, que
incluyen la capacidad de evitar el overfitting (cuando
el modelo solo identifica individuos con patrones muy
especificos) y su amplia aplicacién en problemas
médicos con resultados 6ptimos.'

Es destacable que este modelo de clasificacion,
propuesto con una sola variable, logra una clasifica-
cion con un AUC de 0,70. Segun el AUC, existe una
capacidad moderada de discriminar entre casos y
controles. Esto es aceptable porque mejora la toma
de decisiones en ausencia de datos cuantitativos, que
de otra manera serian producto del azar (probabilidad
de 0.5). La sensibilidad de 0.71 indica que el modelo
identifica correctamente a 7 de cada 10 pacientes con
la condicion, lo cual es importante para evitar el
sobrediagndstico. Por su parte, la especificidad
de 0.76 muestra que se identifican correctamente 7.6
de cada 10 casos negativos. Finalmente, la exactitud
indica que el modelo acierta en el 75% de los casos
positivos y negativos combinados. En consecuencia,
puede afirmarse que este modelo tiene un poder pre-
dictivo clinico moderado a bueno, con un balance
adecuado entre sensibilidad y especificidad.
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Visién general de la demografia del estudio

Distribucién por sexo

50
40
30F

20

Numero de pacientes

10p

Femenino

Masculino

Media de edad (DE)

Edad media

Estado de peso

Numero de pacientes
w Ey v
o o o

N
o

101§

Obesidad

Peso normal

Figura 3. Distribucion de variables demogréficas descriptivas. Se observa distribucion equitativa por sexo, valores de edad media, minima y

maéxima, asi como la distribucion por peso (normal u obesidad).

Actividad total de amilasa por grupo de pacientes

80

66.34 3 22.89

60 ©55.62321.01

40

Actividad de amilasa (UI/l)

20

Diabetes

Riesgo metabolico
Grupos de pacientes

Figura 4. Comparativa de la actividad total de amilasa (Ul/l) entre
los distintos grupos de pacientes: normales, con riesgo metabdlico y
diabéticos.

Se debe mencionar que la validacién del modelo se
obtuvo en una fase ciega, es decir, el 30% de los
datos permanecieron ocultos durante la etapa de
entrenamiento. Posteriormente, se solicité al modelo
clasificar sin conocer la variable (HOMA-IR) y se com-
paré su prediccion con los valores reales, calculando
aciertos y errores con base en cada métrica. Esta
fase ciega es fundamental, ya que se asemeja al uso
del modelo en otra poblacién distinta, lo cual ayuda
a reducir el overfitting y permite su extrapolacion.

Sensibilidad
06 08 10
1

04

02

00
1

T T T
10 05 00
Especificidad

Figura 5. Curva ROC del modelo RF en la prueba ciega.

Tabla 3. Resultados en la etapa ciega del modelo de random forest

e R

AUC 0.7075
Especificidad 0.7619
Sensibilidad 0.7142
Exactitud 0.7500

AUC: érea bajo la curva.

Se considerd la posibilidad de explorar datos sinté-
ticos, dado que en muestras pequefas el riesgo
de overfitting aumenta. No obstante, el uso de
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técnicas de aumento de datos sintéticos en medicina
aun se debate, pues aunque la inteligencia artificial
puede contribuir a completar datos, eliminar sesgos
y validar hipdtesis, también plantea riesgos éticos.
Debido a que este estudio se centr6 en poblacion
pediatrica, se decidi6 trabajar solo con datos reales,
aunque se reconoce que esta técnica podria explo-
rarse en trabajos futuros.”

La variable utilizada para predecir si el estado meta-
bélico de un paciente era normal, de riesgo o diabético
fue la actividad enzimatica total de la amilasa, lo cual
ya se ha asociado a otras investigaciones en este
mismo contexto. Un metandlisis halld diferencias sig-
nificativas en las concentraciones de amilasa en
pacientes con sobrepeso, obesidad, sindrome metabo-
lico y diabetes; niveles bajos de amilasa y lipasa séri-
cas se asociaron significativamente con diabetes.”

Pérez-Ros et al sefalaron la asociacién de la ami-
lasa salival con el diagndstico de diabetes, plantean-
dola como un posible biomarcador para el control
glucémico y el manejo clinico.?

Otros autores, como Chaudhari y Hansen, en estu-
dios con primates, concluyeron que la dinamica de la
amilasa desempefia un papel importante en la progre-
sién metabdlica desde un individuo normal hasta sin-
drome metabodlico y diabetes.?' También se ha descrito
que la actividad sérica de la amilasa es un indicador
diagndstico significativo del sindrome metabdlico.??

La relacion entre la actividad enzimatica de la ami-
lasa y el riesgo metabdlico refuerza la utilidad de
combinar técnicas de machine learning para proponer
un biomarcador con potencial para identificar a
pacientes con mayor riesgo de desarrollar sindrome
metabdlico y diabetes.

Existen pocos trabajos en la literatura' que relacio-
nen el uso de machine learning para la deteccion de
diabetes en poblacién infantil, por lo que la relevancia
de este estudio contribuye al cuerpo de conocimiento
en esta area.

Conclusiones

Considerando la actividad enzimatica de la amilasa
total, se puede clasificar con el método RF obte-
niendo un AUC de 0.70, una especificidad de 0.76 y
una sensibilidad de 0.71, lo cual permite identificar
casos en > 70%. Los verdaderos positivos y negativos
se pueden sidentificar con un 75% de exactitud, lo
cual ofrece la oportunidad de detectar en la poblacién
infantil mexicana pacientes con riesgo metabdlico,
como insulinorresistencia o prediabetes.

Como trabajo futuro, pueden incluirse otras varia-
bles que aumenten el rendimiento del modelo y el &rea
bajo la curva ROC, ademas de incrementar el tamafio
de la muestra, lo cual permitird comparar el modelo
con otros mas robustos, como las redes neuronales.

A pesar de haber utilizado un método para evitar
el overfitting, se recomienda replicar estudios con la
misma metodologia y un mayor nimero de pacientes,
con el fin de mejorar la evaluacion del modelo.

La relevancia de atender esta enfermedad es tal
que multiples trabajos han combinado machine lear-
ning con obesidad y diabetes infantil; no obstante, la
mayoria se centra en variables como edad, peso y
sintomas, que facilitan el diagndstico clinico. En este
estudio, en cambio, se propone una variable con
potencial para predecir el riesgo ates de la aparicion
de la diabetes.
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Resumen

El aumento de agresiones contra profesionales de la salud es un problema de salud publica y laboral que afecta el bienestar
del personal y la calidad de la atencidn. La violencia en este sector incluye agresiones fisicas, verbales y psicoldgicas, repre-
sentando un riesgo significativo. Se distinguen cuatro tipos principales de violencia laboral: externa sin relacion previa (Tipo ),
de pacientes hacia profesionales (Tipo Il, la mas frecuente), interna o institucional (Tipo Ill) y personal (Tipo 1V). Este problema
es global, con una tendencia creciente y un subregistro considerable. Sus consecuencias afectan a nivel individual (burnout,
ansiedad, depresion), institucional (absentismo, rotacion de personal) y en la calidad de la atencion. La inteligencia artificial
(IA) se presenta como una herramienta prometedora para prevenir y mitigar estas agresiones. Sus aplicaciones incluyen
vigilancia y monitoreo, mejora en la comunicacion, optimizacion del trabajo, formacion del personal y andlisis predictivo de
pacientes agresivos. No obstante, su implementacion plantea desafios éticos como la privacidad, el sesgo, la fiabilidad de
predicciones y el riesgo de deshumanizacion. Para garantizar su uso seguro y equitativo, es esencial abordar estas cuestiones
bajo supervision humana y complementar la tecnologia con estrategias organizativas y educativas.

Inteligencia artificial. Agresiones. Profesionales de la salud. Prevencion. Violencia laboral. Subregistro.

Use of artificial intelligence to prevent aggressions against health professionals

Abstract

The alarming rise in assaults against healthcare professionals is a public health and occupational issue that threatens staff
well-being and care quality. Violence in this sector includes physical, verbal, and psychological aggression, posing a serious
risk. Four main types of workplace violence in healthcare have been identified: External violence with no prior relationship
(Type 1), violence by patients against professionals (Type Il, the most frequent), internal or institutional violence (Type Ill), and
personal violence (Type 1V). This issue is global, with an increasing trend and significant underreporting. Its consequences are
severe at multiple levels: individually (burnout, anxiety, depression), institutionally (absenteeism, staff turnover), and in patient
care quality. Artificial intelligence (Al) has emerged as a promising tool to prevent and mitigate such violence. Its applications
include surveillance and monitoring systems, enhanced communication between staff and patients, workflow optimization, staff
training, and predictive analysis of potentially aggressive patients. However, Al implementation presents ethical challenges
related to data protection, privacy, bias risks, prediction reliability, and potential dehumanization. Addressing these concerns
is crucial to ensuring safe and equitable Al use, always under human supervision. Effective prevention requires a comprehen-
sive approach that integrates technology with organizational and educational measures.

Artificial intelligence. Aggressions. Health professionals. Prevention. Workplace violence. Underreporting.
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|ntroducci6n

Las agresiones al personal sanitario, ya sea mani-
festadas mediante violencia fisica o cualquier otro
tipo de violencia, han aumentado de forma alar-
mante en las Ultimas décadas,' convirtiéndose en un
importante problema de salud publica y laboral. Este
fendmeno no solo afecta al bienestar del personal
sanitario, sino que también compromete la calidad
de la atencion brindada a los pacientes. En este
contexto, la inteligencia artificial (IA) surge como
una herramienta prometedora y potencialmente
transformadora para ayudar a prevenir y mitigar
estos eventos, ofreciendo soluciones innovadoras
para transformar la gestion de la seguridad en los
entornos sanitarios.?

La violencia en el entorno laboral en el &mbito sani-
tario es un problema que va en aumento, con graves
implicaciones para la salud fisica y mental de los
profesionales afectados, la calidad asistencial y los
sistemas de salud. Este fendmeno complejo, persis-
tente y que practicamente no se declara requiere
intervenciones innovadoras que aprovechen las nue-
vas tecnologias, en particular la |A, para su identifi-
cacién temprana, prevencion y gestion eficaz.

Definicion del fenomeno

La violencia en el entorno sanitario trasciende la
mera agresion fisica para abarcar un espectro mas
amplio de conductas perjudiciales. Especificamente,
la violencia contra los trabajadores sanitarios com-
prende cualquier acto de agresion —fisica, verbal o
psicologica— capaz de manifestarse a través de dis-
tintos canales y con diferentes niveles de intensidad,
dirigido contra profesionales sanitarios durante el
ejercicio de sus funciones o como consecuencia de
este.** Este fenomeno se ha convertido en un asunto
de creciente relevancia en el sector sanitario, recono-
cido como una amenaza notable para el bienestar de
los profesionales y la calidad asistencial.® Parte de la
complejidad para estudiar este problema radica en la
falta de una definicién precisa que abarque la multi-
plicidad de formas en que se manifiesta.® No obs-
tante, existe consenso en considerar que estas
agresiones constituyen una violacion de derechos
fundamentales con impacto tanto individual como
colectivo, afectando no solo a la persona agredida,
sino también al funcionamiento del sistema sanitario
en su conjunto.”®

Tipologia

La clasificacion establecida por la Occupational
Safety and Health Administration (OSHA)® distingue
la violencia laboral en el ambito sanitario en 4 tipos:
Tipo | (Violencia externa), que implica a agresores sin
relacién previa con la institucién, a menudo vincula-
dos a delitos como robos; Tipo Il (Violencia usua-
rio-profesional), la més frecuente, que ocurre entre
trabajadores sanitarios y pacientes o sus allegados
por tensiones relacionadas con el servicio; Tipo Il
(Violencia interna o institucional), que incluye conflic-
tos entre empleados o abuso jerarquico; y Tipo IV
(Violencia personal), donde el agresor tiene una rela-
cién personal con un empleado pero sin conexién
directa con el lugar de trabajo (Tabla 1).

Prevalencia y problema del que no se habla

El fendmeno de la violencia laboral en el ambito
sanitario ha alcanzado niveles alarmantes a nivel glo-
bal, con una clara tendencia ascendente que pone en
riesgo la sostenibilidad de los sistemas de salud.®*
No obstante, un aspecto preocupante es la significa-
tiva infradeclaracion de los incidentes, descrita a
menudo en la literatura cientifica como “la punta del
iceberg”, indicando que las estadisticas oficiales solo
reflejan parte de la realidad.®”

Los estudios muestran que un alto porcentaje de agre-
siones no se declara por diversas razones. Por ejemplo,
un estudio en Andalucia encontrd que el 67,6% de los
incidentes no fueron registrados, ya que los trabajadores
consideraban indtil participarlos o pensaban que la vio-
lencia era parte inherente del trabajo®. Otros estudios en
Espafa e Italia también destacan tasas de infradeclara-
cion de hasta el 73%.'""" Los factores que contribuyen
a esta infradeclaracién incluyen la insatisfaccion con el
manejo de incidentes previos, la ausencia de politicas
que garanticen justicia, la percepcion de que la violencia
es normal y la dificultad o el tiempo requerido para com-
pletar el proceso de notificacion.'

Perfiles y factores de riesgo

Los estudios muestran patrones definidos tanto en
las victimas como en los agresores. El perfil mas fre-
cuente del trabajador sanitario agredido corresponde
a mujeres, con una media de edad de 37 afos, pre-
dominantemente enfermeras que trabajan en
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Tipos de violencia en el lugar de trabajo

Persona con intencién
delictiva comete un robo a
mano armada.

El agresor no tiene ninguna
relacion con el lugar

de trabajo ni con sus
empleados.

Il El agresor es cliente o
paciente del lugar de trabajo
0 de sus empleados.

Paciente intoxicado golpea
a un auxiliar de enfermeria.

I El agresor es un empleado
actual o anterior del lugar de
trabajo.

Empleado recientemente
despedido agrede a su
antiguo supervisor.

% El agresor tiene una relacion
personal con un empleado,
pero ninguna con el lugar de
trabajo.

Exesposo agrede a su
exesposa en su lugar de
trabajo.

Adaptado de: European Agency for Safety and Health at Work.®

servicios de urgencias o atencion primaria durante el
turno de la mafiana.’

En cuanto a los agresores, el perfil predominante
es el de pacientes o familiares, mayoritariamente
hombres, con una media de edad de 42,5 afios.® Los
servicios de urgencias y emergencias aparecen sis-
tematicamente como areas de mayor riesgo, posible-
mente debido a la combinacion de estrés, tiempos de
espera, gravedad de los casos atendidos y estados
emocionales alterados.®

La violencia contra los profesionales de la salud es
un problema global cuya manifestacién se ve influida
por contextos socioculturales y caracteristicas del sis-
tema sanitario. En Europa, los estudios indican que
entre el 48 y el 65% de los trabajadores sanitarios
sufren violencia laboral, siendo Italia y el Reino Unido
paises con tasas elevadas de incidentes.®'*'* Espafia
registrd un total de 14.749 casos en 2023, principal-
mente en atencion primaria,'® impulsados por facto-
res tales como la sobrecarga laboral y la insatisfaccion
de los pacientes.! En América Latina, paises como
Argentina y Peru informan tasas igualmente altas,
hasta el punto de que el 89,56% del personal sanitario
de un hospital publico en Corrientes fue testigo de
hechos violentos durante el dltimo afo'® y un 11,1%
de trabajadores sanitarios peruanos llegaron a sufrir
agresiones fisicas.'”” En Estados Unidos, el 81,6% de
las enfermeras sufrieron episodios de violencia labo-
ral en 2023."®

Por su parte, los trabajadores sanitarios de Asia y
Africa enfrentan mayores riesgos debido a los conflictos
armados que sufren y a lo debilitados que estan sus

sistemas sanitarios, como evidencia el 70% del personal
sanitario en Nigeria que participd hechos violentos en el
trabajo.” Estos hallazgos reflejan el alcance global del
problema, con variaciones regionales. La implementacion
de politicas especificas para proteger a los profesionales
de la salud es crucial para garantizar su seguridad y
bienestar. Por otro lado, la tendencia temporal de los
casos descritos indica un aumento en los episodios de
violencia contra profesionales sanitarios, lo cual sugiere
un deterioro progresivo en la relacion entre los usuarios
y los profesionales del sistema sanitario, posiblemente
agravado por una mayor presion asistencial, recursos
limitados y expectativas no satisfechas (Tabla 2).#5202

Consecuencias

La violencia laboral en el dmbito sanitario tiene
consecuencias de gran alcance e influye en los pro-
fesionales aumentando el riesgo de burnout (agota-
miento emocional 37,6%, despersonalizacion 59,6%,
baja realizacion personal 44,0%), ansiedad, depresion
y una peor la calidad de vida.>” Las instituciones se
enfrentan a mas tasas de absentismo, un peor rendi-
miento laboral, deterioro del clima organizacional, una
mayor rotacion del personal y altos costes asociados
a la gestion de incidentes.5’ Ademas, la atencién al
paciente se ve afectada por una comunicacion deterio-
rada entre profesional y paciente, actitudes defensivas
y una menor confianza en la relacién terapéutica.”®

Aplicaciones de la IA para la prevencion
de agresiones

La complejidad y magnitud de este problema requie-
ren abordajes innovadores y multidimensionales. En
este contexto, las tecnologias basadas en inteligencia
artificial (IA) emergen como herramientas prometedoras
para la identificacion temprana de situaciones de riesgo,
la prevencion de incidentes y la gestion eficiente de
eventos adversos en el entorno sanitario.2222

Las aplicaciones de la IA en este campo pueden
clasificarse en cinco categorias principales (Tabla 3):

Sistemas avanzados de seguimiento y
monitorizacion

Una de las principales formas en que la IA podria con-
tribuir a la prevencion de agresiones en entornos sanitarios
es mediante la implementacion de sistemas avanzados de
seguimiento y monitorizacion.? Estas soluciones de segu-
ridad impulsadas por IA pueden analizar imagenes de
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Datos seleccionados seguin contexto geografico

Estimaciones de prevalencia a un afio en 61.800 profesionales ~ Global Revision sistematica y 2000-2018
sanitarios de 30 paises. Alrededor de uno de cada cinco sufrio metaanalisis®

violencia fisica en el trabajo.

Hasta el 38% de los trabajadores sanitarios sufre violencia Global Organizacién Mundial de la 2023
fisica en algtin momento de su carrera. Salud?!

El sector salud y asistencia social registro las mayores tasas de  Estados Unidos Oficina de Estadisticas 2022
violencia laboral entre todas las industrias privadas en EE. UU. Laborales de EE. UU.??

durante el periodo 2021-2022.

En 2018, los trabajadores sanitarios representaron el 73% de Estados Unidos Oficina de Estad

todas las lesiones y enfermedades laborales no fatales por

violencia.

El 23% de los trabajadores de la salud de la UE Europa European Nurses Research 2021
"experimentaron al menos una forma de comportamiento social Foundation'

negativo durante los ultimos 12 meses de trabajo".

El 4,8% de los trabajadores de la salud activos sufre violencia ~ Europa EU-OSHA™® 2020-2022
verbal o fisica.

La violencia contra el personal sanitario ha aumentado, conun  Europa European Federation or 2024

'23% de los trabajadores de la salud de la UE experimentando
al menos una forma de comportamiento social negativo durante
los Ultimos 12 meses de trabajo".

Elaboracidn del propio autor basada en los datos referenciados.

Usos potenciales de la inteligencia artificial (1A)
Sistemas avanzados de seguimiento y monitorizacién
Comunicacion entre personal sanitario y pacientes
Optimizacion de flujos de trabajo
Formacién y capacitacion del personal sanitario

Andlisis predictivo de pacientes potencialmente agresivos

Elaboracion propia.

video en tiempo real para detectar comportamientos
inusuales o potenciales amenazas, lo que permite la inter-
vencién inmediata del personal de seguridad.

Los algoritmos de |A pueden entrenarse para recono-
cer patrones de ansiedad, nerviosismo o agresividad en
las interacciones entre el personal sanitario y los pacien-
tes 0 sus acompanantes, lo cual posibilitaria alertas
antes de la ocurrencia de posibles conflictos.>?* Por
ejemplo, el uso de técnicas de visién por computadora
y aprendizaje profundo, como las redes neuronales con-
volucionales, facilita el andlisis de transmisiones en vivo
para detectar actividades inusuales y reducir la necesi-
dad de supervisién humana continua.?%

La integracion de la IA en los sistemas de vigilancia
ofrece varios beneficios:

Nurses Association'

— Menor supervision humana: al automatizar la detec-
cién de comportamientos anormales, se reduce la
carga de trabajo del personal de seguridad, mini-
mizando la fatiga y los errores humanos.?'

— Mayor precision: los sistemas basados en IA pue-
den analizar grandes volimenes de datos visuales
con mayor precision que los observadores huma-
nos, lo cual disminuye las falsas alarmas y mejora
la eficiencia en la deteccion de amenazas.®

— Capacidad de aprendizaje: los algoritmos de IA
pueden aprender de los datos recopilados y mejo-
rar su capacidad para reconocer patrones de com-
portamiento inusual con el tiempo, permitiendo la
adaptacion continua a nuevos escenarios.*

Aunque los sistemas de vigilancia avanzada ofre-

cen ventajas significativas, también presentan desa-
fios que tienen que ver con la privacidad y la ética,
sobre todo, en entornos sanitarios donde la confiden-
cialidad es primordial. Su efectividad depende de la
calidad de los datos de entrenamiento y de su inte-
gracion con los sistemas de seguridad existentes. No
obstante, cuando se implementan adecuadamente, el
seguimiento y monitorizacién potenciados por IA pue-
den llegar a ser herramientas poderosas para prevenir
la violencia en entornos sanitarios, al permitir una detec-
cion temprana y precisa de comportamientos inusuales



Moreno-Moreno A.J et al.

Estrategias basadas en IA para el manejo de la agresion
en entornos psiquiatricos

Anélisis Prediccion de riesgo  Random forest aplicado
predictivo basada en datos a pacientes con

histéricos y clinicos  esquizofrenia
Simulaciones  Formacién interactiva Escenarios con pacientes
virtuales para la desescalada  virtuales moderados por A
Vigilancia Deteccién temprana  Sistemas basados en
avanzada de conductas vision artificial

agresivas

Elaboracién propia.

0 amenazantes. Para maximizar sus beneficios y prote-
ger la privacidad de los usuarios, es esencial abordar
los desafios éticos y técnicos asociados.?%

Mejora de la comunicacion entre personal
sanitario y pacientes

La implementacion de tecnologias basadas en IA
puede jugar un papel esencial en la mejora de la comu-
nicaciéon entre profesionales de la salud y pacientes.
Esta comunicacion efectiva es esencial para prevenir
malentendidos que podrian desencadenar situaciones
de conflicto. Las herramientas de procesamiento de
lenguaje natural (PLN) pueden utilizarse para analizar
interacciones con pacientes y sus cuidadores, identifi-
cando emociones que puedan indicar frustracion o insa-
tisfaccion.® El uso del PLN permite analizar el lenguaje
utilizado en las interacciones para detectar sefiales de
malestar emocional. Al identificar estas sefales en eta-
pas tempranas, los profesionales sanitarios pueden
abordar oportunamente la situacion, reduciendo asi la
probabilidad de que surjan conflictos.?> Por ejemplo, un
estudio sobre el uso de modelos de lenguaje como
GPT3.5 en la prevencion de la diabetes demostré que
las herramientas de PLN son capaces de dar respues-
tas personalizadas y apoyo emocional a los usuarios,
lo cual sugiere la existencia de un potencial para mejo-
rar la comunicacion en otros contextos sanitarios.®

La mejora en la comunicacion no solo reduce los
conflictos, sino que también contribuye a una mejor
experiencia del paciente y a una mayor satisfaccion
con la atencion recibida. Un estudio sistematico
sobre los factores que influyen en la experiencia del
paciente destacé la importancia de la comunicacion
profesional-paciente para mejorar la calidad de la
atencion sanitaria.®® Asimismo, una comunicacion

efectiva permite anticipar y resolver problemas antes
de que escalen, lo que mejora el entorno laboral y
reduce el estrés en el ambito sanitario.

Por otro lado, es fundamental garantizar que estas
herramientas sean accesibles para todos los usuarios,
con independencia de su nivel de alfabetizacion digital
o caracteristicas culturales. Ademas, la implementacién
de estas tecnologias debe ir acompanada de politicas
claras en materia de proteccién de datos y transparen-
cia en el uso de la informacién recopilada. No obstante,
es importante abordar los desafios éticos y técnicos
asociados para asegurar su implementacion exitosa y
el respeto a la privacidad del usuario.

Optimizacion de los flujos de trabajo

La optimizacion de los flujos de trabajo es un area clave
en la que la IA puede contribuir de manera significativa
al sector sanitario. Al automatizar tareas administrativas
rutinarias, tales como la programacion, gestion de docu-
mentacion y otras tareas repetitivas o adaptables, la 1A
permite que los profesionales sanitarios estén mas cen-
trados en el cuidado del paciente y no en tarea adminis-
trativas.?®%” Los algoritmos de IA aplicados a la gestion
sanitaria han demostrado efectos significativos en la
reduccion de situaciones potencialmente conflictivas.

La automatizacién de tareas administrativas no solo
reduce la carga laboral de los profesionales de la salud,
sino que también mejora la satisfaccion laboral y reduce
el riesgo de incidentes asociados al estrés.?”*¢ Al mini-
mizar las cargas burocraticas, los profesionales pueden
dedicar mas tiempo a actividades clinicas, asi como a
una atencion mas directa, mejorando, asi, la calidad del
servicio y reduciendo el agotamiento emocional. Los
sistemas basados en IA también optimizan la asigna-
cion de recursos al garantizar que los centros sanitarios
cuenten con el personal y el equipamiento adecuados
para satisfacer las necesidades de los pacientes. Esto
incluye la gestion proactiva de expectativas, la prioriza-
cion de casos segun criterios clinicos y la distribucion
eficiente de recursos humanos y materiales.

Los estudios indican que la optimizacién del flujo de
trabajo mediante |A puede reducir significativamente el
estrés y el sindrome de burnout entre los profesionales
de la salud. Por ejemplo, investigaciones sobre herra-
mientas automatizadas de documentacién en dermato-
logia han demostrado que estas tecnologias alivian la
carga administrativa y permiten a los médicos centrarse
en la interaccion con el paciente, lo cual reduce el sin-
drome de burnout y mejora la satisfaccion laboral.*® No
obstante, la implementacién exitosa requiere superar
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desafios tales como la integracion con sistemas here-
dados, la proteccién robusta de la privacidad de los
datos y programas de formacion continua para maximi-
zar los beneficios de la IA. Abordar estos desafios
resulta esencial para una adopcion efectiva y sostenible
de soluciones de IA en todo el ecosistema sanitario.

Formacion y capacitacion del personal
sanitario

La formacion y capacitacion del personal sanitario
son aspectos fundamentales para la prevencion de
agresiones en el sector salud. La |A desempefa un
papel clave en este ambito al mejorar la capacidad
del personal para gestionar situaciones conflictivas.
Las plataformas de simulacién basadas en IA han
revolucionado la formaciéon del personal sanitario,
permitiéndoles practicar y perfeccionar sus habilida-
des en entornos seguros y controlados.

Estas plataformas permiten a los profesionales de la
salud ensayar escenarios altamente complejos, tales
como el manejo de pacientes agitados o la resolucion
de conflictos interpersonales, sin riesgos para pacientes
reales. Un estudio sobre el uso de simulacion en la ges-
tion de emergencias médicas en radiologia hallé que
este tipo de formacion mejor6 significativamente los
conocimientos y la confianza de los profesionales en el
manejo de situaciones criticas, tales como paradas car-
diacos y obstrucciones de la via aérea.”® Al dotar al
personal sanitario de las habilidades necesarias para
enfrentarse a situaciones dificiles, se fomenta un entorno
laboral basado en la seguridad y el respeto mutuo, lo
cual no solo reduce el riesgo de agresiones, sino que
también mejora la satisfaccion laboral y disminuye el
estrés laboral. Un estudio sobre formacion en resolucion
de conflictos en el ambito hospitalario demostré que las
intervenciones educativas podrian disminuir los conflic-
tos relacionales, de tareas y procedimentales, fomen-
tando estrategias de solucién de problemas.*!

Aunque las plataformas de simulacién basadas en
IA ofrecen beneficios sustanciales en materia de for-
macion sanitaria, también presentan desafios para su
implementacion, incluida una integracion efectiva con
los planes de estudio establecidos y la necesidad de
una infraestructura tecnoldégica adecuada. Superar
estos obstaculos es esencial para garantizar que
estas tecnologias de formaciéon avanzadas puedan
implementarse de manera efectiva y sostenida en los
programas educativos sanitarios.

Analisis predictivo de pacientes
potencialmente agresivos

La aplicacion de la IA en entornos sanitarios también
puede contribuir al desarrollo de herramientas de anali-
sis predictivo que identifiquen a pacientes predispuestos
a conductas agresivas. Al analizar datos historicos y
antecedentes clinicos, los modelos de IA pueden detec-
tar patrones conductuales y pacientes con historial de
comportamientos inusuales, 1o cual permite al personal
sanitario tomar medidas preventivas con antelacion.

Estos modelos suelen basarse en técnicas de apren-
dizaje no supervisado, que permiten identificar patrones
en grandes volumenes de datos sin necesidad de eti-
quetado previo. Un estudio publicado en JAMA Network
Open utilizé un abordaje de aprendizaje automatico para
evaluar el riesgo de violencia en pacientes hospitaliza-
dos a través de notas clinicas registradas rutinariamente
en las historias clinicas electrdnicas.?® Este abordaje no
solo mejora la seguridad ocupacional del personal sani-
tario, sino que también facilita la prestacion de cuidados
personalizados al asegurar que las personas reciban el
nivel de atencién y apoyo adecuado.*

La identificacion temprana de pacientes en riesgo de
conducta agresiva permite adoptar medidas proactivas,
tales como la asignacion de personal adicional o la apli-
cacién de protocolos especificos para gestionar situa-
ciones potencialmente conflictivas. Este abordaje
también contribuye a una atencién mas personalizada,
ya que permite adaptar el nivel de cuidados a las nece-
sidades de cada paciente. Un estudio sobre el uso del
andlisis predictivo en el manejo de pacientes criticos
hall6 que las herramientas basadas en IA mejoran nota-
blemente la precision en la identificacion de pacientes
de alto riesgo, lo cual permite intervenciones tempranas
y personalizadas.®

La implementacion de herramientas de analisis pre-
dictivo basadas en IA en entornos sanitarios presenta
tanto oportunidades como desafios. Aunque estas tec-
nologias mejoran la identificacién de pacientes en
riesgo de tener conductas agresivas, también gene-
ran preocupaciones importantes en materia de priva-
cidad de datos y precision de los modelos. Las
organizaciones sanitarias deben priorizar la transpa-
rencia del sistema, la fiabilidad de las predicciones y
la confidencialidad del paciente para mantener los
estandares éticos durante su implementacion. La
integracion exitosa de estas herramientas analiticas
depende de superar problemas de compatibilidad
con los flujos de trabajo y navegar por complejos
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marcos regulatorios que actualmente limitan su adop-
cion generalizada.*>®

El desarrollo de sistemas predictivos potenciados por
IA representa un abordaje estratégico para mejorar la
seguridad ocupacional en entornos sanitarios. Al identifi-
car a pacientes potencialmente agresivos antes de la
ocurrencia de incidentes, estas herramientas permiten
intervenciones proactivas y facilitan una atencién perso-
nalizada. El sector sanitario debera compensar la innova-
cién tecnoldgica con consideraciones éticas, abordando
las limitaciones técnicas y los desafios de privacidad para
garantizar que estos sistemas funcionen eficazmente,
respetando los estandares de confidencialidad del
paciente. El éxito depende, en Uultima instancia, de crear
marcos de implementacion que avancen simultanea-
mente tanto en el manejo sanitaria como en la proteccion
de los derechos de privacidad de cada paciente.*#

Estrategias basadas en IA para la gestion
de agresiones en entornos psiquiatricos

Los entornos de salud mental plantean desafios
particulares e intensificados en relacién con la vio-
lencia laboral, y la evidencia sugiere que los profe-
sionales de salud mental corren hasta 3 veces mas
riesgo de agresion por parte de sus pacientes que
en otros contextos sanitarios. Este riesgo elevado se
atribuye a diversos factores, como las caracteristicas
de los trastornos psiquiatricos (impulsividad, para-
noia o psicosis), el ingreso involuntario de muchos
pacientes, el impacto de los farmacos sobre el com-
portamiento de los pacientes y la tension inherente
de las relaciones terapéuticas que tratan preocupa-
ciones psicolégicas complejas. 8

En estos entornos, donde la agresion es una preo-
cupacion latente, la tecnologia de IA ofrece herramien-
tas especialmente prometedoras para mitigar estos
riesgos, considerando las complejas conexiones entre
factores clinicos, ambientales e interpersonales que
suelen desencadenar incidentes violentos (Tabla 4).
A diferencia de los métodos tradicionales de evaluacion
del riesgo, que se basan en informacion estatica, las
técnicas impulsadas por IA pueden combinar diversas
fuentes de datos en tiempo real, tales como historiales
médicos, observaciones de comportamiento actuales y
tendencias previas para proporcionar valoraciones de
riesgo mas detalladas y oportunas. Estas aplicaciones
son particularmente utiles en la atencién psiquidtrica,
donde los métodos de prevencion convencionales pue-
den verse limitados por las caracteristicas cognitivas y

conductuales de un grupo determinado de pacientes.
Dichas aplicaciones especializadas de IA incluyen:

— Analisis predictivo del comportamiento agresivo:
los modelos de aprendizaje automatico, como
random forest 0 maquinas de vectores de soporte,
han demostrado una alta precisién a la hora de
predecir conductas violentas en pacientes psi-
quiatricos, sobre todo, en aquellos con esquizo-
frenia o antecedentes de violencia. Por ejemplo,
un estudio reciente mostré que el algoritmo ran-
dom forest logré un area bajo la curva de 0,955
para predecir la ocurrencia de agresiones en
entornos hospitalarios psiquiatricos.“°*°

— Plataformas de evaluacion del riesgo: herramien-
tas como Electronic Hamilton Anatomy of Risk
Management integran datos clinicos e histéricos
para predecir y gestionar riesgos especificos de
violencia en pacientes psiquiatricos, permitiendo
intervenciones personalizadas y oportunas.®'

— Simulaciones con pacientes virtuales: simulaciones
impulsadas por IA que replican comportamientos
agresivos tipicos de pacientes psiquiatricos han
demostrado ser eficaces para entrenar al personal
sanitario en técnicas de desescalada y gestion
emocional.

— Vigilancia continua mediante sistemas avanzados:
sistemas de vigilancia basados en vision artificial
permiten detectar signos tempranos de agitacion o
agresion, posibilitando intervenciones preventivas
antes de la ocurrencia de incidentes violentos.>%

Limitaciones y consideraciones éticas

La integracion de tecnologias basadas en IA para
prevenir agresiones en el ambito sanitario incorpora
desafios éticos cruciales incluidas preocupaciones
sobre la privacidad de los datos, ya que los sistemas
de videovigilancia y analisis conductual procesan
informacioén biométrica y de comportamiento sensible,
lo cual plantea cuestiones de confidencialidad, tal y como
demuestra un estudio chino sobre el uso de datos biomé-
dicos con fines de seguridad nacional y corporativos.®
Ademas, los algoritmos mal disefiados pueden reforzar
sesgos preexistentes, siendo el sesgo y la discriminacion
problemas éticos ampliamente documentados en distin-
tos sectores, incluido el sanitario.* El uso de analisis
automatizado de expresiones faciales y comportamientos
también plantea interrogantes sobre la autodeterminacion
cognitiva y la neuroética, en particular sobre la privacidad
mental y la autonomia individual.*® Por otro lado, las capa-
cidades predictivas de la IA son limitadas y las
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predicciones inexactas podrian influir en la autonomia o
dignidad de los pacientes, razon por la cual la precision
y transparencia son esenciales.® Una dependencia exce-
siva de la tecnologia también puede llevar a descuidar
aspectos humanos y organizativos, lo cual puede llegar
a deshumanizar la practica médica y reducir la calidad de
las interacciones profesional-paciente. Por ultimo, abor-
dar los sesgos algoritmicos es crucial para garantizar la
equidad y prevenir decisiones erréneas o discriminatorias
capaces de influir en poblaciones vulnerables. En este
sentido, los sistemas de |IA deben implementarse siempre
bajo la supervisién de profesionales de la salud, asegu-
rando que las decisiones finales estén guiadas por el
juicio humano vy la equidad.

Conclusiones

La IA tiene el potencial de reducir la sobrecarga profe-
sional y prevenir agresiones mediante la prediccion y
mitigacion de situaciones estresantes, mejorando asi la
seguridad asistencial, la calidad del cuidado y la eficiencia
de los recursos. Cuando se incorpora a una estrategia
integral con factores organizativos, formativos y ambien-
tales, la IA puede jugar un papel clave en la prevencion
de la violencia contra los profesionales de la salud.

Algunas prometedoras aplicaciones incluyen la vigi-
lancia inteligente, la optimizacion de flujos de trabajo,
la mejora de la comunicacion, la formacion basada en
simulacién y los modelos predictivos de riesgo. No
obstante, los desafios éticos y técnicos deben ser
abordados por via multidisciplinar con profesionales
sanitarios, expertos tecnoldgicos, especialistas en
ética y representantes de pacientes.

En ultima instancia, la prevencion efectiva de las agre-
siones requiere mas que tecnologia; exige una estrategia
holistica que incorpore dotacion adecuada de personal,
formacién en comunicacion, disefio de espacios seguros
y politicas de tolerancia cero frente a la violencia.
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Caring for nurses: a pillar of global health care and promotion
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Javier Fagundo-Rivera,’

En los ultimos afos se ha observado un aumento
significativo en la tasa de abandono de la enfermeria,
debido a las malas condiciones laborales y la falta de
desarrollo profesional, lo que ha llevado a la migra-
cién y el abandono de la profesion. Factores como la
corta duracion de los contratos y la parcialidad laboral
afectan la estabilidad del sector.! En los ultimos 5
afios, mas de 40,000 enfermeras han dejado la pro-
fesion en Espafia. En el Reino Unido, unos 40,000
enfermeros abandonaron sus puestos en 2020, mien-
tras que en Alemania el abandono alcanza el 20%, lo
que equivale a unos 100,000 profesionales. En
Francia, cerca de 80,000 enfermeros consideran
dejar la profesién, mientras que en ltalia se reportan
aproximadamente 15,000 bajas. En Suecia, un 25%
de los enfermeros tienen intencién de abandonar,
afectando a unos 20,000 profesionales, y en Grecia,
cerca del 10% han dejado la profesion, lo que repre-
senta unos 5000 enfermeros.?

Entre las principales causas, existe una falta alar-
mante de reconocimiento profesional. La enfermeria
sigue siendo percibida como una profesion de menor
relevancia dentro del sistema sanitario, lo que genera
una escasez notable de respeto y reconocimiento
tanto por parte del personal médico como del publico
general. Esta situacion se refleja claramente en la
escasa representacion femenina en puestos directi-
vos dentro del sistema sanitario.® Por otro lado, la
falta de personal y la alta rotacién hospitalaria no solo
representan un problema cuantitativo, sino también
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cualitativo, ya que afecta a las enfermeras que per-
manecen en sus puestos y tiene un impacto directo y
devastador en la calidad del cuidado que se brinda a
los pacientes.* Una fuerza laboral adecuada y bien
distribuida es esencial para garantizar unos servicios
sanitarios efectivos. Por el contrario, una carga de
trabajo excesiva puede llevar a errores terapéuticos
y a una atencion deficiente. Esto, a su vez, puede
afectar negativamente a los resultados de salud, las
complicaciones clinicas y las tasas de mortalidad evi-
table.’ En este sentido, para hacer frente a la falta de
personal muchas enfermeras se ven atrapadas en
jornadas laborales excesivas y continuadas, aumen-
tando notablemente el estrés laboral y conduciendo
al agotamiento.® Este impacto psicoldgico no debe ser
subestimado, ya que muchas enfermeras sufren un
deterioro emocional significativo y se ha podido
demostrar que el apoyo social insuficiente dentro del
entorno laboral contribuye de manera significativa a
este deterioro.” Esto crea un circulo vicioso donde
cada vez menos enfermeras estan dispuestas a asu-
mir roles criticos dentro del sistema sanitario.

Es fundamental actuar con determinacion y efecti-
vidad para evitar que la situacion laboral se vuelva
insostenible. Primero, es necesario mejorar las con-
diciones laborales mediante politicas que reduzcan la
carga de trabajo, estabilicen el personal y mejoren el
ambiente de trabajo de las enfermeras.* También es
clave aumentar los salarios, ajustandolos a las res-
ponsabilidades, lo que ayudaria a retener el talento y
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evitar la fuga de profesionales capacitados, en espe-
cial si se equilibran los salarios entre regiones para
los mismos roles.® Ademas, es esencial fomentar el
reconocimiento profesional; se deben crear iniciativas
que promuevan la interaccion y la equidad entre los
empleados. El liderazgo en enfermeria debe contribuir
a establecer un ambiente colaborativo, favoreciendo
el desemperfio de las tareas y la coordinacion inter-
sectorial.® Implementar programas psicoldgicos para
el bienestar emocional también podria reducir el
estrés y lograr un entorno laboral més saludable.
Finalmente, flexibilizar la dedicacién laboral ayudaria
a equilibrar la vida profesional y familiar, aumentando
la satisfaccién de los trabajadores.’

El abandono masivo de enfermeras amenaza seria-
mente a los sistemas sanitarios y requiere atencion
urgente de los gobiernos y del sector privado. Los
paises que logran retener talento en enfermeria, como
Noruega, Suiza, los Paises Bajos y Canad4, ofrecen
altos salarios, buenas condiciones laborales y un
enfoque en el bienestar del personal, lo que reduce el
agotamiento y promueve un equilibrio entre vida labo-
ral y personal.® Estos paises también brindan oportu-
nidades de desarrollo profesional, como formacion
continua. Desde el punto de vista de la microgestion,
los «hospitales magnéticos» destacan por crear un
entorno laboral positivo, lo que mejora la calidad de la
atencién al paciente.”® Estos hospitales fomentan la
autonomia, el liderazgo compartido y la colaboracion
entre enfermeras y otros profesionales, lo que aumenta
la satisfaccién laboral y reduce la rotacién. En los
Estados Unidos de América, el Magnet Recognition
Program certifica los hospitales que cumplen con
estos estandares, impulsando la retenciéon de enfer-
meras cualificadas e inspirando a otros paises a adop-
tar practicas similares para mejorar el bienestar del
personal y la calidad del servicio.

A pesar de los desafios actuales, existe un camino
hacia la solucién. Si se implementan politicas adecua-
das que mejoren las condiciones laborales, el reco-
nocimiento y el bienestar de las enfermeras, es
posible revertir la crisis. Siguiendo el ejemplo de pai-
ses y hospitales exitosos, se puede garantizar una
atencion de calidad, reducir el abandono y fortalecer
el sistema sanitario. La accion conjunta de gobiernos,
regiones y entornos locales puede transformar este
desafio en una oportunidad para crear ambientes
laborales mas saludables y sostenibles, asegurando

Castillejo-del-Rio A et al.

el futuro de la enfermeria y la excelencia en el cui-
dado de los pacientes.
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Against COVID-19 vaccination: influence of social barriers and personal perceptions

Manuel Y. Arnao-Villegas
Departamento de Humanidades, Universidad Tecnoldgica del Perd, Lima, Pert

Después de haber leido con gran interés el articulo
publicado en Gaceta Meédica de Meéxico por
Wrzecionkowska et al.! de titulo «¢,Por qué las personas
no se vacunaron contra COVID-19? Resultados de una
encuesta nacional en adultos mexicanos», considero que
aporta informacién valiosa sobre los factores que influyen
en la decision de no vacunarse contra el SARS-CoV-2.

Los hallazgos de la encuesta revelan que, de un total
de 3126 adultos, el 78% tenian la vacunacién completa,
el 21% solo la primera dosis y el 11% no tenian la vacuna.’
Entre los principales obstaculos que se mencionan se
encuentran las barreras externas, como no poder asistir
a la cita y la desinformacion sobre la vacuna. Asimismo,
existen barreras internas, tales como la desconfianza en
la eficacia de la vacuna o la percepcion de que la COVID-
19 no es real y pueden protegerse por si mismos.2

Estos descubrimientos reflejan la complejidad del
hecho de no vacunarse, porque influyen distintos fac-
tores bioldgicos, sociales, psicoldgicos y culturales,
lo que se evidencia en carencias para disefar estra-
tegias comunicativas y efectivas de salud para llegar a
mas personas.' Por esta razdn, es importante combatir
la desinformacién y reforzar la confianza en el sistema
de salud mediante acciones de salud publica, ya que
alrededor de uno de cada cinco nifios en el mundo no
se encuentran vacunados, y alrededor de milldon y
medio de criaturas mueren por enfermedades que pue-
den ser prevenidas con una inoculacién a tiempo.®

En conclusién, creo que las percepciones personales
afectan directamente al desarrollo adecuado del sistema
de salud; la COVID-19 evidenci6 desigualdades y pre-
ferenciales, y la desinformacidn tuvo un gran impacto en
la poblacién. Por ello, considero que vacunarse €s un
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acto de responsabilidad ciudadana y productiva, lo cual
ayudara a prevenir otras enfermedades.
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Retraction notice to: development of bioethical competencies in clinical simulation
scenarios

Maria E. de los Rios-Uriarte’*® y Ariana Ceron-Apipilhuasco?

Facultad de Bioética; ?Centro de Simulacion. Universidad Andhuac México, Huixquilucan, Estado de México, México

La Gaceta Médica de México informa a sus lectores
que el articulo: “Desarrollo de competencias bioéticas
en escenarios clinicos bajo simulacion” (Gac Med
Mex. 2025;161:133-137, DOl 10.24875/
GMM.24000375) ha sido retractado por decision
editorial.

Tras un proceso de revision conjunta con la revista
Gaceta CONBIOETICA, se determind que el manus-
crito presenta coincidencias sustanciales con otro
trabajo de los mismos autores, publicado en dicha

DOI: 10.24875/GMM.M25001018

revista bajo el titulo “Aprendizaje en bioética desde
la simulacion’.

La evaluacioén independiente concluy6 que se trata
de un caso de publicacién duplicada y falta de trans-
parencia editorial, 1o que constituye una vulneracion
a los principios internacionales de integridad cientifica
establecidos por COPE e ICMJE.

La revista reafirma su compromiso con las buenas prac-
ticas editoriales, la ética en la publicacién cientifica y la
salvaguarda de la confianza de sus lectores y autores.

Gac Med Mex. 2025;161:585
Disponible en PubMed
www.gacetamedicademexico.com
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