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EDITORIAL

Quisiera desde este apartado de la revista dar las
gracias a todo el Comité de Redaccion de la Revista
AEP y a Neus Junguera por haberme ofrecido la Di-
reccion de la misma. No cabe duda de que esto es
un reto para mi, tanto desde el aspecto de seguir
manteniendo la armonia y entendimiento existentes
dentro del Comité de Redaccion, como en el de
mantener el nivel conseguido por la antigua direc-
tora de la revista.

Quisiera también apuntar que la Revista no es
algo monolitico, rigido, sino que puede y debe irse
ajustando a nuestras necesidades, pues no olvide-
mos gue una Revista debe ser el érgano de expre-
sion de un colectivo; por todo ello me gustaria hacer
incapié o apoyar la publicacion de Trabajos Mono-
graficos, que si bien no son trabajos de investigacion
propiamente dichos, si aportan una amplia y profun-
da informacion de un tema en concreto.

Igualmente me gustaria, se publicaran aquellos
casos o situaciones gue por ser atipicos nos servi-
ran de informacién y guia ante circunstancias simi-
lares. Dentro de este apartado se podrian incluir
desde comportamientos andmalos por parte del
paciente, hasta problemas tanto técnicos como
mecanicos durante la intervencion, guedando in-
cluidos como no, los Accidentes en circulacion
extracorporea, ya que siendo este un problema
real, aunque relativamente frecuente sigue siendo
de gran preocupacion para los perfusionistas.
Tan importante es evitar accidentes como saberlos
detectar y solucionar.

Anna Gonzédlez
Directora Revista AEP
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Influencia del cebado de bomba con aprotinina en el sangrado postoperatorio

M.? J. Astiz Arano*; |. Arrizurieta Larumbe*; I. Moriones Elosegui*™*

*ATS Perfusionista; **Jefe de Servicio
Servicio de Cirugia Cardiaca - Hospital de Navarra

Resumen

Hemos realizado un estudio sobre la introduccion
en el cebado de bomba de Aprotinina, sustancia ésta
gue supuestamente preserva la funcién plaquetaria
durante la C.E.C., disminuyendo asi las posibles al-
teraciones en la coagulacion y consiguientemente el
sangrado postoperatorio evitando asi las reinterven-
ciones por sangrado.

Se han estudiado 79 pacientes, valvulares y co-
ronarios con C.E.C. en cuyo cebado de bomba a 41
pacientes se les afadié Aprotinin y 38 sin Aprotinina.

Los dos grupos han sido homogéneos en cuanto

a edad, tiempo de C.E.C., Hematocrito previo y nivel
plaguetario.

Los oxigenadores; 48 % de membranay un 52 %
de burbuja en el grupo de Aprotinina y un 47 % de
membrana y un 53 % de burbuja en el grupo de no
Aprotinina, siendo el material utilizado similar en am-
bos grupos.

Se encontrd que el sangrado en el grupo de es-
tudio al que se le anadid Aprotinina en el cebado de
bomba, fue significativamente inferior al que no lle-
vaba Aprotinina.

Summary

Study has been done in order to analyze the ef-
fects of the addition of Aprotinine to the priming
pump. Supposedly, the Aprotinine preserves the
platelet funtion during the extracorporeal surgery, so
disminishing the possible coagulation disordera and,
therefore, the postoperative bleeding, thus evitatins
the reinterventions due to bleeding.

We studied 79 patients with valvular and coronary
pathology two underwent extracorporeal surgery,
dividing them in two groups. One, with 41 patients,
to whose priming pump Aprotinine was added, and

the other one, with 38 patients, without Aprotinine.
Both groups were homogeneuous in age, length of
extracorporeal surgery, previous hematocrite, pla-
telet level and type of oxigenador.

We compared them, taking account of the oxigen-
ator (membrane-bubble) and of the type of pathol-
ogy (coronary and valvular).

We found that the bleeding in the study group to
whom Aprotinine had been added in the priming
pump was 395 cm®, significantly inferior to the one
without Aprotinine, in which it accounted for 794 cm?®.

introduccion

Uno de los problemas habituales en cirugia car-
diaca con C.E.C., son las alteraciones de la coagu-
lacién, y los problemas de hemorragia subsiguien-
tes, que en una proporcion de entre un 2 y un
5 % provoca la necesidad de reintervencion por
sangrado.

Consideramos que resulta importante la investi-
gacién y perfeccionamiento de métodos en este
campo, que disminuyan estas alteraciones, intentan-
do asi disminuir el nivel de sangrado. por lo gue he-
mos realizado el presente estudio, con la infroduc-

cién de Aprotinina en el cebado de bomba, y de

acuerdo a publicaciones previas en este sentido.
(Am. Thorac Surg. 1989; 48:536-9).

Material y métodos

La muestra se ha realizado con un grupo de 79
pacientes, de los cuales 38 pacientes han sido tra-
tados sin Aprotinina, a los que denominamos Grupo
A, y 41 pacientes con Aprotinina, a los que deno-
minamos Grupo B o Grupo Aprotinina.

Tanto en el Grupo A como en el B, los hemos es-
tudiado segln sus patologias, teniendo en el Grupo
A 26 pacientes que representan 68,4 % de coro-
narios, y 12 pacientes que representan un 31,6 %
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de valvulares. En el Grupo B 25 pacientes que re-
presentan un 60,9 % de coronarios y 16 pacientes
que representan un 39,1 % de valvulares (Fig. 1).

APROTININA

Grupos
de pacientes

79 pacientes

|

Grupo
B

Grupo
1 A
- Sin Aprotinina

Aprotinina
38 pacientes

41 pacientes

|

Valvulares
39,1 %

S SS | Wt A

Valvulares § | Coronarlos
31,6 % 60,9 %

Coronarios
68,4 %

Figura 1.

Hemos estudiado variables como la edad, el tipo
de C.E.C. y el hematocrito previo, teniendo una me-
dia de edad para el Grupo A de 59,4 +/— 10 afios
y de 59,8 +/— 7,8 afnos para el B.

El tiempo de C.E.C. fue de 105" 4/~ 30 para el
grupo A y de 115’ +/— para el grupo B.

El hematocrito previo de 42 % +/— 3,9 para el
grupo Ay 41,5 % +/— 5,3 para el grupo B.

No hallandose ninguna diferencia estadistica sig-
nificativa entre ambos grupos, comprobando asi la
homogeneidad de ambos grupos con respecto a es-
tas variables (Fig. 2).

En cuanto al método de perfusién, éste fue similar
en ambos grupos, con la unica diferencia en los del
grupo B, a los que se les afadi¢ 2.000.000 de v.i.
de Aprotinina en el cebado de bomba.

APROTININA
(PACIENTES)
Grupo A Grupo B
Edad 59,4 (£10) 59,8 (£7.8)
7.° de C.E.C. 105 (£30)-.115  (x40)
HTO prev. 42  (£3,9) 41,5 (+£53)

Figura 2.

El cebado de bomba
Se realizd para los dos grupos con:
— Ringer lactato 1.200 c.c.
— Manitol 100 c.c. 20 %.
— Bicarbonatc sodico 1 molar 100 c.c.
— Sulmetin Papaverina s/p.
— Heparina 25 mgrs.
— 2.000.000 Vv.i. de Aprotinina (sélo en el grupo B).
— La hipotermia fue de 27-28°.
— Se utilizé cardioplejia cristaloide. S. Thomas Il
— El flujo fue pulsatil para ambos grupos. (Fig. 3.)

. APROTININA
(METODO DE PERFUSION)

Cebado de bomba

— Ringer lactato 1,200 c.c.

— Manitol 100 c.c. al 20 %

— Bicarbonato sodico 1 M 100 c.c.
— Sulmetin papaverina s/p

— Heparina 25 mg

* Grupo aprotinina 2.000.000 u.i.

Hipotermia a 27-28 °C
Cardioplejia cristaloide
Flujo pulsatil

Figura 8.

Se ha estudiado el tipo de oxigenador utilizado en
ambos grupos, teniendo:

20 pacientes que representa un 53 % de burbu-
ja y 18 pacientes un 47 % de membrana, para el
grupo A.

21 pacientes que representan un 52 % de burbu-
ja y 20 pacientes un 48 % de membrana, para el
grupo B.

Siendo el porcentaje de utilizacion, tanto de bur-
buja como de membrana, similar en ambos grupos.

Se ha estudiado el nivel plaquetario de estos gru-
pos, por ver si existia relacion con la disminucion del
sangrado, el nivel de plaquetas previo y su posterior
destruccion en cuanto a la utilizacién de oxigena-
dores de membrana o burbuja (Fig. 4).

Resultados
Se vi6 que la media global de plaguetas para el
Grupo A fue de 234.000 +/— 77 y para el Grupo B
de 247.000 +/— 64 (N.S.).
En las Membranas del Grupo A:
Pre-operatorios de 214.000 +/— 61.000
Post-operatorios de 116.000 +/— 37.000.
Membranas del Grupo B:
Pre-operatorios de 236.000 +/— 65.000.
Post-operatorios de 128.000 +/— 36.000.
Burbujas del Grupo A:

6 - A.E.P. N.° 13. Segundo Semestre 1991
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APROTININA OXIGENADOR

| GRUPO A I | GRUPO B I

BURBUJA BURBUJA
53 52

MEMBRANA 47 MEMBRANA 48

Figura 4.

Pre-operatorios de 239.000 +/— 65.000.
Post-operatorios de 123.000 +/— 28.000.
Burbujas del Grupo B: -

Pre-operatorios de 302.000 +/— 40.000.

Post-operatorios de 179.000 +/— 39.000.

No encontrandose ninguna diferencia estadisti-
camente significativa ni en las medias globales, ni en
las preoperatorios y post-operatorios de los mem-
branas y los burbujas (Fig. 5).

APROTININA
(ESTUDIO PLAQUETARIO)
Grupo A Grupo B
Global 234 (£77) 247 (£64)
Membrana
Preop. 214 (£61) 236 (£65)
Postop. 116 (£37) 128 (£36)
Burbuja
Preop. 239 (£65) 302 (£40)
Postop. 123 (£28) 179 (£39)
N.S.
Figura 5.

Pasamos a estudiar el sangrado total de ambos
grupos.

Este estudio del sangrado post-operatorio se ha
realizado contabilizando el mismo a las 8 horas del
dia siguiente a la intervencion, o sea 18 horas des-
pués de la llegada a U.C.I., teniendo una media de
794 cm® + 619 para el Grupo A y de 395 cm® +
186 para el Grupo B con P<<0.01 (Fig. 6), viéndose
una disminucion del sangrado muy significativa para
el grupo de enfermos a los que se les anadié Apro-
tinina en el cebado de bomba.

Hemos querido comprobar, si en esta disminucion

del sangrado podia incidir el tipo de oxigenador que

estdbamos empleando y viendo que la media de
sangrado para el Grupo A fue de 665 cm? para los
oxigenadores de membrana y de 722 cm® para
los burbuja, y para el Grupo B 384 c¢m?® para los oxi-
genadores membrana y 419 cm® para los de burbuja

(Fig. 7).

APROTININA
SANGRADO TOTAL

Sangrado cc/18 h

1000
P< 0.01

0- ST s BIEN,
Grupo A Grupo B
EEEE SANGRADO |
Figura 6.
APROTININA
SANGRADO - OXIGENADOR
Sangrado cc/18 h
1000
P < 0,01
750 f22

500

250

APROTININA

Figura 7.
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No viéndose ninguna diferencia significativa en
cuanto a la utilizaciéon de oxigenador de burbuja o
membrana en el grupo A y B, pero si una diferencia
estadistica significativa P<0.01 en la comparacion
de sangrado del grupo A frente al grupo B o Apro-
tinina.

Diferenciamos también el sangrado por patologias
teniendo en el Grupo de los coronarios, una media
de sangrado en el Grupo A de 802 cm?® + 570 fren-
te a 398 ¢cm® + 199 en el grupo Aprotinina, con
P<0.01, observandose la clara diferencia de san-
grados en este grupo de pacientes coronarios (Fig. 8).

APROTININA
SANGRADO - PATOLOGIAS
Sangrado cc/18 h
1000 E
[ 802,7 P < 0,01
800 —
600 APROTININA
400 — 398.,6
O ———— TS
Grupo A Grupo B
== CORONARIOSI
Figura 8.

En el Grupo de valvulares la diferencia es menos
significativa, teniendo en el Grupo A una media de
sangrado de 775 cm® + 741 frente a 391 cm® =+ 169
del grupo Aprotinina, p<0.06 (Fig. 9).

Discusion

La Aprotinina es un antienzima utilizado en deter-
minadas patologias, tales como la Pancreatitis he-
morragica.

El principio de utilizacion de la misma en C.E.C.,
se debe a efectos hematoldgicos poco conocidos
entre los que destaca su efecto inhibidor sobre la
prekalicreina, la cual actia en la fibrinolisis en la con-
version del factor Xl al Xl que produciria un efecto
inhibidor sobre la misma.

Asimismo, se ha aducido como consecuencia un
efecto inhibidor en la plasmina preservando la fun-
cién plaguetaria.

APROTININA
SANGRADO - PATOLOGIAS
Sangrado cc/18 h
1000 —
P < 0,08
el e
600 — APROTININA
o 391
0 —
Grupo A Grupo B
! e VALVULARESJ
Figura 9.

Es conocido que durante la C.E.C. se producen
alteraciones severas y persistentes de la agregacion
plaquetaria con una exacerbacion de la fibrinclisis
gue se traduce en definitiva en incrementos del san-
grado postoperatorio que suele estar en relacién di-
recta al tiempo de C.E.C. y al tipo de material em-
pleado en el sistema de circuito y en el sistema de
oxigenacion.

Otro factor que influye en el sangrado postquirtir-
gico, es la extension de lesidn tisular producida du-
rante la intervencion.

En el desarrollo de este trabajo hemos efectuado
estudio por subgrupos, tratando de analizar estas
variables para ambos grupos. Si bien los valores
medios obtenidos en los grupos de la membrana
frente a los grupos de la burbuja, irian a favor apa-
rentemente de una reduccion del sangrado en el
grupo de las membranas, no nos da diferencia es-
tadistica significativa en el tratamiento estadistico.

Esto probablemente pueda deberse a dos facto-
res como son, el reducido tamano de la muestra y
la tendencia a colocar membrana en pacientes de
mas riesgo ¢ mas edad.

Comparando el subgrupo de coronarios y el sub-
grupo de valvulares vemos que existe diferencia sig-
nificativa en ambos, si bien resulta mas importante
en el de coronarios, donde la superficie cruenta
(despegamiento de mamaria, pericardio abierto) es
mayor y la levedad de la significacion estadistica en
el grupo de valvulares (16 pacientes) puede venir
condicionada por su limitado nimero.

8 - A.E.P. N.° 13, Segundo Semestre 1991
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En definitiva, lo Unico que podemos concluir en el
presente trabajo, es la importante reduccion en el
sangrado postoperatorio medio en la fase inicial de
dicho postoperatorio que es donde se producen los
problemas mds habituales y reintervenciones por
esta causa, con el consiguiente ahorro de sangre, la
reduccion potencial de problemas transfusionales y
el potencial deteriédo hemodindmico que puede
provocar una situacion de sangrado postoperatorio.

Por todo ello consideramos de suma utilidad el
empleo de la Aprotinina en el cebado de bomba, ya
que resulta de enorme simplicidad su utilizacion.

Conclusiones

A la vista de estos resultados y en nuestra ex-
periencia de trabajo podemos concluir este estudio
diciendo:

1. El uso de Aprotinina reduce a la mitad el san-
grado post-operatorio.

2. La reduccién del sangrado, en nuestra expe-
riencia es independiente del tipo de oxigenador em-
pleado.

3. La disminucion del sangrado es mas evidente
en el grupo de enfermos coronarios.
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MONOGRAFICO 2.° PARTE

Estimulos y respuestas

Manuel G. Eguaras*; Antonio Membrives**

*Jefe de Seccidn; **Médico Interno Residente
Servicio de Cirugia Cardiovascular Hospital «Reina Sofia». Universidad de Cérdoba

Resumen

Los individuos llegan al experimento en una si-
tuacion de base, definida por las condiciones ba-
sales, que son las que sirven para describir y selec-
cionar a la poblacion. El experimento consistird en
introducir nuevas variables debidas a la aplicacion
de los estimulos experimentales, cuyas respuestas
gueremos medir. Estas nuevas variables definen las
llamadas condiciones experimentales, que son distin-
tas para el grupo de estudio y para el grupo control.

Summary

The subjects included in an experiment must fulfil
certain basic conditions, which are the criteria ac-
cording to which the experimental population is des-
cribed and selected. The experiment will consist of
introducing new variables by means of the applica-
tion of experimental stimuli, the responses to which
are to be measured. These new variables define the
«experimental conditions», which are different for
the experimental group and the control group.

introduccion

El estimulo es el tratamiento que se va a aplicar a
cada uno de los grupos. Uno de ellos serd el tra-
tamiento experimental y el otro el tratamiento con-
trol. En el sentido en el que aqui utilizamos esta pa-
labra, tratamiento no es igual a terapéutica, «aungue
a veces lo sea», sino el factor que modificamos
(Tabla 1).

Por esta razon parece mas apropiado utilizar la pa-
labra estimulo. Por ejemplo, si vamos a comparar el
funcionamiento de dos tipos distintos de oxigena-
dores, el tratamiento o estimulo experimental sera
el oxigenador A, y el tratamiento o estimulo control

FCON DICIONES BASALESJ

e —

- B
GRUPO CONTROLI GRUPO EXPERIMENTAL

? l

NO ESTIMULO O ESTIMULO
ESTIMULO PATRON EXPERIMENTAL
TABLA I.

serd el oxigenador B. Como se ha dicho anterior-
mente, el tratamiento control debe ser el mas acep-
tado hasta la fecha, no cualquier otro.

Intensidad del estimulo

Cuando esté indicado, hemos de definir la inten-
sidad del estimulo, como por ejemplo:

1. Dosis y frecuencia de administracion de un far-
maco o de un tratamiento radioterapico.

2. Intensidad, frecuencia y duracion de un esti-
mulc eléctrico.

3. Extension de una reseccion quirdrgica.

Efecto placebo

Si el tratamientoc experimental tiene efecto pla-
cebo (psicolégicamente positivo) importante, hay
gue usar como control el tratamiento placebo (un
tratamiento que presenta la misma forma farmacéu-
tica pero que no lleva el principio activo), siempre
que el dejar a un grupo sin tratamiento no implique
problemas éticos. En general sdlo se acepta amplia-
mente en la evaluacion de la eficacia de sustancias
analgésicas.

Respuesta

Las respuestas son las variables o los datos es-
tudiados tras aplicar el estimulo, y son las mismas
en los dos grupos. Por ejemplo, en el estudio com-
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parativo de dos oxigenadores, puede determinarse
el hematocrito, la cifra de plaquetas, el grado de he-
mdlisis, etc... Esas seran las respuestas al estimulo
(Tabla I1).

ESTIMULO PATRON||ESTIMULO EXPERIMENTAL

Y Y

GRUPO CONTROL || GRUPO EXPERIMENTAL
RESPUESTAAL |
ESTIMULO FISICAS
—QUIMICAS

MICROBIOLOGICAS
— ANATOMOPATOLOGICAS
— CLINICAS

TABLA Il

Numero de respuesta

Se deben evaluar tantas respuestas como se
crean necesarias, pero tan pocas como sea posible.
Para cada una de ellas vamos a tener que realizar
un test de significacion estadistica de diferencia en-
tre grupos. Si evaluamos muchas respuestas, ten-
dremos que realizar muchos test de significacion, y
aumentamos las probabilidades de que un test nos
salga significativo por azar. Por esta razdn se suelen
elegir una o dos muy relevantes.

¢Cuales?

Légicamente, varian con el estimulo que estamos
estudiando, pero en esta eleccion también nos es
muy Gtil la informacién bibliografica. Se deben se-
leccionar:

1. Las que tengan méas altas probabilidades de
estar influenciadas por el estimulo.

2. Las gue sean mas importantes para el futuro
del enfermo.

3. Que sean frecuentes. No analizar una compli-
cacion rara, debido a que necesitariamos una mues-
tra enorme para encentrar diferencias entre grupos.
Por ejemplo, si estoy evaluando dos técnicas qui-
rirgicas diferentes en el tratamiento de la estenosis
mitral, no debemos elegir como respuesta la mor-
talidad operatoria. Aunque cumpliria los criterios uno
y dos, esta complicacion es tan rara que exigiria una
muestra muy grande para poder establecer diferen-
cias significativas; si es que las hubiera.

4. Debemos elegir en lo posible datos fuertes, es
decir, cuantitativos y no cualitativos. Si queremos
estudiar un dato débil, cualitativo, hemos de hacer
un esfuerzo por estandarizarlo todo lo posible. Hoy
dia existen escalas («scores») para medir el dolor,
la intensidad de un soplo cardiaco, el grado de dis-
nea, etc... Sélo en caso de estricta necesidad es-
tamos autorizados a medir respuestas cuantales (si-
no; mejor-peor; mas-menos), cuya objetivacion es
muy dificil.

Formas de medir las respuestas

Si a lo largo de todo el método cientifico (contro-
les, condiciones basales, muestreos, etc...), el in-
vestigador debe velar por la objetividad y reprodu-
cibilidad de su estudio, ésto es mucho mas impor-
tante en el apartado de la respuesta al estimulo:

1. Si la respuesta es cuantitativa, hemos de me-
dirla con el sistema mas conocido 0 mas comudn-
mente aceptado al respecto, cuya fiabilidad, validez,
precision, sensibilidad y especificidad sean conoci-
das y aceptadas internacionalmente.

2. Sila respuesta se evalla mediante un «score»
o escala hemos de utilizar también las mas acepta-
das con este fin.

3. Si la respuesta que medimos es débil, algo
subjetiva, hemos de extremar las precauciones que
su evaluacion sea tan objetiva y reproducible como
sea posible (datos cuantales, algunos «scores» 0
escalas, algunos test diagndsticos nuevos 0 poco
conocidos, etc...) para ello disponemos de los si-
guientes métodos:

a) Utilizan el consenso de dos o tres observa-
dores expertos, para datos cuantales o escalas.

b) Silas medidas cuantitativas son algo fluctuan-
tes, sacar la media aritmética de varias medidas su-
cesivas.

c) Obtener las variaciones intraobservador (el
mismo observador evaluando la misma respuesta
varias veces sucesivas) e interobservador (dos o
mas observadores distintos evaluando la misma res-
puesta).

4. Si se trata de una respuesta cuantitativa, pero
evaluada con un nuevo test de laboratorio (o me-
diante un test poco conocido), deberemos estable-
cer su fiabilidad, validez, precision, sensibilidad vy
especificidad; incluyendo las llamadas variaciones
intraensayo (medir las mismas muestras varias ve-
ces consecutivas el mismo dia) e interensayo hacer
las mismas operaciones en dias diferentes.

Ciego simple y ciego doble
Si la valoracion de la respuesta es subjetiva por
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parte del enfermo debemos utilizar el disefio lla-
mado «estudio ciego simple»; por el cual el paciente
ignora si pertenece al grupo control 0 experimental.

Si la valoracion de las respuestas es subjetiva por
parte del observador, debemos recurrir al «estudio
ciego doble», por el cual ni el paciente ni el inves-
tigador conocen a que grupo de estudio pertenece
el enfermo.

Otras cuestiones a determinar

En la evaluacién de la respuesta a un estimulo,
hay que determinar también (en los casos en que
esté indicado):

1. Como se van a recoger las muestras de la-
boratorio: las tomas de muestras para los exdmenes
de laboratorio han de ser correctas (especificar si se
precisan tubos de ensayo especiales para su reco-
gida, que cantidad de muestra hay que recoger,
etc...).

2. Condiciones en que se van a realizar las me-
diciones: necesidad de que el paciente esté en ayu-
nas, toma de la tensién arterial en decubito supino
0 en ortostatismo, etc...

3. Numero y cronologia de las evaluaciones: va-
ria con la respuesta a estudiar pero, al menos, una

de ellas ha de preceder al estimulo (medida basal).

Conclusiones

1. El investigador debe determinar los distintos
estimulos que van a recibir el grupo experimental y
el grupo control. El estimulo que recibe el grupo ex-
perimental es el que queremos estudiar. El que re-
cibe el grupo control debe ser el mas aceptado al
respecto. A veces, es conveniente dejar al grupo
control sin estimulo alguno. Si existe un efecto pla-
cebo importante, el grupo control debe recibir un es-
timulo placebo.

2. Las respuestas al estimulo son las mismas en
los dos grupos de estudio. Se deben medir una o
dos respuestas verdaderamente importantes. Estas
medidas deben ser objetivas y reproducibles como
sea posible. Si la evaluacion de la respuesta es algo
subjetiva, por parte del enfermo o por parte del in-
vestigador, se deben utilizar los disefios llamados
«ciego simple» 0 «ciego doble».

Blbllografla recomendada
. GUARINO RA: Double blinding. Techniques in drug testing.
Drug and Cosmetic Industry 118; 46, 1976.

2. GILMOUR R: Psycological factors in clinical trials. Editorial
Blackwell Scientific Pub., Oxford, 1977.

3. ZELVELDER WG: Los placebos. Roche 6: 12, 1979.
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Etica en la investigacion médica

Manuel G. Eguaras*; Ma. Garcia Giménez**

*Jefe de Seccion; **Médico Adjunto
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Resumen

Cuando se utilizan seres humanos como sujetos
de investigacion, debe prestarse gran cuidado para
asegurar el respeto a sus derechos. Aunque esta
afirmacion pueda parecer obvia, el hecho real es que
suelen surgir conflictos al estructurar una investi-
gacién con rigurosidad ética y cientifica. En este ar-
ticulo se resumen las normas éticas universalmente
aceptadas en la investigacion, basadas en la decla-
racion de Helsinki de 1964.

Summary

When research is carried out using human sub-
jects, great care should be taken to guarantee proper
respect for their rights. Although this may seem ob-
vious, in practice conflict often arises on ensuring
that research be both ethically and scientifically
rigorous. This article summarises the universally-
recognised code of ethics for biomedical re-
search, which is based on the Declaration of Helsin-
ki, 1964.

Introduccion

Desde el punto de vista ético la investigacion cli-
nica presupone la utilizacién de un ser humano (pa-
ciente) por otro ser humano (investigador). No debe
de extranarnos, por lo tanto, que dicha utilizacion
esté sometida a una normativa ética bastante estric-
ta. La preocupacion por establecer estas normas es
bastante antigua, pero alcanza su maximo nivel en
1947 con los juicios de Nuremberg, donde se pone
en evidencia que las presiones socio-politicas pue-
den ejercer tal influencia en los individuos que los
lleve a cometer actos criminales con un pretendido
interés cientifico como exculpante. Anos después,
surge la llamada DECLARACION DE HELSINKI.
(XVIIl Asamblea Médica Mundial, 1964), medificada
posteriormente en Tokyo. (1975) y Venecia. (1983),
en las que se establecen las normas éticas que re-
gulan la investigacion biomédica en seres humanos.
En esta declaracion se especifica que los resultados
de las investigaciones que no cumplan estos requi-
sitos no podran ser publicados en revistas cientifi-
cas. Se trata de normas de obligado cumplimiento,
cuyo espiritu vamos a intentar resumir a continua-
cion. Por supuesto, estas normas solo afectan a los
estudios prospectivos. Los retrospectivos estan
exentos de estas consideraciones éticas. Sin em-
bargo también afecta a la aplicacion de terapias nue-
vas 0 no totalmente establecidas, en fase de inves-
tigacién clinica.

Cualificacion cientifica del investigador
La investigacién en seres humanos debe ser rea-
lizada por cientificos cualificados, conocedores del

método de investigacion; y tras una revision ex-
haustiva de la literatura cientifica pertinente. Esto in-
cluye también la cualificacion asistencial, de forma
que el cientifico pueda tratar adecuadamente las
complicaciones que presente el enfermo como con-
secuencia de la investigacion. Si el cientifico no esta
asistencialmente cualificado, debe realizar la inves-
tigacion bajo la supervision de un médico clinica-
mente competente. La filosofia de la Declaracion de
Helsinki a este respecto es clara: Una investigacion
realizada por un personal no cualificado es una pér-
dida de tiempo, y somete a los pacientes a molestias
(o riesgos) innecesarios o indtiles. Primero hay que
conocer el método, y después podremos investigar
de forma adecuada.

Calculo de riesgo

El investigador esta obligado a calcular previa-
mente los riesgos que razonablemente pueda correr
el paciente como consecuencia de la investigacion.
Es un célculo dificil, pero éticamente necesario.
Los estudiosos de la Declaracion de Helsinki, sos-
tienen que si el riesgo calculado es minimo no seria
preciso, por lo general, pedir permiso al comité ético
para realizar la investigacion. Tampoco seria preciso
obtener por escrito un consentimiento informado del
paciente o de su tutor (bastaria con un consenti-
miento oral).

Pero la definicién de riesgo minimo no es facil. Por
lo general, se considera riesgo minimo aquel que
puede ser equiparado con el que corre una persona
cualquiera en su vida diaria, 0 durante un examen
médico de rutina (muestras de sangre, orina, ECG,
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radiografias, etc.). Pero el riesgo diario no es igual
para un paracaidista que para un oficinista; y la pro-
fundidad de un examen médico de rutina no es igual
para un individuo sano, gue para un enfermo con-
creto (el examen de rutina para un paciente cardiaco
puede conllevar en ocasiones la practica de un ca-
teterismo, por ejemplo).

Sea como sea, si el investigador considera que
existe un incremento del riesgo con respecto al mi-
nimo (o bien duda al respecto), debe solicitar un per-
miso ético al correspondiente comité, y obtener un
consentimiento informado del paciente.

Permiso ético

El investigador, al hacer la memoria solicitando el
permiso ético, debe estudiar el llamado «balance
riesgo/beneficio». Es una empresa muy dificil, ya
que hay que contar con el humano y légico optimis-
mo del investigador. Por ello, hay que enviar la
memoria al llamado Comité ético. (Comité indepen-
diente en la terminologia de la Declaracion de Hel-
sinki), que serd, en ultima instancia, el que tome la
decision. Por razones de espacio, es muy dificil ha-
cer un analisis exhaustivo de éste problema, pero
sus lineas generales son:

1.° Elinvestigador hara un esfuerzo para predecir
riesgos posibles, tanto fisicos (los mas importantes
y los mas faciles de definir, en general) como psi-
colbgicos, sociales y econdmicos; tanto para el in-
dividuo como para el conjunto de la sociedad.

2.° Estos rasgos deben ser definidos, en lo po-
sible, en su naturaleza, probabilidad, magnitud (le-
ves, graves) y duracion.

3.° En el apartado de los riesgos, hay que tener
muy en cuenta que a todo paciente sometido a una
nueva terapia, se le impide gozar del beneficio de
otras técnicas mas experimentadas y conocidas.

4.° Los beneficios que l6gicamente caben espe-
rar deben ser evaluados de la misma forma que en
los apartados 1.°y 2.°,

5.° El balance riesgo/beneficio de la nueva tera-
pia debe ser tan favorable (o tan desfavorable) al
menos, como el de las terapéuticas alternativas, si
existieran.

6.° Siel riesgo calculado supera el llamado riesgo
minimo, hay que tomar precauciones rutinarias para
minimizar el riesgo, y deben ser especificadas en el
protocolo incluyendo la deteccién precoz del riesgo.

7.° En el apartado econdmico, compara siempre
el coste de hacer el estudio, contra el coste de no
hacerlo (tanto para el individuo como para la socie-
dad).

Consentimiento informado

La Declaracion de Helsinki, en su apartado | (ar-
ticulos 9, 10 y 11), sefala la necesidad de obtener
este consentimiento de cada uno de los sujetos que
intervienen en la investigacion. Se trata de otro pro-
blema muy complejo, sobre el que hay escrito mas
de 8.000 articulos en la bibliografia mundial. Sus li-
neas generales son:

1. El sujeto que autoriza debe tener capacidad le-
gal para hacerlo.

2. Debe estar en condiciones de ejercer su libre
poder de eleccion. Si el sujeto tiene relacién de de-
pendencia con el médico, debe ser otro médico el
que solicite el permiso. Esto probablemente deba in-
cluir la relacion médico-enfermo habitual y cotidiana.

3. El individuo debe estar correctamente infor-
mado, y para ello hay que tener en cuenta:

a) Debe ser invitado a participar, sin exigencias.

b) Debe conocer porqué ha sido elegido preci-
samente él, y no otro.

c) Se le debe explicar el propdsito de la investi-
gacion, los procedimientos a los que ha de some-
terse, los riesgos y beneficios que caben esperar,
especificando claramente que esos beneficios no se
garantizan a esa persona concreta.

d) Se deben explicar también, las terapias alter-
nativas, si existieran, con sus riesgos y beneficios.

e) Se debe especificar muy claramente que el
hecho de no aceptar, no llevara consigo ninguna pe-
nalizacion o falta de cuidados al paciente.

4. El individuo debe comprender de que se trata
y para ello:

a) Utilizar un lenguaje asequible.

b) Responder a sus preguntas.

c) Ofrecerle la posibilidad de discutirlo con otro
médico de su confianza; o con otros especialistas,
si asi lo desea.

5. Si el riesgo es superior al minimo, el individuo
debera firmar la autorizacién (consentimiento escri-
to, no oral).

Si la autorizacién es del llamado formato corto
(dice que se han cumplido todos los requisitos
enunciados, pero no se especifican los detalles),
exige que la firme un testigo que haya asistido a la
negociacion.

Seleccion de los pacientes
La relacion de los sujetos que van a formar parte
de la investigacion ha de ser justa. Esto significa que
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hemos de evitar en lo posible la inclusién de indi-
viduos vulnerables, es decir, de aquellos sujetos
gue son incapaces de defender sus propios intere-
ses; bien sea porque no tienen poder, no tienen in-
teligencia o no tienen recursos para ello. De forma
especial, esto incluye a ninos, deficientes mentales
y prisioneros. La tendencia general es no incluirlos,
excepto que el estudio no pueda realizarse de otra
forma, y siempre que los primeros beneficiados de
la investigacién sean ellos mismos, y no la sociedad
en su conjunto. Pero no hemos de olvidar que den-
tro de los sujetos vulnerables estan tambiéen las mi-
norias raciales o étnicas, o las personas de bajo ni-
vel socioecondmico, cuyo uso debe estar debida-
mente justificado. Por ultimo, debemos incluir dentro
de este apartado a aquellas personas que tengan
una cierta dependencia del investigador, asi como
pacientes desesperados por su enfermedad y en-
fermos hospitalizados.

Comité ético

Este Comité es el encargado de velar, dentro de
cada Institucion concreta, por el exacto cumplimiento
de estas normas; y a él deben dirigirse los investi-
gadores para solicitar los correspondientes permisos
éticos. Si no exisitiera un comité ético como tal, el co-
mité de investigacion le sustituira en estos aspectos.

Dada la importancia de su funcién sus miembros
deben tener la suficiente madurez, experiencia y
competencia como para gozar de la credibilidad de
la Institucion. No sélo rechazaran trabajos que aten-
ten contra la ética, sino también investigaciones
cientificamente irrelevantes o mal disefiadas, que di-
ficiimente puedan justificar las molestias que van a
causar a los pacientes objetos del estudio.

Bibliografia recomendada
1. LEVINE, RJ: Ethics and regulation of clinical research. Editorial
Urban, Baltimore, 1986.
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Resumen

La ejecucion del plan experimental debe realizar-
se de la forma mas objetiva y reproducible que nos
sea posible alcanzar. Este proceso debe estar guia-
do por una gran honestidad cientifica, atendiendo
también a las normas éticas pertinentes. Esta fase
de ejecucion suele estar precedida por varios pasos
preliminares, entre los que destacamos la elabora-
cion del protocolo de investigacion y la validacion in-
terna del experimento.

Summary

The actual experiment should be as objective
and reproducible as possible. The experimental pro-
cess should observe the strictest scientific integ-
rity and observe the relevant ethical rules. The
actual carrying out of the experiment is usually
preceded by several preliminary steps, of which
the most important are the drawing-up of a re-
search plan and the internal validation of the ex-
periment.

Introduccion

Ya hemos planeado cuidadosamente todo el plan
experimental, y estamos en condiciones de comen-
zar la investigacion. Sin embargo, antes de pasar a
la fase de ejecucidn propiamente dicha, es acon-
sejable dar unos pasos preliminares que resumimos
a continuacion.

Pasos preliminares

1. Asegurarse de la viabilidad del trabajo: Ver si
estamos en condiciones de realizar la investigacion
correctamente, en nuestro medio y en el momento
actual (material humano o animal, medios materiales
de investigacion, infraestructura de aparataje, etc.).

2. Elaborar el protocolo de investigacion: Se trata
de un documento interno para uso del equipo in-
vestigador, donde se incluyen todos los detalles
practicos Utiles, y lleva incorporada la forma de ano-
tar los datos que se recogen. Es tanto mas impor-
tante cuanto mas compleja sea la investigacion y
cuantas mas personas trabajen en ella. Si es un solo
investigador el que va a realizar el trabajo, no es es-
trictamente necesario confeccionar el protocolo;
pero es aconsejable si el investigador es novel. El
protocolo debe incluir, como minimo, los apartados
especificados en la tabla I.

3. Solicitar el permiso ético al comité de investi-
gacion del centro; si fuera preciso (ver el apartado
de aspectos éticos de la investigacion biomédica).

4. Solicitar ayudas financieras, si se considera
necesario, mediante la elaboracion de una memoria
adecuada. ‘

5. Ponerse en contacto con el estadistico, que

1) Definir la enfermedad.

2) Especificar las condiciones basales

3) Obtencién y manejo de muestras bioldgicas.

4) Definicion del estimulo.

) Respuestas: nimero, cronologia, medida.

6) Formato para anotar las respuestas medidas.

7) Algunas otras instrucciones sobre determinados aspectos

especificos del estudio, dirigidas a los investigadores, en-

fermeras, técnicos, etc...

8) Numero del estudio. Iniciales del paciente. Fecha y firma
del investigador que recoge los datos y realiza las medi-
das.

9) Apartado para observaciones especiales, donde se ano-
taran los aspectos anormales o poco usuales que pudiera
presentar el caso estudiado.

TABLA |: Protocolo.

nos puede suministrar una serie de ideas que faci-
liten el tratamiento estadistico ulterior de nuestros
datos. Si contactamos con el estadistico cuando la
investigacion ya esta terminada, cualquier error serd
dificil de subsanar.

6. Conocer las técnicas gue vamos a utilizar:
Aunque determinadas técnicas especializadas las
realice el personal adecuado (andlisis de laboratorio,
ecocardiogramas, etc.), el investigador debe cono-
cer las caracteristicas y las limitaciones de cada téc-
nica, para poder interpretar los resultados que ob-
tiene.

Una pequena charla con el especialista corres-
pondiente nos aclarara este punto, y el investigador
conocera los posibles errores y falsas interpretacio-
nes de cada técnica en concreto.

7. Validacion de nuestros métodos: Aunque el

.método que vayamos a utilizar para medir las res-
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puestas al estimulo sea internacionalmente acepta-
do, tenemos que validar nuestro método, nuestro
aparato. Pudiera ser que dicho aparato esté en con-
diciones aptas para determinaciones clinicas habi-
tuales, pero no adecuadas para una investigacion
exigente. Para ello hemos de asegurarnos de su
perfecta calibracién, adecuada fidelidad y razonable
precision, incluyendo el calculo de las variaciones
inter o intraensayo, como se dijo anteriormente.

Todo esto constituye la llamada validacion interna
del experimento.

Desarrollo de la investigacion

Si hemos intentado obtener la méxima objetividad
y reproducibilidad posibles durante la elaboracion
del plan experimental, ésta debe continuar siendo
nuestra maxima preocupacion durante el desarrolio
de la investigacion. Para ello se aconseja:

1. Las técnicas que no realizamos personalmente
deben ser supervisadas muy de cerca, para que el
método sea el adecuado y no sufra variaciones.

2. Si la investigacion es larga, hemos de validar
nuestros métodos varias veces a lo largo del estu-
dio, de la forma que dijimos anteriormente.

3. Los protocolos deben ser cumplimentados por
una sola persona o por el minimo posible de ellos,
y en un solo lugar (no llevar el protocolo de un sitio
a otro).

4. Archivar todos los protocolos por duplicado,
para evitar «accidentes desagradables». Usar para
ello papel de calco o fotocopia, no pasar los datos
de un protocolo a otro (provoca errores).

5. Archivar también todos los registros por dupli-
cado (ecocardiogramas, ECG, etc.). Esto nos servira
para validar el metodo a lo largo del experimento.

6. El protocolo no debe sufrir ninguna modifica-
cion esencial durante el estudio. Si el estudio es
muy largo, «pequefas» variaciones repetidas pue-
den ocasicnar que el protocolo final no se parezca
en nada al inicial.

7. El investigador que recoge las respuestas
debe ser ciego, en lo posible, respecto al grupo que
pertenece el enfermo.

Esto debe ser tanto mas estricto cuanto mas sub-
jetiva sea la respuesta que se analiza.

8. En tratamientos con farmacos debemos per-
manecer atentos a que el paciente lo realice correc-
tamente (no es raro que no lo haga asi), sobre todo
si el estudio es de larga duracion.

Honestidad cientifica sk
Todo el proceso de la recogida de datos debe es-
tar presidido por una gran honestidad cientifica,

Cada investigador asume un contrato tacito con sus
contemporaneos y sucesores, por el que se com-
promete a proporcionar observaciones honesta-
mente realizadas. Esto incluye:

1. Solamente se debe registrar aquello que se
observa y que se mide («La verdad, toda la verdad
y nada mas que la verdad»).

2. La hipodtesis no debe ser variada de forma sus-
tancial tras obtener algunos datos preliminares.

3. Los datos deben ser tomados en cuenta aun-
gue se produzcan en sentido opuesto al plantea-
miento de la hipotesis.

Normas éticas durante el desarrollo de la
investigacion

La declaracién de Helsinki (1964), modificada
posteriormente en Tokyo (1975) y en Venecia
(1983), en su apartado |l (Investigacion clinica), re-
comienda:

1. El deber del médico es permanecer en su rol
de protector de la vida y la salud del individuo sujeto
a la investigacion biomeédica.

2. El investigador debe interrumpir la investiga-
¢idn si en su opinion, al continuarla, ésta puede ser
perjudicial para el individuo.

3. En la investigacion con seres humanos, jamas
debe de darse prioridad a los intereses de la ciencia
sobre el bienestar del individuo.

Algunos problemas concretos durante la
ejecucion de la investigacion

Durante la fase de la ejecucion se suelen presen-
tar algunos problemas, entre los que destacamos
como mas importantes:

1. Valores erraticos

Durante esta fase, se pueden recoger algunos da-
tos cuantitativos discordantes, groseramente anor-
males. Se denominan valores erraticos o bien datos
anormales, y pueden ser datos basales o respuestas
al estimulo.

Si se trata de un estudio prospectivo, 1o primero
gue tenemos que hacer es reconfirmar el dato, re-
pitiendo la medida tantas veces comc sea necesario
(puede ser un dato erroneo, y no un dato anormal).
Una vez confirmado, el investigador puede incluirlo
en el estudio o bien excluirlo, segun lo que haya de-
cidido previamente (en el protocolo de la investi-
gacion). Si el dato se sale fuera de los limites de
confianza del 95 % de la muestra dada (media arit-
mética + 2 errores standard de la media), la pro-
babilidad de que un dato pertenezca a la misma po-
blacion que la muestra que estudiamos es inferior al

A.E.P. N.° 13. Segundo Semestre 1991 - 17



MONOGRAFICO

5 %, y puede ser excluido del estudio. Si la distri-
bucidn del dato es «no gaussiaiana» (0 «nho nor-
mal»), se pueden excluir los que estén fuera del es-
pacio comprendido entre los percentiles 3 y 97.

Si el estudio es retrospectivo, el dato no puede
ser reconfirmado, y puede ser excluido si cumple las
condiciones dichas anteriormente. Pero si exclui-
mos el dato del estudio, sospechando que no per-
tenece a la misma poblacion que la muestra, hemos
de pagar un precio a cambio. Una vez mas la mues-
tra pierde representatividad, pues las conclusiones
de nuestro estudio no podrdn ser aplicadas a una
poblacion en la que no se den esos datos (una po-
blacion sin «gigantes» ni «enanos», como dice Ca-
rrasco de la Pena). De nuevo hemos ganado ho-
mogeneidad a costa de |la representatividad.

En cualguier caso, el tratamiento que hemos de
dar a los datos anormales debe ser decidido antes
de comenzar la fase de ejecucion, y si excluimos
alguno, deben ser excluidos todos aquellos que
cumplan la misma condicion.

2. Datos perdidos

En toda investigacién suelen presentarse casos
con «Datos perdidos». Se trata de historias clinicas
incompletas (en estudios retrospectivos), o bien pa-
cientes perdidos para el seguimiento en estudios
prospectivos. No existe unanimidad con respecto al
tratamiento que se debe aplicar a estos datos.

Unos autores consideran que deben ser excluidos

del estudio; pero las conclusiones obtenidas pue-
den ser fatales si el nUmero de datos perdidos es
proporcionalmente alto. Otros autores los tratan
«como si» su evoluciéon hubiera sido contraria a la
hipotesis de trabajo, y comprueban de esta forma si
dicha hipétesis se sostiene a pesar de ello. Por ul-
timo, hay autores que analizan esas hipodtesis utili-
zando solamente los datos disponibles, (es decir,
omiten simplemente los datos incompletos).

Todas estas «soluciones» son tedricamente ob-
jetables, por lo que, en los estudios prospectivos,
hemos de realizar el seguimiento de la forma mas
estricta que sea posible, para evitar este problema.
Hay que hacer un esfuerzo especial para conseguir
seguimientos completos, estableciendo un limite de
pérdidas tolerables, y especificando en el trabajo el
porcentaje de enfermos que han tenido un segui-
miento completo.

En cualquier caso, como en los valores erraticos,
el tratamiento que van a recibir los datos perdidos
debe ser decidido antes de comenzar la fase de eje-
cucioén propiamente dicha.

Blbhografla recomendada
FRIED C: Medical experimentation. Personal integrity and so-
cial policy. Editorial North, Holland, Oxford, 1974,

2. SIMON TRM et al: The Safety of medicine: the control of cli-
nical trials. Editorial Blackwell Sci. Pub., London, 1977.

3. SPILKEN, B: Guide to clinical studies and developing proto-
cols. Editorial Raven Press, New York, 1984.
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Estadistica descriptiva

Manuel G. Eguaras*; Ma. Garcia Jiménez**

*Jefe de Seccidn; **Médico Adjunto
Servicio de Cirugia Cardiovascular. Hospital «Reina Sofia». Universidad de Cordoba

Resumen

Parece l6gico comenzar el estudio del «método
estadistico» por la estadistica descriptiva, que nos
permite estudiar y presentar correctamente una
muestra. En este apartado estudiaremos los indices
que definen una distribucién de datos, tanto cuali-
tativos como cuantitativos, asi como la representa-
cion grafica méas apropiada para cada uno de ellos.

Summary

it would seem logical to start the study of «sta-
tistical method» by looking at descriptive statistics,
which allow us to study and describe a samble cor-
rectly. This section deals with the indices defining
the distribution of qualitative and guantitative data,
together with their most appropriate graphical repre-
sentation.

Introduccion

Todo investigador tiene la obligacion de describir
su muestra correctamente, para que ofros inves-
tigadores puedan apreciar sus caracteristicas. De
esta forma podran saber si las conclusiones pue-
den ser aplicables al tipo de enfermos que suelen
tratar en su medio. Nos veremos obligados a des-
cribir la edad, el sexo, la distribucion de la enfer-
medad, la etiologia de la misma, la distribucion de
los distintos factores prondsticos en nuestra mues-
tra, etc. y a todo esto nos ayuda la flamada esta-
distica descriptiva.

Clasificacion de los datos

Los datos que definen nuestra muestra pueden
clasificarse de acuerdo a la (figura 1). Los datos
cuantitativos se expresan mediante un nimero, y se
consideran continuos si existen valores intermedios
entre ellos (presion arterial, talla, peso, edad, con-
centracion de sodio en orina, etc.). Por el contrario
se consideran discontinuos si no existen valores in-
termedios entre ellos (ndmero de hijos por ejemplo,
ya que entre dos valores no existen valores inter-
medios).

Los datos cualitativos (también llamados categd-
ricos o discretos) expresan cualidades, no cantida-
des. Se denominan escalas 0 «scores» cuando se
expresan mediante una escala apropiada (grado fun-
cional: I, ll, lll y IV; por ejemplo). Reciben el nombre
de dicotomicos cuando se expresan mediante dos
opciones (por ejemplo: varén o hembra).

Datos cuantitativos continuos ' -
Para describir un dato de estas caracteristicas (por
ejemplo la talla) utilizamos la media aritmética y la

Clasificacién
de
los datos

Cuantitativos

Discontinuos

Continuos

Escalas Dicotdmicos

("scores")

=]

Figura 1.

desviacion standard o desviacion tipica, de acuerdo
a las formulas expresadas en la (figura 2). Actual-
mente se obtienen faciimente mediante calculadoras
de bolsillo adecuadas, con programas estadisticos
muy simples. De esta forma podemos decir que la
talla de nuestra muestra fue de 171 £ 2,3 cm (media
desviacion standard).

La primera evaluacion que extraemos de estas ci-
fras es acerca de la homogeneidad de la muestra.
Si la desviacién standard es muy alta, la muestra es
poco homogénea; hay mucha dispersion entre los
datos. En general, se considera que si la desviacion
standard es mayor del 50 % de la media aritmética,
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o suma de valores Zx
Media (X)) = ———m8m8M8——— = ——
ndmero de casos n

=2
Desviacion estandar = | =X = X
n

Figqura 2.

la muestra es muy poco homogénea.

La segunda evaluacién que podemos hacer a par-
tir de estos dos parametros es acerca de la distri-
bucion de los datos de la muestra. Si la desviacion
standard es muy alta, la distribucién de los datos es
«no normal» (no gaussiana). Esto tendra implicacio-
nes estadisticas futuras. (Ver mas adelante.)

En el caso de que la desviacion standard sea muy
elevada es mejor definir el dato a partir de la media-
na (valor central de la distribucion) y el rango (va-
lores méximo y minimo de la distribucién). Asi se
suelen describir aquellos parametros que no tienen
una distribucién normal (como la edad, por ejemplo)
0 que no sabemos si la tienen.

La representacion grafica de un dato cuantitativo
continuo se hace mediante un histograma (figura 3).

N.° pacientes

B 50 - 100
| 100 - 200
0200 - 300
m > 300

N.° plaquetas/mm.®
{ x 1000)

N.° pacientes
40

35

| [l Il IV

@G. funcional

Figura 4.

Figura 3.

Datos no continuos

Los datos cuantitativos discontinuos y cualitativos
(escalas o dicotomicos) se definen mediante el co-
rrespondiente tanto por ciento. (El 20 % de la mues-
tra tenfa un hijo; el 40 % estaba en grado funcional
[I; el 60 % de los sujetos pertenecian al sexo mas-
culino, etc.). Su representacion grafica se hace me-
diante un diagrama de barras (figura 4) o de un dia-
grama sectorial (figura 5).

varén

hembra

SEXO

Figura 5.

Estimacion de la poblacion a partir de una
muestra

En un dato cuantitativo continuo nos puede inte-
resar conocer las caracteristicas de la poblacién a la
que pertenece la muestra (para excluir un dato erra-
tico, por ejemplo). Esto se hace a partir de la media
aritmética (figura 6), calculando los llamados limites
de confianza. LLos mas utilizados con éste fin son los
llamados limites de confianza del 95 %, que estan
comprendidos entre los valores de la media, tras su-
marle y restarle dos errores standard. Por ejemplo,
tenemos una muestra cuya talla media es de 171,3
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ERROR ESTANDAR DE LA MEDIA

desviacion estandar

Esm =
Vn -1

Figura 6.

cm y cuyo error standard de la media es de 5,7 cm.
Los limites de confianza estaran comprendidos en-
tre 159,9 y 182,7 cm. Por lo tanto, un individuo que
tenga una talla de 185 cm puede ser excluido de la
muestra, pues la probabilidad de pertenecer a esa
poblacién es inferior al 5 % (ver el apartado: «eje-
cucion del plan experimental»). Otros limites de
confianza muy utilizados en la investigacion bio-
médica, con otros fines distintos al expuesto, son los
limites de confianza del 70 % (media 1ESM) vy los

del 99 % (media 2,56 ESM). Hemos de tener en
cuenta:

1. Si el dato en cuestion tiene una distribucién «no
normal» es mejor utilizar los percentiles, en lugar de
los limites de confianza, y excluir los datos que es-
tén por encima del percentil 97 o por debajo del per-
centil 3.

2. Sila muestra es de menos de 30 individuos (n<
30), los limites de confianza no pueden calcularse
como se ha expuesto anteriormente. Para este cal-
culo remitimos al lector a los libros de estadistica.

Bibliografia .

1. CARRASCO DE LA PENA JL: EI método estadistico en la in-
vestigacion biomédica. Editorial Ciencia, Madrid, 1986.

2. MATTHEWS, DE y cols.: Estadistica médica. Editorial Salvat,
Barcelona, 1988.
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Analisis estadisticos de los resultados: trabajos no controlados

Manuel G. Eguaras*; Ma. Garcia Jiménez**

*Jefe de Seccion; **Médico Adjunto
Servicio de Cirugia Cardiovascular. Hospital «Reina Sofia». Universidad de Cérdoba

Resumen

Si trabajamos con una muestra Unica, tendremos
que presentar nuestros resultados de una forma co-
rrecta, lo cual se hace mediante la estadistica des-
criptiva. En determinadas circunstancias, puede ser
de utilidad el calcular los Iimites de confianza de
nuestros resultados, o encontrar la relacion existente
entre dos variables de la misma muestra. Si nues-
tros resultados se expresan en relacién al tiempo,
tendremos que utilizar el método actuarial. Por (lti-
mo, se puede calcular la relacidén existente entre di-
versas variables cuantitativas o cualitativas, median-
te los analisis multifactoriales o de regresion multiple.

Summary

When working with a single sample, care should
be taken to present the results correctly, using des-
criptive statistics. In certain circumstances, it may be
useful to calculate the confidence limits of our re-
sults, or establish the correlation existing between
two variables in the same sample. Where results are
expressed in relation to time, the actuarial method
should de used. Finally, the relationship between
several quantitative or qualitative variables may be
calculated using multifactorial or multiple regression
analyses.

Introduccion

La estadistica nos sirve también para exponer los
resultados de nuestro trabajo. Si dicho trabajo es ob-
servacional o esta realizado mediante un control his-
torico, no lleva grupo control; y en este caso no ne-
cesitamos estudiar diferencias entre grupos. Basta
con describir los resultados obtenidos en el grupo
de estudio.

Para ello volveremos a utilizar la estadistica des-
criptiva, expresando dichos resultados de la forma
estudiada en el apartado anterior. Un resultado
cuantitativo continuo (valor hematocrito, por ejem-
plo) se expresara mediante la media aritmética y la
desviacién standard; en tanto que un resultado di-
cotémico (mortalidad) sera expresado en tanto por
ciento. Su expresion grafica serd respectivamente
un histograma y un diagrama de barras (o diagrama
sectorial). Pero en determinadas ocasiones es pre-
ciso utilizar una estadistica mas compleja, que pa-
samos a describir a continuacion.

Curvas actuariales

Si un determinado resultado lo queremos expre-
sar en relacion al tiempo, hemos de utilizar las lla-
madas «curvas actuariales» (figura 1). Es la forma
correcta de expresar la esperanza de vida de una
muestra a lo largo de varios afos, o la incidencia de
determinadas complicaciones (reoperacion, trom-
boembolismo en prétesis cardiacas, etc.). Las cur-
vas actuariales mas utilizadas son las de «Kaplan y

SUPERVIVENCIA
100

(%)

50 —

Figura 1.

Meyer» para cuya elaboracion remitimos al’lector a
un libro de estadistica.

Relacion entre dos variables

Dentro de la Unica muestra que tenemos, nos
puede interesar conocer la relacién entre dos varia-
bles cuantitativas (frecuencia cardiaca-volumen mi-
nuto) o cualitativas (calcificacion de la valvula-mor-
talidad operatoria).

Si los datos son cuantitativos, se elaborara el lla-
mado coeficiente de correlacion de Pearson, repre-
sentado por la letra «r», cuyos valores oscilan entre
—1y +1. El signo més o menos nos indica si la co-
rrelacion existente es directa (signo positivo, a un
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aumento de un pardmetro corresponde un aumento
paralelo del otro) o inversa (signo negativo, a un au-
mento de un parametro, le corresponde una dismi-
nucion del otro). La fuerza de la correlacién viene
expresada por el nimero, tomado en valores ab-
solutos. Cuanto mas cerca esté de la unidad mas
fuerte es la correlacion existente.

Si dicho valor absoluto de «r» es igual o superior
a 0.6, la correlacion entre las variables es acepta-
blemente buena, y se puede dibujar |a llamada «rec-
ta de regresion» (figura 2). Si es inferior a 0,8, he-
mos de deducir que no existe correlacion lineal. De
cualquier forma, no se debe estudiar solo la «r», sino
también la correlacién estadistica. Si es significativa
(p<0,05), existe una correlacion lineal, indepen-
diente de los valores de «r» (una «r» < 0.6 puede
ser signficativa, con muestras muy grandes).

Si las dos variables son cualitativas, se debe rea-
lizar el llamado «coeficiente de correlacion de
Spearman», representado por «rs» cuya interpre-
tacion es similar a la «r» de Pearson.

F. cardiaca
110 —1
| £ = 0,593

50 - p = 0,005
) ___ vol/min
J ]
3 6 1/mim

Figura 2.

Estudio multifactoriales (de regresion muitiple)
Son cada dia mas utilizados para aumentar el valor
cientifico de los trabajos observacionales o de con-

trol histérico. Mediante este tipo de estudios se
compara la influencia de ciertas variables del mismo
sujeto (edad, sexo, gravedad de la enfermedad, etc.)
sobre otra variable importante (mortalidad, por ejem-
plo). Se puede utilizar para variables cuantitativas o
cualitativas, v el mas conocido de estos métodos es
el de COX, incluido en el programa estadistico
BMDP.

Limites de confianza

En los estudios de control histdrico hemos de
comparar nuestros resultados con los de la biblio-
grafia. Para ello puede ser interesante conocer los.
limites de confianza del 95 % de nuestros datos, y
de esta forma podremos saber si los datos de la bi-
bliografia estan incluidos en estos limites. Por ejem-
plo, si con una nueva técnica quirlrgica obtenemos
una mortalidad operatoria del 20 %, y con otra téc-
nica distinta, descrita en la literatura, se obtiene una
mortalidad del 30 %, podemos sentir la tentacion de
concluir que la nueva técnica quirrgica presenta
una menor mortalidad que la del control histérico uti-
lizado. Lo que se debe hacer es calcular los limites
de confianza del 95 % de nuestra cifra de mortali-
dad, y ver si estos limites incluyen o no la mortalidad
obtenida en el control histérico, antes de extraer nin-
guna deduccion al respecto.

En otras ocasiones nos interesa saber si nuestra
muestra es comparable a la utilizada en el control
histérico y para ello nos sirve también el célculo de
los limites de confianza del 95 %, respecto al pa-
rametro que queremos comparar.

Blbhografla recomendada
. CARRASCO DE LA PENA JL: El método estadistico en la in-
vestigacion biomédica. Editorial Ciencia, Madrid, 1986.

2. COLTON, T: Estadistica en Medicina. Editorial Salvat, Barce-
lona, 1979.

3. GOLDSTONE, LA: Understanding medical statistics. Editorial
Alden Press, Oxford, 1983,
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Analisis estadisticos de los resultados: trabajos controlados
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*Jefe de Seccion. **Médico Adjunto
Servicio de Cirugia Cardiovascular. Hospital «<Reina Sofia». Universidad de Cérdoba

Resumen

Si estudiamos dos muestras distintas, y queremos
estudiar la diferencia entre dos variables cuantitati-
vas distintas, utilizaremos la «t» de Student. Si se
trata de dos variables cualitativas, se utilizara el test
de «chi cuadrado». Si queremos estudiar mas de
dos muestras, utilizaremos el ANOVA y el «chi cua-
drado rxc» respectivamente.

Summary

Where two differing samples are analysed, Stu-
dent's «t» test should be used to study the differ-
ence between two different quantitative variables. In
the case of two qualitative variables, the «Chi
square» test should be used. Where more than two
samples are to be studied, the ANOVA and «Chi
square rxc» tests, respectively, are required.

Introduccion

Un trabajo controlado, sea prospectivo o retros-
pectivo, realiza la contrastacion de la hipotesis me-
diante la comparacion de los resultados obtenidos
en dos grupos distintos: el grupo control y el ex-
perimental. Estos resultados pueden ser valores
cualitativos o cuantitativos, y los estudiaremos de
forma independiente.

Valores cuantitativos: comparacion entre dos
medias

Se trata de comparar el resultado obtenido, en el
grupo experimental y en el control, de un dato cuan-
titativo continuo. Por ejemplo, la cifra de plaquetas
en los pacientes en que se ha utilizado el oxigenador
Ay el oxigenador B. Para esta muestra obtendremos
la media aritmética y las desviaciones standard en
cada uno de los dos grupos, mediante la «t de Stu-
dent», que nos indicara la significacion estadistica
de la diferencia. Si la «p» obtenida es inferior a 0.05,
consideraremos la diferencia como estadisticamen-
te significativa, es decir, la evolucion de los pacien-
tes perfundidos con uno de los oxigenadores fue
significativamente mejor (en cuanto a la cifra de pla-
quetas se refiere) que la evolucion de los pacientes
perfundidos con el otro oxigenador. Pero hemos de
tener en cuenta:

1. La «t» de Student puede aplicarse como test
«de una cola» o de «dos colas». En general se aplica
el llamado test de dos colas, excepto en aquellos
casos en que la hipétesis de trabajo sostenga que
la evolucion de uno de los grupos es mejor que la
del otro (hipotesis unidireccional), y los resultados

obtenidos coincidan en la direccion que hemos.

apuntado previamente.

2. Otra posibilidad es utilizar la «t» de Student
como «pareada» 0 como «no pareada». En general,
se utiliza la «t» no pareada, también llamada «para
muestras independientes». Estaremos autorizados a
utilizar la «t» pareada cuando ambos grupos estén
formados por pares similares de sujetos, o en el
caso de ser el mismo sujeto quien reciba de forma
sucesiva los dos tratamientos.

3. Si el dato cuantitativo que estudiamos no tiene
una distribucion normal, no podemos utilizar la «t»
de Student, sino los llamados «tests no parametri-
cos» con los cuales se pierde eficacia estadistica, vy
obligan a una mayor cautela en las conclusiones. Por
esta razon, sélo se debe utilizar cuando el investi-
gador esté realmente obligado a ello; lo que puede
suceder en los siguientes casos:

a) Si el nimero de casos es muy pequefo (N<
<30).

b) Sila desviacion standard es superior a la mitad
de la media aritmética.

En caso de dudas, consultar con un estadistico.
Los test no paramétricos mas utilizados son el de
Mann-Whitney para datos no pareados y el de Wil-
coxon para datos pareados. Para su elaboracion se
remite al lector a los libros de estadistica, pero es
mucho mas util recurrir a un estadistico experto.

Comparacién entre mas de dos medias

Si tenemos tres o méas grupos de estudio no po-
demos utilizar la «t» de Student. En este caso de-
beremos utilizar el llamado «andlisis de varianza»
(ANOVA). Un ejemplo tipico podria ser el comparar
la cifra de plaguetas obtenida en tres grupos, utili-
zando en cada uno de ellos un oxigenador distinto.
Si la distribucién de los datos no es normal o el nu-
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mero de casos es pequefio, hay que utilizar el lla-
mado ANOVA no paramétrico.

Datos cualitativos

Si hemos de comparar el resultado obtenido en
los dos grupos respecto a un dato cualitativo (ex-
presado en %, por ejemplo, la mortalidad), hemos
de utilizar el test llamado: la «chi cuadrado 2 x 2»,
teniendo en cuenta:

1. Sialguna de las casillas de este test tiene me-
nos de cinco casos, hay que emplear la llamada «co-
reccion de Fisher»; que es una variante del «chi
cuadrado».

2. Si el efectivo total de las cuatro casillas es in-
ferior a 200, se debe usar la llamada «correccion de
Yates», otra variante distinta.

3. Sihay mas de dos grupos de estudio se utiliza
el «chi cuadrado rxc»,

4. Si son «datos pareados», utilizar el test de
Mc. Nemar.

Comparacion de dos curvas actuariales

Se realiza mediante el llamado «test de log-rank»
o0 bien el test de Wilcoxon. Dejar la eleccién y la eje-
cucion a juicio de un estadistico. Sirven también
para obtener la diferencia entre mas de dos curvas
actuariales (tres o mas grupos de estudio).

Concepto de significacion estadistica

En general, como ya hemos repetido en varias
ocasiones, se acepta por consenso que una p<0.05
senala una diferencia estadisticamente significativa
entre los diferentes grupos de estudio. Esto indica

que la probabilidad que tengo de equivocarme al
afirmar que los resultados obtenidos en los distintos
grupos son diferentes es inferior al 5 %. Pero hay
que tener en cuenta:

a) Una p>0.05 no indica necesariamente que
la diferencia obtenida carezca de todo valor (ver
tabla 1).

Significacion estadistica
Probablemente significativa
Posiblemente significativa
No significativa

TABLA |

b) El investigador tiene la obligacion de estudiar
no solo la significacion estadistica de la diferencia,
sino también su «significacion biolégica». Por ejem-
plo, con el oxigenador A cbtenemos una cifra media
de plaquetas de 250.000 y con el oxigenador B de
275.000, y la p indica que hay significacion estadis-
tica en dicha diferencia (p < de 0.05). Sin embargo,
ambas cifras de plaguetas estan incluidas con el ran-
go de lo normal, por lo cual la significacién biolégica
de la diferencia es nula; y ésta debe ser nuestra
conclusién, a pesar de la significacion estadistica
obtenida.

Blbllografla recomendada
. ARMITAGE, A vy cols: Statical methods in medical research.
Editorial Blackwell, Oxford, 1987.
2. CARRASCO DE LA PENA, JL: El método estadistico en la
investigacion biomédica. Editorial Ciencia, Madrid, 1986.
3. MATTHEWS, DE et al: Using and understarnding medical sta-
tics. Editorial Karger, New York, 1985.
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Publicacion de documentos cientificos

Manuel G. Eguaras*; Antonio Chacon Quevedo™*

*Jefe de Seccién; * *Médico becario de investigacion
Servicio de Cirugia Cardiovascular. Hospital «Reina Sofia». Universidad de Cérdoba

Resumen

El proyecto de investigacién se completa cuando
se comunican los resultados, en forma de articulo o
COmo ponencia en un congreso.

A grandes rasgos, las secciones mas importantes
de un articulo son Introduccion, Material y Métodos,
Resultados y Discusion. La seccion de «Introduc-
ci6én» tiene como fin familiarizar a los lectores con el
problema en estudio. El «Material y Métodos» des-
cribe la muestra, el disefio, los estimulos, las res-
puestas, las técnicas de medicion utilizadas y el ana-
lisis de los datos. En la secciéon «Resultados» se re-
sumen los hallazgos. Por ultimo, en la «Discusién»,
el investigador aporta su interpretacion de los datos
obtenidos, las limitaciones del estudio y las reco-
mendaciones para investigaciones futuras.

Los comunicados cientificos deben redactarse de
la manera mas sencilla y clara posible. Debemos
evitar las afirmaciones subjetivas o emocionales, asi
como las exageraciones. El estilo cientifico debe ser
simple, conciso, preciso y directo.

Summary

A research project can be regarded as completed
when the results are reported, in the form of a written
paper or a paper read at a congress.

Broadly speaking, the most important sections of
a scientific paper are as follows: Introduction, Ma-
terial and Methods, Results and Discussion. The
purpose of the Introduction is to familiarise the read-
er with the problem under study. The Material and
Methods section describes the sample, the experi-
mental model, stimuli and responses, measurement
techniques and data analysis. The Results section
summarises the findings, and in the Discussion the
author offers his interpretation of the data obtained,
notes the limitations of the study and makes recom-
mendations for future research.

Scientific papers should be written as simply and
clearly as possible. Subjective or emotional state-
ments should be avoided, as should exaggerations.
Scientific style should be simple, concise, precise
and direct.

Introduccion

Si los hallazgos obtenidos justifican la comunica-
cién de los resultados (aportan nuevos conocimien-
tos, cambian pautas aceptadas, etc.), el investigador
redactard un trabajo destinado a ser publicado en
una revista; o bien elaborara una comunicacion oral
de los mismos (ponencia en un congreso).

Trabajo de investigacion

El trabajo escrito para una revista cientifica es la
forma principal de comunicar los resultados de una
investigacion. Por esta razon, debemos preferir
siempre la comunicacién escrita a la oral. Antes de
proceder a la realizacion del trabajo, hay gue con-
sultar las normas editoriales de la revista concreta a
la que vamos a enviarlo, para adaptar nuestro for-
mato a sus requerimientos particulares. Sin embar-
go, existen unas normas internacionalmente acep-
tadas 1, 2, 3, que vamos a resumir a continuacion:

1. Formato

Papel blanco, sin membrete alguno, tamano folio.

o DIN A-4; escrito a maquina a doble espacio por
una sola cara, con unos margenes de, al menos, 25
mm. Las paginas irdn numeradas, incluyendo la del
titulo, en el angulo superior derecho del folio. El nu-
mero de copias a enviar es variable segun la revista,
oscilando entre dos y cuatro (incluyendo gréaficos y
figuras).

2. Estructura

La estructura del trabajo suele ser la siguiente:

a) 1.* pagina. Compuesta por el titulo, autores,
Servicios e Institucion, nombre y direccion del autor
que se responsabiliza de la correspondencia y ayu-
das econémicas recibidas para realizar la investi-
gacion.

b) 2.7 pagina. Resumen y palabras clave.

c) 3.* pagina. Texto, estructurado en Introduc-
cién, Material y Métodos, Resultados y Discusion.

d) Agradecimientos. Si los hay, iran en folio apar-
te, al acabar el texto.

e) Referencias bibliograficas. En un folio aparte

tras los agradecimientos.
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f) Tablas. Cada tabla en una pagina distinta.

g) Pie de figuras. En folio aparte, todas en el
mismo.

Todo ello queda resumido en la (Tabla I).

Portada
Resumen

Texto

— Introduccion
— Material y métodos
— Resultados
— Discusion
Agradecimientos
Bibliografia
Tablas

Figuras

Pie de figuras

TABLA |: Partes de un articulo.

3. Titulo

Es la tarjeta de presentacion del trabajo, y se debe
cuidar mucho su elaboracion. Por ello, se aconseja
redactarlo al final, intentando identificar con preci-
sion el tema principal del articulo. Las caracteristicas
de un buen titulo son:

a) Conciso. Tanto como sea posible, sin perder
claridad ni especificidad (unas 10 palabras).

b) Especifico. Que no sea vago, impreciso ni
general.

c¢) Indicativo. Debe informar del caracter del tra-
bajo, no de sus resultados.

4. Autores

Decidir quién debe firmar el trabajo y en qué or-
den, es una labor ardua y dificil en ocasiones. Se
puede simplificar decidiendo que firmen todos los
que han aportado algo a la investigacion, segun el
orden de importancia de dichas aportaciones. Las
mas notables son las referentes a la concepcion, di-
seno, planteamiento y conduccion de la investiga-
cion incluyendo el analisis y la interpretacion de los
datos. Es menos importante la revision critica y me-
nos aun, la aprobacién final de la version definitiva.
Lo menos importante son las aportaciones técnicas,
reccgida de datos, acumulo de bibliografia o pre-
paracién del manuscrito, que, segun algunos auto-
res, no deberian justificar la inclusion entre los fir-
mantes, sino un agradecimiento. Tampoco deberia
justificar autoria el hecho de haber atendido a los
pacientes desde el punto de vista asistencial, ni el
haberlos referido al investigador. El primer autor
suele ser el que conduce materialmente la investi-
gacion vy, casi siempre, el que escribe el trabajo (o

le hace una revision critica importante). De cualquier -

forma, el tema de los firmantes es un asunto deli-
cado, que cada investigador debe resolver a su
modo y manera.

Sin embargo, hay un hecho de la mayor impor-
tancia. Todos y cada uno de los firmantes deben ha-
ber revisado y autorizado la publicacién del original,
y deben estar dispuestos a asumir la responsabili-
dad del contenido publicamente, incluso defen-
diendo las posibles criticas en la seccion de cartas
al editor. Esta disposicion intenta evitar o reducir al
minimo las publicaciones fraudulentas, ya que obli-
ga a los firmantes del trabajo a vigilar la marcha de
la investigacion.

5. Resumen

Se trata de un compendio informativo, no critico.
Por esta razon, debe especificar los objetivos y pro-
positos del estudio, el material y métodos, los re-
sultados y las conclusiones mas importantes; sin in-
cluir discusion, bibliografia, tablas o figuras. Su ex-
tension aproximada es de 150-200 palabras.

6. Palabras claves

Es una exigencia opcional de la revista. Se suelen
pedir de tres a diez palabras clave, ordenadas de
acuerdo a su importancia. Sirven para elaborar los
indices bibliogréaficos internacionales.

7. Introduccién

Sirve para centrar el problema en sus justos tér-
minos, e incluye la enunciacion o planteamiento del
problema, los antecedentes bibliograficos mas im-
portantes, la hipdtesis de trabajo y el disefic del mis-
mo. Como maximo debe ocupar un folio.

8. Material y Métodos

En este apartado hemos de explicar nuestros mé-
todos de una forma tan clara y completa que le per-
mita a cualquier otro investigador la reproduccion de
los resultados obtenidos por nosotros. Incluye la
descripcién de:

a) Muestra: Tamano, criterios de inclusion y ex-
clusién, descripcion de sus caracteristicas demo-
graficas (sexo, edad, etiologia, gravedad de la en-
fermedad), medidas éticas, efc.

b) Controles: Grupos de estudio, homogeneidad
de los mismos, distribucién por grupos (randomi-
zacion),

c) Estimulo.

d) Respuestas. Con técnicas de medicion y apa-
ratos utilizados.

e) Seguimiento. Si se estudian a largo plazo, es-
pecificar como se ha realizado el seguimiento y qué
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porcentaje de pacientes han tenido un seguimiento
completo.
f) Tratamiento estadistico de los datos.

9. Resultados

Presenta los datos obtenidos, con su valor nu-
mérico y significacion estadistica concreta. No se
debe hacer ningun tipo de especulacién, induccion,
deduccion, ni comentario a os mismos.

10. Discusion

Es la parte mas artistica y creativa de un trabajo.
Es una especie de hilo conductor que llevara al autor
a demostrar su idea de una forma logica y coheren-
te. No existen normas estrictas para su elaboracion
(es un arte), pero a modo de guia puede servir lo
siguiente:

a) El primer parrafo suele volver a enunciar el
problema.

b) El segundo parrafo describe nuestra investi-
gacion, destinada a resolver la cuestion, con sus re-
sultados muy resumidos y sus limitaciones (las del
disefio utilizado). Hay que explicar las posibles con-
tradicciones entre los datos obtenidos.

c) Revisar otros datos procedentes de la biblio-
grafia, con espiritu critico (pero no tendencioso),
comparandolos con los nuestros.

d) A la vista del apartado b) y ¢), intentar demos-
trar nuestra hipotesis o punto de vista, realizando
deducciones, generalizaciones y, si fuese posible,
predicciones.

e) Resumir las conclusiones mas importantes a
juicio del autor, asi como las nuevas preguntas que
surgen tras este estudio, lo cual puede servir de
base para futuras investigaciones.

11. Bibliografia

Debe ser actualizada, relacionada con el trabajo,
esencial y completa. La base fundamental debe ser
las revistas cientificas, pero se pueden utilizar otras
fuentes bibliograficas (libros, monografias, actas de
congresos). No se puede incluir ninguna cita biblio-
grafica que no haya sido citada en el texto. El sis-
tema de citas mas utilizado en la bibliografia inter-
nacional es el siguiente:

a) Las citas en el texto se senalan mediante un
nimero, correlativo segun orden de citacion, situado
arriba y a la derecha de la frase. Aunque menos uti-
lizado, se puede colocar el nimero de la cita entre
paréntesis (ejemplo, «los autores senalan...», o
bien, «los autores''?, sefalan...»).

b) La lista bibliogréafica se elabora tambien por or-
den de aparicion en el texto.

c) Sila cita es de un articulo de revista, se elabora
asi: Apellido e iniciales del nombre de los autores
(citar todos los autores si son seis 0 menos, y l0s
tres primeros, afadiendo «y cols» si son mas de
seis). A continuacion se coloca el signo ortografico
«dos puntos» y se cita el nombre del articulo. Al aca-
bar el titulo, se coloca un «punto y seguido» y se
cita el nombre de la revista (abreviado, de acuerdo
al Index Medicus), el volumen, la pagina y el ano
(ejemplo, Smith RC: Titulo. Revista 92: 151, 1989).

d) Este sistema, denominado Vancouver, admite
ligeras variantes, opcionales para cada revista. Al-
gunas exigen sefnalar también la pagina final del ar-
ticulo y otras aconsejan citar el afo de publicacion
inmediatamente después del nombre abreviado de
la revista.

e) Si se trata de un libro, la cita se elabora de la
siguiente manera: Apellidos y nombre en iniciales:
Titulo, NGmero de edicion, Nombre del editor, Casa
editorial, Ciudad donde se ha publicado, Ano de pu-
blicacion y Pagina referida.

f) Para otros tipos de citas, mas raros, como ca-
pitulos de libros, actas de congresos, articulos ain
no publicados, comunicaciones personales, etc.
consultar la bibliografia al respecto.

Un ejemplo de las diversas citas bibliograficas se
muestra en la (Tabla I1).

— Articulo:
e Vancouver: Livanou TH, Nikas A: A quick test of protein
bound iodine based on the dry ash method. Folia Biochim
Biol Graeca 9: 116, 1972.
e Harvard: Livanou TH, Nikas A: A quick test of protein
bound iodine based on the dry ash method. Folia Biochim
Biol Graeca 9: 116-123, 1972.
— Libro:
Osier AG: Complements: mechanisms and functions. En-
glewood Cliffs NJ. Prentice-Hall inc. 1976,
— Capitulo de libro:
Sonble PG: Chronic mucocutaneous candidiasis. In: Safai
B, ed. Immunodermatology. New York: Medical Book Co.
1981: p. 495-514.
— Acta de Congreso:
Pérez L, Martinez C: Endocarditis infecciosa por bacterias
del grupo Hacek. Revista de la Sociedad Andaluza de Car-
diologia. Restimenes del Congreso, Granada, Nov 9-11,
1989, p. 25-26.

TABLA II: Citas bibliograficas.

12. Tablas

Estan destinadas a colaborar en la exposicion del
material y métodos (por ejemplo, caracteristicas de
las poblaciones) y de los resultados. En ocasiones,
pueden ser Utiles en la discusion. Sélo se deben uti-
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lizar las necesarias estructuradas de forma simple,
clara y organizada. Han de ser autoexplicativas, de
tal forma que no haya que recurrir al texto para su
interpretacion. En ningln caso debemos repetir en
el texto los datos de la tabla, ya que su misién fun-
damental es ahorrar espacio de exposicidn.

13. llustraciones

Sirven para aclarar cierios aspectos del material y
métodos (aparatos, datos clinicos, radiografias,
ECG, mediciones poco habituales), aunque también
pueden ser de utilidad en resultados y discusion.
Pueden utilizarse fotos clinicas, graficos, esquemas
O registros.

Las ilustraciones encarecen mucho la impresidn
del trabajo, por lo gue deben ser restringidas al ma-
ximo, evaluando cuidadosamente la necesidad de
cada una de ellas. Se deben enviar en forma de fo-
tografia (no sirven los originales trazados en papel),
en papel blanco brillante, bien enfocadas y realiza-
das por un profesional. El tamafo recomendado es
de 12 x 18 cm con una proporcidn ancho/largo de
2/3. No se suelen aceptar fotografias en color, salvo
que el autor se comprometa a pagar la sobretasa
estipulada.

Las fotos se han de preparar para su publicacion
utilizando letras, nimeros o flechas indicadoras. Es-
tas senalizaciones han de tener un tamano adecua-
do y proporcional al de las fotografias, y seran au-
toadhesivas (no hechas a mano ni 2 maquina eléc-
trica). En la cara posterior de la fotografia se colocara
una pegatina autoadhesiva, con el nombre del autor,

el nimero de la figura y una flecha que indique cual
es la parte superior e inferior de esta. Se introducen
todas juntas en un sobre pequenio, del tamano de la
foto, que contenga tantas copias de las fotografias
€COMO manuscritos se envien.

14. Pie de las figuras

Debe ser autoexplicativo, de tal forma que el lec-
tor no se vea obligado a acudir al texto para com-
prender todo su significado.

15. Otros requisitos

El manuscrito original, con sus copias pertinentes
y el sobre que contiene las ilustraciones, se intro-
ducen en un sobre tamano folio y seran remitidos al
editor de la revista, con una carta de admision. El
manuscrito no debe ser grapado, doblado ni encua-
dernado de forma alguna. Algunas revistas exigen
adjuntar la llamada «carta de derechos» (copyright),
por la cual, los autores ceden los derechos de autor
a la casa editorial correspondiente, y aseguran que
dicho articulo es original, y no ha sido publicado an-
teriormente (ni enviado a publicar a otra revista de
forma simultanea). El formato de esta carta es su-
gerido por la casa editorial en el apartado «Normas
para los autores».

Blbllografla recomendada
. Council of Biology Editors: Manual de Estilo (Guia para pu-
blicaciones médicas). Editorial Salvat. Barcelona, 1987.
2. WIKINSKI JA et al: Método para la preparacion y redaccion de
articulos médicos, bioquimicos y afines. Editorial Asturasa In-
ternacional, Madrid, 1973.
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Comunicacion oral de los resultados

Manuel G. Eguaras*; Antonio Membrives **

*Jefe de Seccion; **Médico Interno Residente
Servicio de Cirugia Cardiovascular. Hospital «Reina Soffa». Universidad de Cordoba

Resumen

Una buena comunicacién a un Congreso comien-
za con la elaboracién de un buen resumen. Una vez
aceptada la presentacion, debemos prestar tiempo
y cuidado a la elaboracién de unas buenas diapo-
sitivas. La presentacion propiamente dicha se suele
realizar en ocho o diez minutos, en los que se dara
prioridad a los resultados de la investigacion. El
tiempo maximo de presentacion ha de ser riguro-
samente respetado.

Summary

A good paper to be read at a Congress should
start with the drafting of a good summary. Once the
paper has been accepted, a great deal of time and
care should be devoted to obtaining good slides.
The reading of the paper itself should take around
eight to ten minutes, priority being given to the re-
sults of research.

The maximum time allowed for a paper must be
rigorously observed.

Introduccion

El modelo de este tipo de comunicacion es la rea-
lizada en un congreso de especialistas, a la que nos
vamos a referir a continuacion de forma exclusiva.

Elaboracién del resumen

Eil investigador debera elaborar un resumen de su
investigacion, que sera enviado a los organizadores
del congreso dentro del plazo establecido al efecto.
Es una tarea delicada, en base a la cual el comité
decidira si se acepta o no para su lectura en el mis-
mo. Por esta razdn, no se aconseja realizarlo de for-
ma rapida, sino meditada y cuidadosa.

Las normas de elaboracion del resumen de una
comunicacion son similares a las del resumen de un
trabajo de investigacion. Su extension aproximada
es de 200-250 palabras, y debe ocupar el espacio
reservado al efecto, adaptandose lo mas posible,
pero sin salirse fuera de él en ningun caso.

Puede incluir una tabla con los resultados obte-
nidos, pero no debe llevar gréficos, figuras ni biblio-
grafia. De 1a misma forma que el resumen de un tra-
bajo, expondra brevemente la introduccion, el ma-
terial y métodos, los resultados y las conclusiones
més importantes. Debe presentar datos completos
y elaborados, para permitir que el comité de selec-
cion pueda juzgar su valor intrinseco, evitando fra-
ses como «se presentara...», «se discutird...», etc.

Presentacion

Salvo indicacién en contra del comité, se suele
disponer de unos diez minutos para la presentacion
oral, seguidos de otros cinco minutos de discusion.

Hemos de ajustarnos al tiempo de forma escrupu-
losa. Lo contrario es una falta de respeto al comité
organizador, al moderador y a la propia audiencia.
Todo esto exige varios ensayos previos, calculando
el tiempo e intentando quedarse un poco corto (el
moderador lo agradecera).

Un esquema muy habitual es dedicar un minuto a
la introduccion, ocho minutos al material-métodos y
resultados (dando prioridad a estos Ultimos) y un mi-
nuto a las conclusiones.

La comunicacion puede ser leida por completo, o
memorizada. Ambos sistemas tienen ventajas e in-
convenientes evidentes y, en general, se aconseja
actuar como sea costumbre en ese congreso con-
creto. En cualguier caso, las conclusiones deben ser
leidas.

Diapositivas

Son la base de la presentacion oral, y por esta ra-
z6n han de ser cuidadas de modo especial, no de-
jando su elaboracion para ultima hora. No hay cosa
peor que unas malas diapositivas para arruinar cual-
quier comunicacién, por buena que esta sea. Algu-
nas sugerencias Utiles pueden ser:

1. Ndmero

Para una exposicion de diez minutos suelen bas-
tar unas 20-22 diapositivas, incluyendo las conclu-
siones. Hay que estudiar cuidadosamente la nece-
sidad de cada una de ellas y no incluir ninguna poco
Gatil (distrae a la audiencia).

2. Simplicidad

Cada diapositiva debe expresar una idea (a lo
sumo dos).
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3. Visibilidad a distancia

Deben ser legibles desde cualquier punto de la
sala. Para ello, utilizar letras mayusculas de tamano
apropiado (maquina eléctrica u ordenador), a doble
espacio, sin pasar nunca de siete lineas por cada
diapositiva, ni mas de siete palabras por linea. Esto
afecta también a las tablas. Para comprobar su le-
gibilidad, una diapositiva escrita debe ser visible,
a simple vista, situandola a 20 centimetros de los
ojos. El texto debe ocupar todo el recuadro de la
diapositiva.

Las medidas adecuadas se muestran en la (Tabla 1).

EJEMPLO DE DIAPOSITIVA ESCRITA A MAQUINA U ORDENADOR

Tamano papel:
— Ancho 10,5 cm
— Alto 7,5 cm

Tamano letra:
— Alto 3,0 mm

Proporcién entre altura de la diapositiva y las letras: 1/25

TABLA |

4. Siempre que sea posible, utilizar graficas y no
tablas (se prestan mas a la proyeccion).

5. Estructurarla en forma horizontal, no vertical
(las pantallas son horizontales).

6. Los virajes (fondo azul, amarille, etc.) son muy
agradables a la vista, pero en caso de utilizarlos ase-
gurarse de que la diapositiva es perfecta, puesto que
una diapositiva virada pierde legibilidad, otro dato a
tener en cuenta es utilizar diapesitivas recientes,
porque el viraje pierde calidad con el tiempo, y lo
hace de modo irregular.

7. Utilizar positivos siempre que sea posible. Las
diapositivas en negativo pueden ser (tiles para co-
lorear por detrds (o para ser hechas a Ultima hora),
pero el local de proyeccién debe estar algo ilumi-
nado y precisan de un puntero eléctrico para sefia-
larlas. En todo caso, no mezclar nunca diapositivas
en negativo con otras en positivo, para no fatigar a
los asistentes.

8. Utilizar las fotos en color cuando este sea mas
importante que la forma. Es decir, utilizarlas para en-
fatizar, no para decorar.

Discusion

Durante la discusion, evitar ser agresivo o des-
cortés, aunque algun oyente nos atague con malos
modos, agradecer los comentarios cortésmente y
contestar de forma educada. Si un congresista nos
plantea varias cuestiones, apuntarlas y contestarlas
de forma ordenada, sin obligarle a repetirlas.

No entrar nunca en polémicas estériles ni discu-
siones infructuosas. Si una persona no esta confor-
me con la respuesta invitarla a conversar al finalizar
la comunicacion para no agotar todo el tiempo de
discusién con una sola pregunta. Por dltimo si no
conocemos alguna respuesta concreta, debemos
reconocerlo asi. No sucede nada, nadie es una en-
ciclopedia. Contestar que no se conoce la respuesta
y devolver la pregunta al interlocutor (quizas él la co-
noce y por esta razén nos la hace).

Blbllografla recomendada
. EVANS M, POLLOCK AV: The ten-minute presentation. En
Principles and Practice of Research. Editorial Springer-Verlag,
New York, 1986.

2. GARSON A et al: The 10 minuts talk: Organization, slides,
Writing and delivery. Am. Heart J. 111: 193, 1986.
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- FORMACION CONTINUADA

Caracteristicas generales del sistema coagulolitico

I. Zuazu-Jausoro; |. Montserrat; L. Ribera; J. Fontcuberta Boj

Seccién de Coagulacién del Hospital de la Santa Cruz y San Pablo. Barcelona

La hemostasia es un complicado conjunto de me-
canismos fisiol6gicos que poseen los mamiferos, a
través de los cuales, se mantiene la integridad del
sistema circulatorio. Su funcidén es evitar los pro-
cesos hemorragicos y mantener la fluidez de la san-
gre circulante. Dentro de las diferentes reacciones
hemostaticas intervienen el endotelio vascular, las
células sanguineas, matrices extracelulares, diver-
sas proteinas (proenzimas, enzimas, cofactores e
inhibidores) iones y lipidos. La finalidad de estas
complejas interacciones es mantener un balance
hemostatico, es decir, entre los mecanismos que se
encargan de la formacién de fibrina y aquellos que
se encargan de su disolucion®".

Clasicamente la hemostasia ha sido dividida en
tres fases: hemostasia primaria, coagulacion y fibri-
nolisis. En la actualidad esta bien establecido que
estas tres fases se hallan totalmente imbrincadas, de
forma que, algunos elementos de una fase pueden
participar también en las otras fases.

1. Hemostasia primaria

Con este término se engloban el conjunto de fe-
némenos que tjenen como finalidad la formacion del
trombo plaguétario y con ello el cese inicial de la he-
morragia. Este mecanismo es suficiente para dete-
ner las hemorragias en los vasos de pequefio cali-
bre, pero en heridas de importancia se requiere la
formacion de un coagulo de fibrina®. '

Las plaquetas son elementos formes anucleados
y constituyen el resultado final de la maduracion de
la serie megacariocitica medular. El recuento normal
de plaquetas varfa entre 150.000 y 350.000 por mm?®
de sangre, con una vida media de 8-12 dias.

La primera fase de la funcion hemostatica de las
plaguetas consiste en su adhesién a la pared vas-
cular. En condiciones normales las plaguetas no se
adhieren al endotelio vascular, en cambio si se pro-
duce cuando la superficie endotelial ha sido alterada
y el subendotelio queda expuesto a la sangre cir-

culante®. En este proceso intervienen: el flujo san-
guineo, componentes de la pared vascular, protei-
nas plasmaticas que a su vez son también compo-
nentes del subendotelio normal (factor Von Wille-
brand y la fibrinonectina) y diversas glicoproteinas
de la membrana plaquetaria, fundamentalmente la
glicoproteina 1b“'?.

La segunda reaccién plaguetar es la agregacion
plaquetar que se produce una vez las plaguetas se
han activado en la adhesién endotelial". Dicha ac-
tivacion puede ser inducida por multiples agentes:
difosfato de adenosina (ADP), tromboxano A2
(TXA2), serotonina (5-HT), trombina, factor activante
plaquetario (PAF) y colageno. Excepto el ADP y la
5-HT, los agonistas plaguetarios al inducir cambios
en la forma de las plaquetas producen la liberacion
del contenido de los granulos plaquetarios, asi como
la activacion del acido araquidénico® '®. Algunas
de las proteinas liberadas a partir de los granulos alfa
son: fibrindgeno, trombospondina, fibronectina, fac-
tor Von Willebrand, factor de crecimiento derivado
de las plaguetas (PDGF), factor plaquetario 4, inhi-
bidor del activador del plasminégeno tipo | (PAI 1) y
beta-tromboglobulina* . E| papel de estas sus-
tancias no esta completamente establecido, sin em-
bargo, parece ser que participan en el proceso de
agregacion plaquetaria y en su estabilizacion, asi
como en otras fases del sistema hemostasico como
la coagulacion, la fibrinolisis y la reparacion tisular.
La glicoproteina de membrana que interviene de
manera especial en la agregacion plaquetar es la gli-
coproteina llb-llla. _

La agregacion plaquetaria es a su vez regulada
por el endotelio vascular. Este, cuando es estimu-
lado por la trombina productos procedentes de los
monocitos, isquemia, dafio mecanico, etc..., puede
liberar grandes cantidades de prostaciclina (PGl 2),
que es un potente inhibidor de la adhesion y agre-
gacion plaguetaria, y un potente vasodilatador® 1.
Sin embargo, la relevancia fisiolégica de las activi-
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dades de la PGI 2 ain no estd plenamente esta-
blecida.

2. Coagulacién sanguinea

La coagulacion sanguinea es el conjunto de reac-
ciones bioquimicas cuyo resultado final es la trans-
formacion del fibrin6geno soluble en fibrina insolu-
ble. Este fendomeno tiene lugar después de la for-
macion del trombo hemostatico primario, y se ma-
nifiesta por la aparicion de trazas de fibrina que van
creciendo en tamano y consistencia rodeando a los
agregados plaquetarios hasta constituir el tapén he-
mostatico de fibrina definitivo o trombo de fibrina"®.

2a. Mecanismos de la formacion de fibrina

Los mecanismos de activacion de la coagulacién
hasta la formacion de fibrina consisten basicamente
en reacciones proteoliticas en cadena que han re-
cibido el nombre de cascada de la coagulacion®® 29,
En cada fase de la coagulaciéon, una glicoproteina
plasmaética en forma de zimogeno o proenzima es
convertido en el correspondiente enzima, el cual es
responsable de la subsiguiente transicion de zimo-
geno a enzima, pero de tal forma que cada reaccién
amplifica el sistema, es decir, que a partir de pocas
moléculas de los primeros factores de la coagula-
cién se generan una gran cantidad de moléculas del
enzima final, la trombina. Esta transicion de una
forma inactiva a forma activa se efectia por medio
de una proteolisis limitada de uno o dos enlaces
peptidicos.

Estas glicoproteinas plasmaticas son zimogenos
de serinaproteasa y por lo tanto, presentan carac-
teristicas estructurales y funcionales similares con
proteasas digestivas, tripsina y quimotripsina®".

La mayoria de los enzimas de la coagulacion son
efectivos desde el punto de vista fisioldgico cuando
se encuentran formando complejos multimolecuia-
res con cofactores proteicos (factores V y VIII) y en
superficies fosfolipidicas cargadas negativamente
procedentes de plaquetas activadas (factor plague-
tario 3) o de células danadas (leucocitos y células
endoteliales productores de factor tisular). Los iones
de calcio también desempefian una importante fun-
cién en la mayorfa de reacciones enzimaticas que
tienen lugar en la cascada de la coagulacion, por ser
reacciones dependientes del calcio o por permitir la
interaccion de las proteinas con las superficies fos-
folipidicas. De esta forma se consigue aumentar en-
tre 10* y 10° veces la velocidad de activacion de los
zimogenos respecto a la activacion de los mismos
zimbgenos en fase soluble®24,

Clasicamente se ha considerado que la activacion

de la coagulacion puede tener lugar por dos vias in-

dependientes: extrinseca, de origen celular y la in-
trinseca de origen humoral. En la actualidad se ad-
mite que ambas vias estan interrelacionadas.

La trombinoplastinoformacién intrinseca se inicia
con la activacion de las plaguetas y la activacion del
sistema de contacto (Esquema 1). Los componentes
de este sistema son el factor XlI, el factor XI, la pre-
calicreina y el quinindgeno de alto peso molecular
{(HMWK). Cuando el endotelio vascular sufre alguna
alteracion y se exponen a la circulacién general las
estructuras subendoteliales, (colageno, membrana
basal etc.) que poseen una carga negativa se pro-
duce una adsorcion a dichas superficies del factor
Xl (cargado positivamente). El factor XIl experimen-
ta cambios estructurales que hacen que esta mo-
lécula sea mas sensible a la activacion por diversas
enzimas, como la calicreina y la plasmina. El factor
Xl activado (Xlla) con el HMWK como cofactor con-
vierte el factor X| en su forma activada, factor Xla.
La activacion ulterior de la coagulaciéon también se
lleva a cabo en la superficie endotelial asi el fac-
tor Xla activa al factor IX que se halla unido a los
fosfolipidos de la membrana endotelial por los re-
siduos del acido gamma-carboxiglutdmico. Este,
en presencia de iones calcio convierte el factor IX en
factor 1Xa.

T Quini-~
ndgeng
A.P.M.\ (+Precali-

Fig. 1. Esquema de la activacion del sistema contacto.

Posteriormente el factor [Xa junto con el factor
Vlilla sobre una superficie fosfolipidica y calcio ca-
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falizan la activacion del factor X en Xa. El factor Xa,
una vez generado, entra en la formacion de com-
plejo multimolecular, denominado protrombinasa, y
constituido por fosfolipidos de origen plaquetar (fac-
tor 3 plaquetar) sobre el cual, se fija el factor V que
sirve de receptaculo al factor Xa, y posteriormente,
a su substrato, la protrombina.

Los mecanismos fibrinogeneradores no solamente
pueden ser inducidos por las plaquetas y el factor
XII sino también por factores contenidos en cual-
quier tejido del organismo. Estos factores trombo-
plasticos o tromboplastinas tisulares no existen ha-
bitualmente en la sangre circulante. Por tanto, para
intervenir en los mecanismos de la coagulacion, es
preciso que previamente penetren en la circulacion
sanguinea. Esto se produce en casos de traumatis-
mos, citolisis, roturas vasculares etc. Estos facto-
res pueden permanecer localizados en una zona
vascular durante el proceso fisiolégico de la hemos-
tasia, o por el contrario pueden liberarse en gran
cantidad al torrente vascular con la consiguiente ac-
tivacién generalizada de la coagulacion. El factor ti-
sular actla como cofactor del factor Vlla. No se co-
nocen con certeza las proteasas que se requieren
para que se produzca la activacion del factor VII, sin
embargo se sabe que el factor Xa puede catalizar
esta reaccion. El complejo formado por el factor Vlla-
factor tisular, en presencia de iones calcio activa el
factor X. El factor Xa activa al factor VIl mediante un
sistema de retroalimentacion positiva o «feed-back»
positivo. Por otra parte, el complejo Vlla-factor tisular
también activa el factor IX, en presencia de iones
calcio en lo que se conoce como «via alternativa»®®
(Esquema 2).

Una vez generada la trombina (factor lla) tiene lu-
gar la transformacion por parte de ésta del fibrino-
geno en fibrina. En un primer tiempo se produce una
hidrolisis que afecta a las uniones arginina-valina si-
tuadas en las cadenas alfa y beta del fibrinégeno,
liberando los fibrinopéptidos A y B. De esta forma
aparecen monémeros de fibrina que dan lugar pos-
teriormente a la aparicién de polimeros inicialmente
solubles y posteriormente insolubles gracias a una
polimerizacion irreversible que se efectla por el fac-
tor Xllla (el factor Xllla proviene directamente de la
activacion del factor Xl cuando éste es sometido a
la accién de la trombina y del calcio).

2.b. Mecanismos anticoagulantes naturales

La cascada de la coagulacion esta regulada por
diferentes mecanismos con capacidad inhibitoria. En
la Gltima década se han producido importantes avan-

ces en su conocimiento. Los mecanismos inhibito--

Activacién
Lntnnseca

HMWK Alternalwa
Activacidn
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®m.
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o
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Fig. 2. La cascada de la coagulacién. Los proenzimas son rom-
bos, los enzimas circulos y los procofactores rectangulos. Los
factores estdn abreviados FXIl, FXI, etc... Otras abreviaciones:
HMWK, ki'nfnégeno de alto peso molecular; FT, factor tisular; PT,
protrombina; T, trombina.

rios constituyen junto al sistema fibrinolitico, los me-
canismos anticoagulantes y antitrombdticos natura-
les del organismo. De tal forma que, los pacientes
afectos de un déficit congénito en alguno de estos
componentes estan sujetos a una alta predisposi-
cién a presentar complicaciones tromboembdlicas.

Las proteinas plasmaticas con capacidad inhibi-
toria de la trombina conocidas hasta la actualidad
son: 1) inhibidores de las serina-proteasas o anti-
trombinas, antitrombina [l (ATIII), cofactor de la he-
parina Il, alfa-2-macrogliobulina y alfa-1-antitripsina y
2) inhibidores de los cofactores activados constitui-
do por el sistema de la proteina C.

La ATIll contribuye como minimo un 70 % de la
actividad antitrombinica plasmatica y es bien cono-
cido que su deficiencia comporta un alto riesgo
trombético®®. Se sintetiza en el higado y probable-
mente en las células endoteliales®”. No s6lo inhibe
la trombina sino que también inhibe a otras serina-
proteasas activadas: Xa, 1Xa, Xla, Xlla y calicreina.
Estas reacciones son aceleradas por la heparina.

Recientemente Marcum y Rosenberg®®, han ais-
lado heparina activa a partir de la microvasculatura y
han demostrado gue este mucopolisacarido es ca-
paz de incrementar el nivel de inhibicion de la trom-
bina por la ATIIl. Estas observaciones indican que el

34 - A.E.P. N.° 13. Segundo Semestre 1991



FORMACION CONTINUADA

endotelio vascular contiene proteoglicanos que me-
diatizan la répida inactivacion de la trombina y
probablemente de otras serina-proteasas. El Cofac-
tor Il de la heparina Unicamente inhibe a la trombina
y su capacidad para inhibir se incrementa 1300 ve-
ces por el sulfato de dermatén a diferencia de la
ATIN®_E| papel fisiolégico del resto de las antitrom-
binas conocidas no estd definido, pero proba-
blemente es irrelevante desde el punto de vista he-
mostatico®® 3",

La proteina C (PC) es el zimdgeno de una serin-
proteasa vitamina K dependiente, que puede acti-
varse por la trombina, y cuando lo hace, adquiere
propiedades anticoagulantes y fibrinoliticas. Se trata
de una glicoproteina con un peso molecular de
62.000 daltons y gue contiene un 23 % de hidratos
de carbono. Estd compuesta por dos cadenas, una
ligera y una pesada unidas por puentes disulfuro. La
secuencia aminoterminal de la cadena ligera es ho-
mologa a la secuencia correspondiente de la cadena
ligera de los factores vitamino-K dependientes: pro-
trombina, factores VII, X y IX.

La activacion de la PC es acelerada 20.000 veces
cuando tiene lugar en presencia de trombomodulina
(TM) (proteina intrinseca de la membrana de las cé-
lulas endoteliales) y calcio. La TM forma un complejo
estequiométrico con la trombina 1:1 que activa ra-
pidamente a la PC. La PCa, en presencia de fosfo-
lipidos y de iones calcio, degrada los factores Va y
Vllla mediante una proteolisis limitada. Esta reaccion
es acelerada por la proteina S (PS). Al igual gue la
PC, la PS se sintetiza en el higado y es vitamino-K
dependiente. Actla como cofactor no-enzimatico,
acelerando la inactivacion de los factores Va y Vllla
producida por la PCa. Ademas de esta funcion anti-
coagulante la PC podria estimular la fibrinolisis san-
guinea®®.
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NUEVOS PRODUCTOS

NUEVOS PRODUCTOS

Cormeédica, S.A.

Cormédica, S.A. se complace en poner a dis-
posicidn de los equipos de cirugia cardiaca el nuevo
oxigenador de membrana Shiley-PLEXUS.

Como caracteristicas diferenciales destacan un
bajo volumen de cebado (450 c.c.), la estructura en-
trecruzada de los capilares que aumenta la eficiencia
del intercambio gaseoso y un intercambiador de ca-
lor compuesto por 13 espiras independientes. PLE-
XUS ha sido disenado para garantizar la maxima se-
guridad en su empleo. Por ejemplo, los sentidos de
flujo del gas y la sangre son paralelos, con lo que
se minimiza el riesgo para el paciente en caso de
accidente.

Si desean obtener mas informacion pueden diri-
girse a

Cormédica, S.A.

Av. Diagonal, 514, 4.7 pl.
08006 BARCELONA
Tel. (93) 41518 18
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AGENDA

En esta seccion intentamos dar la maxima informa-
cién sobre congresos, jornadas y conferencias que
creemos pueden ser de nuestro interés.

Eventos Nacionales 1992

VI CONGR,ESO NACIONAL
ASOCIACION ESPANOLA DE
PERFUSION

Secretaria Técnica

Imagen y Congresos

Eduardo Dato, 54, 2.° B

41005 Sevilla

Tel. (95) 464 42 69

3-5 junio

Eventos Internacionales 1992
14-16 enero  V Congreso Nacional de
Cardiologia
Il Congreso Nacional de C.
Cardiovascular
| Simposium Internacional sobre
Miocardioplastia y Circulacién
Asistida
Cardiologia’92
Palacio de las Convenciones
Apartado 16046, La Habana, Cuba
Télex 511609
Tel. (22) 6011
4th Internacional Symposium on
Anesthesia for Cardiac Patients
Princess Hotel
Acapulco (Mexico)
Dr. Pastor Luna
Mexican Society of Anesthesiology
Insurgentes Sur 636502
Col. Del Valle 13100
Mexico DF
(748) 5732911 ext. 276
31 ene.-3 feb. Annual Seminar of the American
Academy of Cardiovascular
Perfusion
Orlando Marriott Hotel
Orlando, Florida (USA)
AACP National Office
PO Box 100546

23-26 enero

27 feb.-1 mar.

13-17 marzo

2-4 abril

8-10 abril

21-25 abril

7-10 mayo

Birmingham AL35210 (USA)
(205) 8542341

Pathophysiology and Techniques
of Cardiopulmonary Bypass

San Diego Marriott Hotel and
Marina

San Diego, California (USA)
Cardiothoracic Research and
Education Funtation

PO Box CA92193 (USA)

(619) 54114444

30th International Conference of
AmSECT

Sheraton Hotel

Washington (USA)

AmSECT National Office

11480 Sunset Hills Road

Suit 100E

Reston VA22090, USA

(703) 4358556

Annual Meeting and Scientific
Sessions of The International
Society for Heart Transplantation
Marriott Hotel, San Diego

ISHT, 435 North Michigan Avenue,
Suite 1717

Chicago, IL 60611

Acute Myocardial Infartacion
London, Inglaterra

Castle House Publications LTd
28-30 Church Road, Tunbridge
Wells

Kent TN1 1JP. Inglaterra

(0892) 39696

Second International Conference
on Cryobiclogy and Cryomedicine
Kharkov (Rusia)

The Organizing Committee
Institute for Problems of
Cryobiology and Cryomedicine of
the UkrSSR

Academy of Sciences

23 Pereyaslavskaya Street
Kharkov 310015 (URRS)

(0572) 724143

Mechanisms of Perfusion

Hilton, Disney World Village,
Florida
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7-9 mayo

26-29 mayo

14-19 junio

Perfusion Resources Association
Inc., 13701 N. McIntosh Road,
Thonotosassa, Florida 33592
Annual ASAIO Meeting
Opryland Hotel, Nashville
OSAIO National Office, PO Box C,
Boca Raton, Florida 33429
British Cardiac Society Annual
Meeting

International Center, Harrogate
Dr. P. Oldershaw, 7St. Andrew’s
Place, Regents Park, Londres
NW14LB

10th World Congress of
Anaesthesiologis

The Hague (Holanda)

Holland Organizing Centre

16 Lange Voorhout

2514EE The Hague, Holanda

19-29 junio

29 jun.-1 jul.

23-28 agosto

CECEC Annual Meeting

Hotel Pullman St Jacques, Paris
M. Cruet, Secretariat du PrKhayat,
CHU de Caen, 14040 Caen
Cedex, Francia

Cardiac Surgery «Dreans and
Reality»

Milan, Italia

Organizing Secretariat

OIC Incentive

Viale Majno 21

20111 Milan, ltalia

(2) 76008190

XIVth International Congress of the
Transplantation Society

Palais des Congres, Paris (Francia)
Convergences Transplantation '92
120 Avenue Gambetta

75020 Paris (Francia)
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NOTAS

En el IV Congreso Europeo sobre Circulacion Ex-
tracorpérea celebrado los pasados dias 12-15 de ju-
nio en la ciudad de Norwijk, Holanda, asisti junto
con Rosa Gomez y M.* Eugenia Rivera a una reunion
en la que se traté sobre la formacion del Perfusio-
nista a nivel Europeo, en esta reunion asistieron re-
presentantes de las Sociedades de Dinamarca, In-
glaterra, Holanda, Escandinavia, Grecia, Bélgica,
Alemania, E.E.U.U. y Espana. Se habl6 de la situa-
cién de cada Pais y se propuso formar una junta Eu-
ropea de Perfusion. El representante de Estados
Unidos nos hablé de su experiencia sobre el Board
de Perfusion en su Pais. Finalmente el comité ini-
cialmente formado, para este Board Europeo de Per-
fusién, presentd un documento de discusion que a
continuacion paso a exponer.

Junta Europea de Perfusion

Documento de discusion

1. ¢Porqué tener una Junta Europea de perfusion?
En 1992/93 Bruselas estara en situacion de emi-
tir directrices a los perfusionistas que, en el pre-
sente momento, no tienen una voz comun con la
gue responder. Una Junta Europea de Perfusio-
nistas con un «Comité de relaciones de gobier-
no» propio, que seria un subcomité de la propia
Junta Europea, podria ser esa voz.

2. La experiencia de E.E.U.U.

En 1972 la AmSECT adoptd unos requerimientos
para la certificacion de los perfusionistas, des-
pués de que durante 5 afios fueran desarrollados
por el comité.

En 1975 un organismo auténomo independiente
llamado (ABCP) American Board of Cardiovas-
cular Perfusion, se encargé de la certificacion de
los perfusionistas asi como de la acreditacion de
los programas de formacion. Este, relativamente
pequefio grupo, tiene control de ambos, la cer-
tificacion de los perfusionistas y la acreditacion
educacional (de los programas de formacion), y
eventualmente los cirujanos y organizaciones de
perfusionistas acudieron al American Medical As-
sociation y a su Committee on Allied Health Edu-
cation and Acreditation (CAHEA) (Comité com-
binado de Educacién y acreditacion sanitaria)
para pedir consejo. Esto, finalmente, les llevé al
reconocimiento en 1976, por el Council on Me-
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dical Education (Consejo de educacién médica),
de la perfusion cardiovascular como una profe-
sién sanitaria combinada (Allied Health Profes-
sion), y a la formacién del Joint Review Commit-
tee for Perfusion Education (JRC-PE) (Comité
combinado de revision, para la formacion de la
perfusion) en 1977.

La decision del ABCP que habia alarmado a los
cirujanos cardiacos llevo en 1982 a la formacion
del Co-ordinating Comittee on Perfusion Affairs
(CCPA) (Comité coordinado para asuntos de la
perfusién), bajo la presidencia del Dr. Gerald Rai-
ner, que representd un corte en las organizacio-
nes profesionales y llegod a ser el Unico vehiculo
para el intercambio de informacién entre esas or-
ganizaciones.

. El paralelismo del Reino Unido.

Vimos que no tenia sentido cometer los mismos
errores iniciales que nuestros colegas america-
nos, y en consecuencia establecimos el equiva-
lente a una combinacion de la CCPA y el JRC-
PE, el Board of Clinical Perfusion Sciences (Junta
de las ciencias clinicas de la perfusion). La Junta
incluye representantes de la Sociedad de Ciru-
janos Cardiovasculares de Gran Bretana e Irlan-
da, la Asociacion de Anestesistas de Gran Bre-
tafia e Irlanda, y la Sociedad de Perfusionistas de
Gran Bretafna e Irlanda, y tiene una mayoria de
perfusionistas. La Junta esta reconocida por to-
das las sociedades anteriores como el cuerpo
definitivo para la formacién y entrenamiento de
los perfusionistas.

. Europa y una junta Internacional de Perfusion.

Con la creciente mobilidad de los perfusionistas
alrededor del mundo AmSECT vy la UK Board,
sienten que un Board internacional es necesario
para establecer los patrones de formacion y cer-
tificacion. Esta Junta Internacional eventualmente
podria incluir capitulos de Europa, N. América, S.
América, Australia, Asia y Africa.

. Instituyendo una Junta Europea de perfusion.

Preguntas:

a) ¢Quiénes deberian ser los miembros de la
Junta?

b) ¢Necesitamos a los cirujanos y anestesistas
en la Junta?
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c) ¢Cual deberia ser el cometido de la Junta?

I) Establecer, controlar y mantener proto-
colos iguales, para la formacion y entre-
namiento, en Europa.

ll) Establecer unas pautas por las cuales los
programas de perfusion serian aprobados
por la Junta.

lIl) Establecer una acreditaciéon comuin para
los perfusionistas europeos.

d) ¢Necesitamos un «comité de relaciones de
gobierno» para negociar con Bruselas en
nombre de la Junta?

6. Financiacion de la Junta.
¢ Como deberia ser financiadas las actividades de
la Junta?
a) Por suscripcion de los perfusionistas.
b) Por las companias comerciales.

Margarita Olivares
Vice-presidenta

IV Premio Cormédica al mejor trabajo en
perfusion

Ya es habitual en CORMEDICA la convocatoria de
premios que ayudan al perfusionista a perfeccionar-
se en su trabajo; el nimero y calidad de los trabajos
presentados en convocatorias anteriores denotan el
éxito obtenido en la creacién de los mismos. Una
vez mas se convoca el IV Premio Cormédica al
mejor trabajo de perfusion.

LA ACTUALIZACION ES EL PASO SIGUIENTE A
LA INNOVACION.

LA PUESTA AL DIA SE HACE IMPRESCINDIBLE.

Los trabajos de investigacion no tendrian razon de
ser si no salieran a la luz. Porque sabemos que
transmitir las experiencias y los nuevos conocimien-
tos y técnicas es la base de un trabajo bien hecho,
es por lo que se crearon y se dio continuidad a las
JORNADAS TECNICAS DE PERFUSION. Estas son
el marco mas idéneo para el contraste de opiniones,
revision de materiales y Utiles, conocimientos de
nuevas técnicas y métodos, o intercambio de ideas
y planes que hagan que el perfusionista y su pro-
fesion tengan la mejor cualificacién posible.

Bases:

A. Podran optar al Premio, individualmente o en
equipo, todos los perfusionistas integrados en la
A.E.P. S

B. No hay restricciones en cuanto a la tematica y
extension de los trabajos.

C. Todos los trabajos deberan ser inéditos y no ha-
ber sido presentados ni publicades. Deberan
acompanar asimismo las referencias bibliografi-
cas de los trabajos que se citen.

D. Se podra utilizar cualquiera de los idiomas del
Estado Espanol, debiendo acompanar en el caso
de gue no sea en castellano, copia en dicho
idioma.

E. Habra que presentar tres copias mecanografia-
das a doble espacio por una sola cara en tamano
folio, de cada original presentado al Premio.

F. El plazo de entrega de originales finalizara el 30
de septiembre de 1992. Los originales deberan
entregarse a los delegados de CORMEDICA,
S.A. antes de la fecha indicada.

G. Los originales deberan ser anénimos, adjuntan-
dose un sobre cerrado, con el titulo del trabajo,
en cuyo interior se indicara el nombre, direccion,
teléfono y nombre del centro hospitalario del au-
tor o autores.

H. El fallo del jurado, gue sera irrevocable, se hara
publico antes dei 31 de diciembre de 1992.

. Los premios seran los siguientes:

— 1.° Premio de 400.000 ptas.

— Tres Accésits de 200.000 ptas.

El 1.° Premio no podréa ser declarado desierto.

Todos los trabajos quedaran en poder de la

ASOCIACION ESPANOLA DE PERFUSIONIS-

TAS, la cual podréd publicar aquellos trabajos

que crea oportunos (no exclusivamente los

premiados).

L. El jurado estara compuesto por 3 perfusionistas
a designar por la Junta Directiva de la A.E.P. mas
un representante de CORMEDICA, S.A., que ac-
tuara como secretario, con voz pero sin derecho
a voto.

0. La participacion en el Premio implica la acepta-
cién de estas bases.

ral o

Fe de erratas

Correcciones al trabajo MONOGRAFICO (I parte)
del Dr. Manuel G. Eguaras, publicado en la revista
n.°12.

Pag. n.” 13; en el encabezado del articulo, donde
dice PROGRAMA, tiene gue decir PANORAMA.
Pag. n.° 16; el articulo titulado INFORMACION BI-
BLIOGRAFICA, tiene que ir detras del titulado HI-
POTESIS DE TRABAJO (pag. n.? 20).

Pag. n.° 22; el articulo titulado DISENOS EXPERI-
MENTALES, tiene que ir detras del titulado DISENO
EXPERIMENTAL: ESTUDIOS PROSPECTIVOS Y
RETROSPECTIVOS (pag. n.° 25).
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Manual de anestesia cardiaca
Stephen J. Thomas, MD

1988. Salvat Ediciones, SA
Barcelona

Este Manual de anestesia cardiaca aporta la ex-
periencia combinada de 20 expertos anestesiologos
que presentan de forma directa la fisiopatologia, la
farmacologia y el tratamiento anestésico de pacien-
tes con enfermedades cardiacas.

Los autores destacan la fisiopatologia de una gran
variedad de lesiones cardiacas, ya que la consideran
necesaria para realizar una anestesia racional cen-
trada en la seleccion de farmacos y técnicas capaces
de producir y mantener la hemodinamica mas ade-
cuada en cada paciente.

Asi mismo, los autores detallan el empleo de far-
macos no anestésicos y técnicas (vasodilatadores,
inotrépicos, antiarritmicos, marcapasos) que forman
parte integral de la terapedtica cardiovascular y se
pueden aplicar en todos los tipos de variantes qui-
rurgicas.
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Remitir a
A.E.P. Revista de la Asociacion Espanola de Perfusionistas
Hospital de la Santa Creu i Sant Pau
Secretaria de Cirugia Cardiaca
Sant Antoni Maria Claret, 167
08025 Barcelona (Espana)

Suscripcion a la revista A.E.P.

Nombre
Direccion Nam.
Localidad D.P.

Pais
Tel.

Centro de trabajo
Localidad ' D.P.
Pais

Categoria profesional

Suscripcion anual para Espaia: 1.500 ptas.

Forma de pago: .

Transferencia bancaria a la Revista de la Asociacion Espariola de Perfusionistas.

Cta. Cte. nim. 4856-34 de la Caixa de Pensions per a la Vellesa i d’Estalvis de Catalunya i Balears.
Agencia Sant Antoni Maria Claret, 330 - 08026 Barcelona.

Suscripcién anual otros paises: 20 $. X

Forma de pago:

Cheque nominativo a nombre de la Asociacién Espanola de Perfusionistas.
Remitido a Sra. Rosa Garin Soler.

Pasaje Garcia Cambra, 10 - 08041 Barcelona.

e e e e e e e e e e e e e e s e e e e e e e e e e i i i
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~ Normas

1. Se publicaran trabajos relacionados con la es-
pecialidad y otros afines que se consideren de in-
terés.

2. Laextension del trabajo serd libre y se presentara
en papel blanco tamano DIN-A4, mecanografiados
por una sola cara y a doble espacio en todos sus
apartados, con margenes no inferiores a 2 cm.

La numeracion debe comenzar por la pagina del ti-
tulo y figurara en el margen superior derecho de ma-
nera correlativa y en el siguiente orden:

a) Una primera pagina que debe contener:

— El titulo. Conciso, pero informativo.

— Puede existir un subtitulc de no méas de 40 es-
pacios.

— Nombre y dos apellidos de cada uno de los
autores con el maximo titulo académico alcan-
zado.

— Nombre del (los) departamento (s) y la (s) ins-
titucion o instituciones a las que el trabajo
debe ser atribuido.

— Nombre y direccion del responsable de la co-
rrespondencia sobre el trabajo.

b) Una segunda pagina que contendra un resumen
de una extension maxima de 150 palabras. En
esta segunda pagina deben formularse los ob-
jetivos del estudio, los procedimientos bésicos,
los hallazgos mas importantes y las conclusiones
principales. No incluira datos no citados en el tra-
bajo.

c) En una tercera pagina, abstrac en inglés.

d) Texto del trabajo. Debera contener los siguientes
apartados:

Introduccidn

Material y método

Resultados

Discusion

Conclusiones

e) Bibliografia. Numerada por orden de aparicion en
el texto, donde constara la enumeracion de la
cita.

Seran redactadas segun las siguientes normas:
Articulos:

— Apellidos e inicial del autor o autores

— Ttitulo del trabajo

— Abreviatura internacional de la revista

— Vol.: paginas, ano de publicacion

Libros:
— Apellidos e inicial del autor o autores
— Titulo del libro

— Editorial, paginas, ciudad y ano.
Se recomienda incluir los de especial interés y
las de reciente revision, procurando no sobre-
pasar 25 citas.

f) Tablas, ilustraciones y fotografias:
Cada tabla, esquema o ilustracion, debe ser con-
feccionada en folio aparte. Se recomienda tinta
china en la construccion de tablas y esquemas
que iran numeradas en la parte inferior segun el
orden de exposicion en el texto y con un titulo
informativo. Las fotografias blanco y negro sobre
papel brillo tamafio 10 x 13 llevaran al dorso el
nombre del autor y el nimero de orden. Al pie
del folio ira la explicacion de {as abreviaturas.
En folio aparte, y con el mismo nimero de orden
y titulo informativo, se mecanografiara a doble
espacio la explicacion de la tabla, esquema o fo-
tografia, procurando ser breve y concreto.

3. El Comité de Redaccion se reserva el derecho de

no aceptar trabajos que no se ajusten a las presen-

tes instrucciones, asi como, previamente a su acep-

tacion sugerir las modificaciones que considere ne-

cesarias.

Comité de seleccion y redaccion
de la revista A.E.P.

¥
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