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Editorial

La hipercolesterolemia familiar una causa
genética de la enfermedad cardiovascular
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Las enfermedades cardiovasculares (ECV)
son la primera causa de muerte a nivel mun-
dial. Las enfermedades cardiovasculares in-
cluyen un grupo de enfermedades del aparato
circulatorio, entre las que destacan la enfer-
medad isquémica del corazén, la enfermedad
cerebrovascular, la enfermedad hipertensiva,
enfermedad coronaria y la ateroesclerosis. En
el ano 2022, 19.8 millones de personas murie-
ron por ECV, lo que representa el 32% de to-
das las defunciones a nivel mundial. De estas,
el 85% se debieron a infartos de miocardio y
accidentes cerebrovasculares (1).

En Ecuador, las enfermedades cardio-
vasculares ocupan el primer lugar entre las
causas de muerte diagnosticada para el afo
2019, representando un 26,49%. Las estadis-
ticas del Ministerio de Salud Publica indican

un comportamiento similar en la provincia
del Azuay, donde se encuentra la enferme-
dad cardiovascular como la primera causa de
muerte (2).

Las ECV, en su gran mayoria, estan aso-
ciadas a los factores de riesgo conductuales:
son la alimentaciéon poco saludable, la inac-
tividad fisica, el consumo de tabaco y el con-
sumo nocivo de bebidas alcohdlicas (3). Entre
los factores del entorno, el mas importante
es la contaminacion del aire (4). Los efectos
de los factores de riesgo conductuales pue-
den manifestarse en forma de hipertension,
hiperglucemia, sobrepeso y obesidad, ademas
de hiperlipidemia, este ultimo definido como
los niveles elevados de lipidos séricos como
el colesterol y triacilglicéridos. Los niveles
elevados de lipidos séricos y su variacién
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interindividual estan influenciados por facto-
res genéticos y ambientales (3,5).

La enfermedad genética mas prevalente
a nivel mundial, que afecta a unos 30 millones
de personas y que produce alteraciones en
los niveles de colesterol, es la hipercoleste-
rolemia familiar (HF) (6); es un sindrome que
causa defectos en la eliminacién del coles-
terol de las lipoproteinas de baja densidad
(LDL-C). Es una enfermedad que tiene una
herencia autosémica dominante y es atribui-
ble a mutaciones en tres genes que codifican
al receptor de LDL (LDLR), APOB y PCSKO.
La HF es el mas comun desorden monogé-
nico que conduce a un riesgo notablemente
mayor de ECV, que oscila entre 2 y 26 veces
dependiendo de los niveles de colesterol, asi
como de los afos de exposicién; a pesar de
esto, la HF esta notoriamente subdiagnostica-
day subtratada alrededor del mundo (7). En el
ambito del Ecuador, los datos existentes son
inexistentes; existen estudios donde estudian
la prevalencia de la hipercolesterolemia, pero
no describen su etiologia; lo mismo ocurre en
toda Latinoamérica y el Caribe, donde no se
cuentan con los datos suficientes sobre esta
patologia (8).

La forma mas severa de la enfermedad
la presentan los individuos que tienen la HF
homocigota, lo cual se refiere a que los dos
alelos de los genes involucrados se encuen-
tran alterados; la menos severa es la hete-
rocigota con un solo alelo de alguno de los
genes alterados. En este sentido, la forma ho-
mocigota de la HF tiene una prevalencia de
1:1000000 (6). Los pacientes son considerados
homocigotos para la HF si tienen dos copias
mutantes del gen, en las cuales ambos alelos
pueden tener la misma mutacidn o diferentes
mutaciones. En este caso la presentacion cli-
nica es dramatica y caracteristica, niveles de
colesterol total entre 500 y 1000 mg/dl e inicio
en la infancia de sintomas de enfermedad co-
ronaria. Desde la infancia, los pacientes con
HF homocigota, presentan manifestaciones
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cardiovasculares con cardiopatia isquémica
grave en la adolescencia (7,9).

En contraste la forma heterocigota de
HF es relativamente comun con una prevalen-
cia estimada de 1:500 en los Estados Unidos
y el Reino Unido (10). La frecuencia es mucho
mas alta entre chinos canadienses, franceses
canadienses, finlandeses, holandeses, libane-
ses y sur africanos. Los niveles de colesterol
en estos individuos van de 325 a 450 mg/dl.
La presentacion clinica no es dramatica o tan
pronunciada como en los homocigotos. La HF
heterocigota también se manifiesta precoz-
mente desarrollando aterosclerosis severa
entre 30 y 50 anos e infarto al miocardio an-
tes de los 50 afos, ademas desarrollan signos
visibles de depdsitos de colesterol: xantomas
tendinosos, de piel, xantelasmas y arco cor-
neal. Los valores de triglicéridos y VLDL son
normales o solo ligeramente elevados y dismi-
nuye la concentracion de HDL-c (11,12).

La patofisiologia de la HF se basa en que
biolégicamente, las particulas LDL-C constitu-
yen un elemento primordial en el proceso ate-
rosclerético, ya que penetran y se acumulan
en la intima arterial, donde la oxidacién y otras
modificaciones bioquimicas pueden hacerlas
proinflamatorias y susceptibles a la fagocitosis
por los macroéfagos locales. La acumulacion
de estas células sobrecargadas de lipidos, las
llamadas células espumosas, en el espacio
subendotelial es el primer signo de una placa
aterosclerética (10). Ademads, multiples lineas
de evidencia han asociado los niveles plas-
maticos de LDL-C con la ECV; sin embargo,
mas recientemente, los estudios de aleatoriza-
cion mendeliana han analizado mas a fondo la
importancia de la exposicién acumulada a la
hipercolesterolemia. En la HF, el LDL-C alto 'y
la exposicion prolongada son determinantes
de un mayor riesgo de ECV (711).

La base molecular del aumento de los
niveles de colesterol LDL-C en la HF suele
derivar de variantes genéticas en el receptor
de LDLR, que conducen a una reduccién del
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ndmero o la actividad de los receptores de
LDL y, en ultima instancia, culminan en una
disminucién de la depuracién hepatica de las
particulas de LDL-C de la sangre (11). Otros
mecanismos moleculares establecidos que
resultan de variantes en el APOB o variantes
de ganancia de funciéon en PCSK9 también
conducen a hipercolesterolemia debido a una
absorcidon hepética deficiente de LDL-C circu-
lante. Las variantes causales en los tres genes
se consideran codominantes, lo que significa
que en el caso de dos alelos mutados (uno
de cada progenitor), ambos contribuyen a la
magnitud del fenotipo (6,10).

El diagndstico de la HF se ha realiza-
do tradicionalmente segun criterios clinicos
basados en la presencia familiar y personal
de enfermedad coronaria prematura, con-
centraciones elevadas de c-LDL en sangre
y la presencia de depdsitos superficiales de
colesterol como xantomas tendinosos y arco
corneal. La Organizacién Mundial de la Salud
ha recomendado el diagnéstico precoz de la
HF como una prioridad socio-sanitaria y es-
tablecid criterios diagndsticos que involucran
los aspectos mencionados anteriormente,
asignandole valores a algunos factores cuya
sumatoria genera una puntuacién que orienta
la etiologia primaria, considerandose diag-
néstico cierto cuando el paciente obtiene 8
0 mas puntos, un diagnéstico probable entre
6-7 puntos y uno posible entre 3-5 puntos (13).

Sin embargo, el diagndstico clinico pre-
senta limitaciones: las concentraciones de
colesterol total y LDL-C no discriminan con
suficiente sensibilidad a los sujetos afecta-
dos afectos en la poblacién general e incluso
en el seno de una familia con el diagndsti-
co de HF (6). El solapamiento entre afectos
y no afectos es especialmente importante en
personas jovenes, entre quienes aproximada-
mente el 20% tienen cifras LDL-C que pueden
dar un diagnéstico equivocado. La expresién
clinica de la enfermedad se puede solapar
con otras hipercolesterolemias y a menudo
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no se dispone de datos familiares. Ademas,
el comienzo y la severidad de la enfermedad
ateroescler6tica varian considerablemente, in-
cluso en individuos que comparten el mismo
defecto genético; el arco corneal y los xanto-
mas son muy raros en los heterocigotos en
las primeras décadas de la vida, por lo que
ayudan poco en el diagnéstico, especialmen-
te en jovenes. Por estos motivos, los criterios
clinicos empleados en el momento actual pre-
sentan una escasa correlacién con el diag-
néstico genético (11). Se ha evaluado el valor
de los tres criterios mas frecuentemente utili-
zados en el diagnéstico clinico de la HF, y su
sensibilidad y especificidad se encuentran en
torno al 70%, por lo que recomienda realizar
el diagndstico genético en estos casos (12).
Actualmente se puede realizar un diag-
néstico de certeza, demostrando el defecto
genético que conduce a esta enfermedad: una
mutacién en el gen del receptor LDL (14). La
principal ventaja del diagnéstico genético
mediante el estudio del ADN es su elevada
especificidad cuando se compara con los cri-
terios clinicos. La heterogeneidad observada
en los pacientes con HF en relacién con las
concentraciones plasmaticas de colesterol
y el riesgo de cardiopatia isquémica puede
deberse a diferencias en la naturaleza de la
mutacién en el gen del receptor LDL (15). La
clase de mutacion puede tener implicaciones
en la presentacién clinica, en el prondstico y
en la respuesta al tratamiento. También varia
considerablemente el riesgo cardiovascular
en funcién del tipo de mutacién. Asi, los por-
tadores de una mutacion de alelo nulo suelen
tener el perfil lipidico mas aterogénico com-
binado con un mayor riesgo cardiovascular
y en ocasiones con una menor respuesta al
tratamiento hipolipemiante con estatinas.
Por tanto, el diagndstico genético facilitara el
analisis de la interaccién gen-ambiente que
contribuira a realizar una medicina preventiva
en los pacientes con HF o a la aplicacién de
estrategias terapéuticas individualizadas (16).
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Resumen

Introduccién: El tratamiento quirdrgico ha sido tradicionalmente utilizado en casos con expo-
sicion 6sea, en los Ultimos anos el manejo conservador mediante apdsitos semioclusivos ha
demostrado favorecer la regeneracion tisular y obtener resultados funcionales y estéticos sa-
tisfactorios. El caso demuestra que el manejo conservador con apdsito semioclusivo es una
alternativa eficaz a la cirugia para lesiones digitales pediatricas graves. Al aprovechar la alta
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capacidad regenerativa infantil, se logran resultados estéticos y funcionales 6ptimos.

Presentacién del caso: Paciente pediatrico con lesién traumatica de la falange distal del
dedo, asociada a exposicidn ésea limitada y fractura distal (Allen 11l / Ishikawa Il). El manejo
se realiz6 mediante tratamiento conservador con apdsito semioclusivo y seguimiento clinico
periédico. Durante la evolucién se observo regeneracién progresiva del pulpejo, epitelizacion
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completa de la herida y adecuada recuperacién funcional sin evidencia de infeccién ni otras
complicaciones. La cicatrizacién se completd en aproximadamente 32 dias.

Discusion: La evolucién favorable observada en este caso coincide con la evidencia que
destaca la alta capacidad regenerativa de los tejidos distales en nifios cuando se mantiene un
ambiente hiumedo protegido. El tratamiento conservador puede evitar procedimientos quirdrgicos
innecesarios, disminuir costos y reducir la morbilidad asociada a intervenciones mas invasivas.

Conclusién: El manejo conservador con apdsitos semioclusivos representa una alternativa
terapéutica segura y efectiva para lesiones traumaticas distales del dedo en pacientes pediatri-
cos seleccionados, incluso en presencia de exposicion dsea limitada, siempre que se realice un
seguimiento clinico adecuado.

Palabras clave: Traumatismos de los dedos, cicatrizacién de heridas, apésitos oclusivos,
lesiones de la mano, estudio de caso.

Abstract

Introduction: Traumatic injuries of the distal phalanx account for approximately 4.8-9% of pe-
diatric orthopedic emergency visits. Although surgical treatment has traditionally been used
in cases with bone exposure, in recent years conservative management using semi-occlusive
dressings has been shown to promote tissue regeneration and achieve satisfactory functional
and aesthetic outcomes.

Case presentation: We report the case of a pediatric patient with a traumatic injury of the
distal phalanx of the finger, associated with limited bone exposure and a distal fracture (Allen
Il / Ishikawa II). Management was performed using conservative treatment with a semi-occlu-
sive dressing and periodic clinical follow-up. During follow-up, progressive regeneration of the
fingertip pulp, complete epithelialization of the wound, and adequate functional recovery were
observed, with no evidence of infection or other complications. Complete healing occurred in
approximately 32 days.

Discussion: The favorable evolution observed in this case is consistent with current evi-
dence highlighting the high regenerative capacity of distal tissues in children when a protected
moist environment is maintained. Conservative treatment may help avoid unnecessary surgical
procedures, reduce healthcare costs, and decrease the morbidity associated with more invasive
interventions.

Conclusion: Conservative management with semi-occlusive dressings represents a safe and
effective therapeutic alternative for distal fingertip injuries in selected pediatric patients, even in
the presence of limited bone exposure, provided that appropriate clinical follow-up is ensured.

Keywords: Finger injuries, wound healing, occlusive dressings, hand injuries, case reports.

Introduccion atricion y aplastamiento por objetos pesados,

puertas o maquinaria son la causa mas fre-
Las lesiones traumaticas del pulpejo digital cuente en nifios en edad escolar, con una in-
constituyen entre el 4,8 y el 9% de todas las  ¢idencia maxima entre los 5y los 12 afios. (2)
consultas de urgencias de traumatologia en La clasificacién de Allen divide las le-

la edad pediatrica. (1) Los mecanismos de siones segun el nivel de amputacién respecto
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al lecho ungueal y la falange distal, y guia el
tratamiento. (3) La clasificacion de Ishikawa,
complementaria a la de Allen, subdivide la zona
distal en subzonas que permiten predecir el
potencial de regeneracién tisular. (4) Las lesio-
nes tipo | y Il rara vez requieren intervencion
quirdrgica; las de tipo I, con exposicidn ésea
menor de 2 mm, pueden manejarse conserva-
doramente con resultados funcionales iguales
o superiores a los abordajes quirdrgicos. (5)
El principio fisiolégico del apésito semio-
clusivo descansa en la teoria de cicatrizacion
en ambiente humedo formulada por Winter,
donde la oclusién favorece la migracién de
queratinocitos, estimula la angiogénesis y
concentra factores de crecimiento locales que
aceleran la epitelizacion. (4) Esta base fisio-
patoldgica fue trasladada al contexto clinico
de las lesiones digitales por Mennen y Wiese
(1993) con el uso del capuchdn de guante de
latex, técnica que demostré resultados equi-
parables a la cirugia con menor morbilidad. (6)
Una revision sistematica reciente con
mas de 800 dedos analizados documenta
una tasa de cicatrizacion completa del 97,4%
con este método, con un tiempo promedio
de epitelizacién de 30 dias. (7) En poblacién
pediatrica, la capacidad regenerativa tisular
es notablemente superior a la del adulto, con
documentacion de reconstitucion completa
del pulpejo digital, lecho ungueal y almoha-
dilla subcutanea en menores de 12 anos. (8)

Presentacion del Caso

Paciente masculino de 7 anos quien sufrié
atriccion del tercer dedo de la mano izquierda
al quedar atrapado en una puerta al examen
fisico se evidencié herida a nivel de pulpe-
jo del tercer dedo de la mano izquierda, con
sangrado activo moderado, en la radiografia
presenta una solucién de continuidad dsea a
nivel de la falange distal del mismo dedo sin
compromiso de la fisis, clasificada como Allen
Tipo Il (afectacién del lecho ungueal proximal

con exposicidon ésea < 2 mm) / Ishikawa
Subzona Il. Figura 1.

Figura 1. A. Lesion de falange distal a la llega-
da en urgencias. B. Radiografia anteroposte-
rior y lateral donde se evidencia solucién de
continuidad dsea a nivel de falange distal de
tercer dedo.

Al examen fisico se confirmé la integri-
dad de la matriz ungueal, sin evidencia de
luxacién de la placa ungueal proximal ni de-
formidad en flexién que sugiriera una lesién
de Seymour. Como parte del manejo inicial
de la fractura abierta, se verifico el estado
de inmunizacién antitetanica, el cual se en-
contraba completo y vigente para la edad. Se
inicié profilaxis antibidtica con cefalexina via
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oral, administrada tres veces al dia durante
siete dias.

Se realiz6 manejo conservador con apo-
sito e irrigacién con solucién salina estéril al
0,9%, desbridamiento minimo, se aplicé un
apdsito plastico semioclusivo transparente

con solapamiento aproximado de 1,5 cm so-
bre piel sana perilesional, junto con vendaje
protector externo sin inmovilizacién articular.
La técnica de colocacién se esquematiza en
la Figura 2.

Figura 2. Técnica de colocacion del apésito plastico semioclusivo transparente en lesion trau-

matica de la falange distal.
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En la primera semana el paciente pre-
senté mejoria progresiva del dolor y adecuada
tolerancia al apésito, en la segunda semana
se observé formacion inicial de tejido de gra-
nulacién en el pulpejo (figura 3), en la tercera
semana la herida se encontré limpia y seca,
con formacion visible del pulpejo digital y le-
cho ungueal en proceso de reconstitucién ain
incompleto, por lo que se indicé continuar el

manejo con apdésito semioclusivo (figura 4),
finalmente, en la cuarta semana se constaté
epitelizacién completa con pulpejo digital de
adecuada consistencia, lecho ungueal integro
y simétrico, tras el alta médica, se realizé un
seguimiento a los tres meses, en el cual el pa-
ciente se mantuvo completamente asintoma-
tico y con una evolucién clinica satisfactoria.
(Figura 5)

Figura 3. Control a la segunda semana, retiro de apdsito plastico semioclusivo y colocacién de
nuevo apdsito, se aprecia ausencia casi total de ufa.

Figura 4. Control a la tercera semana, formacion visible del pulpejo digital y lecho ungueal en

proceso de reconstituciéon aun incompleto.
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Figura 5. Epitelizaciéon completa con pulpejo
digital de adecuada consistencia y lecho un-
gueal integro y simétrico.

Durante los controles clinicos, tanto el
paciente como sus padres manifestaron pre-
ocupacion ante la presencia de exudado y mal
olor bajo el apdsito semioclusivo, interpretan-
do estos hallazgos como signos de infeccién o
deterioro de la herida. Se les explicé que dicha
respuesta es inherente al principio fisiolégico
del ambiente himedo oclusivo, sin que esto
implique infeccion.

Discusidn

La presencia de exposicidén dsea en lesiones
de falange distal se traté casi como una in-
dicacion automatica de cirugia. Hoigné et al.
demostré que incluso con hueso expuesto, el
apésito semioclusivo genera tejido para cubrir
el defecto sin necesidad de colgajos. (9) La
revision sistematica de Esmaeil et al. con mas
de 800 casos confirma tasas de cicatrizacion
completa del 97,4% con tiempos medios de
epitelizacién de 30 dias, resultados compara-
bles con nuestro caso. (7) El ensayo de Bensa
et al. comparé tratamiento conservador frente
a cirugia en lesiones Allen Il y llI, sin encontrar
diferencias significativas en funcién ni en tasa

de curacién a los 6 meses, (10,11) En el caso
gue presentamos, la clasificacién Allen 11l con
exposicién 6sea menor de 2 mm encajaba
exactamente en el perfil donde la evidencia
apoya el manejo conservador, y los resultados
lo confirmaron. (5,12)

Un metaanalisis de Pastor et al. com-
paré el tratamiento conservador con el qui-
rdrgico en lesiones Allen 1l-11l y no encontré
diferencias estadisticamente significativas en
discriminacion tactil, tiempo de cicatrizacién
ni satisfaccion del paciente, con un perfil de
complicaciones mas favorable para el trata-
miento conservador. (6,11,13) En el contexto
pediatrico, el potencial regenerativo de la fa-
lange distal es cualitativamente superior al del
adulto. Kang et al. documentaron la regene-
racion completa del pulpejo digital, el lecho
ungueal y la huella dactilar en menores de 12
anos tratados con métodos oclusivos, atribui-
da a la mayor concentracién de células madre
mesenquimatosas en el periostio del hueso
distal pediatrico. (5,14)

Las opciones quirlrgicas van desde col-
gajos locales, colgajos en isla homodigitales,
injertos compuestos, terminalizaciones, mi-
crocirugia, Smith et al. reportaron resultados a
largo plazo tras terminalizaciones en lesiones
agudas de pulpejo, con tasas de intolerancia
al frio del 77% frente al 23% en manejo con-
servador, (15,16) y Alexandrov et al. describen
técnicas de colgajo homodigital en pediatria
con buenos resultados pero que amerita una
exigente curva técnica. (17) Ng et al., en una
encuesta mundial a cirujanos, encontraron
que la variabilidad en el manejo de estas
lesiones sigue siendo alta incluso entre es-
pecialistas, lo que refuerza la necesidad de
protocolos claros y accesibles. (18) En cuanto
a la relacién costo-beneficio, Cosentino et al.
cuantificaron que el tratamiento con apési-
to semioclusivo es 6,5 veces mas econémi-
co que el colgajo local, con menor tiempo de
ausentismo escolar y laboral. (13,19) El ensayo
clinico multicéntrico de Bensa et al. comparé
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directamente el tratamiento conservador fren-
te a la cirugia en 120 pacientes, reportando
tasas de curacién equivalentes sin diferencias
significativas en funcién a los 6 meses. (12,20)

Un aspecto practico relevante que no
siempre se describe en la literatura, pero que
representa un desafio real en la consulta, es
la presencia de exudado abundante y mal olor
bajo el apdsito semioclusivo. (1) Sin embargo,
como describen Nuutila y Eriksson, el exuda-
do es un componente esencial de la cicatriza-
cién en ambiente himedo, ya que concentra
factores de crecimiento epidérmico, metalo-
proteasas de la matriz y células inflamatorias
que aceleran la reparacion tisular. (4) El olor
caracteristico, por su parte, se origina en la
degradacion anaerobia de proteinas tisulares
en el microentorno ocluido y no implica infec-
cién en ausencia de signos clinicos objetivos
como eritema progresivo, calor, secrecién
purulenta o fiebre. (11,20) Rautio et al. en su
estudio de seguimiento con apdsito semioclu-
sivo, reportaron que la educacion anticipada
al paciente y a los cuidadores fue determi-
nante para la adherencia al tratamiento y para
evitar cambios prematuros del apésito que
interrumpieran el proceso de cicatrizacién.
(8,22) En nuestro caso, la orientacion sistema-
tica sobre este fenémeno permitié mantener
el protocolo sin interrupciones y contribuy? al
resultado favorable observado.

La decisién de no inmovilizar la articu-
lacidn interfalangica distal se fundamenté en
las caracteristicas anatdémicas de la lesién y
en la evidencia disponible para este escena-
rio clinico. Las fracturas extra articulares de
la falange distal como la presentada en este
caso poseen estabilidad intrinseca confe-
rida por el envoltorio de tejidos blandos, el
lecho ungueal y el aparato extensor lo que
confiere suficiente contenciéon mecanica sin
necesidad de inmovilizacién articular formal.
Cuando existe lesidn abierta del pulpejo con
compromiso del tejido blando, la prioridad te-
rapéutica se orienta hacia el mantenimiento

del ambiente humedo oclusivo, la aplicacién
de una férula rigida comprometeria la ventana
de inspeccién de la herida, la frecuencia de
cambios del apdsito y la integridad del sello
semioclusivo, comprometiendo asi el proceso
de cicatrizacion. (20,23)

El manejo conservador de este caso se
alinea con las guias de practica clinica pe-
didtrica actuales, las cuales establecen que
el tratamiento con apdsitos semioclusivos
es la primera linea terapéutica para lesiones
Allen Il y Ill en nifios, reservando la cirugia
para defectos mayores a 5 mm o inestabilidad
articular. (24)

Conclusiones

Este caso respalda el manejo conservador
con apésito plastico semioclusivo en lesio-
nes traumdticas de la falange distal en pa-
cientes pediatricos, incluso en presencia de
exposicion ésea limitada y fractura asociada.
La evolucién clinica favorable observada, ca-
racterizada por epitelizacién completa, ade-
cuada regeneracion del pulpejo y ausencia
de complicaciones infecciosas, es consis-
tente con la evidencia reciente que destaca
el alto potencial regenerativo de los tejidos
distales cuando se mantiene un ambiente hu-
medo protegido. Este reporte contribuye a la
literatura existente al documentar resultados
funcionales y estéticos satisfactorios sin inter-
vencidn quirdrgica, lo que sugiere que el trata-
miento conservador puede considerarse una
alternativa terapéutica inicial en casos selec-
cionados. No obstante, se requieren estudios
prospectivos y series de casos mas amplias
para fortalecer la evidencia y establecer cri-
terios clinicos mas precisos para la seleccién
de pacientes.

Limitaciones

Este reporte presenta las limitaciones inhe-
rentes al disefo de caso Unico: la ausencia
de grupo comparador impide establecer
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causalidad ni generalizar los resultados a la
totalidad de lesiones Allen lll. El seguimien-
to se limitd a los tres meses, sin evaluacion
a largo plazo de sensibilidad discriminativa,
tolerancia al frio, crecimiento ungueal ni re-
sultados funcionales objetivados mediante es-
calas validadas. Se recomienda la realizacion
de estudios prospectivos con mayor nimero
de pacientes y seguimiento minimo de 6 a 12
meses para validar estos hallazgos en la po-
blacién pediatrica ecuatoriana.

Aspecto ético

Este reporte de caso se realizé conforme a
la Declaracion de Helsinki y a las normas
institucionales aplicables para investigacion
clinica. Dado que se trata de un Unico caso
clinico, la presentacién no requirié aprobacion
formal del Comité de Etica para investigacién
segun la normativa local vigente; sin embargo,
la elaboracién y publicacion del manuscrito
cuentan con el consentimiento informado por
escrito de la representante legal del paciente
para la publicacion de los datos clinicos y las
imagenes. Se preservo la confidencialidad del
paciente, se eliminaron identificadores direc-
tos y el caso se presenta de forma andnima.

Conflicto de interés

Los autores declaran no tener ningun conflic-
to de interés, financiero ni de otro tipo, relacio-
nado con el presente reporte de caso.

Financiacion

No se recibié financiacién externa para la ela-
boracién de este reporte de caso.
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Resumen

Introduccion: la candidiasis vulvovaginal (CVV) representa una de las infecciones ginecoldgicas
mas frecuentes en mujeres en edad fértil, principalmente causada por Candida albicans. Cerca
del 75% de las mujeres experimentaran al menos un episodio en su vida, con un 5-10% desarro-
llando candidiasis recurrente (CVVR).

Objetivo general: determinar las variantes genéticas y mecanismos de resistencia antifingica
en meujeres con candidiasis vulvovaginal recurrente por Candida spp.

Metodologia: la investigacién empled el modelo PICO y consideré ensayos clinicos aleato-
rizados, estudios observacionales analiticos, libros y revisiones sistematicas sobre variantes
genéticas y resistencia antifingica en CVVr publicados en inglés o espaiol en la Ultima década,
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excluyendo trabajos no experimentales, tesis, guias clinicas e infecciones no vulvovaginales. Se
buscé en PubMed, ScienceDirect, Redalyc, ResearchGate y Google Scholar.

Resultados: se incluyeron 10 articulos relacionados al tema y los hallazgos indican que genotipos
como CAl 32-46 y mutaciones en ERG11 se asocian con resistencia a azoles, mientras que los
polienos, como la nistatina, ofrecen mejor eficacia terapéutica. El gen CDR1 mostré mayor rela-
cioén con la activacién de bombas de eflujo, a diferencia de CDR2 y MDR1. Ademas, C. albicans
y C. glabrata fueron las especies con mayor capacidad de formar biofilms.

Discusion: en conjunto, la evidencia confirma que mutaciones y biofilms incrementan la resis-
tencia antifingica.

Conclusion: las variantes genéticas si influyen en la resistencia a antifingicos, asi como los
mecanismos de barrera como la bomba de eflujo y los biofilms.

Palabras clave: biofilms, bomba de eflujo, candidiasis vulvovaginal recurrente, CDR1, ERGT1

Abstract

Introduction: Vulvovaginal candidiasis (VVC) is one of the most frequent gynecological infec-
tions in women of reproductive age, primarily caused by Candida albicans. Approximately 75%
of women will experience at least one episode in their lifetime, with 5-10% developing recurrent
candidiasis (RVC).

General objective: To determine the genetic variants and mechanisms of antifungal resistance
in women with recurrent vulvovaginal candidiasis caused by Candida spp.

Methodology: The research employed the PICO model and considered randomized clinical trials,
analytical observational studies, books, and systematic reviews on genetic variants and antifungal
resistance in RVC published in English or Spanish in the last decade, excluding non-experimental
studies, theses, clinical guidelines, and non-vulvovaginal infections. PubMed, ScienceDirect,
Redalyc, ResearchGate, and Google Scholar were searched.

Results: Ten articles related to the topic were included, and the findings indicate that genotypes
such as CAI 32-46 and mutations in ERG11 are associated with azole resistance, while polyenes,
such as nystatin, offer better therapeutic efficacy. The CDR1 gene showed a stronger association
with efflux pump activation, unlike CDR2 and MDR1. Furthermore, C. albicans and C. glabrata
were the species with the greatest capacity to form biofilms.

Discussion: Overall, the evidence confirms that mutations and biofilms increase antifungal
resistance.

Conclusion: Genetic variants do influence antifungal resistance, as do barrier mechanisms such
as the efflux pump and biofilms.

Introduccion septicemia (2). De sus 190 especies, nueve
_ son patoldgicas: C. albicans, C. glabrata, C.
El género Candida esta conformado por krusei, C. guilliermondii, C. pseudotropica-

levaduras unicelulares que crecen en diver- lis, C. zeylanoides, C. rugosa, C. parapsilosis
sos medios, formando colonias lisas, blan- y C. tropicalis (3). La Organizacién Mundial
quecinas y brillantes (1). Aunque es comensal de la Salud (OMS) ha clasificado a los paté-
humano, actua como patégeno oportunista, genos flngicos como una amenaza mundial

causando desde infecciones mucosas hasta debido a su alta prevalencia, resistencia a
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tratamientos y limitaciones en el desarrollo
de terapias efectivas (4). En particular, C. au-
ris y C. albicans han sido catalogadas como
patdgenos criticos, con tasas de mortalidad
que oscilan entre 29-53% y 20-50%, respec-
tivamente, ademds de presentar resistencia a
multiples antifingicos (5).

Existen varios estudios que hablan
acerca de la prevalencia e incidencia de las
mujeres con infecciones por Candida spp., su
incidencia anual es de 138 millones de muje-
res, proyectandose a un aumento a 158 millo-
nes para 2030 (6,7). Ademas, se explica que
la incidencia de casos estd mas relacionada
a las mujeres en edad fértil que comprende
entre los 20 a 50 anos de las cuales existe
un 10-75% que desarrollen como minimo un
episodio de infeccidén por este patégenoy en-
tre el 5-10% se estima que desarrollardn can-
didiasis vulvovaginal recurrente (8, 9). En un
estudio de India se comprobd que las mujeres
en edad productiva tienen una prevalencia de
10-35% de vulvovaginitis por Candida confir-
mada por laboratorio (10).

En un estudio realizado en el conti-
nente europeo, especificamente en los pai-
ses de Francia, Alemania, ltalia, Espana y
Reino Unido, y también incluyendo a Estados
Unidos, a 6010 pacientes femeninas entre 16 a
65 anos de edad se encontré que dependien-
do del pais un cuarto o la mitad de las pacien-
tes ha tenido un diagndstico de candidiasis
vulvovaginal por lo menos una vez en su vida,
ademads se pudo registrar que las mujeres
francesas eran las menos propensas con un
29% de casos y las mujeres italianas fueron
las mas susceptibles a esta enfermedad con
un 49%. Ademas, el estudio refiere que una
quinta parte de las mujeres han tenido recu-
rrencia de esta enfermedad, representando
el 9% del total de las mujeres encuestadas,
siendo las mujeres entre los 25 a 34 afos las
que reportaron mayor frecuencia en la vulvo-
vaginitis candididsica recurrente (11).

En cuanto a Estados Unidos se analiz6
un estudio parecido al de Europa en donde
se realizaron encuestas a 4548 adultos re-
sidentes de este pais, para conocer la can-
tidad de veces que han tenido una infeccién
por Candida spp en diferentes periodos de
tiempo, los cuales fueron durante el ano an-
terior a su estudio, a lo largo de la vida de las
participantes y también se analiz6 el uso de
antifingicos de venta libre y con receta. Los
resultados de este estudio coinciden en cierta
forma con los de otros paises, ya que, durante
el dltimo ano el 5,2% de los participantes tuvo
esta infeccidn, y el 53% la han presentado a lo
largo de su vida. Con respecto al uso de medi-
camentos antifingicos, el 72% de las mujeres
en el ano posterior del estudio utilizaron estos
farmacos bajo una receta proporcionada por
personal de salud calificado, el 40% utilizaron
medicamentos de libre venta, y el 16% refirie-
ron haber utilizado ambos (12).

En Latinoamérica se realizaron estudios
en Colombia, Peru y Ecuador. En Colombia
se analizaron a 2.384.164 mujeres entre los 15
a 49 anos que fueron a consulta por candi-
diasis vulvovaginal desde el afio 2015 a 2019,
estimando que la prevalencia nacional es de
apenas el 113% (13). Por otra parte, un estudio
en el de Centro de Salud Morro Solar-Jaén en
la provincia de Jaén, Peru, realizado a 2851
mujeres reportd que la prevalencia por infec-
cién de Candida albicans fue de 31,27%, sien-
do el grupo etario mas frecuente las mujeres
dentro del rango de edad de 15 a 49 afos (14).
En Ecuador, el estudio realizado por Orellana
J, Pacheco K (15) exponen que determinar la
incidencia de las infecciones por Candida spp
es dificil debido a que existen casos en donde
se puede presentar de manera asintomatica,
sin embargo, mencionan un trabajo realizado
en el afno de 2017 en donde exponen que en
la ciudad de Cuenca, Azuay la prevalencia por
esta enfermedad fue del 30,33%. Ademas, el
estudio refiere que los antifiingicos con mayor
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resistencia son el miconazol, itraconazol y
fluconazol.

Varios autores estan de acuerdo en que
la candidiasis vulvovaginal recurrente repre-
senta un problema de salud publica a nivel
mundial (6,7,16). Ademas, los estudios coin-
ciden en gue se debe considerar recurrente
cuando la paciente presenta de 3-4 infeccio-
nes en menos de 12 meses (1718). Otro punto
compartido es el rango de edad que mas se
ve afectado por esta enfermedad, siendo en-
tre los 15 a 49 afos, que coincide con la edad
fértil femenina (11,13,14). Por otra parte, plan-
tean que la C. albicans es el principal agente
etiolégico representando el 90% de los ca-
s0s, aunque se ha observado un incremento
de infecciones por C. glabrata y C. tropicalis,
las cuales exhiben mayores mecanismos de
resistencia, complicando su manejo clinico
(14,19). Ademas, afirman que esto es conse-
cuencia de la resistencia antifingica que esté
mediada por diversos mecanismos. Uno de
ellos es la formacion de biofilms, que impi-
den la penetracién de farmacos. La sobreex-
presién de bombas de eflujo (CDR1y MDR1),
responsables de la expulsién activa de com-
puestos antifingicos. Y por mutaciones en el
gen ERGT11, que reducen la afinidad por azoles
(20-22). Por otra parte, se encontrd relacién
entre la venta de farmacos antiflingicos sin
receta médica y el aumento de la resistencia
de Candida spp. (12-15).

Todos ellos afectan el tratamiento de
esta infeccién y por esto, se ha planteado
la problematica: ;Cudles son las variantes
genéticas y/o mecanismos de resistencia a
antifungicos en mujeres con diagndstico de
candidiasis vulvo-vaginal por Candida spp re-
currente versus mujeres sin recurrencia?

Metodologia

Se procedid a realizar una revision sistemética
basada en la guia PRISMA 2020 (23), se utilizd
el modelo PICO para estructurar la pregunta
de investigacién. Se consideré como pobla-
cidén a mujeres con infeccion por Candida spp.,
comparando cepas con y sin resistencia a los
antifingicos, se evalué variantes genéticas y
mecanismos de resistencia asociados. Se in-
cluyeron ensayos clinicos, estudios de cohor-
te, casos y controles, estudios transversales
y estudios descriptivos publicados en inglés
o espanol entre 2010 y 2025, que abordaran
variantes genéticas, susceptibilidad antifiin-
gica, bombas de eflujo o formacién de biofilm
en aislamientos vaginales de Candida spp. Se
incluyeron estudios anteriores a los ultimos
cinco anos cuando correspondian a investi-
gaciones primarias directamente relacionadas
con variantes genéticas o mecanismos de re-
sistencia antifingica en Candida spp., debido
a su relevancia para el objetivo de la revision.
Se excluyeron cartas al editor, guias clinicas,
tesis, estudios no experimentales y los que no
tienen relevancia con candidiasis vulvovagi-
nal. La busqueda fue realizada en bases de
datos digitales como PubMed, ScienceDirect,
Redalyc, ResearchGate y Google Scholar, se
empled los términos MeSH y operadores boo-
leanos como “Candida’; “"ERG11", “"CDRT’, “bio-
films" y "bomba de eflujo”. La calidad metodo-
l6gica se evalué mediante el indice SCimago
Journal Rank y la escala Newcastle-Ottawa
para estudios de cohorte y casos y controles,
asi como su version modificada para estudios
transversales.
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Figura 1. Diagrama de flujo basado en la metodologia PRISMA (identificacién, cribado e inclusion)
de articulos para la revisién sistematica realizado en su sitio web oficial.

Fuente: Elaborado por los autores.

Resultados

Tabla 1. Listado de estudios utilizados en el estudio

Autor Tipo de L. - .. .
(Ret.) estudio Seleccion Comparabilidad Exposicion Puntaje
Shu-Hua Cohorte/ _ 7/9 Moderado-
et al. (24) Casos-control bajo
Bowen et Cohorte/ 9/9 Muy bajo

al. (25) Casos-control
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UEe d_e Seleccion Comparabilidad Exposicion Puntaje Riesgo
estudio
Sa?h(;:)t Transversal - 8/10 Mocéz;gdo—
2?876))( Transversal - 8/10 Moﬂzgzdo-
Z:IIa ?298(;[ Transversal - 8/10 Mof):”rgdo—
Gu(ozg;c . ansversal - 8/10 Mocti)zlj'gdo—
;s;?h(ggi) Transversal - 8/10 Moﬂzgzdo-
Yar(13ﬁ’; e Transversal — 8/10 Mogiggdo—
eAtILIThg;i) Transversal - 8/10 Mocgzlj'gdo—
Li(g’é)a " Transversal - 8/10 Moﬂz;gdo-

Fuente: Elaborado por los autores.

La Tabla 1 presenta la evaluacion del transversales. Nueve estudios presentaron
riesgo de sesgo de los diez estudios inclui- riesgo moderado-bajo y uno riesgo muy bajo,
dos. Se aplicé la escala Newcastle-Ottawa esto indica una calidad metodoldgica adecue-
para estudios de cohorte y casos y contro- da para el analisis.

les, y su versién modificada para estudios

Tabla 2. Variantes genéticas asociadas a la candidiasis vulvo-vaginal por Candida spp recurrente
segun: tipo de antiflngico de resistencia y especie de Candida.

Autor Especie Variante Antifingicos
(Ref.) P genética evaluados

Hallazgos principales

CAIl 32-46: 100% resistencia a

Sth:l-?; f) C. albicans CélAfg_OA:i g S li:tIrL;i:(;rr]]ZZz(())lll itraconazol y mayor CMI; CAl
' 30-45: baja resistencia (2,2%)
Bowen et Nistatina e itraconazol: 100%
al. (25) C. albicans No reportado  Azoles, polienos sensibilidad; azoles con
' resistencia variable
Sahu et al Azoles. polienos Alta resistencia a azoles
" C.albicans  No reportado €5, POTienas, (=54-60%); nistatina mayor
(26) equinocandinas

sensibilidad (54,29%)
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Autor Especie Variante Antifingicos
(Ref.) P genética evaluados

Hallazgos principales

Mutacion ERG11 asociada a

resistencia a azoles; mayor
Dovo et al. » may

27) Candida spp. ERG1 Azoles, polienos  resistencia en C. glabrata;
nistatina y econazol mas
efectivos

C.: Candida; CMI: concentracion minima inhibitoria; CAl: Candida albicans index (genotipo);
ERGT1I1: gen que codifica la enzima lanosterol 14a-demetilasa; Azoles: antifungicos del grupo
azolico (fluconazol, itraconazol, miconazol, ketoconazol, voriconazol); Polienos: antifingicos
como nistatina y anfotericina B.

Fuente: Elaborado por los autores.

La Tabla 2 muestra que la resistencia susceptibilidad a los azoles, principalmente
antifingica varia en funcién de la especie de fluconazol e itraconazol. Por otro lado, los po-
Candida, del perfil genético y del tipo de anti- lienos, especialmente la nistatina, mantienen
fungico. Los genotipos como CAIl 32-46 y al- una mejor respuesta terapéutica en la mayoria
teraciones en ERG11 se relacionan con menor de los aislamientos analizados.

Tabla 3 Mecanismos de resistencia de variantes de Candida spp recurrente por biofilms y trans-
portadores de eflujo segun: tipo de mecanismo y variante de Candida spp.

Autor Esbecie Genes
(Ref.) P implicados

Mecanismo Hallazgos principales

Sobreexpresion de CDR71 (13,16x)

Zhang et C. albicans CDRI, CDR2, Bombas de en cepas resistentes; otros genes
al.(28) MDRI, FLUT eflujo P stenles; olros g
sin cambios significativos
ADH1, CDRI, AQH7 sobreexpresadp en cepas
Guo et al. . Bombas de resistentes y correlacionado con
C. albicans CDR2, MDR], . . P
(29) FLUT. ERGT1 eflujo CDR1, CDR2y FLUT; sin relacién
’ con MDR1y ERGT1
Esfahani , CDRI1, CDR2, Bombas de Alta sobreexpresion de CQRi y
C. albicans . MDR1 en CVVR; coexpresion en
et al. (30) MDR1 eflujo . ;
75% de aislamientos
Yan et al. . ALST, ALS3, o Mayor formacién de biofilm
C. albicans Biofilm en cepas de CVVR frente a
(31) HWP1 ..
colonizacién (p<0,05)
Alikhani  C. albicans, . Biofilm Produccién de biofilm: C. albicans
etal (32) C.glabrata 48,7% vy C. glabrata 54,5%
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Genes
implicados

Autor

(Ref.) Especie

Mecanismo

Hallazgos principales

Li et al. C. albicans CDRI1, CDR2,
(33) ' MDR1

Biofilm fuerte en CVVR (48,4%); ™

Biofilm + eflujo CDR1y CDR2 tras biofilm; MDRT sin

cambios

C.: Candida; CVVR: candidiasis vulvovaginal recurrente; CDR1/CDR2/MDR1/FLU1: genes
asociados abombas de eflujo; ERG11: lanosterol 14a-demetilasa; ADH1: alcohol deshidrogenasa
1, ALS1/ALS3/HWP1: genes relacionados con adhesién y formacién de biofilm.

Fuente: Elaborado por los autores.

La Tabla 3 presenta los mecanismos de
resistencia antifliingica identificados en los es-
tudios incluidos. El hallazgo mas frecuente fue
la sobreexpresion de *CDR1*, especialmente
en cepas resistentes a fluconazol. En cambio,
*CDR2* y *MDR1* mostraron resultados me-
nos constantes. También se observé que la
formacion de biofilm favorece la persistencia
de la infeccién, ya que dificulta la accién del
antifingico y puede aumentar la expresion de
genes relacionados con bombas de eflujo.
Discusion
La Candida albicans es la especie predomi-
nante y la que desarrolla mayor resistencia,
los autores incluidos en la presente revision
coinciden que esta especie posee una capa-
cidad superior de adaptacion al nicho vaginal
por diversos mecanismos genéticos. La C. al-
bicans presenta mayor diversidad genética lo
que favorece a los genotipos resistentes como
CAIl 32-46 (27). En relacién con la resistencia
segun el tipo de antifungico, la recurrencia
por C. albicans se debe a la activacién de me-
canismos que disminuyen la eficacia de los
azoles, mientras que los polienos mantienen
mejor rendimiento terapéutico. Por otra par-
te, la sobreexpresion de CDR1 en cepas resis-
tentes favorece la expulsién del fadrmaco (28).
Ademas, las biofilm fuertes incrementan adn
mas la expresiéon de CDR1y CDR2 y reducen
la penetraciéon del antifliingico, lo que explica

por qué fluconazol, miconazol y clotrimazol
muestran mayores tasas de resistencia en los
casos de CVVR (32,33).

En lo relacionado a las cepas de C. albi-
cansy sus variantes genéticas predisponentes
a la resistencia a antimicéticos, el autor Shu-
Hu G et al. (24) realizd un ejercicio compara-
tivo entre aislamientos de esta especie, pero
diferenciadas por genotipos, nombrados como
CAl 30-45 y CAI 32-46, en la cual los resulta-
dos concluyeron en que el segundo de estos,
fue susceptible de dosis-dependientes al far-
maco fluconazol, presentando 100% de resis-
tencia a itraconazol. Por el contrario, CAl 30-
45 exhibid sensibilidad en un porcentaje del
2,2% de resistencia. En lo concernientes a las
CMI (GM) de fluconazol e itraconazol fueron
sustancialmente superiores en CAl 32-46 en
contraste a CAl 30-45 (P < 0,001). Finalmente,
en la dindmica de las mutaciones se presenté
un mayor nimero en CAl 32-46 en ERG11, con
una divergencia superior (P < 0,001).

En pacientes con sospechas de CVV,
dentro del contraste entre los polienos ver-
sus azoles, en términos de Sahu B, et al. (25)
culmind en que los aislados se mostraron con
60% de sensibilidad a nistatina y 54,29% de
sensibilidad a miconazol, con resistencia para
este ultimo del 3714%. En lo pertinente a ke-
toconazol y voriconazol los dos registraron un
60% de resistencia. En cuanto a la resisten-
cia, se aprecié una intermedia de un 45,71% a
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anfotericina B y 42,86% a itraconazol. Sobre
fluconazol presenté un 54.29%, mientras que
caspofungina exhibié una distribucion equi-
librada entre sensibilidad y resistencia. En
la misma ténica, Bowen C, et al. (26) en los
aislados de C. albicans cuyo origen eran de
CVVA y CVVR verifico diferencias por anti-
fungico. En adicién, terminé comprobando
en referencia a la sensibilidad que nistatina
lo expuso en un 100% en ambos grupos, con
la anfotericina un 98,3% en CVVA y 91,7 en
CVVR, con resistencias del 1,7 % y 8,3 %, res-
pectivamente; en lo perteneciente a clotrima-
zol exhibié un 93,1% en CVVAy 86,7 en CVVR,
con resistencias de 1,7% y 8,3%. En la misma
linea, para miconazol presenté un 55,2% en
CVVAy 41,6% en CVVR, teniendo resistencia
del 41,4% y 41,7% respectivamente; ademas,
en fluconazol, se evidencié un 75,9% en CVVA
y 75% en CVVR con resistencias de 5,6% en el
primeroy 8,3% en el segundo. En el corolario,
en itraconazol se expuso un 100% en CVVA'Y
CVVR, sin determinarse resistencia.

De igual manera se plantea que el flu-
conazol y el cotrimazol al ser tratamientos
tradicionales y que se han usado de manera
ilimitada, han generado resistencia en ciertas
cepas de Candida spp, permitiendo proponer
el uso de otros azoles. En correspondencia a
esto, Dovo E, et al. (27) demostraron en su es-
tudio que existe sensibilidad reducida hacia el
fluconazol con un porcentaje de 59,54% y al
cotrimazol con 43,51 %. Ademas, en su estudio
se puede ver que dependiendo la especie de
Candida spp. puede variar la resistencia ha-
cia los azoles siendo la C. fomata la que mas
resistencia presenta a los azoles tradicionales
(52,6% para fluconazol y 42,1% para miconazol).
En base a esto, se destaca el uso de Econazol
como un tratamiento alternativo debido a su
alta sensibilidad y en cuanto a la familia de los
polienos la Nistatina es la mejor opcién porque
no presentd ninguna resistencia en cada géne-
ro de Candida spp. En cuanto, a la expresion del

gen ERG11, coincide con los otros estudios en
gue su presencia genera resistencia.

En referencia a la relacion de causalidad
entre los pacientes con CVVRy resistencia a
antifingicos mediados por el mecanismo de
las bombas de flujo, autores como Zhang J,
et al. (28) han concluido que la expresién de
CDR1aumenta en 3,16 veces en el grupo de 18
aislados de C. albicans resistentes al flucona-
zol en comparacion con los aislamientos de C.
albicans sensibles al fluconazol (P<0,05). En la
misma sintonia, Gou H, et al. (29) ha finalizado
en que la expresion del gen ADH1 se correla-
ciona positivamente con la expresién de los
genes asociados a la resistencia a los azoles,
los cuales son el CDR1, CDR2y FLU1 (P<0,01)
y destaca que todos presentan Rs mayores de
0,7 en todos los grupos estudiados. Estafahani
A, et al (30), es coincidente con estas con-
clusiones, puesto que ha sostenido que la
sobreexpresiéon de CDR1 es de 3,65 - 24,76
veces y del MDR1 de 4,46 - 20,25 veces en
todos los aislamientos de CVVR resistentes a
fluconazol (75% de 8 aislamientos) y los que
eran también a dos o mas azoles (ITR, POS
y VOR). Pero, explica que el gen MDR1 no se
expresé en dos aislamientos.

Sobre la recurrencia de la CVVR, se ve-
rificd que son causadas por las biofilms. Yan
C, et al. (31), corrobora esta idea ya que en su
investigacion concluye que la capacidad de
formacion de biofilms de las cepas aisladas
de pacientes con RVCC es significativamente
mas fuerte que las cepas de colonizadores va-
ginales (P < 0,05). En igual direccion, Alikhani
T, et al. (32) puntualiza en su pesquisa que
de 39 aislamientos de C. albicans, 19 (48,7%)
cepas dieron positivo en produccién de bio-
pelicula. De los 11 aislados de C. glabrata, 6
(54,5%) produjeron biopelicula. En igual senti-
do, Li S, et al. (33) culmina sosteniendo que la
formacién de biopelicula aumenta la resisten-
cia antifungica, donde CDR1y CDR2 se sobre
expresaron, particularmente en el 48,4% de
los aislados CVVR con biofilm fuerte (P<0,05),
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en la cual MDR1 no exhibié modificaciones
significativas (p > 0,05). Por el contrario, el
biofilm fuerte se asocié a mayor resistencia 'y
mayor riesgo de recurrencia.

La principal limitacion en la presente
revision sistematica es la escasa disponibili-
dad de estudios que comparen la candidiasis
vulvovaginal recurrente y no recurrente, lo
qgue impide comparar las variantes genéticas
entre ambos grupos. Adicionalmente, se iden-
tificé un nimero reducido de investigaciones
gue analicen variantes genéticas especificas,
la mayoria se enfoca solo en la descripcién
fenotipica. A esto se suma la escasez de in-
formacién en Latinoamérica, lo que dificulta
extrapolar los resultados.

El aporte a la salud publica seria pro-
porcionar evidencia que regule el uso indis-
criminado del fluconazol y otros azoles en la
comunidad, dado que constituye uno de los
factores mas importantes para desarrollar re-
sistencia antifingica. Asimismo, al compren-
der los mecanismos moleculares implicados
en la recurrencia esta revisién contribuye a
diagndsticos mas precisos y orienta al desa-
rrollo de estrategias preventivas en los proce-
sos de resistencia identificados.

Conclusion

La resistencia antifingica de la candidiasis
vulvovaginal recurrente no depende Unica-
mente de un solo factor, mas bien, de varios
mecanismos de adaptacién de Candida spp..
Entre estos factores se encuentran las muta-
ciones en ERG11, menor respuesta a los azo-
les, sobreexpresion de CDR1, favoreciendo la
activaciéon de bombas de eflujo y expulsion del
antifungico. A esto se suma la formacién de
biofilm, que permite al microorganismo man-
tenerse por mas tiempo en el tejido vaginal,
dificulta la accién del tratamiento y favorece
la recurrencia de la infeccion.

Esta condicion de resistencia a antifun-
gicos de Candida spp., debe ser valorada en

la préactica clinica desde la perspectiva de
complementar la evaluacién con estudios
microbioldgicos e identificar la especia de
Candida involucrada para poder establecer
el tratamiento antifingico adecuado.

Desde el punto de vista de la Salud
Publica, estos resultados promueven a bus-
car estrategias de control frente al uso de an-
tifingicos, sobre todo con fluconazol y otros
antifingicos usados con frecuencia. La auto-
medicacidn, y tratamientos a repeticion favo-
recen el desarrollo de resistencia antifiingica
cuando no se ha realizado una evaluacién
microbiolégica. Por esta razén, programas de
vigilancia epidemioldgica de resistencia anti-
fungica y promocién de una prescripcion res-
ponsable por parte de facultativos, ayudara a
disminuir esta problematica y mejorar el trata-
miento de candidiasis vulvovaginal recurrente.
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Resumen

Antecedentes: La colestasis intrahepatica en embarazadas es una complicacién de la gestacion
que suele ser comin, se asocia con complicaciones perinatales. La efectividad de acido urso-
desoxicdlico sigue en discusion a pesar de ser el tratamiento de eleccién. Se ha propuesto una
alternativa combinada con S-Adenosil Metionina, con efectos sinérgicos eficaces; sin embargo,

la evidencia es limitada.
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Objetivo general: Analizar la efectividad de la terapia combinada de AUDC y SAMe frente a la
monoterapia con AUDC en gestantes con CIE.

Metodologia: se realizd una revisién sistematica de la literatura en bases de datos digitales, se
incluyé articulos en inglés y espanol que han sido previamente publicados en revistas indexadas
de alto impacto. Se constaté que los articulos cumplan con los criterios de inclusion y se evalué
el riesgo de sesgo con herramientas especificas.

Resultados: La monoterapia con AUDC evidenci6 mejoria significativa del prurito y reduccion
de 4cidos biliares, ALT y AST. La terapia combinada también fue eficaz, mostrando en algunos
estudios mayor descenso de parametros bioquimicos, aunque sin diferencias significativas en
desenlaces perinatales.

Conclusioén: El AUDC continda siendo un tratamiento efectivo y seguro en la CIE, mientras que
la combinacién con SAMe puede considerarse como alternativa complementaria, sin demostrar
superioridad clinica en los pardmetros evaluados.

Palabras Clave: Acido Ursodesoxicélico; Colestasis Intrahepéatica; Embarazo;
S-Adenosilmetionina.

Abstract

Background: Intrahepatic cholestasis of pregnancy (ICP) is a common pregnancy complication
associated with perinatal complications. The effectiveness of ursodeoxycholic acid (UDCA)
remains under debate despite being the treatment of choice. A combination therapy with
S-adenosylmethionine (SAMe) has been proposed, with effective synergistic effects; however,
evidence is limited.

General objective: To analyze the effectiveness of combined therapy with ursodeoxycholic acid
(UDCA) and SAMe compared to UDCA monotherapy in pregnant women with ICP.
Methodology: A systematic literature review was conducted using digital databases. Articles in
English and Spanish previously published in high-impact indexed journals were included. Articles
were verified to meet the inclusion criteria, and the risk of bias was assessed using specific tools.
Results: UDCA monotherapy showed significant improvement in pruritus and a reduction in
bile acids, ALT, and AST. Combination therapy was also effective, showing a greater decrease in
biochemical parameters in some studies, although without significant differences in perinatal
outcomes.

Conclusion: UDCA remains an effective and safe treatment for ICD, while the combination with
SAMe can be considered a complementary alternative, without demonstrating clinical superiority
in the parameters evaluated.

Keywords: Ursodeoxycholic Acid; Intrahepatic Cholestasis; Pregnancy; S-Adenosylmethionine.

Introduccion caracteriza clinicamente por prurito intenso y

alteraciones bioguimicas, como el aumento de
La colestasis intrahepatica del embarazo (CIE) los acidos biliares totales (ABT) y de las tran-
es el trastorno hepatico mas frecuente en mu- saminasas hepaticas: aspartato aminotransfe-
jeres gestantes, manifestandose habitualmen- rasa (AST) y alanina aminotransferasa (ALT).

te durante el segundo o tercer trimestre. Se Su origen es multifactorial, involucrando

Revista Ceus

Vol. 7, No. 3 | septiembre 2025 | ISSN 2661-6963. ISSN Elect.2806-5514 25
https://doi.org/10.26871/ceus.v7i3.293


https://doi.org/10.26871/ceus.v7i3.293

Efectividad de la terapia combinada de 4cido ursodesoxicdlico y s-adenosil metionina versus monoterapia con acido ursodesoxicolico |

factores hormonales, genéticos y ambientales.
Aunque en la mayoria de los casos se resuelve
espontaneamente durante el puerperio, existe
un alto riesgo de recurrencia en embarazos
posteriores [1-4].

El diagnéstico de la CIE se basa en la
evaluacioén clinica, pruebas de laboratorio y
la exclusién de otras patologias cutdneas o
hepaticas. Esta condicién no solo comprom-
ete el bienestar de la madre, sino que tam-
bién puede tener serias repercusiones sobre
la duracién de la gestacion y la salud fetal.
Generalmente, las pacientes que padecen
CIE desarrollan complicaciones severas que
provocan sufrimiento fetal y conducen a la in-
terrupcién del embarazo, lo cual se traduce en
parto pretérmino, muerte fetal, distrés respi-
ratorio neonatal, ingreso a unidad de cuida-
dos intensivos neonatales (UCIN), entre otros;
siendo este riesgo proporcional a los niveles
séricos de ABT, siendo elevado en aquellas
pacientes con valores superiores a 40 umol/L
[4-7]. Ante este escenario, el diagndstico y
tratamiento oportunos resultan fundamental-
es para minimizar los efectos adversos tanto
en la madre como en el feto [6-8].

El 4cido ursodesoxicélico (AUDC) es con-
siderado por diversas guias como el farmaco
de eleccién para la CIE, debido a su capacidad
para favorecer la excrecion de acidos biliares [1,
6]. Sin embargo, su uso continda siendo objeto
de debate, dado que entidades como la Food
and Drug Administration (FDA) aun no han
aprobado este medicamento para dicha condi-
cién, principalmente por la falta de estudios con
resultados concluyentes. Si bien la evidencia
respalda su eficacia en el alivio de los sintomas
maternos, los efectos sobre los desenlaces ma-
terno-fetales y la prevencion de complicaciones
contindan siendo inciertos [1,8,9].

De manera complementaria, diversos
estudios han explorado la combinacién de
AUDC con S-Adenosil Metionina (SAMe),
planteando que esta asociacién podria po-
tenciar los efectos terapéuticos mediante un

mecanismo sinérgico, aliviando el prurito ma-
terno, mejorando la funcién hepética y reduc-
iendo los niveles de ABT con mayor eficacia
[1,3,6]. Aunque la interrupcién del embarazo
constituye el tratamiento definitivo ante com-
plicaciones prenatales graves, esta terapia
podria contribuir a disminuir el riesgo de su
aparicién y prolongar la gestacién en condi-
ciones mas seguras, favoreciendo un mejor
prondstico perinatal [7,9-11].

No obstante, los estudios que compar-
en ambas terapias son limitados y carecen
de analisis metodolégicamente robustos que
respalden o refuten su uso, lo que impide de-
terminar con certeza su efectividad. La ausen-
cia de evidencia concluyente representa una
brecha en la literatura cientifica, que plantea
la necesidad de estudiar ambas estrategias
terapéuticas para definir el tratamiento mas
adecuado y fortalecer la toma de decisiones
clinicas basadas en evidencia [8,9].

La CIE representa una hepatopatia de
alta incidencia en paises en vias de desar-
rollo, como Ecuador, lo que la convierte en
una preocupacién sanitaria importante. En
este contexto, la presente revisién analiza la
evidencia disponible sobre el uso combina-
do de AUDC y SAMe en comparacién con la
monoterapia con AUDC para el manejo de la
CIE, formulando la siguiente pregunta de in-
vestigacion segun el modelo PICO (Poblacién,
Intervencién, Comparaciéon, Outcome):
¢en gestantes con CIE, la terapia combina-
da de AUDC y SAMe, en comparacion con
la monoterapia con AUDC, es mas efectiva
para mejorar la sintomatologia, regular los
parametros bioquimicos y reducir los desen-
laces perinatales adversos?

Esta revision se enmarca en las pri-
oridades de investigacién en salud del
Ministerio de Salud Publica (2013-2017), area
de medicamentos, insumos, conocimiento
y uso de plantas medicinales, sublineas de
abastecimiento de medicamentos e insumos;
asi como en las lineas de investigacion de la
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Universidad Catdlica de Cuenca, area salud
sexual y reproductiva, sublinea de salud ma-
terna perinatal [12,13].

Mediante esta revisién se pretende
recopilar estudios sobre la efectividad de
tratamientos combinados con SAMe y de
la monoterapia con AUDC para la CIE. Los
hallazgos podran servir como base para la
elaboracién de recomendaciones clinicas
basadas en evidencia, que orienten la toma
de decisiones terapéuticas en contextos
similares. Ademas, contribuirdn a mejorar la
calidad de la atencion médica a gestantes
con esta condicién, favoreciendo mejores
desenlaces materno-fetales y promoviendo el
bienestar de ambas partes. Finalmente, este
estudio busca sentar las bases para futuras
investigaciones, por lo que su difusién se re-
alizara en plataformas virtuales institucionales
y se plantea su posterior publicacion.

En los ultimos tiempos ha aumentado el
interés por mejorar el tratamiento de este pa-
decimiento, pero el AUDC sigue siendo la pie-
dra angular del tratamiento, a pesar de esto
aun hay interrogantes sobre terapias alterna-
tivas que permitan mejores resultados clinicos
y bioquimicos. Por eso la combinacién con
SAMe se ha propuesto como una tratamiento
alterno, pero los resultados aun siguen siendo
heterogéneos; esto ratifica la importancia de
determinar el verdadero papel de ambas es-
trategias terapéuticas.

Metodologia

De acuerdo con el modelo PICO, se realiz
una revision sistematica, se consideré como
poblacién a embarazadas con CIE. Se proce-
dié a comparar la eficacia de la terapia con
AUDC vs la terapia combinada de AUDC con
SAMe, se evalué la evolucion clinica y bioqui-
mica, asi como perinatal.

Este estudio se realizd bajo las directri-
ces de la Guia PRISMA 2020 (Figura 1) [14].
Se incluyeron estudios en inglés y espanol,
no se establecié un limite temporal para la

busqueda, debido a la escasez de investiga-
ciones recientes y a la relevancia de estudios
previos que han contribuido de manera sig-
nificativa al desarrollo del conocimiento so-
bre este tema, los estudios lograron evaluar
estas intervenciones en gestantes con CIE,
incluyendo ensayos clinicos aleatorizados,
estudios de cohorte y de casos y controles.

La busqueda se realizé en PubMed,
Scopus y Taylor & Francis, utilizando térmi-
nos MeSH y DeCS: “Ursodeoxycholic Acid’,
“Cholestasis, Intrahepatic’, “Pregnancy”
y “S-Adenosylmethionine” en inglés,
asi como “Acido Ursodesoxicélico”,
“Colestasis Intrahepatica’, “Embarazo” y
“S-adenosilmetionina” en espafol. Asimismo,
se aplicaron los operadores booleanos “AND’,
“OR"y “NOT" Se realizé un cribado segun el
titulo y resumen para seleccionar los articulos.
Se revis6 todo el texto y se excluyeron los du-
plicados y aquellos que no cumplian con los
criterios de inclusién. Unicamente se seleccio-
naron los articulos publicados en revistas Q1
a Q4 y que estén registrados en el SCimago
Journal Rank (SJR). Se incluyeron estudios de
casos y controles, ensayos clinicos aleatoriza-
dos (ECASs), estudios de cohorte.

El riesgo de sesgo se evalué utilizando
la herramienta RoB 2 para estudios experi-
mentales y la escala Newcastle-Ottawa para
estudios observacionales, clasificando los es-
tudios segun su nivel de sesgo [15,16].

Finalmente, los resultados se sintetiza-
ron de forma cualitativa y se organizaron en
tablas para facilitar su andlisis e interpretacion.

Riesgo De Sesgo De Estudios
Individuales

El riesgo de sesgo fue en general bajo en los
ensayos clinicos, con algunas limitaciones en
la aleatorizacién y medicién de resultados. En
los estudios observacionales, se identificd un
riesgo bajo a moderado, principalmente rela-
cionado con la comparabilidad entre grupos.
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Resultados

Figura 1. Diagrama de flujo de identificacion, clasificacién e inclusién de articulos para la revision
sistematica.
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\
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Tabla 1. Ranking de los articulos seleccionados.

Autor Ano Revista [abreviada] (0]
Chappell et al. [17] 2019 Lancet Q1
Hamud et al. [18] 2024 Ann Hepatol Q1
Igbal et al. [19] 2024 Cureus Q3
Laul et al. [20] 2021 Int J Reprod Contracept Obstet Gynecol Q3
Grymowicz et al. [21] 2015 Scand J Gastroenterol Q2
Zhang et al. [22] 2015 Eur Rev Med Pharmacol Sci Q2
Triunfo et al. [23] 2020 J Matern Fetal Neonatal Med Q2
Shaheen et al. [24] 2025 JK Practitioner Q4
Roncaglia et al. [25] 2004 BJOG Q1
Binder et al. [26] 2006 J Perinat Med Q2
Floreani et al. [27] 1996 Eur J Obstet Gynecol Reprod Biol Q2
Nicastri et al. [28] 1998 Br J Obstet Gynaecol Q1

Q: cuartil seguin SCimago Journal Rank (SJR).

Fuente: elaborado por los autores.

Tabla 2. Resultados en funcién de la sintomatologia (prurito).

Intervencion /
comparacion

Resultado principal sobre

Estudio .
prurito

Interpretacion

Chappell et al.
[17]

Reduccidn significativa del

AUDC vs placebo prurito con AUDC

Monoterapia efectiva

Igbal et al. [19] AUDC Dls.mlln.umon.del prutltg sin Mejoria no
significancia estadistica concluyente
Mejoria del prurito en la Efecto favorable,
Laul et al. [20] AUDC joria det prurt sin significancia
mayoria de pacientes e
especificada
Grymowicz et AUDC vs sin Reduccién significativa del

al. [21] tratamiento

prurito con AUDC

Monoterapia efectiva

Reduccidn significativa con
terapia combinada y con AUDC,
sin diferencias entre ambos

AUDC + SAMe vs
AUDC vs SAMe

Ambas estrategias

Zhang et al. [22] fueron efectivas
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Intervencion / Resultado principal sobre
comparacion prurito

Interpretacion

Estudio

Roncaglia et al. Reduccidn significativa con AUDC mostré mejor
[25] AIIDETS S AUDC efecto

Mejoria significativa con terapia

combinada y con AUDC, sin Ambas estrategias

Binder et al. [26] AUDC + SAMe vs

AUDC vs SAMe : . fueron efectivas
diferencias entre ambos
Floreani et al. Resolucidn significativa del , .
[27] AUDC vs SAMe S @e ALTEE Monoterapia efectiva

AUDC + SAMevs  Reduccidn significativa con

Nicastri et al. AUDC vs SAMe vs ambas terapias; mayor efecto Terapia corpbmada
[28] Y superior
placebo con la combinacion
AUDC: &cido ursodesoxicdlico; SAMe: S-adenosilmetionina.
Fuente: elaborado por los autores.
La Tabla 2 muestra una reduccién con- demostrar una superioridad clara frente a la

sistente del prurito con AUDC. La terapia monoterapia.
combinada también fue efectiva, aunque sin

Tabla 3. Resultados en funcién de las pruebas de laboratorio.

Intervencion /

Estudio . ABT ALT AST Interpretacion
comparacion

Chappell et _ Mejoria con AUDC, sin
al. [17] AUDC vs placebo v Vv diferencia intergrupal
Igbal et al. P
[19] AUDC N2 NZ N2 Mejoria significativa
Laul et al. T
[20] AUDC — P N2 Mejoria significativa

Grymowicz AUDC vs sin
et al. [21] tratamiento

Zhang etal. AUDC + SAMe vs

Monoterapia efectiva

Ambas terapias efectivas,

[22] AUDC vs SAMe sin diferencias entre ellas
SITELEE Gl AUDC vs SAMe Mejoria parcial con AUDC
al. [24]
Rozlceigg? et AUDC vs SAMe AUDC superior
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Intervencion /

< - ABT
comparacion

Estudio

ALT

co y s-adenosil metionina versus monoterapia con dcido ursodesoxicdlico |

Interpretacion

AST

Ambas terapias

Binder etal. AUDC + SAMe vs . L .
[26] AUDC vs SAMe NZ % v efectlyas, sin diferencias
intergrupales
Floreani et AUDC vs SAMe v — — Mejoria solo en ABT
al. [27]
Nicastriet al. AUDC + SAMe vs . . .
28] AUDC vs SAMe N2 N — Terapia combinada superior
CIE: colestasis intrahepatica del embarazo; AUDC: 4&cido ursodesoxicdlico; SAMe:

S-adenosilmetionina; ABT: acidos biliares totales; ALT: alanina aminotransferasa; AST: aspartato

aminotransferasa.
Interpretacion: \/ disminucion significativa;

significativo

Fuente: elaborado por los autores.

La Tabla 3 muestra una mejoria de los
parametros bioquimicos con ambas estrate-
gias terapéuticas. Aunque algunos estudios
sugieren una reduccién mas marcada con la

Tabla 4. Resultados en funcion de los resultados

mayor disminucion; — no reportado o no

terapia combinada, no se observaron difer-
encias consistentes frente a la monoterapia
con AUDC.

perinatales maternos.

Parto
vaginal

Interpretacion

Cesarea

. Intervencion / Parto
Estudio . L.
comparacion pretérmino
Chappell et o
al, [2019] AUDC vs placebo 17% (ns)
15.4% (\
glegll @l AUDC con ABT
[2024] .
normalizados)
Laul et al. o
[2021] AUDC 8.50%
Zhang et al. AUDC + SAMe vs 43.9% vs
[2015] AUDC 31.7%
Triunfo et al. AUDC + SAMe vs 25% vs 14.3%
[2020] AUDC (ns)
Roncaglia et
al. [2004] AUDC vs SAMe —

Vol. 7, No. 3 | septiembre 2025 | ISSN 2661-6963. ISSN Elect.2806-5514

Sin diferencias

O, (o)
67% (ns)  33% (ns) significativas
Mejor evolucion
61% 39% con control
bioquimico
7460%  2540% ~Dajatasade
complicaciones
68.3% vs AUDC superior en
63.4% (ns) parto pretérmino
34% vs 25% vs Sin diferencias

44.9% (ns) 26.5% (ns) entre terapias

21% (ns) Sin diferencias
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Intervencion / Parto Parto

Estudio P L. . Cesarea Interpretacion
comparacion pretérmino vaginal

Binder etal. AUDC + SAMevs 15% vs 15%

[2006] AUDC (ns) - — Sin diferencias

CIE: colestasis intrahepdtica del embarazo; AUDC: 4&cido ursodesoxicdlico; SAMe:
S-adenosilmetionina; ABT: acidos biliares totales. Interpretacion: ns: no significativo.

Fuente: elaborado por los autores.

Los desenlaces maternos fueron similares entre ambos tratamientos. No se identificaron
diferencias consistentes en parto pretérmino, via de parto o cesarea.

Tabla 5. Resultados en funcién de los resultados perinatales neonatales.

Intervencion/  Mortalidad Peso al Apgar

Estudio UCIN Meconio

P . Interpretacion
comparacion perinatal nacer 5 min

Chappell

o .y
etal. AUDC vs <% ns) ¥ Asig)  V(sig)  9(ns) | Mejoriaen
[2019] placebo (ns) peso y meconio

Hamudet ~UDC (dosis 10-25% <7bajo . . :

gradual vs 1-3% (ns) — 8-13% (ns) Sin diferencias
al. [2024] e —— (ns) (ns)

Igbal et al. 9.6% evl\éllijc(:)irén

AUDC 0% (v con  Normal 14.60% 8.9
[2024] con control
ABT) o1 COT
bioguimico

Laul et al. o o 12.8% o <7 Mayor tasa de
[2021] AR AV R22e bajo peso LD 23.8% complicaciones

14.6% Sin diferencias

Zhang et AUDC + SAMe o o , 14.6% vs Py

al. [2015] vs AUDC 0% vs 7.3% " (sig) 21.9% (ns) 10 (ns) clinicas

(ns) relevantes
Triunfo et AUDC + SAMe 28%  VVS - onaive
o o . o .
al. [2020] vs AUDC 0% Vs 2% AU_DC 8.2% (ns) Normal Sin diferencias
(ns) (sig)
Roncaglia
AUDC vs 12% 2916 g <7:8% L .
et al. 0% 8% (ns) Sin diferencias
[2004] SAMe (ns) (ns) (ns)
. 7% vs e
Binder et AUDC + SAMe o o Similar 7% vs12% _. N :
al, [2006] vs AUDC 0% 12% (ns) 5 Bajo (ns) Sin diferencias
(ns)
Floreani
etal. AgEI\C/Ie\;/S 0% — 2612 g - 9 Datos limitados
[1996]
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Mortalidad
perinatal

Intervencién /

Estudio UCIN

comparacion

Nicastriet AUDC + SAMe
al. [1998] vs AUDC

Peso al Meconio Apg_ar Interpretacion
nacer 5 min

AUDC - too% e
(25%) comb.)

CIE: colestasis intrahepdatica del embarazo; AUDC: acido ursodesoxicdlico; SAMe:
S-adenosilmetionina; UCIN: unidad de cuidados intensivos neonatales; ABT: acidos biliares
totales. Interpretacion: ns: no significativo; N mayor valor; \': menor valor.

Fuente: elaborado por los autores.

Los desenlaces neonatales fueron com-
parables entre ambos grupos. La mortalidad
perinatal fue baja y no se observaron diferen-
cias consistentes en ingreso a UCIN, presencia
de meconio, peso al nacer o puntaje de Apgar..

Tabla 6. Resultados generales agrupados.

AUDC

Outcome .
[monoterapia]

AUDC + SAMe
[combinada]

Con el fin de integrar los principales ha-
llazgos, se elaboré una sintesis global de los
efectos de ambas terapias en los desenlaces
evaluados (Tabla 6).

Comparacion global

J consistente en la

Prurito mayoria de estudios
ABT \ significativa
ALT WV significativa
AST % S|gn.|f|cat|va

[variable]
Parto Resultados variables

pretérmino [8-50%]

Parto vaginal Frecuencia variable

Cesdérea 21-60%
Mort.alldad Baja (<1-6.2%)
perinatal
Ingreso a o
UCIN 7-32%
Resultados
Peso al nacer ]
heterogéneos

J también significativa

b\ en algunos estudios

4 en algunos estudios

4 en algunos estudios

Resultados variables

Frecuencia variable

No evaluada en la

Variable; algunos ™

Sin diferencias claras;
combinacién no superior

Similar en general;
combinacioén sin
superioridad consistente

Efectos comparables
Sin diferencias relevantes

Sin superioridad clara; en
un estudio AUDC fue mejor

Sin diferencias significativas
Similar Sin diferencias

Sin evidencia de beneficio

mayoria adicional

2-14% Sin diferencias significativas

Sin tendencia consistente
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AUDC
[monoterapia]

AUDC + SAMe

Outcome [combinada]

Comparacion global

Meconio 8-31.5% 7-21% Sin diferencias claras

Generalmente

adecuado Sin diferencias

Apgar (5 min) Generalmente adecuado

CIE: colestasis intrahepatica del embarazo; AUDC: 4&cido ursodesoxicdlico; SAMe:
S-adenosilmetionina; ABT: 4&cidos biliares totales; ALT: alanina aminotransferasa; AST:
aspartato aminotransferasa; UCIN: unidad de cuidados intensivos neonatales. Interpretacion: \/

disminucion significativa; \\» mayor disminucion.

Fuente: Autores.

En conjunto, la evidencia disponible su-
giere que, aunque la terapia combinada pue-
de ofrecer beneficios bioquimicos en algunos
casos, no demuestra una superioridad clinica
consistente frente a la monoterapia con acido
ursodesoxicélico.

Discusion

La evidencia cientifica muestra que el AUDC
en monoterapia es la opcién con mayor res-
paldo para reducir el prurito y mejorar los
pardmetros hepaticos en la colestasis intra-
hepatica del embarazo. Aunque la combi-
nacién con SAMe puede aportar beneficios
adicionales en algunos casos, no ha demos-
trado una superioridad significativa frente al
AUDC solo. En cuanto a los desenlaces ma-
ternos y neonatales, ambas estrategias han
mostrado efectos favorables, sin diferencias
consistentes entre ellas [17-28]. Guias clinicas
recientes y meta-andlisis apoyan firmemente
el uso de AUDC. Por ejemplo, el consenso
de la Sociedad de Medicina Obstétrica de
Australia y Nueva Zelanda (SOMANZ, 2023)
[29] declara que “el AUDC sigue siendo el
mejor tratamiento disponible, mejorando los
desenlaces perinatales mientras reduce el
prurito’” De manera similar, la Sociedad de
Medicina Materno-Fetal (SMFM 2021, reafir-
mado 2024) [30] recomienda expresamente
AUDC como agente de primera linea para los

sintomas maternos de CIE (grado de reco-
mendacion 12).

Respecto al prurito, diversos estudios
evidencian una reduccion significativa con
AUDC, tanto en términos clinicos como
en escalas especificas [1719,20,21,25]. La
terapia combinada también logra mejoria
[22,26,28], aunque sin ventajas claras frente
a la monoterapia. Floreani et al. [27] incluso
reportaron resolucién completa del prurito
con AUDC. Este efecto puede explicarse
por el mecanismo del AUDC, que sustituye
acidos biliares mas téxicos por formas menos
irritantes, mientras que el SAMe contribuye
a la funcién hepatocelular. A pesar de este
posible efecto complementario, la evidencia
indica que el AUDC por si solo es suficiente
para el control sintomatico. Esto concuerda
con la evidencia publicada por Crites et al.
[31], que senala que AUDC “reduce los acidos
biliares intrahepaticos y mejora el prurito
materno en 1-2 semanas”

En relacién con los parametros
bioquimicos, el AUDC demuestra reducciones
significativas de los niveles de 4cidos biliares
totales, ALT y AST en multiples estudios
[1718,19,24,25,27]. Asimismo, Laul et al.
[20] y Grymowicz et al. [21] confirmaron
reducciones significativas en ALT y AST. A
pesar de que la terapia combinada mostrd
mejoria no presenta diferencias relevantes
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frente a la monoterapia [22,26,28]. Aunque la
combinacién podria acelerar la normalizacién
de estos pardmetros, los resultados no son
consistentes, por lo que no se confirma una
ventaja terapéutica clara. Estos estudios se
ven corroborados con la afirmacién de Crites
et al. [31], quienes indican que AUDC reduce
los acidos biliares intrahepaticos y a la vez
disminuye la reabsorcién en el intestino de
los mismos”

En cuanto a los desenlaces maternos,
no se observaron diferencias significativas
entre ambas terapias en relaciéon con el
parto pretérmino, el tipo de parto o la tasa de
cesareas [1719,20,23,26,27,28]. Sin embargo,
Igbal et al. [19] sefalaron que la normalizacién
de los acidos biliares con AUDC se asocia a
una menor incidencia de parto pretérmino.
Por otro lado, Zhang et al. [22] reportaron
una menor incidencia de parto pretérmino
con AUDC en comparacién con la terapia
combinada.

Los desenlaces neonatales también
fueron similares entre ambos tratamientos.
No se evidenciaron diferencias significativas
en mortalidad perinatal, ingreso a UCIN,
presencia de meconio y puntaje de
Apgar en la mayoria de los estudios
[1718,19,20,23,25,26,27,28]. Algunos autores
reportaron mejoras en el peso al nacer, con
resultados variables entre terapias [17,22,23].
Igbal et al. [19] observaron una reduccién
significativa en los ingresos a UCIN, mientras
que Chappell et al. [17] evidenciaron una
disminucién del liquido amnidtico tenido
con meconio. En general, la reduccién de los
acidos biliares maternos parece ser el factor
determinante en la mejoria neonatal, de esta
manera, esto concuerda con publicaciones
recientes [30], en donde se enfatiza el uso de
AUDC para aliviar los sintomas maternos pero
no recomienda inducir prematuramente el
parto a menos que existan niveles muy altos
de acidos biliares (=100 umol/L)

Aunque los hallazgos no demuestran
una superioridad clinica consistente de la
terapia combinada frente a la monoterapia
con AUDC, esta revisidén aporta una sintesis
actualizada de la evidencia disponible e
integra estudios con diferentes disenos
metodoldgicos y poblaciones. La importancia
de estos resultados radica en confirmar
que el AUDC continuda siendo la estrategia
terapéutica con mayor respaldo cientifico
para el manejo de la CIE, permitiendo orientar
la toma de decisiones clinicas y evitar el uso
rutinario de tratamientos combinados que
incrementan la complejidad terapéutica
sin demostrar beneficios adicionales
consistentes.

Finalmente, es importante destacar que,
aunque el AUDC no cuenta con aprobacién
formal por parte de la FDA para esta
indicacion, la evidencia respalda su uso como
tratamiento de primera linea. Por el contrario,
la informacién sobre la terapia combinada
sigue siendo limitada e inconsistente, lo que
impide establecer su superioridad.

De esta manera, aunque la terapia
combinada muestre beneficios en casos
especificos, el AUDC sigue siendo la terapia
mas segura y efectiva. La reduccién de los
acidos biliares de la madre esta asociado con
beneficios obstétricos [31], y aqui entra SAMe,
pero el descenso de bilirrubinas y ALT es lo
gue realmente protege al feto y ese efecto lo
consigue el AUDC.

Conclusion

Se confirma que el AUDC solo mejora el
cuadro clinico de las madres con CIE, dismi-
nuyendo el prurito y aspectos bioquimicos,
mientras que la terapia combinada no mos-
tré mejoria.

Los estudios demostraron que ambas
terapias disminuyen el prurito, sin embargo,
AUDC sigue siendo mas eficaz que SAMe.
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Estos resultados refuerzan la informa-
cién actual de que el AUDC en monoterapia
debe seguir siendo el tratamiento de eleccién
ante casos de CIE.

Un aspecto a tomar en cuenta es la limi-
tada cantidad de publicaciones que estudien
AUDC vs AUDC mas SAMe. La mayoria de los
estudios no tienen tamafios muestrales ade-
cuados y tienen diferente metodologia lo que
dificulta una comparacién adecuada.
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Abstract

Introduction: Alcohol consumption in adolescents is associated with social, environmental, and
cultural factors. Alcoholic beverages are part of socially accepted practices, making it difficult
to differentiate between use and abuse. This study addressed the issue among indigenous ado-
lescents in Ecuador and its relationship to unmet basic needs.
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Objective: To analyze the relationship between unmet basic needs and alcohol consump-
tion among indigenous adolescents in Ecuador, using data from the 2018 National Health and
Nutrition Survey (ENSANUT).

Methodology: A secondary analysis was conducted using the National Health and Nutrition
Survey (ENSANUT 2018) database, specifically the module on risk factors related to alcohol con-
sumption in the population aged 5 to under 18 years. From 23,621 participants, 1,866 Indigenous
adolescents aged 10 to 18 years residing in rural and urban areas of Ecuador were selected,
taking into account sociodemographic characteristics.

Results: 56.97% of Indigenous adolescents with a basic level of education consume alcoholic
beverages (p<0.05). 62.61% of those living in the Amazon region reported alcohol consumption
(p<0.05). In this region, males reported higher consumption than females (62.50%; p<0.05). The
probability of alcohol consumption was 1.80 times higher in adolescents exposed to the inter-
net compared to those without a computer or internet access (95% Cl: 1.31-2.45). Furthermore,
exposure to tobacco products increased the likelihood of alcohol consumption by 34.38 times
(95% ClI: 16.60-79.60).

Conclusions: Alcohol consumption among Indigenous adolescents was associated with low edu-
cational attainment, residence in the Amazon region, and exposure to the internet and tobacco.
Keywords: unmet demand, alcohol consumption, Indigenous adolescents

Resumen

Introduccién: El consumo de alcohol en adolescentes se asocia a factores sociales, ambientales
y culturales. Las bebidas alcohdlicas forman parte de practicas socialmente aceptadas, lo que
dificulta diferenciar entre uso y abuso. Este estudio abordd la problematica en adolescentes
indigenas del Ecuador y su relacion con las necesidades basicas insatisfechas.

Objetivo: Analizar la relacién entre necesidades basicas insatisfechas y el consumo de bebidas
alcohdlicas en adolescentes indigenas del Ecuador, a partir de los datos de la ENSANUT 2018.
Metodologia: Se realizé un analisis secundario de la base de datos de la Encuesta Nacional de
Salud y Nutriciéon (ENSANUT 2018), utilizando el médulo de factores de riesgo en poblacién de
5 a menores de 18 anos relacionado con consumo de alcohol. De 23.621 participantes, se selec-
cionaron 1.866 adolescentes indigenas de 10 a 18 afos residentes en zonas rurales y urbanas
del Ecuador, considerando caracteristicas sociodemogréficas.

Resultados: El 56.97% de los adolescentes indigenas con nivel de instruccion basica consumen
bebidas alcohdlicas (p<0.05). El 62.61% de quienes habitan en la regidn Amazdnica reportan
consumo de alcohol (p<0.05). En esta region, los hombres presentan mayor consumo que las
mujeres (62.50%; p<0.05). La probabilidad de consumo de alcohol fue 1.80 veces mayor en
adolescentes expuestos a internet frente a quienes no tenian computadora ni acceso a internet
(IC95%: 1.31-2.45). Asimismo, la exposicidn a productos de tabaco incrementé la probabilidad
de consumo de alcohol en 34.38 veces (IC95%: 16.60-79.60).

Conclusiones: El consumo de alcohol en adolescentes indigenas se relacioné con bajo nivel
educativo, residencia en la Regién Amazédnica y exposicidn a internet y tabaco.

Palabras claves: demanda insatisfecha, consumo de bebidas alcohdlicas, adolescentes indigenas
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Introduccion

Se ha demostrado que el consumo de alcohol
en adolescentes, puede estar asociado a una
serie de factores sociales, ambientales y cul-
turales (1). Las bebidas alcohélicas son reco-
nocidas como parte de los buenos habitos de
la sociedad; por lo que resulta dificil identifi-
car esta estrecha linea entre el uso y abuso (2)
esta realidad es muy visible en varios paises
de Sudamérica; asi en Brasil, existe una alta
admisibilidad sobre el consumo de alcohol en
adolescentes entre los 10 y 18 afios de edad y
bajo empoderamiento regulatorio para dete-
ner la venta de bebidas alcohdlicas (3).

La problematica relacionada al consu-
mo de bebidas en adolescentes indigenas, se
desata tras describir una serie de inequidades
y desigualdades (4). En las poblaciones arau-
canas de Chile la ingesta de alcohol a corta
edad, trasciende a un enorme problema de
salud publica; debido fundamentalmente a
varios motivos; entre ellos, el consumo de
bebidas alcohdlicas en la adolescencia tem-
prana, la severidad de danos psicobidlogicos
evidenciados de la edad adulta, asi como el
incremento de coste en tratamientos integra-
les para su rehabilitacién (5).

En 302 adolescentes Yaquis de Sonora
México se mostré un aumento en la probabi-
lidad de la prevalencia de consumo de alcohol
al determinar el nivel de Instruccién con un
OR =159, IC 95% (1.25, 2.01), p = 0.001), la
discriminacion étnica (OR = 1.02, IC 95% [1.00,
1.03], p = 0.002) y la densidad de los espacios
de venta de alcohol (OR = 1.02, IC 95% (1.00,
1.03), p = 0.008) (6). En la comunidad Salazaka
de Ambato Ecuador en 162 adolescentes
indigenas tras la aplicacion del cuestionario
AUDIT, cuestionario de identificacién de
trastornos debidos al consumo de alcohol
y Test de estilos Parentales de Baumrind
se obtuvo como resultado niveles altos
de consumo de alcohol (42%) con una

correlacién positiva 0.305 p= 0.001 entre el
consumo de alcohol y el estilo parenteral (7).

En este contexto los factores asociados
deben ser estudiados a profundidad (8), hecho
que se realizd en Argentina al relacionar las
Necesidades Bdsicas Insatisfechas, tales
como las condiciones de alta dependencia
econdmica, la baja escolaridad, condiciones
sanitarias inadecuadas, etc. con el uso de
alcohol en adolescentes y jévenes (2). por
lo que en esta oportunidad se trabajara
con la poblacién adolescente indigena del
Ecuador, relacionando las Necesidades
basicas insatisfechas en la problematica
de salud, considerando que los estudios de
investigacion del consumo de alcohol, en
adolescentes indigenas deben trascender a
la generacién de soluciones (9).

La demanda insatisfecha en el contexto
de las condiciones de vida se refiere a las
necesidades bdsicas que una poblacién
requiere pero que el mercado o el estado no
logra cubrir. Se calcula como la diferencia
entre la demanda total y la oferta disponible.
(10) En el Ecuador es fundamental para el
disefio de politicas publicas y proyectos
de inversion social. Entre las variables
socioecondmicas especificas estudiadas en la
demanda insatisfecha se encuentra la vivienda
como déficit habitacional considerando casos
deterioradas o sin materiales adecuados o en
si la falta de viviendas fisicas. Servicios basicos
como acceso a agua potable, alcantarillado y
energia eléctrica. Y educacién y salud como
anos de escolaridad, analfabetismo y acceso
a centros de atencion médica. (11)

Se propone como objetivo principal de
este estudio; analizar la relacién entre las de-
mandas insatisfechas en el contexto de con-
diciones de vida (vivienda, servicios basicos,
educacién y salud) y el consumo de bebidas
alcohdlicas en adolescentes indigenas del
Ecuador a partir de los datos de la ENSANUT
2018, para cumplir con este propdsito se des-
cribira las caracteristicas sociodemograficas
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de la poblacién de estudio, sus condiciones
culturales y ambientales condiciones de vida,
redes sociales y comunitarias asi como los es-
tilos de vida, se obtendra la prevalencia de
consumo por caracteristicas sociodemografi-
cas, se analizard la relacién entre el consumo
de bebidas alcohdlicas y demandas insatisfe-
chas para identificar factores asociados

Expuesta las posibles situaciones des-
favorables de las condiciones de vida de los
adolescentes indigenas se podria manejar la
siguiente hipdtesis; los adolescentes indige-
nas que presentan mayores condiciones de
vulnerabilidad social tienen una mayor pro-
babilidad de consumir bebidas alcohdlicas en
relacion a aquellos con mejores condiciones
de vida.

Metodologia

El presente estudio adopté un enfoque cuan-
titativo ya que permitié medir y analizar nu-
méricamente el fendmeno del consumo de
bebidas alcohdlicas en adolescentes indige-
nas y demandas insatisfechas presentes, el
diseno fue observacional y de tipo descriptivo
analitico con alcance transversal, ya que tuvo
fases de descripcion y analisis del fendmeno
en su solo momento.

Se utilizé la Encuesta Nacional de Salud
y Nutricion (ENSANUT 2018), base de datos
obtenida en la pagina web https://www.ecua-
dorencifras.gob.ec/estadisticas/, (como fuen-
te secundaria anonimizada de acceso publico)
ingresando a estadisticas sociodemograficas
y sociales; seccién salud. Encuesta que des-
cribe los determinantes sociales del estado de
salud y nutricién de la poblacién cuya selec-
cion de participantes a nivel de Ecuador, se
dio por muestreo probabilistico estratificado
y conglomerados aleatorizado con un tamano
de muestra de 50.654 viviendas (12).

Segun los resultados obtenidos en la en-
cuesta de interés de factores de riesgo para la

salud en nifios de 5 afos a adolescentes me-
nores de 18 afnos de edad se considerd para
este estudio, trabajar con la poblacién adoles-
cente de entre 10 afilos a menores de 18 afios
de edad, tanto de sexo masculino como feme-
nino cuya etnicidad perteneciera a la minoria
indigena, poblada en todas las regiones del
Ecuador y cuya area de residencia sea rural o
urbana. Se realiz6é andlisis de los factores de
riesgo del consumo de alcohol y condiciones
del hogar del ano 2018 ya que es la fuente mas
reciente disponible, pues la ENSANUT 2022
no incorpord este médulo.

La encuesta se aplicé a un total de
23.621 personas en las edades comprendi-
das entre 5 a menores de 10 anos y de 10 a
menores de 18 afos de edad, con informante
calificado e informante directo respectiva-
mente y para este proceso investigativo, se
selecciond a un total de 1.866 adolescentes
indigenas de 10 a menores de 18 anos de edad
en blsqueda de factores de riesgo relaciona-
dos al consumo de bebidas alcohdlicas y sus
condiciones de vida cuyos criterios de inclu-
sién y exclusién fueron:

Criterios de Inclusion

» Adolescentes de 10 a 18 ainos de edad.

» Adolescentes pertenecientes a la etnia
indigena.

» Adolescentes con informacién completa
sobre el consumo de bebidas alcohdli-
cas, variables sociodemograficas y fac-
tores de riesgo

» Adolescentes residentes en area urbana
o rural del Ecuador

Criterios de Exclusion

« Participantes sin informacién sobre con-
sumo de alcohol.

«» Casos en los que el analisis incluya con-
sumo de otras drogas distintas al alcohol
(segun delimitacién del estudio).
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Para el analisis estadistico, se extrajo
de forma digital la base de datos en formato
stata y se utiliz6 el software estadistico stata
2017. Como primer paso se procedio a revi-
sion y depuracion de la base de datos con
respuestas codificadas con los nimeros 99
y de categoria no responde. luego se usaron
comandos predefinidos //consumo de alco-
hol en adolescentes indigenas// //revisién y
eleccion de variables ensanut// //fusién de
bases de datos// factores de riesgo y hogar;
//eleccién de variables ensanut, criterios de
inclusién y exclusion// keep, variables demo-
graficas, formulario 500 a 506 consumo de al-
cohol, estado nutricional, condiciones de vida,
etnia, estado civil, nivel de instruccién edad en
anos y grupos de edad.

///estadistica descriptiva-poblacién
demandante/// ///andlisis cruzado-pobla-
cién//;//chi2 demanda insatisfecha con ca-
racteristicas sociodemograficas-var depen-
diente + variable categérica//; // chi 2 or:
demanda insatisfecha con caracteristicas
sociodemograficas var dep +var dicotémicas
(valores 0-1) // 'y // Pearson lineales//.

A un nivel de confianza del 95% y mar-
gen de error del 5%, el analisis incluyd una
primera fase descriptiva de la edad, sexo, area
de residencia, nivel de instruccion, estilos de
vida, acceso a redes sociales y comunitarias,
movilidad, acceso a vivienda y condiciones
de vida del grupo de estudio, analisis de pre-
valencia del consumo de bebidas alcohdlicas
segun sexo, edad, drea de residencia, acti-
vidad fisica, acceso a movilidad y acceso a
vivienda. Una segunda fase de analisis biva-
riado CHI2 y OR entre el consumo de bebidas

alcohdlicas y las demandas insatisfechas nivel
de instruccion, regién de residencia, tipo de
vivienda, uso de tecnologias y consumo de
tabaco y Correlacion de Pearson entre la edad
del primer trago de alcohol y la edad del pri-
mer cigarrillo fumado. Y una tercera fase de
analisis multivariado en la que se realizé la
comparacion de la media de edad de ingesta
el primer trago de alcohol/licor como varia-
ble dependiente explicada por las variables
independientes de las causas que motivaron
la ingesta de alcohol.

Los procedimientos estandarizados de
la encuesta contaron con la autorizacién del
Comité de Etica, Investigacién y Bioseguridad
del Instituto Nacional de Salud Publica y se
aplicaron consentimientos y asentimientos
informados a todas las personas a través de
encuestadores calificados (12).

Resultados

Las caracteristicas sociodemograficas
se definieron como adolescentes indigenas
con una media de edad de 13 anos con una
DS de 2.3 anos de edad, a razén de 1.05 ado-
lescentes hombres por cada adolescente mu-
jer. De 1866 adolescentes 1379 residieron en el
area rural lo que representé el 73.78% y 488
en el area urbana lo que represento el 26.1%.
La distribucién segun regién fue predomi-
nante en la Amazonia con 1020 adolescentes
lo que representd un 54.66% seguido de 754
que represento el 40.41%, 1491 adolescentes
alcanzaron un nivel de instruccién de educa-
cion basica lo que represent6 79.90% (Tabla 1)
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Tabla 1. Caracteristicas Sociodemograficas de los adolescentes indigenas ENSANUT 2018

Variable Categorias n 1866 %
Masculino 961 (51.45)
Sexo
Femenino 906 (48.55)
Sierra 754 (40.41)
Costa 61 (3.27)
Regidn
Amazonia 1020 (54.66)
Insular 31 (1.66)
Area de Rural 1379 (73.87)
residencia Urbana 488 (26:13)
Ninguno o centro de alfabetizacion 7 (0.34)
Nivel de Educacion Basica 1491 (79.90)
Instruccion Educacién media/Bachillerato 367 (19.62)
Superior 3 (013)

Fuente: Estudio Factores de riesgo y hogar de la ENSANUT 2018

Elaborado por: Maria Fernanda Salamea

Las condiciones culturales y ambien-
tales se definieron por la eliminacién de la
basura cuyo acceso a servicios municipales
fue de 1208 adolescentes indigenas lo que re-
presentd el 64.70% aunque 461; aun la que-
man, lo que representd el 24.70%.; y por la

eliminacién de excretas medida por el acceso
a excusado y alcantarillado que fue de 669
adolescentes lo que representé un 35.82%,
seguido de excusado y pozo séptico de 609
lo que representé el 32.64% (Tabla 2)

Tabla 2. Condiciones culturales y ambientales de los adolescentes indigenas ENSANUT 2018

Variable Categorias n (1866) %
Servicio Municipal 1208 (64.70)
Bota a la calle/quebrada/rio 76 (4.07)
La queman 461 (24.70)

Eliminacion de la Basura

La entierran 16 (6.22)
Contratan el servicio 0,43 (0.02)
6 (0.30)
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Variable Categorias n (1866) %
Excusado y alcantarillado 669 (35.82)
Excusado y pozo séptico 609 (32.64)
Eliminacién de excretas Excusado y pozo ciego 287 (15.36)
letrina 35 (1.83)
No tiene 268 (14.36)

Fuente: Estudio Factores de riesgo y hogar de la ENSANUT 2018
Elaborado por: Maria Fernanda Salamea

Las condiciones de vida se definieron representd el 35.46%; y, ademas, por el acce-
por el acceso a fuentes principales de agua s0 a vivienda por casa o villa de 1376 adoles-
en primera instancia por red publica de 830 centes lo que representé un 73.73%. (Tabla 3)
adolescentes lo que representé el 44.43% se-
guido de otra fuente por tuberia de 662 lo que

Tabla 3. Condiciones de vida de los adolescentes indigenas ENSANUT 2018

Variable Categorias n (1866)

Red publica 830 (44.43)

Pila o llave publica 50 (2.67)
Otra fuente por tuberia 662 (35.46)

Fuentes principales de Carro repartidor/triciclo 7 (0.33)

agua

pozo 100 (5.31)

Rio/vertiente/acequia 173 (9.27)

otro 48 (2.54)
Casaovilla 1376 (73.73)

departamento 102 (5.44)

Vivienda Cuartos/mediagua 276 (14.78)
Rancho/choza 76 (4.06)

covacha 29 (1.55)

Fuente: Estudio Factores de riesgo y hogar de la ENSANUT 2018
Elaborado por: Maria Fernanda Salamea
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En relacién al acceso a redes sociales y
comunitaria, 333 adolescentes tienen acce-
so a internet lo que representd 17.81% frente
a 1534 adolescentes que no tienen acceso
al internet lo que representé el 82.19%. 386
adolescentes tienen acceso a computadora
lo que representd 20.66% frente a 1481 que
no tiene acceso a computadora lo que re-
presentd el 79.34%. Segun la movilidad, 1637

adolescentes no cuentan con un medio pro-
pio de transporte lo que representé el 87.71%,
frente a 230 que cuentan con un medio propio
de transporte lo que representd el 12.29% y
las vias de acceso a la vivienda se determi-
naron por la via lastrada /calle de tierra cuyo
acceso fue de 855 adolescentes lo que repre-
sentd el 45.81% (Tabla 4).

Tabla 4. Redes sociales y comunitarias de los adolescentes indigenas ENSANUT 2018

Variable Categorias n (1866) %
Si 333 (17.81)
Acceso a Internet
No 1534 (82.19)
Si 386 (20.66)
Acceso a computadora

No 1481 (79.34)

Acceso propio a medio de Si 230 (12.29)
transporte No 1637 (87.71)
Carretera/calle/pavimento o adoquin 525 (2813)

empedrado 139 (7.43)
Vias de acceso principal a la Lastrado/calle de tierra 855 (45.81)
vivienda sendero 321 (1718)

Rio/mar 24 (1.26)

otro 4 (0.19)

Fuente: Estudio Factores de riesgo y hogar de la ENSANUT 2018

Elaborado por: Maria Fernanda Salamea

El estilo de vida se determind por el
cuidado de la salud asi 839 adolescentes
acudieron a un control con el dentista en los
ultimos 12 meses lo que representé de 44.96%
frente a 1028 que no acudieron a realizarse un
control odontoldgico en los ultimos 12 meses

lo que represent6 el 55.04% , 180 adolescen-
tes indicaron realizar actividad fisica en los
ultimos 7 dias lo que represent6 el 9.64% ; y
353 adolescentes indicaron comer frutas en
los ultimos 7 dias lo que represent6 el 18.87%
(Tabla 5).
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Tabla 5. Estilos de vida de los adolescentes indigenas ENSANUT 2018

Variable

Chequeo odontoldgico en los ultimos 12
meses

Durante los ultimos 7 dias cuantos dias
practicé una actividad fisica

Durante los ultimos 7 dias cuantos dias comid

al menos una fruta

Categorias n (1866) %

Si 839 (44.96)

No 1028 (55.04)
0 394 (21.07)
1 319 (17.08)
2 385 (20.62)
3 310 (16.59)
4 79 (419)
5 189 (1011)
6 13 (0.70)
7 180 (9.64)
0 216 (11.57)
1 285 (15.24)
2 371 (19.84)
3 357 (19.09)
4 120 (6.41)
5 150 (8.01)
6 19 (0.97)
7 353 (18.87)

Fuente: Estudio Factores de riesgo y hogar de la ENSANUT 2018

Elaborado por: Maria Fernanda Salamea

El consumo de bebidas alcohdlicas en
adolescentes indigenas del Ecuador es del
18.91% en hombres y 17.23% en mujeres. Entre
los 12 y 17 afos de edad, el consumo de bebi-
das alcohdlicas es del 22.98% frente a un 5%
entre los 10 y 11 anos de edad. La relacién
del consumo de bebidas alcohélicas del area

urbana es de 24.04% frente al area rural que
alcanza el 75.96%. Se observa que el consu-
mo de bebidas alcohdlicas en adolescentes
indigenas que no hacen actividad fisica es del
80.27%. En el caso de quienes no realizaron
durante los ultimos 7 dias ejercicio el consu-
mo fue de un 88.96% (Tabla 6)
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Tabla 6. Prevalencia del consumo de bebidas
alcohdlicas segun caracteristicas sociodemo-
graficas ENSANUT 2018

. . Consumo
Variable Categoria (%)
10-1 (5)
Edad
12-17 (22.98)
) Rural (75.96)
Area
Urbana (24.04)
Actividad Si (19.73)
fisica No (80.27)

Fuente: Estudio Factores de riesgo y hogar
de la ENSANUT 2018
Elaborado por: Maria Fernanda Salamea

Para definir la problematica del consu-
mo de bebidas alcohdlicas en los adolescen-
tes indigenas del Ecuador, se asocié variables
independientes como; el nivel de instruccidn,
regiones de residencia por sexo, tipo de vi-
vienda, uso de tecnologias y uso de tabaco.
Tras el andlisis bivariado chi cuadrado a un
nivel de confianza del 95% se determiné aso-
ciacién estadisticamente significativa entre:

el nivel de instruccién y el consumo de bebi-
das alcohdlicas con p=(< 0.05); en dénde el
56.97% de los adolescentes indigenas con un
nivel de instruccién bésica consumen bebidas
alcohdlicas; ademas se determiné asociacion
estadisticamente significativa entre la regién
a la que pertenecen y el consumo de bebi-
das alcohdlicas con p= (< 0.05); en déonde el
62.61% de los adolescentes indigenas que
habitan en la regién amazdénica consumen
bebidas alcohdlicas; En la region sierra, la
asociacion de la variable sexo y consumo de
bebidas alcohdlicas es estadisticamente sig-
nificativa con p= (< 0.05); ya que los hombres
con respecto a las mujeres consumen alcohol
en un 62.50%. No asi entre el tipo de vivienda
y el consumo de bebidas alcohdlicas con un
valor p= (> 0.05).

El andlisis bivariado de uso de tecnolo-
gias, indica que la probabilidad de consumo
de bebidas alcohdlicas en adolescentes in-
digenas tras exposicion al internet tiene un
OR 1.80 IC al 95% (1.31-24.5) p= (< 0.05). El
analisis bivariado de uso de tabaco, indica
que la probabilidad de consumo de bebidas
alcohdlicas en adolescentes indigenas tras ex-
posicién a productos del tabaco tiene un OR
34.38 v IC al 95% (16.60- 79.60) p= (< 0.05)
(Tabla 7).

Tabla 7. Relacién del Consumo de bebidas alcohdélicas y demandas insatisfechas ENSANUT 2018

Variable Cateqoria Consumo
independiente 9 (%)
_Nivel de Bésica 56.97%
Instruccion
L s SR
residencia
Sexo (Sierra) Masculino 62.50%
Uso de internet Sivs No —

p valor _'
(Chi?) OR IC 95% Interpretacion
<0.05 — _ Asop!acugn
significativa
<0.05 _ . Mayor rlesg,o en
Amazonia
<0.05 _ _ Mayor consumo
en hombres
<005 180 (1.31-2.45) Factor de riesgo

Revista Ceus

Vol. 7, No. 3 | septiembre 2025 | ISSN 2661-6963. ISSN Elect.2806-5514 48

https://doi.org/10.26871/ceus.v7i3.299


https://doi.org/10.26871/ceus.v7i3.299

Demanda Insatisfecha relacionada ala problemética de consumo de bebidas alcohdlicas en adolescentes indigenas del Ecuador |

Variable Cateqoria Consumo
independiente 9 (%)
Consumo de Sivs No _

tabaco

p valor L

(Chi?) OR IC 95% Interpretacion
(16.60- L,

<0.05 34.38 79.60) Fuerte asociacion

Fuente: Estudio Factores de riesgo y hogar de la ENSANUT 2018

Elaborado por: Maria Fernanda Salamea

La edad de primer trago de alcohol/licor
se correlaciona con la edad del primer ciga-
rrillo, cuya fuerza de asociacién es fuerte con
un valor de 0.6321 (Tabla 8).

Se encontré que las causas de consumo
y la region de residencia influyen significati-
vamente en el inicio del consumo de alcohol
p= 0.026, explicando el 11.4% de la varianza.

Tabla 8. Correlaciéon entre la edad de inicio del consumo de alcohol y la edad de inicio del con-

sumo de cigarrillo. ENSANUT 2018

Variables

Coeficiente de Pearson (r)

Interpretacion

Edad primer alcohol vs edad
primer cigarrillo

0.6321

Correlacién positiva
fuerte

Fuente: Estudio Factores de riesgo y hogar de la ENSANUT 2018

Elaborado por: Maria Fernanda Salamea
Discusion

Para iniciar con el presente analisis, es nece-
sario profundizar en la explicacion de los re-
sultados. Tomando en consideracién aspectos
como la tendencia generalizada de equidad
en el consumo de alcohol entre hombres y
mujeres adolescentes (13), podemos obser-
var que la relaciéon de consumo de bebidas
alcohdlicas en los adolescentes indigenas
en el Ecuador; entre hombres y mujeres fue
del 51.63% frente a 48.37%. Datos similares
fueron obtenidos en estudios realizados en
Chile, México y Panama en dénde el patron
de consumo en mujeres adolescentes indige-
nas fue de 49.1%; 49.7% y 36% frente a 52.3%
,50.9% y 38.9% en hombres adolescentes in-
digenas respectivamente (5,2,8). En general
este fendmeno se relaciona fuertemente con
la aceptacién social del consumo de alcohol

justamente en la etnia indigena ya que suele
estar legitimado en la vida cotidiana y fun-
ciona como un estimulante en la vida laboral,
cultural y espiritual en Sudamérica (14).

Variados estudios de investigacién en
poblaciones indigenas han determinado un
inicio temprano del consumo de alcohol en
adolescentes indigenas. Asi en este estudio
se definié que de entre los 12 y 17 afos de
edad es del 22.98% frente a un 5% de en-
tre los 10 y 11 anos de edad, En México los
grupos de 10 a 14 afos de edad como factor
de riesgo asociado es menor en compara-
cion con los grupos de edad de 15 a 19 anos
(RM=1.58; 1C95%:1.37-1.83) (15); estos ha-
llazgos sugieren que en mayor proporcion el
riesgo de consumo en el Ecuador se daenla
adolescencia temprana lo que constituye un
factor asociado al consumo problemaético en
jovenes y adultos (16).
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La brecha territorial critica evidencio
en este estudio que las zonas rurales regis-
traron de manera sistematica los indices de
prevalencia mas elevados ya que el consumo
de bebidas alcohdlicas en el area urbana fue
de 24.04% frente al area rural que alcanzé el
75.96%. Resultados similares se observaron
en el estudio de determinacién social del con-
sumo de bebidas alcohdlicas en adolescentes
indigenas en Colombia que el 50% se localiza
en el drea urbana y un 72% en el area rural (4)
y en Chile segun el estudio araucano el 43.8%
pertenece al area urbanay el 56.2 al area ru-
ral (5). Lo que precisa la elevacion de politi-
ca publica en equidad étnica que atienda las
propiedades del entorno rural en el Ecuador.

El 80.27% de los adolescentes indigenas
en el Ecuador que no realizaron actividad fisi-
ca reportaron consumir bebidas alcohdlicas,
en contraposicién a un 19.73% de consumo
detectado en quienes realizaron actividad fi-
sica, lo que es preocupante desde el punto de
vista de conductas de riesgo en la adolescen-
cia, pues al parecer no se conté con practicas
comunitarias y recreativas que fomenten la
participacién social y el manejo del tiempo
libre (17). Este hallazgo se contrapone al estu-
dio realizado en 452 adolescentes residentes
en la zona rural de Alicante Espaia, en dénde
el 38.4% de la poblacién que realiza deportes
colectivos no consume bebidas alcohdlicas en
la zona rural frente a un 38.3% que al no prac-
ticar deportes tiene un consumo excesivo (18).

En cuanto al estudio de las necesidades
basicas insatisfechas, se evidencio asociacion
estadisticamente significativa entre el nivel de
instruccién y el consumo de bebidas alcohé-
licas en adolescentes indigenas (p< 0.05). Se
obtuvo que el 56.97% de adolescentes indige-
nas con educacion bdasica manifestaron con-
sumir bebidas alcohdlicas; Estos hallazgos se
corresponden con los presentados en el estu-
dio realizado en 284 adolescentes indigenas
de la Amazonia Colombiana de entre los 10 y
17 afos de edad en el que se corroboré que

el 68% de los adolescentes consumid bebidas
alcohdlicas en los ultimos 12 meses y de estos
el 28% cursaban el grado décimo; el 19% el
grado octavo; el 17% el grado once y el 16%
el grado noveno; lo que confirma una mayor
frecuencia de consumo entre adolescentes
con educacion basica (19). Una explicacién
del fenémeno podria atribuirse al ingreso de
trabajos informales o agricolas lo que reduce
el acceso a informacidn critica sobre los ries-
gos del abuso de sustancias.

En el Ecuador se determiné una asocia-
cion estadisticamente significativa entre la
region Amazénica y el consumo de bebidas
alcohdlicas (p<0.05); en dénde el 62.61% de
los adolescentes indigenas que habitan en la
region amazonica consumen bebidas alco-
hélicas. De igual manera en Inirida departa-
mento Amazoénico de Colombia se detectd un
consumo de bebidas alcohdlicas inusual que
fue preciso caracterizarlo, en donde el 59% de
adolescentes consume bebidas alcohdlicas
(19). Datos que son compatibles con la nula
o escasa regulacion de la venta de alcohol, lo
que facilita la disponibilidad y adquisicién en
menores de edad, por otra parte, la pobreza 'y
bajo acceso a educacién se podrian relacionar
con este fendmeno (20).

El acceso a la globalizacion podria de-
bilitar las barreras socioculturales; ampliar la
conectividad permite conocer y planear don-
de, como y cuando adquirir bebidas alcohdli-
cas con facilidad (21), por lo que es necesario
considerar que en el Ecuador la probabilidad
de consumo de bebidas alcohdlicas en ado-
lescentes indigenas tras exposicion al inter-
net fue de 1.80 veces mayor a quienes no se
exponen al uso del internet; con un IC al 95%
(1.31-2.45) y es estadisticamente significativa
(p< 0.05).

La probabilidad de consumo de bebi-
das alcohdlicas en adolescentes indigenas
tras exposicion a productos del tabaco es
34.38 veces mayor a quienes no se exponen
al uso de productos del tabaco; con un IC al
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95% (16.60- 79.60); hallazgos que se corres-
ponden con la Amazonia de Colombia dénde
el 31% de los adolescentes usan mas de una
sustancia simultdneamente. La combinacién
mas comun es alcohol mas cigarrillo con el
(17%) (19). Esta conducta en los adolescen-
tes indigenas podria significar mecanismos
de afrontamiento ante el estrés, ansiedad o
posibles antecedentes de trauma (19).

Se podrian considerar algunas limitacio-
nes en el presente estudio, ya que al tratarse
de un andlisis secundario de la base de datos
ENSANUT 2018 la investigacion estuvo limi-
tada a variables disponibles de la encuesta,
sin posibilidad de estudiar otras perspectivas
tales como practicas culturales especificas y
disponibilidad de bebidas alcohdlicas, al ser
autoinformes de los participantes podria pre-
sentarse sesgo de memoria.

Se concluye que el consumo de bebi-
das alcohdlicas constituye una problematica
relevante entre los adolescentes indigenas
del Ecuador y se encuentra asociado con di-
versos determinantes sociales y condiciones
de vida. Se evidencié una asociacion signifi-
cativa entre el consumo de alcohol y varia-
bles relacionadas con necesidades basicas
insatisfechas, particularmente el bajo nivel
de instruccidn y la residencia en la regién
Amazdnica. La exposicion a internet se asocié
con una mayor probabilidad de consumo de
bebidas alcohélicas, mientras que el consu-
mo de productos de tabaco mostré una fuerte
asociacion con esta conducta, evidenciando
la coexistencia de comportamientos de riesgo
durante la adolescencia. Se observé ademas
que el consumo de alcohol fue mas frecuente
en adolescentes residentes en zonas rurales
y con menor participacion en actividades fi-
sicas, lo que refuerza la influencia de factores
sociales, culturales y ambientales sobre esta
problemaética de salud publica.

Los hallazgos sugieren la necesidad de
fortalecer estrategias de prevencién cultural-
mente pertinentes dirigidas a adolescentes

indigenas, priorizando la region Amazénica, la
permanencia escolar, la promocién de estilos
de vida saludables y la prevencidn conjunta
del consumo de alcohol y tabaco. Asimismo,
se recomienda desarrollar investigaciones
longitudinales que permitan profundizar en
la comprensién de los mecanismos causales y
orientar intervenciones efectivas para reducir
las inequidades que afectan a esta poblacion.
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Manejo integral de la tlcera venosa en enfermedad venosa cronica: aplicacién de vendaje multicapa tipo Bota de Unna |

Foto 1: Ulcera venosa maleolar interna
de 4 x4 cm. Con lesiones tipo placas granular.

Foto 2: Ulcera venosa, cura 6 dias des-
pués con disminucién del tamafo de la ulcera,
con una sola bota de Unna.

Foto 3: Ulcera venosa en franca mejo-
ria con ulcera en vias de cicatrizacién, hacia
epitelizacién.

Foto 4: Paciente con la bota de Unna co-
locada, se observa corddn varicoso dilatado
en el muslo, pendiente resolucién quirdrgica.

La Enfermedad Venosa Crénica (EVC)
de los miembros inferiores es una patologia
de alta prevalencia a nivel mundial, especial-
mente en pacientes con factores de riesgo
como antecedentes familiares de varices, mul-
tiparidad, obesidad, bipedestacién prolonga-
da y trombosis venosa previa. Su progresién
se clasifica mediante el sistema CEAP, que
abarca desde CO hasta C6, siendo este Ulti-
mo el estadio mas severo, caracterizado por
la presencia de Ulceras venosas activas que
generan importantes limitaciones funcionales
y deterioro en la calidad de vida.

El diagnéstico debe ser realizado por es-
pecialistas en Cirugia Vascular o Flebologia,
apoyado en estudios de ultrasonido Doppler

venoso y arterial. El manejo inicial es con-
servador, basado en terapia compresiva con
medias elasticas y el uso de fleboténicos. Sin
embargo, el tratamiento de la Ulcera como
herida crénica representa un desafio clinico
que requiere seguimiento constante y alta
adherencia terapéutica para lograr su ade-
cuada cicatrizacién. En casos seleccionados,
es necesario complementar con tratamiento
quirdrgico para corregir el reflujo venoso y
prevenir recurrencias.

Actualmente, el uso de vendajes inelasti-
cos multicapa, como la Bota de Unna, consti-
tuye una estrategia eficaz para la cicatrizacion
de ulceras venosas. Este vendaje, desarrolla-
do por Paul Gerson Unna, se compone de
cuatro capas: 6xido de zinc, algodén, venda
inelastica y venda cohesiva. Su aplicacién se
realiza tras la limpieza de la Ulcera y el uso de
apésitos especializados, con cambios cada
6-7 dias. En promedio, la cicatrizacién se al-
canza en aproximadamente seis semanas,
dependiendo de la evolucién clinica.
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