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:al Italiano 

Los sistemas de cobertura 

médica del Hospital Italiano 

han confiado a COMPAN~A 

de Servicios Farmacéuticos el 

suministro de medicamentos 

para sus pacientes 

ambu latorios. 

Por eso, desde ahora Plan de 

Salud, AMPER y RAMHl 

conocerán en profundidad 

los hábitos de prescripción 

de sus profesionales, los 

períiles de consumo de sus 

beneficiarios, y podrán 

.controlar en forma 

permanente la atención que 

el paciente recibe en la 

farmacia. 

Ahora, Plan de Salud, AMPER 

y RAMHI tienen un control 

absoluto de la cobertura 

farmacéutica que brindan a 

sus beneficiarios. 

Ahora, el Hospital Italiano 

tiene COMPAÑ~A. 

de Servicios a Farmacéuticos S 
Rincón 40, Buenos Aires, Argentin 
4 9 5 2 - 9 0 0 9  - i n f o @ c s f . c o m .  



recordar pit rilirte, jiiaioi 

' Para  esos momentos que requieren soluciones 
efectivas, Estreptocarbocaftiazol.  
Una verdadera ayuda para su función intestinal.  
Estreptocarbocaftiazol es un  antidiarreico, 

antiséptico intestinal y antiflatulento 
(presentación comprimidos).  
Para que vuelva a encontrar  el equilibrio 

i que su  organismo necesita. 
I 

: Estreptocarbocaftiazol,  de.Bagó. Ayuda 
en el momento preciso. 

I 
l 

Prrsentrcio~rr: Envases I 50 y 60 comprimidos 
Jarabe x 200 mi 
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Podria ser mentira, 
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EDITORIAL 

La factibilidad y la necesidad de la investigación es motivo de discusión en 
congresos y publicaciones médicas. Se plantean algunas controversias al respec- 
to, pero en general se asume que existe una necesidad de generar conocimientos 
a través de la investigación, con las dificultades de realizarla en un país muchas 
veces hostil a la creación científica. 

La emigración de científicos es un tópico habitual de la prensa y de algunos 
políticos, pero no pasa más allá de gestos declamativos. A pesar de ello se hace 
ciencia en el país y, aunque nos asombre, se hace investigación de alto nivel en la 
Argentina. Para muchos de nosotros creo que va a ser una novedad leer los re- 
sultados de la encuesta sobre el estado de la Investigación en el Hospital. Los 
resultados expuestos son de gran interés y creemos que debe ser el inicio de un 
debate institucional para el cual esta publicación ofrece sus páginas. 
Para realizar una tarea de este orden, iniciar una tarea de investigación seria y 
fecunda, es necesario además establecer bases y fundamentos para la misma. 
Esto no significa que cada investigador médico o no, se convierta en un experto 
espistemólogo, capaz de definir claramente sus hipótesis en términos de riguro- 
sidad metodológica. Pero el artículo inicial sobre generación de hipótesis cientí- 
ficas nos parece de indispensable lectura, tanto para aquellos que hacen investi- 
gación como para los que dedican sus esfuerzos a la asistencia y la docencia. 
Es en este contexto donde queremos que se desempeñe esta publicación. Gene- 
rando debate y ofreciendo herramientas que nos ayuden a desarrollar nuestra 
tarea. En un editorial del Lancet se discutía si un profesional médico puede des- 
empeñar tareas de investigación, docencia y asistencia con igual dedicación y 
resultados, el Hospital Italiano es una muestra de que se puede. En lo personal, 
considero ésto como nuestro deb&. - 
Nexo no está ajena a la perplejidad, dolor y asombro que genera la actual coyun- 
tura internacional. La misma nos enfrenta Fomo personas pero también como 
médicos a enfrentarnos a nuevos tipos de sufrimiento, a pesar de ello debemos 
mantener viva la esperanza, una de las terapéuticas más viejas y olvidadas de la 
medicina. 

Dr. Carlos Fustiñana 
Director de Revista 

Correspondencia: Departamento de Docencia e Investigación 
Comité Editorial - Gascón 450 2" piso 
(C1181ACH) Capital Federal 



Generación de hipótesis científicas# 
Parte 1 

Pablo li: Argibay * 

En su delicioso libro "Miedo a la físicap1 Lauren- 
ce Krauss comienza con una cita de Louise Bogan: 
'731 misterio inicial que concurre en todo viaje es: 
jcómo fue que el viajero llegó a su punto de parti- 
da?". Cita totalmente apropiada para el tema que 
nos ocupa. Si una investigación científica es un lar- 
go camino hacia un fin y no es casual que método 
signifique camino, entonces la pregunta es: jcómo 
se le ocurrió al investigador tal destino?, pregunta 
que pone al científico en la situación del viajero en 
su punto de partida. En este ensayo dejaremos de 
lado el denominado efecto Eureka, según el cual re- 
pentinamente el investigador se vería atrapado por 
una musa inspiradora, la cual le devela verdades 
sagradas y simplemente lo destina a demostrar -de 
alguna manera efectiva- esas verdades al común 
de los mortales. No es que no considere que exista 
tal efecto, pero obviamente siendo tan repentino y 
desligado del mundo no es simple de explicar, ni 
menos aún de esbozar, un sistema de reglas para el 
aprendizaje de este don a aquellos que en el futuro 
pretendemos que sean generadores de hipótesis fe- 
cundas, esto es: científicos. 

Tradicionalmente se le ha dado muy poca im- 
portancia desde la epistemología (tomada como fi- 
losofía de la ciencia) o desde la metodología (toma- 
da como sistema de reglas con las cuales hacer in- 
vestigación científica) a la cuestión de la genera- 
ción de hipótesis científicas. Para ser justos es cu- 
riosamente desde la metodología desde donde me- 
nos se ha tratado el problema ya que las corrientes 
epistemológicas modernas se han, de alguna ma- 
nera y como dice Nickles, "amigado" con el descu- 

- 

*Instituto de Ciencias Bhsicas y Medicina Experimental 
Hospital Italiano de Buenos Aires 
Correspondencia: ICBME - Potosí 4240 (C1181ACH) Cap. Fed. 

# El presente artículo fue publicado con algunas 
modificaciones en la Revista Argentina de Medicina (Volumen 
111, W1,2001). Se reproduce con autorización editorial. 

brimiento y su generación, con lo cual parece que 
la filosofía de la ciencia está saldando su deuda con 
el descubrimiento o la invención de hipótesis. Sin 
embargo, con sus propios matices, la mayoría de 
los libros y cursos de metodología de la investiga- 
ción resumen el método científico como la secuen- 
cia ordenada de eventos: observación => hipótesis 
=> experimentación => presentación de resultados 
=> conclusiones. Luego de este enunciado de pasos 
pasan a ocuparse directamente de la toma de mues- 
tra, las escalas, los criterios de inclusión o exclu- 
sión y los métodos estadísticos. El tema de la gene- 
ración de hipótesis queda relegado, en el mejor de 

bdos casos, a una simple maniobra de inducción en 
la cual e1,investigador observa la realidad, genera- 
liza y pasa inmediatamente a comprobar la validez 
de su hip6tesis. Dada la jerarquización anterior, 
parece obvio que gran parte del entrenamiento en 
investigación se centrara en aprender las'habilida- 
des necesarias para efectuar un muestre0 adecua- 
do, controlar el experimento, etc., etc. Caben sin 
embargo algunas preguntas: 
1) Es el proceder algorítmico descripto el núcleo de 

la metodología de la investigación? 
2) Es así como se ha  actuado realmente en la gene- 

ración de hipótesis relevantes en la historia de 
la ciencia? 

2) Actúan de esa manera mecánica los investigado- 
res en su práctica cotidiana? 

3) Se limita la generación de hipótesis a un sistema 
de reglas de tipo inductivo o similares? 

4) Existe, por el contrario, un proceso totalmente 
creativo carente de toda lógica y racionalidad en 
general en el proceso de generación de hipótesis 
científicas, o esta actividad puede ser reconstrui- 
da en forma más o menos racional y por lo tanto 
aprendida? 

No es una respuesta exhaustiva a estas y otras 
preguntas el objetivo de este trabajo, sin embargo 
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se tratará de reflexionar acerca del proceder de los 
investigadores en su actividad cotidiana, con el ob- 
jetivo de que con una nueva reflexión el lector pue- 
da elaborar un esquema conceptual acerca de cuál 
es la naturaleza del proceso de generación de hipó- 
tesis científicas. En la segunda parte se describirá 
y analizará la generación de tres hipótesis de inte- 
rés en biología y medicina. Una desde la filosofia 
de la ciencia, la otra desde la historia de la ciencia 
y la tercera, generada por el autor, será analizada 
desde su propio sistema de pensamiento. 

DE LOS CONTEXTOS: 

Durante la primera mitad del siglo 20 estuvo fir- 
memente arraigada la idea de que eran claramente 
discernibles en la reconstrucción racional de la ac- 
tividad científica dos contextos: uno de descubri- 
miento (generación de hipótesis) y otro de justifica- 
ción (validación de hipótesis). El primero de ellos 
(el que nos ocupa), de interés para la psicología, 
sociología y tal vez hasta para la historia de la cien- 
cia, pero sin ningún interés para la epistemología, 
entendida esta como reconstrucción lógica de las 
teorías científicas. Se despojaba de cualquier esta- 
tus lógico, racional o metodológico a la actividad de 
descubrir o inventar hipótesis científicas. MuJrpor 
el contrario el segundo de los contextos, el de justi- 
ficación, se consideró impregnado de lógica y por lo 
tanto del mayor interés epistemológico. Contribu- 
yeron a afianzar estas ideas la interpretación que 
de las ideas vertidas por Hans Reichenbach en su 
libro "Experiencia y predicciónn, hicieron diversos 
epistemólogos y la decidida actitud antiinduccionis- 
ta y defensora del estatus lógico de la contrasta- 
ción de las teorías que hizo Karl Popper en su "Ló- 
gica de la investigación científica". Cierto es que 
este último autor no le resta interés al descubri- 
miento, por lo menos en cuanto a su condición de 
objeto de investigación para la psicología experi- 
mental, sin embargo, cae en una actitud pesimista 
al aseverar que el acto de concebir una teoría care- 
ce de las posibilidades de un análisis lógico. 

Independientemente del usufructo que malinten- 
cionadamente, por ignorancia o ineptitud personal, 
han hecho diversos autores de las ideas de los posi- 
tivistas lógicos y de Popper sacadas, ya que esta- 
mos, de contexto, lo cierto parece ser que el malen- 
tendido -si es que lo hay- surge de dos fuentes: la 
primera de ellas, la de aferrarse para cualquier re- 
construcción del conocimiento a una idea peligro- 
samente estrecha de lo racional, casi como sinóni- 
mo de la lógica formal (idea perfectamente válida, 

pero limitada) y la segunda, la de considerar que 
aquello que puede ser abordado desde la psicología 
o la sociología, está excluido de lo lógico. Como lo 
sugiere Klimovsky, "...no vemos por que hay que 
descartar que los procesos psicológicos o las redes 
de acontecimientos sociol6gicos vinculados con la 
producción de conocimientos, obedezcan a una 16gi- 
ca o a u n  cierto tipo de leyes de proceso.", concep- 
ción esta última, más elástica en lo concerniente a 
la naturaleza de lo racional. 

En lo personal adhiero a la concepción contex- 
tualista de descubrimiento y justificación, aunque 
no creo que estén estos contextos tan claramente 
delimitados siendo a menudo borrosos los límites. 
También es claro que ambos contextos son recons- 
truibles y transmisibles al menos parcialmente. 

En relación a los términos racional y razona- 
miento, estaremos más cerca de hacerlos sinónimos 
de argumenta1 y argumento respectivamente, que 
de aceptar tales términos sólo como el mecanismo o 
la consecuencia de utilizar la lógica formal. De lo 
que se trata es de ampliar los límites de lo racional, 
sin -de ninguna manera- plantearnos la irraciona- 
lidad de la generación de hipótesis científicas. 

DE LA NATURALEZA DE LAS HIPOTESIS: 
SUPONGAMOS QUE LA VACA ES U N A  ESFERA... 

L 

Volviendo al libro de Krauss, este se inicia con 
un problema imaginario y sus soluciones a partir 
del "mundo" que manejan los diferentes investiga- 
dores. Haremos una adaptación de la fábula, que 
conviene al ámbito al que esta dirigido este trabajo. 

El problema consiste en determinar el mejor ren- 
dimiento en una granja lechera, problema para el 
cual se recaba la opinión de un grupo de investiga- 
dores provenientes de diversos campos: 

Un ingeniero propone mejorar la eficiencia en 
términos de número de vacas, espacio disponible y 
velocidad de ordeñe; independientemente de toda 
otra variable o consideraciones ambientales y aun 
etológicas. 

Un psicólogo propone mejorar el entorno dello- 
rral para tornarlo más ameno para las vacas y de 
esta manera hacerlas más eficaces, independiente- 
mente de consideraciones biológicas. 

Un genetista propone manipular las vacas de tal 
manera de generar una supervaca, altamente efi- 
ciente en la asimilación de nutrientes y obviamen- 
te generadora de un gran volumen de leche, sin 
detenerse a considerar el ambiente, la estructura 
física de las vacas o procesos asociados a la mani- 
pulación genética. 
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Un investigador clínico propone realizar un es- 
tudio prospectivo y randomizado tomando diversas 
poblaciones de vacas en situaciones controladas y 
evaluando su eficiencia láctea, sin detenerse en 
cuestiones de relevancia explicativa o coherencia 
lógica de los resultados obtenidos. 

Un fisico teórico pidió un pizarrón y propuso, "su- 
pongamos que la vaca es una esfera...", para con- 
cluir al rato que de acuerdo a un tema puramente 
de cálculo de volumen y superficies, sería estructu- 
ralmente imposible la viabilidad de la supervaca, 
mas allá de un tamaño dado. 

El ejemplo caricaturesco y, por ende, exagerado 
simplemente es un recurso pedagógico de utilidad 
para reflexionar acerca de que a pesar de las múlti- 
ples formas de generar hipótesis, estas en general 
poseen una característica en común: 

La hipótesis científica es un modelo de la 
realidad limitado a una serie de variables 
consideradas relevantes para el investigador. 

Lo anterior nos lleva a una segunda conclusión 
acerca de la naturaleza misma del conocimiento 
científico: 

La propia abstracción de detalles considera- 
dos irrelevantes pero participantes en la rea- 
lidad externa al investigador, hacen que ne- 
cesariamente las hipótesis científicas sean 
parciales e inacabadas y potencialmente sus- 
tituible~ por otras mejores. 

Más allá de la naturaleza de las hipótesis cien- 
tíficas, el ejemplo nos podría hacer reflexionar so- 
bre algunas cuestiones referentes al proceso de ge- 
neración de hipótesis que serán abordadas segui- 
damente. Por ejemplo las herramientas conceptua- 
les que maneja el investigador, sin que sean deter- 
minantes para el tipo de hipótesis a generar, influ- 
yen notablemente en la selección de las variables 
consideradas relevantes. Tampoco existe aparente- 
mente un algoritmo a aplicar mecánicamente para 
generar hipótesis científicas, aunque si parece que 
se pueden elucidar ciertas reglas dentro de una dis- 
ciplina, las que constituirían un método. Introduji- 
mos deliberadamente al investigador clínico por 
pertenecer al ámbito al cual esta destinado este tra- 
bajo, ser integrante de una de las poblaciones po- 
tencialmente interesadas en este tema y por ser 
además, en general, uno de los grupos de investi- 
gación en los cuales más ha "prendido" la idea de 
una mecánica de tipo inductivista en la generación 

de hipótesis científicas. 

Para Mario Bunge, a mi entender bastante cer- 
ca de lo cotidiano en investigación, en su libro "La 
investigación científica", las hipótesis científicas 
arrancan, esto es se generan, por uno o varios de 
los siguientes procesos: 

Inducción. 
Analogía. 
Intuición. 
Deducción. 
Construcción. 

Dejaremos la inducción para un apartado por 
considerar que, aunque más no sea por los malen- 
tendidos y polémicas que ha generado, merece un 
tratamiento especial. Por otra parte es casi una 
constante en el pensamiento médico tanto asisten- 
cial como de investigación. 

1- La generación de hipótesis por analogía es una 
práctica de la vida cotidiana y es una de las me- 
jores herramientas para hacerle captar a una 

L. persona no especializada un determinado con- 
cepto. Tal potencialidad no disminuye los ries- 
gos debsu utilización indiscriminada. Tal como 
lo sugiere una anécdota atribuida a Einstein: en 
cierta ocasión una dama le solicitó una explica- 
ción al fisico acerca de la teoría de la relativi- 
dad. Este luego de varios intentos frustrados, 
probó con las consabidas metáforas de trenes, 
faroles y viajeros, al término de lo cual la dama, 
feliz, manifestó haber entendido el tema. Para 
su desazón el sabio le manifestó que si, que ha- 
bía entendido, pero que ya no era la relatividad. 
La anécdota apócrifa o no, ilustra a la perfec- 

ción uno de los mayores defectos de la enseñanza 
de las ciencias en nuestros colegios y aun faculta- 
des, donde la pobreza conceptual de una disciplina 
o de algún docente lleva a un uso distorsionante de 
la analogía. Sin ir más lejos los conceptos de caos, 
indeterminismo, azar, fractal, relatividad y otros 
han sido más pobremente explicados que ignora- 
dos, cuando no sacados lisa y llbamente de ,con- 
texto. 

Dicho lo anterior es indudable que la analogía es 
un poderoso motor para la generación de hipótesis. 
Solo que como lo dijera algún viejo maestro de la 
epistemología, se debería tener: "audacia para ge- 
nerar hipótesis" (y en esto la analogía es iniguala- 
ble) "pero rigurosidad extrema para contrastarlas". 
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Para Bunge, las hipótesis inferidas mediante ar- 
gumentos de analogía o por la captación intuitiva 
de parecidos serían de dos tipos: a) la analogía sus- 
tantiva, que presupone la presencia de propieda- 
des específicas y obviamente generales. Por ejem- 
plo de un sistema nervioso en los organismos supe- 
riores, o de un receptor en diferentes organismos 
para una determinada sustancia química, y b) la 
analogía estructural, que sospecha que frente a si- 
milares sistemas operan similares estructuras. Por 
ejemplo, inferir que dado que la sociedad es un sis- 
tema comunicacional, operan en él las estructuras 
que caracterizan a los sistemas informáticos. 
Tanto las analogías sustantivas como las estructu- 
rales son una forma o al menos están entrelazadas 
con los denominados argumentos inductivos. 

La generación de hipótesis a partir de argumen- 
tos por analogía está presente en innumerables si- 
tuaciones de investigación biomedica. Por ejemplo, 
la inferencia a seres humanos de los efectos obser- 
vados por ciertas drogas en modelos experimenta- 
les ha sido considerada de tan alto valor que hoy 
casi sería inexcusable el no tomar los recaudos ne- 
cesarios para la aplicación de un determinado fár- 
maco en seres humanos, si se han observado efec- 
tos perjudiciales en animales de investigación.& 

Stuart Mill en su sistema de lógica da a conoEer' 
lo que se denomina "falacia de la falsa analogía". Se 
incurre en este error lógico cuando como dice Merri- 
lee Salmon en "Introduction to logic and critical thin- 
king", se intenta establecer una conclusión sobre la 
base de analogías irrelevantes. Este tipo de falacias 
ha dado origen a hipótesis psicosociológicas diver- 
sas. Por ejemplo, atribuir una conducta particular- 
mente perversa a ciertos individuos por su simili- 
tud en rasgos con ciertos rasgos animales ha lleva- 
do a diversas culturas a marginar grupos raciales 
enteros o biotipificar y discriminar por sus rasgos a 
individuos potencialmente criminales. 

Inferir por analogía que dado que miles de espe- 
cies de animales con alas ponen huevos, los mur- 
ciélagos deberían hacerlo, es darle más relevancia 
a la analogía que a las diferencias relevantes. 

El grado de relevancia explicativa y estructu- 
ral confiere una medida de la fuerza de las hipó- 
tesis generadas a través de argumentos por ana- 
logía. De hecho gran parte de las grandes teorías 
científicas se han generado con este tipo de argu- 
mentación. 

2- La intuición parecería jugar también un rol 
importante en la generación de hipótesis cientí- 
ficas. Sin embargo, la ausencia de una buena 

definición operacional del término 'intuición' ha 
desvirtuado en más o en menos este tipo de me- 
canismo generador de hipótesis. Acertadamente 
Bunge compara la concepción que de este meca- 
nismo tienen numerosas personas, con la idea 
tan arraigada en un tiempo de la generación es- 
pontanea. Muy a pesar de lo que estas personas 
suponen de la investigación científica, un estu- 
dio histórico detallado de muchas de las hipóte- 
sis inventadas aparentemente por esta 'genera- 
ción espontanea' demostraría que bajo esta ima- 
gen de naturaleza y obviedad descansa una po- 
derosa coherencia interna y externa. Esto es, si 
bien pudiera parecer que la idea que repentina- 
mente se le ofrece a un científico a manera de 
hipotética solución a un problema está desco- 
nectada completamente del contexto en que se 
desempeña, la experiencia demuestra lo contra- 
rio. La historia previa de ese individuo, su for- 
mación personal, sus lecturas, su familia, el me- 
dio en que se desenvuelve, la compatibilidad aun- 
que sea relativa de su idea con el cuerpo de cono- 
cimientos existentes y aceptados como momen- 
táneamente irrefutables, hacen bastante 'lógica' 
al menos temporoespacialmente la aparición de 
la hipótesis. Es obvio que lo anterior puede ca- 
racterizar a una serie de habilidades conocidas 
mmo 'olfato' o talento para la investigación, aque- 
lld de ver lo que otros no ven. Sin embargo pare- 
cería una hipótesis demasiado arriesgada la de 
considerar que en un determinado momento se 
presenta en una persona una idea desconectada 
temporoespacialmente y lógicamente de toda la 
carga intelectual previa de ese individuo. 
Federico Schuster en "Descubrimiento y creati- 

vidad en ciencia" cita textualmente a Jagdish Hat- 
tiangadi: "Lo que distinguió a Newton de sus con- 
temporáneos, en consecuencia, no es su mayor crea- 
tividad, o su especial genio, sino más bien su mayor 
comprensión de la flsica anterior, y su remarcable 
tenacidad para seguir las cuestiones hasta su con- 
clusión.". Shuster concluye su argumentación a fa- 
vor de una idea contextual del descubrimiento he 
hipótesis sugiriendo: "Esto no significa necesaria- 
mente, a la Hattiangadi, prescindir de la noci6n de 
genio o de la creatividad. Significa que aun estas 
nociones tienen sentido en una corriente de investi- , , . . 

C 

gación cientffica. Elgenio es el que compone el rom- 
pecabezas conceptual de su tiempo...". La historia 
de la ciencia parece darle algo de razón. 

3- Las hipótesis con base en razonamientos de- 
ductivo~ son aquellas obtenidas de proposicio- 
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nes de mayor poder abarcativo. Por ejemplo, un 
razonamiento de este tipo sería: 
Si es cierto que el óxido nítrico produce vasodi- 
latación.. . y, 
es cierto que la droga X es un donante de óxido 
nítrico.. . entonces, 
será cierto que la droga X produce vasodilata- 
ción. 
Es dable destacar algunos puntos en relación a 

la deducción: 
En un argumento deductivo válido, si todas las 
premisas son ciertas, la conclusión no puede ser 
falsa. Esto nos da la garantía 'lógica' de que pre- 
misas verdaderas generaran conclusiones ver- 
daderas. 
La verdad se preserva ya que la conclusión no 
agrega nueva información a la contenida en las 
premisas, a lo sumo reúne la información conte- 
nida en estas. En general se dice que la conclu- 
sión no agrega información nueva acerca del 
mundo. 
Lo único que se requiere es comprender el signi- 
ficado de las premisas. 
En las deducciones de cierto 'peso', la conclusión 
de un argumento se sigue del resultado de la co- 
nexión entre premisas por medio de términos ló- 
gicos como 'y', 'o', 'no', 'todos', 'algunos'. Por ejem- 
plo: 
Todos los macrófagos activados liberan citoqui- 

nas proinflamatorias y las citoquinas proinflama- 
torias generan apoptosis local pero no necrusis. 

En el síndrome de reperfusion de los tejidos se 
activan los macrófagos locales. 

La mucosa intestinal contiene una abundante 
población de macrófagos en la lámina propia. 

Durante una reanimacion persistente en casos 
de shock, el intestino sufre un fenómeno de isque- 
mia y reperfusion. Conclusión: el intestino tiene 
cambios apoptóticos pero no necrosis en la lámina 
propia. 

La conclusión es una hipótesis de trabajo obte- 
nida a través de argumentos deductivos. Es verda- 
dera desde el punto de vista lógico, si las premisas 
son verdaderas. 

Debemos destacar que la deducción es una he- 
rramienta poderosísima a la hora de construir hi- 
pótesis de alto nivel y el estudio aunque más no sea 
rudimentario de la lógica debería ser parte esen- 
cial del entrenamiento de un científico. 

4- En la elaboración de hipótesis a través de las 
construcciones, aparentemente inventadas sin 

ayuda de otras proposiciones mas generales o 
de inducciones o analogías, lo que ocurre es que 
la hipótesis se genera a partir de instrumentos 
conceptuales. En psiquiatría es común llegar a 
estas construcciones a punto de partida de di- 
versas herramientas conceptuales. La construc- 
ción del concepto de neurosis a partir de concep- 
tos como el inconsciente, es un buen ejemplo en 
medicina. 

En su libro "Lógica Informal: falacias y argu- 
mentos filosóficos", Juan Manuel Comesaña, hace 
una clasificación amplia de los razonamientos in- 
ductivos. Merece la pena conocerlos, como así tam- 
bién sus ventajas y desventajas ya que son utiliza- 
dos habitualmente en diversos razonamientos mé- 
dicos, incluida la generación de hipótesis en inves- 
tigación clínica. 

A) El mas conocido y prácticamente identificado 
como "el" razonamiento por inducción es el de 
tipo enumeración simple: 

X1 es A 
X2esA . 
X3 es A 

L ... muchos X son A 
Por lo tanto, todos los X son A. 

En su variante estadística, cuantos más X sean' 
A, es más probable que los X sean A. 

B) Los denominados silogismos inductivos son de 
la forma: 

El X por ciento (alto %), de los Y es F 
AesY 

Por lo tanto, A es F 

C) El razonamiento inductivo por analogta indica 
que: 

A tiene las características b, c y d 
B tiene las características b, c y d 

... 
X tiene las características b y c 

Por lo tanto, X tiene la característica d 

D) En el salto a la mejor explicación, el individuo 
razona: 

Se da el fenómeno A 
H es la mejor explicación de A 

Por lo tanto H es una buena hipótesis ya que 
explica bien a A. . 
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De lo que se trata en este último caso es, a tra- 
vés de una observación, intentar hipotetizar acerca 
de causas. Este tipo de razonamientos está muy 
cerca de la abducción, razonamiento atribuido a 
Charles S. Peirce aunque existen antecedentes pre- 
vios. Una popularización de este tipo de argumen- 
tación se debe a Sir Conan Doyle en su personaje 
Sherlock Holmesl. En la práctica y en forma muy 
general, el razonamiento sería de la siguiente ma- 
nera: el detective llega a la escena del crimen y en- 
cuentra numerosas cenizas esparcidas por el piso 
así como el peculiar olor de los puros ya extingui- 
dos. Obviamente la mejor explicación seria que el 
autor del crimen es un fumador habitual de ciga- 
rros. De ahi hace el salto a la hipótesis: *1 autor del 
crimen es un fumador de puros, y sigue la cadena 
deductiva e inductiva de razonamientos: poca pro- 
babilidad de que el criminal sea una mujer ya que 
estas no fuman puros (jen esa época!), sitios de ad- 
quisición de los puros, personalidad descuidada (ce- 
nizas en el piso), etc., etc. En ciencia este tipo de 
razonamientos es sumamente común. Por ejemplo: 

a) El hecho observado: los tripanosomas sobrevi- 
ven un tiempo prolongado en la sangre de sus 
huéspedes sin ser destruidos. 

b) La mejor explicación: deben tener un mecahs-' 
mo de evasión del sistema inmune. 

C) La hipótesis: los tripanosomas poseen mecanis- 
mos de inmunoevasión. 

d) La cadena de razonamientos: el mecanismo de- 
bería estar en la superficie del parásito. Dado 
que la mayor parte de la superficie esta cubier- 
ta  por glicoconjugados, estos deberían ser los in- 
munomoduladores. Dado que gran parte del ge- 
noma del tripanosoma codifica para esas molé- 
culas, el hecho de la inmunomodulación es com- 
patible con selección de genes y ventaja evoluti- 
va, etc., etc. 
Como se ve en este tipo de argumentaciones es 

muy difícil separar heurística, analogías, inducción 
y deducción. Sin embargo merece rescatarse, aun- 
que no sea el propósito de este artículo, que lo que 
da potencia a esta argumentación es la posibilidad 
de transformarla en un sistema hipotético-deducti- 
vo en el cual las hipótesis deberán someterse a sus 
consecuencias observacionales. Es decir si todo lo 
argumentado fuera cierto, entonces deberían obser- 

El sistema de argumentación utilizado por Holmes en las novelas 
de Conan Doyle ha sido objeto de interesantes investigaciones 
lógicas. Véase Umberto Eco, "El signo de los tres: Dupin, Holmes, 
Peirce" y William Neblett, "Sherlock's Logic". 

varse, tal y cual fenómeno. Contrastación, verifica- 
ción y refutación, forman parte de lo que tradicio- 
nalmente se ha denominado contexto de verifica- 
ción, discriminación discutida por muchos filósofos 
de la ciencia. 
e) En el tipo de razonamiento denominado confir- 

matorio, se argumenta del siguiente modo: 
Si la hipótesis H es verdadera, 
entonces se producirá el fenómeno (observable 
y particular) 0. 
Se produce el fenómeno O 
Por lo tanto H es verdadera. 
Este tipo de argumentación se asocia con la de- 
nominada "falacia de afirmación del consecuen- 
te" y es considerado un método inválido de razo- 
namiento desde la lógica formal. 
A poco de reflexionar un poco sobre cómo algu- 

nos científicos generan sus hipótesis se verá que 
los tipos de razonamientos anteriores, sin ser los 
únicos, forman una parte importante del armamen- 
tario "generador" de hipótesis. 

Analizando los tipos de razonamientos por in- 
ducción surgen algunas conclusiones interesantes: 
1. En primer lugar, la idea de que un razonamien- 

to por inducción es aquel que parte de lo parti- 
cular a lo general no es siempre válida y queda 
limitada a una parte de los razonamientos por 
enumeración. 

2. Lbs razonamientos por inducción son particular- 
mente atractivos ya que parecen sacados del sen- 
tido común de la vida cotidiana. De hecho este 
tipo de razonamientos es utilizado a diario en la 
resolución de problemas. También en el desarro- 
llo del niño, este tipo de argumentación es la 
primera en aparecer. 

3. La "corrección" de los razonamientos inducti- 
vos esta basada en la verdad de las premisas, 
sin embargo esta "corrección" esta solo apoyada 
parcialmente por las premisas. 

4. En particular parecería que la fuerza de los ra- 
zonamientos inductivos se basa en consideracio- 
nes de tipo frecuencialistas. Por ejemplo, tóqe- 
se el caso común del razonamiento por enume- 
ración simple: 

Tenemos las premisas: a 

Juan tiene SIDA y su recuento de linfocitos CD4 
es bajo 
Carlos tiene SIDA y su recuento de linfocitos CD4 
es bajo 
María tiene SIDA y su recuento de linfocitos CD4 
es bajo 
Luego de observar que todos los enfermos con 
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SIDA que conozco tienen bajo su recuento de linfo- 
citos CD4, elaboro la  conclusión: 

Los enfermos de SIDA tienen un recuento de lin- 
focito~ CD4 bajo 

Pero yo no he podido observar el universo espa- 
cio-temporal de pacientes con SIDA, por lo cual mi 
conclusión se basa en que he observado muchos y 
en mi observación el 100% de los casos tenia los 
linfocitos CD4 bajos. A partir de aquí quedan dos 
caminos: 

1. Transformo mi observación en una gene- 
ralización del tipo de una ley científica: 

Todos los enfermos de SIDA tienen un recuento 
de linfocitos CD4 bajo 

Tratando desde ese momento de verificarla o re- 
futarla, obviamente a partir de futuras observacio- 
nes de enfermos con SIDA. A partir de aquí entro 
en el terreno de la justificación de las hipótesis cien- 
tíficas y surgen problemas de orden lógico. 
Si lo que pretendo es utilizar el método hipotético 
deductivo tendré que un solo caso de enfermo de 
SIDA que no tenga el recuento de linfocitos bajos 
me refuta y anula la hipótesis científica ya que el 
razonamiento es del tipo: 

Si p => q (si es cierto que alguien tiene SIDA, 
entonces es cierto que tiene bajo su recuento de lin- 
focito~ CD4) 

Pero encuentro que alguien tiene SIDA pero no 
bajos sus CD4 entonces refuto la hipótesis. Esta 
claro que esta "dureza" lógica a lo Popper no es prác- 
ticamente utilizada en ciencias en general y menos 
aún en disciplinas biológicas. 

Por el otro lado, el hecho de seguir encontrando 
enfermos de SIDA con recuento bajo de CD4 no le 
agrega ningún tipo de fuerza lógica a la hipótesis 
(desde la concepción clásica hipotética-deductiva). 
A lo sumo Popper le concede cierta 'templanza' pro- 
visoria aunque niega terminantemente cualquier 
tipo de lógica en esto. 

2. Transformo mi hipótesis en un enunciado 
probabilístico del tipo el n% de los enfermos 
con SIDA tienen bajo su recuento de linfoci- 
tos CD4. 

Este tipo de premisa no puede ser refutado ya 
que el hecho de encontrar un paciente con SIDA y 
CD4 altos o normales solo disminuye a n y trans- 
forma a posteriori el enunciado. 

La generación de hipótesis basadas en argumen- 
tos inductivos es uno de los mecanismos más desa- 
rrollados en la investigación médica, a tal punto 
que muchas veces se pierde de vista la relevancia 

explicativa de las hipótesis en cuestión y se sacrifi- 
ca la coherencia con el cuerpo de ideas aceptadas 
corrientemente en una disciplina. No se trata de 
cambiar el dato empírico por la coherencia teoréti- 
ca, pero si al menos de dudar frente a hipótesis que 
no son otra cosa que generalizaciones de observa- 
ciones parciales presentadas en una frecuencia 
dada, frecuencia que no tiene con la probabilidad 
otra relación que la de regla heurística. Es decir el 
hecho de que 75 de 100 veces pase por tal puerta 
un individuo con una característica determinada no 
guarda ningún tipo de relación lógica con la medi- 
da que se le asigna a la probabilidad de 0'75. Es 
simplemente una de las interpretaciones (la fre- 
cuencialista) que de la probabilidad se tiene. 

Las premisas de una inferencia inductiva im- 
plican la conclusión sólo convencionalmente 
con un grado más o menos alto de probabili- 
dad, mientras que las premisas de una infe- 
rencia deductiva implican la conclusión con 
certeza 

En relación a la creencia en una especie de má- 
quina inductiva de generar hipótesis, parece inte- 
resante una cita que de Wolfe hace Carl Hempel en 

L. su~uFilosofía de la Ciencia Natural". La similitud 
con el sistema de ideas habitualmente inculcadas 
en los cursbs de metodología de la investigación clí- 
nica o de epidemiología es remarcable: 

"Si intentamos imaginar como utilizaría el mé- 
todo cienttfico ... una mente de poder y alcance so- 
brehumanos, pero normal en lo que se refiere a los 
procesos lógicos de su pensamiento, el proceso seria 
el siguiente: En  primer lugar, se observarían y re- 
gistrarían todos los hechos, sin seleccionarlos ni  
hacer conjeturas a priori acerca de su relevancia. 
E n  segundo lugar, se analizartan, compararían y 
clasificartan esos hechos observados y registrados, 
sin mas hipótesis y postulados que los que nece- 
sariamente supone la lógica del pensamiento. E n  
tercer luga~;  a partir de este análisis de los hechos 
se hartan generalizaciones inductivas referentes a 
las relaciones, clasificatorias o causales, entre ellos. 
E n  cuarto lugar, las investigaciones subsiguientes 
serian deductivas tanto como inductivas, haciéndo- 
se inferencias a partir de generalizaciones previa- 
mente establecidasJ' 

2. A.B. Wolfe: "Functional Economics". En R.G. nigwell (ed), 
The Trend of Economics. Nueva York, Alfred A. Knoff, Inc., 1924, 
p. 450. Citado por Carl G. Hempel en: Filosofia de la ciencia natu- 
ral. Las negritas son de Hempel, lo subrayado me corresponde. 
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Hempel entonces distingue los cuatro estadios 
que el texto y la investigación científica 'ideal' reco- 
nocen: 
1. Observación y registro de todos los hechos. 
2. Análisis y clasificación de estos. 
3. Derivación inductiva de generalizaciones a par- 

tir de ellos. 
4. Contrastación ulterior de las generalizaciones. 

La critica de lo que Hempel denomina 'la con- 
cepción inductivista estrecha de la investigación 
científica', se centra en los siguientes puntos: 

Es impracticable el punto 1 por razones tempo- 
ro-espaciales obvias, por lo tanto la sola selec- 
ción de lo que creemos 'todos los hechos' y más 
aun de los que creemos 'relevantes' está viciada 
de ideas previas, gustos, ideologías o carga teó- 
rica. Por lo cual de entrada genera una posición 
hipotética que sobrepasa por lo abarcativa a lo 
supuestamente observacional y objetivo. No hay 
nada de malo o inhumano en esto, pero hay que 
reconocerlo. Dice Hempel, "los hechos o hallaz- 
gos emptricos, por tanto, solo pueden cualificar 
como 16gicamente relevantes o irrelevantes por 
referencia a una hipdtesis dada, y no por refe- 
rencia a u n  problema dado". 
El análisis y clasificación de los hechos también- 
presupone una hipótesis previa acerca de cóho 
analizar y clasificar. Las hipótesis son los ojos 
que guían al análisis y clasificación que de otro 
modo serían completamente ciegos. 

investigación, en general por lo descriptiva, 

Esto no es aceptable, la sola elección de qué es 
lo que se quiere describir, dejando de lado otros "ob- 
servables", implica per se una hipótesis. 

Las hipótesis cientfficas de mayor riqueza con- 
ceptual contienen términos que no aparecen en 
absoluto en la observación de los datos empíri- 
cos. La mecánica de generalización a partir de 
hechos particulares es particularmente pobre. 
El pasaje de datos a hipótesis requiere de crea- 
tividad. 'la imaginación es más importante que 
el conocimiento". La frase es atribuida a Albert 
Einstein quien concibió una de las teorías más 
fascinantes de la historia. En estos tiempos tal 
vez podamos 'moderar'la fiase y cambiar él 'más 
importante', por el 'al menos tan importante'. 
Las críticas de Hempel, un decidido defensor del 

método de 'inventar' hipótesis de modo totalmente 

creativo, no le quitan valor al sistema tradicional 
de observar datos y generalizar, simplemente po- 
nen en su justo lugar a los intentos de mecanizar la 
generación de hipótesis. 

Como consecuencia de una receta seductora: un 
Premio Nobel, la ciencia cognitiva moderna, las com- 
putadoras y la inteligencia artificial, la inducción 
se afianza y gana terreno de la mano de una teoría 
normativa de cómo hacer ciencia o pensar ciencia. 
El Premio Nobel de economía Herbert Simon, saca 
al pensamiento científico de su sitial de privilegio y 
lo sitúa junto con los procesos ordinarios de manejo 
de la información por máquinas o el cerebro huma- 
no. La generación de 'buenas' hipótesis simplemen- 
te seria una variante de alto nivel de aquellos pro- 
cesos. 

Lo m6s atractivo del enfoque de Simon es que 
pretendería fijar una serie de pasos necesarios para 
adquirir las destrezas elementales del investigador 
científico, una de las cuales obviamente es la capa- 
cidad de generar hipótesis de buen nivel. Ahora 
bien, el problema reside en lo que para la escuela 
de Simon supone una hipótesis de buen nivel, y es 
aquí donde tenemos el punto débil. Simon se focali- 
za eh modelos computacionales con toda su poten- 
cia y obviamente sus debilidades. Residen estas 
últimas en el necesario manejo inductivo que de la 
información puede hacer una computadora, al me- 
nos hasta ahora. Tenemos entonces el hecho de que 
las computadoras relacionan hechos, hacen una 
inducción y generan una hipótesis de base inducti- 
va, a primera vista sumamente innovadora, pero ... 
realmente cargada de creatividad?. 

La "Biblia" de la escuela de Simon es "Scientific 
Discovery: Computational explorations of the crea- 
tiveprocesses". Sus herramientas de trabajo, el pro- 
grama Bacon, en alusión obvia al Lord Canciller de 
la Corona Británica y casi fundador del indudivis- 
mo, y la moderna didáctica cognitiva. Una expqi- 
ción detallada de las ideas de Simon, superaría las 
metas de este trabajo. Basta decir que Simon con- 
sidera que la generación de hipótesis es una exten- 
sión un poco mas elaborada de la forma en la cual 
los individuos resuelven problemas en la vida coti- 
diana. Estudiar estos patrones de resolución y re- 
producirlos en sistemas expertos de computación, 
nos permitiría adquirir una serie de reglas heurís- 
ticas para encontrar buenas hipótesis frente a un 
problema dado. Debemos reconocer que el esque- 
ma de Bacon permite generar hipótesis de bajo ni- 
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ve1 como la ley de Ohm y podrían igualmente fun- 
cionar en medicina en una situación análoga. Por 
ejemplo analizando los datos de miles de personas, 
el software Bacon podría generar la hipótesis cien- 
tífica de que la presión arteria1 se relaciona direc- 
tamente con el volumen minuto y la resistencia de 
las arterias al paso de la sangre. Sin embargo es 
poco probable que por el momento el programa pue- 
da sugerir la presencia de entidades no observa- 
bles (datos teóricos) y sugerir experimentos, elemen- 
tos fundamentales de la investigación científica. La 
pregunta es: ¿podría el software de Simon, cargado 
con millones de datos, sugerir las Teorías de la Re- 
latividad y de la Evolución?. ¿Podría acaso descri- 
bir entidades como la sinapsis o un hipotético fac- 
tor de relajación derivado del endotelio dando lu- 
gar a la búsqueda de tal factor?. Parecería que los 
discípulos de Bacon y Simon creen que si. En lo 
personal creo que son una gran ayuda, pero dudo 
que reemplacen o siquiera imiten el pensamiento 
creativo. 

En la línea de pensamiento de Simon, David 
Klahr en ''Exploring Science: the cognition and de- 
velopment of discovery processes", sugiere que la 
ciencia es una extensión de los procesos cognitivos. 
La diferencia es que el punto fuerte de Klahr, es la 
hipotética relación entre la construcción comitiva 
que del mundo hacen niños y adolescentes por un 
lado y científicos por el otro. A mi entender, el pro- 
blema (aún no resuelto) es: ¿la actividad científica 
es realmente algo tan simple como la aplicación di- 
recta de la resolución de problemas de la vida coti- 
diana a un ámbito que no sería diferente en lo 
cualitativo sino solamente en el grado de sofistica- 
ción?. Creo que es obvio que científicos y no cientí- 
ficos poseen las mismas herramientas cognitivas, 
sin embargo no está tan claro que utilicen las mis- 
mas en la vida cotidiana y cuando se hace ciencia. 

NADIE SE PONE DE ACUERDO E N  QUE HACEN 
LOS CIENT~FICOS CUANDO HACEN HIP~TESIS: 

1) ¿Son los científicos 'máquinas' generadoras de 
hipótesis, utilizando algoritmos de fuerte base 
inductiva?. 

2) ¿Son casi irracionales cuando generan hipótesis 
y extremadamente lógicos cuando las prueba?. 

3) ¿Son por otra parte racionales 'blandos' donde 
sin seguir una lógica férrea o una mecánica in- 
ductivista, en cambio usan diferentes argumen- 
tos y métodos para llegar a las hipótesis. 

4) ¿O acaso son simplemente efectores de la socie- 
dad de su época y del contexto en el que se des- 

empeñan, con lo cual solo generan hipótesis vá- 
lidas para ese contexto, llenas de relatividad e 
inabordables desde una óptica racional general? 
Se le atribuye a Paul Feyerabend, hombre de 

una concepción amplísima en cuanto a lo que la cien- 
cia es y debería ser, la frase: "en definitiva, ciencia 
es lo que los cientlficos hacen". El problema es que 
al parecer nadie se pone muy de acuerdo en qué 
hacen los científicos cuando hacen su tarea princi- 
pal, esto es inventar hipótesis para luego corrobo- 
rarlas. La confusión probablemente se deba a que 
no son muchos los científicos que hacen metacien- 
cia y son muchos los no científicos que pretenden 
hacerla. 

En la segunda parte de este trabajo, introduciré 
a modo de ejemplo tres casos reales de invención de 
hipótesis ligadas a la biomedicina, sin embargo a 
modo de fin de esta primera parte me gustaría ha- 
cer una síntesis conceptual de dónde parten los cien- 
tíficos y cómo muy generalmente construyen hipó- 
tesis. 

Está clarísimo que en ciencias naturales y so- 
ciales (si vale la distinción) no se parte de una con- 
cepción virgen, pura y completamente objetiva de 
cómo es el mundo. Aun el más 'duro' de los científi- 

,cos>iene presuposiciones, modificables seguramen- 
fe, desde las cuales parte a 'hacer' ciencia. De la 
interesade discusión que del libro de Nickles3 ha- 
cen los adores en "Descubrimiento y creatividad 
en ciencia", F. Schuster, trabaja el tema de las pre- 
suposiciones desde el capítulo de Dudley Shapere. 
En relación a estas parece claro que antes de gene- 
rar cualquier hipótesis en ciencias fácticas los cien- 
tíficos tienen ciertas asunciones acerca de cómo es 
el mundo. En el más amplio de los sentidos, el he- 
cho de hacer ciencia implica una posición acerca de 
la naturaleza del mundo y sus objetos, la segunda 
presuposición es la de que existe un método en sen- 
tido amplio de hacer ciencia, si bien casi ningún 
científico serio aceptaría una rigidez metodológica 
del tipo de la enseñada en los cursos, todos acepta- 
rían que existen una serie de recursos, puestos a 
trabajar en forma solapada, para generar hipótesis 
científicas. En lo personal la concepción de Bunge 
de los métodos de generar hipótesis e incluso am- 
pliada con algún recurso heurística o metodológico 
personal me parece más que adecuada. Y si bien 
son concebibles teóricamente los anarquismos me- 

3. Thomas Nickles, Scientific Discovery, Logic and Rationality, 
Reidel, 1980. Citado por los autores en Descubrimiento y 
creatividad en ciencia, Eudeba, 2000. G. Klimovsky y F. Shuster 
(compiladores). 
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todológicos, hay que reconocer que no es la manera 
de hacer ciencia de 'carne y hueso'. 

Otra presuposición es la de que existen reglas 
lógicas a la hora de generar hipótesis. Se puede 
aceptar a regañadientes que el ámbito de lo racio- 
nal puede ser mayor que el de lo lógico formal si 
asumimos otras formas de argumentación, lo que 
no se puede aceptar es que la empresa científica 
sea irracional. 

Empiezan si algunos problemas para aceptar sin 
más la presuposición que menciona Schuster de que 
hay elementos conceptuales que no están sujetos a 
ser abandonados o modificados con los nuevos co- 
nocimientos. Es indudable que esta presuposición 
está en la mente de los cientificos en un nivel muy 
general de conceptos, como el de que hay un mundo 
real fuera de las personas, pero en un nivel más 
pequeño la variación en las interpretaciones del 
concepto puede ser grande. Mi posición es que siem- 
pre existen reglas de equivalencia, y que si no las 
hay se pueden redefinir los conceptos confusos. 
Las presuposiciones mencionadas constituyen un 
marco para la actividad cientifica. Marco lleno de 
aberturas y superposiciones, pero indudablemente 
utilizado por los científicos independientemente de 
consideraciones temporoespaciales. 

L. 

Llegados a este punto es bueno recordar con 
Bunge el hecho de que las hipótesis científicas no 
quedan legitimadas o refutadas por su origen, si no 
por el poder de las contrastaciones teoréticas y mejor 
aún empíricas a que se someten. De las hipótesis 
científicas no importa el linaje del que provienen si 
no el que generan. Sus hijos son las consecuencias 
observacionales de ellas derivadas. 

- Bunge, Mario. La investigación científica. México: Siglo 
Veintiuno, 2000. 
- Comesania, Juan  Manuel. Lógica informal: falacias y 
argumentos filosóficos. Buenos Aires : Eudeba, 1998. 
- Descubrimiento y creatividad en ciencia 1 Gregorio 
Klimovsky y Félix Gustavo Shuster, comp. Buenos Aires : 
Eudeba, 2000. 
- Hempel, Carl G. Filosofía de la ciencia natural. [Madrid] : 
Alianza, 1973. (Alianza Universidad, v. 47) - Klahr, David. Exploring science. Cambridge, Mass. : MIT 
Press, 2000. 
- Krauss, Lawrence M. Miedo a la física. Santiago de Chile: 
Andres Bello, 1998. 
- Popper, Karl R. La Mgica de la investigación científica. 
Madrid: Tecnos 1962. 
- Salmon, Merrilee H. Introduction to logic and critica1 think- 
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BIBLIOTECA CENTRAL 
Lectura en sala 
La biblioteca cuenta con tres salas d e  lectura: dos d e  
lectura silenciosa y una parlante. 

Referencia 
Se brinda asistencia personal a los usuarios que  la 
requieran e n  la búsqueda, localización y organización 
d e  la información. 

Catálogos 
La consulta del catálogo d e  libros e s  i1z situ; el d e  
revistas está diponiljle e n  forma manual y 
automatizada e n  la Biblioteca o puede consultarse 
por Internet. 

Préstamo a domicilio 
Este servicio está restringido a personal médico y 
administrativo d e  la institución. 

Préstamo interbibliotecario 
Consiste e n  la provisión d e  artículos d e  
publicaciones periódicas u otros documentos que  n o  
se  encuentran e n  la Biblioteca. Se realiza gracias a la 
colaboración con otras instituciones del país y del 
exterior. 

Fotocopias 
El servicio d e  fotocopias funciona d e  8.30 a 16 horas 
d e  lunes a viernes e n  el área del Departamento d e  
Docencia e Investigación. 

3 
Páginas de contenido o sumarios 
A través d e  este servicio se  proporcionan los índices 
d e  las revistas que  recibe la Biblioteca e n  forma 
periódica. 

Puede encontrar más información en nuestra página wel> 
l~ttp://www.liitalba.edu.ar 

Informes: 
Departamento d e  Docencia e Investiga~ión - I3iblioteca Central 

Gascón 450, 2Q piso; (C1181ACH) Capital Federal. 
Tel: 54-11-4959-0200 int. 8426 / Fax: 54-11-4959-0383 / e-mail: biblio@l~italba.edu.ar 

J# 



Encuesta sobre la investigación 
científica en el Hospital Italiano 

efectuada a los profesionales 
de la Institución - .  

Patricia Fainstein Day* 

Las responsabilidades de un centro médico- 
académico como el Hospital Italiano son: la aten- 
ción de pacientes, la educación de estudiantes, 
residentes y becarios, y la conducción y realización 
de trabajos de investigación científica. 

La tarea asistencia1 es crítica para la viabili- 
dad económica de los centros de salud y es de 
nuestro conocimiento la magnitud en que dicha 
actividad se ha intensificado, consumiendo la casi 
totalidad del tiempo de los médicos. Estas cir- 
cunstancias ponen a prueba la capacidad de los 
profesionales de la salud para encontrar tiempo 
y entusiasmo destinados a la realización de tareas 
de docencia e investigación. 

La investigación científica permite el'entre- 
namiento intelectual de los profesionales, el 
avance de los conocimientos, la adquisición de 
prestigio institucional y la atracción de recursos 
económicos. 

En el año 2000, siguiendo la iniciativa del Co- 
mité de Investigación Clínica del Departamento 
de Docencia e Investigación, presidido por el Dr. 
Arturo Cagide, realizamos una encuesta desti- 
nada a conocer: 

el interés actual de la comunidad profesional 
del Hospital Italiano en la realización de ta- 
reas de investigación científica y sus preferen- 
cias dentro de esta actividad, 
las características de la experiencia previa en 
este área (ámbito de realización, publicaciones 
en revistas que figuran o no en el Index Medi- 
CUS), 

*ComitB de Investigación Clínica. 
Hospital Italiano de Buenos Aires 
Correspondencia: pfainstein@hotmail.com 

e dificultades con las que los profesionales se han 
tenido que enfrentar para la concreción de estas 
actividades. 
Sucintamente, el objetivo de la encuesta fue co- 

nocer cuántos y quiénes están interesados en la in- 
vestigación científica en la comunidad profesional 
de nuestro Hospital y cómo podría el Departamen- 
to de Docencia e Investigación y la Institución apo- 
yar esta tarea. 

La encuesta se efectuó entre junio y agosto 
del año 2000. 

El relevamiento de la información se realizó 
mediante un cuestionario integrado por seis pre- 
guntas a ser contestadas mediante la elección de 
una o más opciones expresas en un formulario. 
La participación fue voluntaria y el llamamiento 
incluyó a 679l profesionales (médicos y bioquími- 
COS) de planta, contratados, residentes y becarios. 
Fue requerida la firma y datos personales de los 
participantes. 

RESULTADOS 

- De los 679 profesionales, 418 (62%) contesta- 
ron y entregaron la encuesta. 

- De los 418 profesionales que completaron la 
encuesta, 355 (85%) manifeitaron interés en 
realizar tareas vinculadas con investigación, 
284 (68%) con la docencia y 71 (17%) en acti- 
vidades administrativas (fig. 1). 

1. Según datos del último censo efectuado por el Departamento 
de Docencia e Investigación (año 2000). 
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Fig. 1 : Intereses extra asistenciales 
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- Dentro de los profesionales interesados en ta- 
reas de investigación, 287 (81%) prefirieron 
la investigación clínica. Otras opciones, como 
la investigación básica y la relacionada con ser- 
vicios de salud (aplicación de guías de práctica 
clínica, análisis costo/efectividad, etc.), fueron se- 
ñaladas por el 19 y 24% de los participantes, res- 
pe,ctivamente (fig. 2). 

- El 58% (242) de los participantes manifestó 
haber realizado tareas de investigación, de las 
cuales el 76% fue desarrollada en el Hospital 

Italiano. Fueron considerados también otros ám- 
bitos, tales como la Universidad de Buenos Ai- 
res y el Consejo Nacional de Investigaciones 
Científicas y Técnicas (fig. 3). 

- La mitad (121) de los profesionales que parti- 
ciparon en tareas de investigación logró pu- 
blicar uno o más trabajos. El 58% de las pu- 
blicaciones fue realizada en revistas científi- 
cas que figuran en el Index Medicus (fig. 4). 

- El 47% (196) de los encuestados manifestó te- 
ner tareas de investigación en marcha. 

Fig. 2: Area de interés en investigación 
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Fig. 4: Publicación de trabajos 
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- El 62% (259) de los profesionales refirió haber nunca la dedicación de los profesionales del Hospi- 
tenido dificultades para concretar tareas de in- tal. 
vestigación. El origen de las mismas fue, en or- En este marco, son interesantes los resulta- 
den decreciente: falta de tiempo (46%), presu- ,* dos de la encuesta realizada. . 
puesto (32%), entrenamiento (26%) y consulto- 1) Es elevado el porcentaje de profesionales que 
res (7%) (fig. 5). aceptb participar en la encuesta, obteniéndo- 

se así . h a  muestra apreciable para ser anali- 
DISCUSION zada. 

2) Llama la atención el grado de interés que sus- 
El Hospital Italiano no escapa a las dificulta- cita la investigación científica y la significati- 

des económicas en que se encuentra la atención va proporción de profesionales que estuvieron 
de la salud nacional y regional. involucrados en tareas vinculadas a ésta. 

Las dificultades económicas y financieras, la 3) La mitad de estos profesionales manifestó ha- 
amenaza de los problemas legales y la dinámica ber logrado publicar el resultado de sus tra- 
de la medicina gerenciada absorben más que bajos y, la mayoría de ellos, en revistas inter- 
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nacionalmente reconocidas. 
Dada la magnitud de la actividad académica 

consignada en esta encuesta, es muy probable 
que gran parte de la misma se haya realizado 
sin haber sido asesorada ni registrada por el 
Departamento de Docencia e Investigación. 

La independencia de acción y la versatilidad 
de los modus operandi con que cada Servicio del 
Hospital Italiano resuelve situaciones, han con- 
tribuido a mantener al Hospital en crecimiento 
a través de períodos críticos del sistema de sa- 
lud y del país. Sin embargo, una centralización 
no burocrática sino operativa de la actividad cien- 
tífica clínica contribuiría, por un lado, a minimi- 
zar los obstáculos que los profesionales mencio- 
naron en la encuesta (falta de tiempo, presupues- 
to, entrenamiento y consultores) y por otro, a que 
el Hospital obtenga el máximo beneficio, como 
Institución, de la tarea científica. 

Hay algunas posibilidades a considerar 
para resolver lo expuesto en el párrafo pre- 
vio: 
- La Residencia es una etapa educativa espe- 

cialmente apta para inculcar y entrenar a los 
médicos en tareas académicas. El diseño de 
una rotación obligatoria de formación teókca- 
y práctica en investigación clínica daría a esta 
disciplina un espacio propio y no escamotea- 
do al tiempo que insume la actividad asisten- 
cial. 

- Establecer definitivamente el reconocimiento 
curricular y el interés institucional en que los 
médicos publiquen el resultado de sus traba- 
jos en revistas con referato. 

- Seguir trabajando en una infraestructura que, 
en forma permanente y fácilmente accesible, 
otorgue a los investigadores asesoramiento en 
análisis estadístico, en linguística y traduc- 
ción de textos, en establecer contactos con edito- 
riales nacionales y extranjeras y en las necesi- 
dades que surjan al intensificarse la actividad. 

La gran tarea asistencial que los médicos debe- 
mos atender, y que es sustento económico del Hos- 
pital, debe ser pasible de análisis científico y sus 
resultados, comunicados o publicados. Esto enrique- 
ce intelectualmente la tarea a la que nos hemos de- 
dicado. Más de cien médicos de nuestro hospital han 
sabido, a su manera, completar el trecho entre la 
experiencia asistencial y la académica. Transforme- 
mos esta sana costumbre de algunos en un objetivo 
de la Institución. 

- Mastroianni AC, Kahn JP. The importance of expanding 
current training in the responsible conduct of research. Acad 
Med 1998; 73:1249-54. . 
- Collins J, Meyer R, Dawson JR. Getting residents involved 
in research: a challenge in the era of managed care. [Com- 
mentaryl Acad Med 1999; 74:1155-7. 
- Lapunzina P, Navia M, Moreno P y col. Research in two 
large pediatric residencies in Argentina. Acad Med 1998; 73: 
803-5. 

AGRADECIMIENTOS: 

Al Dr. Fernando Rubinstein por la creación de la base de 
datos, el asesoramiento informático y el valioso intercambio 
de ideas. 

A la  Sra. Marisela Ravalli, Secretaria del Departamento 
de Docencia e Investigación, por su eficiente colaboración. 

r Diapositivas médicas impresiones en alta 1 
Posters calidad, transparencias ' 

CTr4ficns 
-AA - - uiw- 

Tipeos 1 @ Departamento de Docencia e Investigación 
Gascón 450 - 2" piso, Capital Federal. 

Tel: 4959-0200 (int. 9545) S C ~ ~ ~ O S  e-mail: dmosquera@hitalba.edu.ar A 

- 
, C 

* 



Autoinmunidad de las células beta del 
páncreas y riesgo de progresión a 

diabetes tipo 1 
Miriam P García * y Sung Ho Hyon. * 

Resumen. La diabetes tipo 1 es una enfermedad autoinmune, caracterizada por la carencia absoluta de insulina. Si 
bien muchos aspectos de la fisiopatología aún no están resueltos, se sabe que en el periodo prodrómico, cuando todavía 
no hay síntomas de la enfermedad, se encuentran autoanticuerpos contra diferentes estructuras de las células beta- 
pancreáticas. Hasta el momento se cuenta con métodos bioquímicos para dosar ICA (anticuerpo contra células del 
islote), GADA(anticuerp0 contra glutamato decarboxilasa), IA-2 (anticuerpo contra tirosin fosfatasa), e IAA (anticuer- 
po anti insulina), siendo el riesgo significativamente mayor cuando tres o cuatro autoanticuerpos resultan positivos. 
El dosaje de estos autoanticuerpos y los alelos HLA-DQB 020310302 permiten identificar a las personas con alto riesgo 
de desarrollar DBT-1 durante los siguientes 5 a 10 años. Por el contrario, el hallazgo de HLA-DQB1060210603 funcio- 
na de alguna manera como alelos protectores. En estudios más recientes, se ha investigado la utilidad del dosaje de 
anticuerpos en pacientes con trasplante de páncreas o de islotes para evaluar el comportamiento de las células tras- 
plantadas y como predictores de rechazo. 

Palabras clave. Diabetes, autoanticuerpos, ICA, GADA, IAA, IA2-A. 
b 

Pancreatic beta cell autoimmunity and the risk ofprogression to type 1 diabetes. 
Abstract. Type 1 diabetes is a n  autoimmunitary disease characterised by the absence of insulin. Although theprecise 
pathophysiology has not been fully described, autoantibodies against different pancreatic beta cells have been identi- 
fkd in the preclinical stage. Currently, i t  is possible to detehinc? the existente of  ZCA (anti-islet cell antibody), GADA 
(anti-glutamic acid decarboxylase), ZA-2A (anti-tyrosine phosphatase aptibody), and LA4 (anti-insulin antibody). A 
positive test for three or four of these autoantibodies, together with the gresence of the allele HLA-DQB 0203/0302 
confer a high risk for developing type 1 diabetes in  the following five to tea years. Alternatively, the allele HLA-DQBl 
060210603 i s  considered to protective against the disease. More recently, changes in  the leve1 of different autoantibo- 
dies upon pancreas or islet transplantation and the utility to assess beta cell activity, as  well as to predict posttrans- 
plant rejection, are being investigated. 

Keywords. Diabetes, autoantibodies, ZCA, GADA, ZAA, IA2-A. 

La diabetes tipo 1 es una enfermedad autoinmu- 
ne que constituye uno de los desórdenes crónicos más 
comunes entre niños y adolescentes de países desa- 
rrollados. Esta enfermedad, causada por la destruc- 
ción de las células beta del páncreas, se caracteriza 
por una carencia absoluta de insulina y lleva a l a  
necesidad de inyecciones de insulina exógena para 
poder sobrevivir. Las múltiples aplicaciones de la 
hormona por vía subcutánea, así como el estricto 
control que deben mantener con respecto a la dieta 
y ejercicios, y la conciencia de los potenciales daños 

a largo plazo, pueden producir trastornos del desa- 
rrollo psicológico y social, constituyendo un  proble- 
ma más para los pacientes afectados y para quienes 
conforman su núcleo familiar. 

Por otro lado, tanto la terapia insulinica, como el 
monitoreo médico y los tratamientos de las compli- 
caciones secundarias resultan en un alto costo. Por 
razones hasta ahora desconocidas, la  incidencia de 
esta severa enfermedad en las últimas décadas h a  
estado en constante incremento en los países desa- 
rrollados, siendo Finlandia el país con el mayor nú- 
mero de afectados. 

Muchos aspectos de la fisiopatología de l a  diabe- 
tes t i ~ o  1 están sin resolver. Los Drocesos de des- 

*Instituto de Ciencias Básicas y Medicina Experimental 
Hospital Italiano de Buenos Aires. 
Correspondencia: mpgarcia@hitalba.edu.ar 

trucción autoinmune, que están inadecuadamente 
caracterizados, ocurren en el páncreas durante el 
periodo prodrómico, sin manifestación clínica de la 
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enfermedad y son similares en todos los individuos. 
La descripción más precisa de los mecanismos in- 
munológicos que afectan a las células beta del pán- 
creas podría ser de utilidad para el desarrollo de 
estrategias preventivas. Para ello, sería además 
necesario poder identificar a los individuos de ries- 
go en la fase preclínica de la enfermedad. 

a De acuerdo a la Asociación Norteamericana de 
Diabetes (ADA), la diabetes mellitus se puede clasi- 
ficar por su etiopatogenia en cuatro categorías: dia- 
betes tipo 1, diabetes tipo 2, otros tipos específicos, 
y diabetes gestacional. 

En este trabajo nos limitaremos a describir al- 
gunos aspectos de la diabetes tipo 1. Adicionalmen- 
te, presentaremos la manera de detectar, en la eta- 
pa preclínica de la enfermedad, a aquellas personas 
con riesgo elevado de desarrollar este tipo de diabe- 
tes. 

Aunque en 1869 Paul Langerhans ya había des- 
crito ciertos acúmulos celulares esparcidos en el pán- 
creas, más tarde bautizadas "islotes" por M. Lagues- 
se, se ignoraba qué fiinción tenían. Los primeros 
aportes científicos sobre la relación existente entre 
el páncreas y la diabetes fueron realizados a k e s  
del siglo XIX por Mering y Minkowski, quienes tra- 
bajando en el laboratorio de Virchow observaron que 
la resección del páncreas en un perro conducía al 
desarrollo de síntomas y signos de diabetes. Aprin- 
cipios del siglo XX se describió la presencia de fibro- 
sis, hialinización, atrofia e infiltración de células 
inflamatorias en los islotes pancreáticos con inicio 
reciente de diabetes. Actualmente, a estos cambios 
se los denomina insulitis. El trabajo fundamental 
que mostró la participación del sistema inmune en 
la patogenia de la diabetes fue realizado por Gepts. 
Este investigador observó, utilizando técnicas inmu- 
nohistoquímicas, la presencia de insulitis en pán- 
creas de pacientes con diabetes, la mayorfa de los 
cuales moría dentro de los seis meses del diagnósti- 
co y rara vez lograba ver pacientes que vivieran más 
de doce meses. Recién en 1921, Banting, Best, Co- 
llip y Mc Leod (un cirujano, un estudiante de medi- 
cina, un químico y un fisiólogo), de la Universidad 
de Toronto, basados en múltiples ensayos conduci- 
dos en animales, descubrieron primero la insulina 
y lograron después purificarla hasta una formula- 
ción apta para uso humano, salvando así millones 
de vidas en todo el mundo. 

El páncreas endocrino tiene una gran capacidad 
de reserva y mantiene una producción de insulina 
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suficiente para lograr normoglucemia hasta que el 
80 a 90% de la masa de células beta queda destrui- 
da. Es entonces cuando aparecen las manifestacio- 
nes clínicas clásicas de la hiperglucemia: polidip- 
sia, polifagia, pérdida de peso, poliuria y astenia, 
que por lo general se presentan en forma aguda, pu- 
diendo llevar a la cetoacidosis. De no mediar una 
rápida terapia insulínica exógena, esta condición 
puede progresar a coma y muerte. Si bien el meta- 
bolismo de los carbohidratos logra restablecerse, los 
pacientes dependerán de insulina exógena el resto 
de sus vidas. 

Esta enfermedad se presenta con una prevalen- 
cia que varía ampliamente de acuerdo a los distin- 
tos continentes, e incluso entre los mismos países 
que los conforman. Asia y Oceanía muestran la 
menor prevalencia, mientras que el norte de Euro- 
pa sostiene las cifras más elevadas. El país con la 
población más afectada es Finlandia, donde se ha 
observado un aumento gradual en los últimos doce 
años y una incidencia récord de 50 por 100.000 ha- 
bitantes en el año 1998. En nuestro país, se estima 
que ente 6 y 7% de la población está afectada por 
diabetes, siendo el 10% de ellos diabéticos tipo 1. 

Se especula que el proceso de insulitis puede ser 
desencadenado por una variedad de factores, entre 
ellos genéticos, dietarios y virales. 

En este sentido, se acepta que una variedad de 
genes codificantes para moléculas de HLA (antíge- 
no leucocitario humano, por su sigla en inglés), así 
como la región del gen de la insulina, están asocia- 
dos con este proceso. 

Más del 90% de los pacientes con diabetes tipo 1 
posee HLA-DR3 y10 DR4. En oposición, sólo un 40 a 
50% de las personas sanas lo presentan. Un riesgo 
elevado se da con el fenotipo heterocigota DR.314, que 
se encuentra en un 30 a 40% de los pacientes diabé- 
ticos, comparado con un 1 a 2% de los sujetos sanos. 

Los loci DQBl 0302 y DQB1-02 se encuentyn 
en un 90 a 95% de los pacientes diabéticos tipo' 1, 
mientras que sólo están en un 6% de los sanos. 
Por otro lado, mutaciones o deleciones en el cromo- 
soma 11, que contiene la región que codifica para 
insulina, sería otro determinante genético importan- 
te para la susceptibilidad a diabetes tipo 1. 

Estudios en gemelos idénticos han mostrado que sólo 
entre 30 a 50% de las veces la diabetes afecta a am- 
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bos individuos. Por lo tanto, se cree que factores 
ambientales, infecciones virales y factores dietarios 
(como algunas proteínas presentes en la leche de 
vaca), entre otros, podrían operar como iniciadores 
o aceleradores del proceso de autoinmunidad en las 
células beta. 

En el caso de los virus, distintos mecanismos han 
sido propuestos para explicar las infecciones vira- 
les como responsables del proceso de autoinmuni- 
dad en los islotes de Langerhans. De acuerdo a una 
de estas hipótesis, una proteína vira1 y alguna pro- 
teína de las células beta tendrían una secuencia de 
aminoácidos en común, de tal manera que al acti- 
varse linfocitos citotóxicos antivirales, también lo 
harían contra las células beta propias. 

Otro mecanismo propuesto sería que un virus con 
trofísmo positivo para las células beta induciría la 
producción tanto de citoquinas como de otros me- 
diadores inflamatorios, que favorecerían la expre- 
sión de moléculas de adhesión en el endotelio vas- 
cular de los islotes pancreáticos. Esta activación 
resultaría en un aumento de leucocitos circulantes 
y un mayor daño tanto de tipo específico, presenta- 
ción antigénica mediante, como de daño inespecífi- 
co por la actividad de los macrófagos. 

DIABETES Y AUTOINMUNIDAD 

Un conjunto de observaciones indica que la dia- 
betes tipo 1 es un desorden autoinmune. De este 
modo, la presencia constante de inflamación en los 
islotes pancreáticos en el momento de iniciarse la 
enfermedad, junto al daño mediado por autoanti- 
cuerpos y la infiltración linfocitaria, evidencian una 
actividad inmunológica tanto de tipo humoral como 
celular. Se ha observado asociación entre diabetes 
y otras entidades autoinmunes y se han identifica- 
do ciertos genes inmunorregulatorios que podrían 
influir en la susceptibilidad hacia la enfermedad. 
Por otra parte, el efecto beneficioso derivado del uso 
de agentes inmunosupresores, así como la reapari- 
ción de diabetes y autoinmunidad luego del tras- 
plante de islotes pancreáticos serían pruebas de la 
estrecha asociación que existe entre diabetes e in- 
munidad. 

Uno de los signos más distintivos de la existen- 
cia de autoinmunidad contra las células producto- 
ras de insulina es la presencia de autoanticuerpos 
circulantes para diferentes estructuras de la célula 
beta. Si bien el papel específico de los autoanticuer- 
pos en la patogénesis de la diabetes tipo 1 no está 
del todo aclarada, resultan de inmensa utilidad como 
marcadores de autoinmunidad. En la última déca- 

da se han caracterizado varios autoantígenos célu- 
la beta específicos usando suero de pacientes con 
diabetes tipo 1. 

ICA: ANTICUERPO CONTRA LAS CELULAS 
DE LOS ISLOTES. 

La presencia de los ICA, que reaccionan contra 
estructuras citoplasmáticas de todas las células en- 
docrinas dentro de los islotes pancreáticos, fue ini- 
cialmente descrita en pacientes con diabetes tipo 1 
y deficiencia poliendocrina. 

Para su detección, se utiliza una técnica de inrnu- 
nofluorescencia indirecta en secciones de páncreas 
humano. El resultado es positivo en un 70-90% de 
pacientes con diagnóstico reciente de diabetes tipo 1. 

IAA. ANTICUERPO ANTI-INSULINA 

En la diabetes tipo 1, la insulina actúa como un 
importante autoantígeno primario de tipo humoral. 
Es además específica, ya que sólo se encuentra en 
la célula beta. 

La autoinmunidad celular, por otro lado, se de- 
bería a la proinsulina, que es la molécula precurso- 
J-:a de la insulina. 

Los IAA junto a los ICA, anti-GAD y anti-IA-2, 
asumen ud valor de marcadores inrnunoserológicos 
de la diabetks tipo 1 y tienen aplicación clínica en el 
diagnóstico y predicción de esta enfermedad. 
La utilización cada vez más extendida de insulina 
humana recombinante ha redimensionado el pro- 
blema de la inducción de autoanticuerpos. La de- 
terminación de los mismos puede resultar subvalo- 
rada debido a que la insulina inyectada en el tejido 
celular subcutheo sufre cambios conformacionales. 
Los anticuerpos específicos desarrollados para esta 
insulina modificada pueden no ser fielmente cuan- 
tificados por los métodos de detección de los mis- 
mos, que utilizan insulinas no modificadas. 

Por el contrario, el aumento de los títulos de au- 
toanticuerpos puede contribuir a la inestabilidad 
metabólica del paciente. Debido a que los autoanti- 
cuerpos tienen la característica de unirse a la molé- 
cula de insulina en forma reversible, mientras el 
complejo insulina-anticuerpo se m&tenga unido (in- 
sulina no activa), los pacientes pueden registrar ni- 
veles de glucemia altas. Al desligarse el complejo y 
liberarse la hormona (insulina activa), el paciente 
puede pasar a la hipoglucemia. 

Los anticuerpos anti-insulina se dosan por un mé- 
todo llamado radiobinding desarrollado. El ensayo 
se basa en la unión de los anticuerpos del suero del 
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paciente a insulina marcada con 1125 en fase líquida. 
Luego, se hace que los inmunocomplejos precipiten 
con el uso de la proteína A-sefarosa. Las uniones 
específicas se expresan en unidades relativas (RU), 
que se comparan con una curva estándar construi- 
da con diluciones seriadas, a partir de un suero con 
altos títulos de IAA. Como control se utiliza suero 
de sujetos con valores negativos para IAA. 

GADA: ANTICUERPO ANTI-ÁCIDO GLUTÁMICO 
DECARBOXILASA 

En experimentos con islotes humanos se obser- 
vó que los sueros de pacientes con diabetes tipo 1 
eran capaces de precipitar proteínas metabólicamen- 
te marcadas con S3j, más específicamente, una pro- 
teína de 38 M) y otra de 64 kD. Luego se observó 
que el 89% de los pacientes mostraba anticuerpos 
contra la proteína de 64 kD, más recientemente iden- 
tificada como la enzima decarboxilasa del ácido glu- 
támico, al momento del diagnóstico de la enferme- 
dad. Esta enzima pertenece a la familia de las de- 
carboxilasas y cataliza la conversión de L-glutama- 
to a ácido gama-aminobutírico (GABA), que es el 
neurotransmisor inhibitorio que se halla en mayor 
cantidad en el cerebro. También se encuentra en 
otros sectores del sistema nervioso y en tejidoha: 
les como glándula adrenal, duodeno, trompas de 
falopio, músculo, páncreas, estómago, tiroides y tes- 
tículo. S610 GAD65, es expresado en los islotes pan- 
creáticos humanos. Se localiza particularmente en 
las células beta, mientras que se detectan muy ba- 
jas concentraciones en las células alfa. La función 
de GAD y del sistema GABAérgico en el páncreas, 
sin embargo, es desconocida. 

Los autoanticuerpos anti-GAD están presentes 
en 60 a 85% de los pacientes diabéticos tipo 1 y se 
encuentran en alta correlación con los alelos DR314, 
especialmente con el HLA DQB1-0203. Al mismo 
tiempo, varios investigadores han comunicado la 
existencia de autorreactividad de linfocitos T con- 
tra GAD65 en coincidencia con la aparición de insu- 
litis. De acuerdo a experimentos conducidos en ra- 
tones NOD (non obese diabetic), que reproducen las 
etapas humanas de la diabetes tipo 1, la pérdida de 
tolerancia hacia la molécula de GAD ocurriría al 
inicio de la enfermedad y constituiría una etapa 
necesaria para que se desarrolle la insulitis. 

La mayor correlación entre autoanticuerpos y 
HLA predisponentes para diabetes tipo 1 se obser- 

va con ICA. Por otro lado, las personas con HLA 
DQBl 060210603 presentan con menor frecuencia 
títulos positivos de autoanticuerpos, funcionando de 
alguna manera, como alelos protectores. 

En el período prodrómico de la enfermedad, ICA 
e IAA son los anticuerpos más frecuentemente posi- 
tivos. En el debut, los anticuerpos anti-GAD y anti- 
IA-2 se positivizan y se mantienen así aun cuando 
los ICA han descendido. 

La asociación de ICA positivo con cualquier otro 
autoanticuerpo tiene mayor valor predictivo que las 
diferentes combinaciones de GADA, IAA e IA-2 en- 
tre sí. 

El riesgo de desarrollar diabetes tipo 1 es de 61% 
cuando tres o cuatro anticuerpos resultan positivos, 
comparado con 7% y 0.8% cuando ocurre con uno o 
ningún anticuerpo, respectivamente. 

La importancia clínica de contar con esta infor- 
mación es la de poder identificar a personas con ries- 
go elevado para diabetes tipo 1, como ocurre con los 
familiares de primer grado de pacientes diagnosti- 
cados. Si bien la intervención farmacológica con fi- 
nes profilácticos durante el periodo preclínico es aún 
controversial, sí podrían beneficiarse de medidas 
más generales, como la adquisición de hábitos die- 
téticos y de ejercicios físicos, iniciándose así la edu- 
cación en salud y eventualmente más tarde en en- 
fermedad. 

Por último, la determinación de anticuerpos es 
una herramienta valiosa también en el área de in- 
vestigación. En nuestro el ICBME, realizamos estas 
determinaciones en protocolos de trasplante de islo- 
tes para estudiar cambios en el perfíl de anticuerpos 
contra la insulina producida por las células trasplan- 
tadas. También nos permitirán dilucidar mecanis- 
mos fisiopatológicos en modelos animales de diabe- 
tes espontánea e inducida farmacológicamente. 
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Procedimientos diagnósticos 
neurofisiológicos en epilepsia 

refractaria 
Gui LLermo L. ZannieLLo *, Lorenzo P. Bauso ToselLi **, Edgardo Cristiano **, 

Lucio P. Serra**, Daniel Doctorovich** 

Resumen: A pesar del desarrollo de nuevas drogas antiepilépticas, la prevalencia de epilepsia refractaria es de al 
menos un 20%. Este grupo de pacientes tienen un alto índice de morbilidad directa e indirecta y mortalidad asociada 
a epilepsia. La evaluación sistemática con protocolos específicos permite discriminar un subgrupo que se benefician 
con tratamiento quirúrgico. La adecuada selección y clasificación sindromática de los candidatos quirúrgicos permite 
la obtención de mayores índices de remisión postquirúrgica. El protocolo de evaluación de epilepsia refractaria de 
nuestro Centro de Epilepsia se basa en una serie de procedimientos diagnósticos neurofisiológicos. Sobre los mismos 
se discutirá sus indicaciones, alcances e impacto en definir conductas terapéuticas. 
Palabras claves: epilepsia, epilepsia refractaria, cirugía de epilepsia, electrocorticografía, monitoreo invasivo. 

Neumphysiologic diagnostic procedures in intractable epilepsy 
Abstract: Zn spite of the development of new antiepileptic drugs, the prevalence of intractable epilepsy is at least of 20 
%. Thisgroup ofpatients has a high rate of direct and indirect morbidity and mortality. Specific protocols for systema- 
tic evaluation allows the selection ofpatients that will be benefited with a surgical procedure. Accurate selection and 
syndromatic classification of surgical candidates will determine the highest rates ofpost surgical remission. Theproto- 
cols of evaluation used by our Epilepsy Center are based on 2 vaeety of neurophysiological diagnostic procedures. The 
indications, comprehension and importance of these proceduFes to define therapeutic options will be discuss. 
Key Words: epilepsy, intractable epilepsy, epilepsy surgery, electrocortic~graphy, invasive monitoring . 

1 

La prevalencia global de epilepsia es aproxima- 
damente de 0,4 a 0,8%l con una curva bimodal en 
la población (países desarrollados y no desarrolla- 
dos) con un primer pico en menores de 1 año (aso- 
ciado a enfermedades metabólicas y defectos de 
desarrollo cerebrallneural) y un segundo pico a par- 
tir de los 60 aiios (asociado a accidente cerebro vas- 
cular y tumores primarios y metastási~os)~. En el 
grupo de mediana edad la causa más frecuente de 
epilepsia parcial compleja es el síndrome de epilep- 
sia mesial temporal provocada, en primer lugar, por 
esclerosis de hipocampo y, en segundo lugar de fre- 
cuencia, por tumores, displasias, malformaciones 
vasculares, etc. Considerando globalmente todos 
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los grupos etarios y etiologías, aproximadamente 
el 20% de los pacientes epilépticos son refractarios 
al tratamiento farmaco16gico3. Este índice de refrac- 
tariedad se eleva hasta un 88%, como en el caso de 
esclerosis de hipocampo, y hasta un 49 a 83% en 
patologías lesionales de otro tipo4 Temporal o Ex- 
tratemporal. 

El objetivo de la evaluación del paciente epilép- 
tico es definir la categoría sindromática de la en- 
fermedad que va a dar un primer elemento pronós- 
tico (epiléptico y neurológico) y terapéutico al de- 
terminar eventualmente la droga antiepiléptica es- 
pecífica. El síndrome se define por la historia clíni- 
ca (edad de inicio, evolución y modificaciones en las 
manifestaciones epilépticas, neuqológicas y cogni- 
tivas), semiología ictal del paciente, los hallazgos 
electroencefalográficos (EEG) intercríticos (no aso- 
ciado a manifestación clínica), críticos (asociado a 
manifestación clínica), valoración neurocognitiva y 
diagnósticos por imágenes (tomografía axial com- 
putada -TAC-, resonancia magnética -RMN-, to- 
mografía por emisión de fotón único -SPECT-, to- 
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mografia por emisión de positrones -PET)j. 
La semiología ictal asociada a la actividad EEG 
durante la crisis define el tipo de síndrome y cons- 
tituye el elemento diagnóstico más importante; los 
métodos de diagnóstico por imágenes (en ocasiones 
incluyendo angiografia) determinan la presencia de 
patología estructural. El objetivar una lesión cere- 
bral no hace diagnóstico de epilepsia (puede no 
acompañarse de crisis) ni del tipo de epilepsia (las 
crisis puede originarse en una región dista1 a la le- 
sión). Todos los estudios se complementan para de- 
finir el síndrome, pronóstico, la refractariedad (o 
pseudorefractariedad) del cuadro y la conducta te- 
rapéutica final (farmacológica y no farmacológica). 
Definimos de manera operativa como epilepsia re- 
fractaria (o intratable) a los pacientes que durante 
por lo menos 2 años tuvieron una frecuencia de 
crisis epiléptica mayor a cinco por año, sin obtener 
remisión del cuadro al haber utilizado 3 o más dro- 
gas antiepilépticas (de primera línea a dosis tóxi- 
cas mínimas)21. Esto está determinado por los si- 
guientes argumentos: luego que 2 6 3 drogas antie- 
pilépticas (DAE) fallaron en controlar las crisis, la 
probabilidad de un control completo de las mismas 
con una nueva droga es del 5-10% 22. Por otro lado, 
en los paciente adecuadamente seleccionados, cuan- 
to más precozmente se realice cirugía, mejor ea el- 
pronóstico psico-social a largo plazo23 y mejor el ín- 
dice de respuesta terapéutica po~tquirúrgica~~. De- 
bemos discriminar los cuadros pseudo-refractarios 
producidos por la incorrecta selección de DAE se- 
gún la categoría sindromática, dosis subterapéuti- 
cas de DAE, inadecuado diagnóstico sindromático 
e incumplimiento por parte del paciente del esque- 
ma terapéutico (al disminuir dosis de DAE o alte- 
rar el intervalo interdosis, e t ~ ) ~ ~ .  

Las crisis epilépticas afectan la función neuro- 
nal inicialmente de manera temporaria pero, de no 
suprimirse los mecanismos que generan esta acti- 
vidad, las alteraciones persistirán y se potenciarán 
en el tiempo. La actividad epiléptica sostenida pro- 
voca aumento de la demanda metabólica neuronal. 
De no mediar una supresión de esta actividad re- 
sulta insuficiente la producción de ATP afectando 
las bombas de intercambio de iones de la membra- 
na plasmática: aumenta el sodio, calcio y H,O in- 
tracelular. El calcio intracelular activa sistemas de 
lipasas, proteiquinasas y diversas enzimas líticas 
afectando las membranas y alterando sus propie- 
dades, generando mayor edema citotóxico. La le- 

sión de la membrana mitocondrial provoca edema 
de la misma y alteración de la cadena respiratoria 
afectando aún más la generación de ATP. Esta cas- 
cada de eventos, entre otros, termina iniciando los 
mecanismos de apoptosis (muerte celular progra- 
mada). Esta situación activa fenómenos de diaski- 
sic en redes neuronales a distancia, pero funcional- 
mente relacionadas con el foco. Por otro lado, la 
actividad del foco epiléptico promueve "fenómenos 
de aprendizaje" a distancia por potenciación a lar- 
go plazo (long term potentiation) con producción de 
focos epilépticos secundarios y10 terciarios, que pro- 
vocarán mayor índice de refractariedad y disminu- 
ción de la respuesta terapéutica farmacológica y no- 
farmacológica. La falta de control de las crisis se 
asocia a un aumento en la morbilidad (neurológica, 
comitiva, psicosocial, etc) y mortalidad. La inciden- 
cia de muerte súbita en epilepsia es del 5110.000 en 
la población general de pacientes epilépticos, ob- 
servándose un aumento en la incidencia de muerte 
súbita del 30 al 50110.000 en la población de cen- 
tros de referencia de epilepsia que tienen un mayor 
índice de pacientes refractariosz6. 

CONSIDERACIONES NEUROFISIOLÓGICAS DEL 
FOCO EPILÉPTICO 

l$1 objetivo final del paciente epiléptico es lograr 
la supresión de todas las crisis convulsivas y no- 
convblsivas (para evitar el deterioro neurológico y 
mayor refractariedad). Es necesario definir la or- 
ganización del foco epiléptico para interpretar el 
valor jerárquico funcional de las distintas áreas que 
se activan durante una crisis epiléptica. De acuer- 
do a Lüders se definen 5 zonas que se superponen 
de manera variable en cada paciente y que gene- 
ran las'diferentes expresiones del foco6. 

En primer lugar, la Zona Sintomdtica es aque- 
lla que al activarse por una descarga epiléptica ge- 
nera los síntomas propios de la crisis para cada pa- 
ciente. En la Zona Irritativa es la región la que ge- 
nera la actividad intercrítica. La Zona de Inicio Ic- 
tal es la región que objetivamente puede ser dem&- 
trada como la del inicio de la crisis. Se considera 
como Lesión Epileptogénica la lesión estructural que 
genera la crisis (en la regián adyacente o "dentro" 
de la misma). La Zona de Déficit Funcional es aque- 
lla que fuera de los episodios comiciales presenta 
disfunción o signos deficitarios provocada por ac- 

1 

ción directa de la lesión estructural o por alteracio- 
nes sinápticas, metabólicas o del network neuronal 

' 

propias del foco epileptógeno. b 

Finalmente, la Zona Epileptogénica es el área i 
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cortical capaz de generar crisis epilépticas, cuya re- 
sección es indispensable para que el paciente este 
libre de crisis. La determinación de los límites y lo- 
calización de la misma es el objetivo primario en la 
evaluación prequinírgica. Esta zona se define a tra- 
vés de la valoración de las anteriores cinco zonas. 

Describiremos los métodos que permiten clasificar 
sindromáticamente al paciente, definir la eventual 
posibilidad quirúrgica y determinar la región a re- 
secar sin agregar disfunción neurológica al pacien- 
te. La determinación de la sensibilidad y especifici- 
dad es compleja debido a: 
a) la heterogeneidad de etiologías y de la población 

estudiada; 
b) los diversos cuadros sindromáticos; 
c) la variabilidad de la localización del foco epilép- 

tico (regional temporal: mesiallbasal/lateral/in- 
sular y10 extratemporal: frontal orbital/medial/ 
central/convexidad/pre-frontal, parietal, occipi- 
tal); 

d) las diferentes características neurofisiológicas 
(diversas vías de propagación de las descargas, 
tiempo de difusión contralateral, estabilidad de 
la localización, tipo de terminación, fenómenos 
de efecto volumen, modificación de la dirección 
y sentido del dipolo eléctrico y la magnitud de 
su vector). 
No obstante, estos procedimientos son conside- 

rados el gold standard para la valoración epilépti- 
ca en animales de experimentación y en la evalua- 
ción de  paciente^^^-^^. 

Es el método de elección para el diagnóstico se- 
miológico y sindromático. El Video-EEG registra si- 
multáneamente la actividad motora y conductual 
del paciente con el registro EEG extenso (de 20 a 
32 canales y10 con electrodos accesorios -electrodos 
esfenoidales, EMG, ECG, etc- según las caracterís- 
ticas del paciente), tanto en sistema internacional 
10120 o mixto 10110 y 10120. La evaluación es diná- 
mica y compleja debido al alto número de patrones 
de registro EEG. Debido a esto, el paciente requie- 
re una evaluación extensa por dos o más días. El 
objetivo final de este procedimiento es la obtención 
de hallazgos congruentes en la lateralidad y regio- 
nalización del foco epiléptico. No todos los pacien- 
tes requieren este procedimiento porque el síndro- 

me puede ser inferido por la actividad intercrítica 
del EEG estándar y el relato de la crisis, por la fa- 
milia o terceros y el paciente. Habitualmente en- 
tran en esta categoría las epilepsias idiopáticas que, 
adecuadamente tratadas, tienen el menor índice de 
refractariedad. 

El video-EEG está indicado en los pacientes con 
epilepsia refractaria a pesar del adecuado trata- 
miento o cuando no se pudo definir el síndrome epi- 
léptico. En este grupo, en ocasiones puede incluir- 
se pacientes con eventos paroxísticos de etiología 
no definida para determinar el valor epileptogéni- 
co de las mismas o descartarlo (diskinesias paroxís- 
ticas, parasomnias, convulsiones no epilépticas .o 
pseudocrisis, etc.) y definir un tratamiento racio- 
nal. 

En el registro de Video-EEG se pueden utilizar 
electrodos EEG de superficie y electrodos semi-in- 
vasivos (electrodos esfenoidales -colocados en la 
fosa temporal media-, foramen ovale, pegs -trans- 
craneales-). 

La semiología ictal tiene en muchos casos valor 
localizador y10 regionalizador (que se complementa 
con los hallazgos EEG) suficientemente preciso 
como en el caso de epilepsia temporal (mesial o 
neocortical), aunque no para otras localizaciones, 

bgor ejemplo en región mesial del'lóbulo parietal. 
La sen~ibilidad del registro del electrodo de scalp 

depende de la orientación, tamaño y profundidad 
del generador y de la sincronización y duración de 
la actividad epiléptica. 

En esclerosis de hipocampo el patrón EEG ictal 
más característico (presente en aproximadamente 
el 50% de los casos, con actividad espicular theta 
rítmica), que ocurre precozmente en el inicio de la 
crisis, t ime un valor predictivo positivo del 82% de 
lateralización correcta (ipsilateral a la a~t ividad)~.  
La lentificación o atenuación lateralizada postictal 
predice correctamente el lado de inicio ictal en 96%- 
100% de los casos9. Generalmente, si los hallazgos 
son concluyentes, este procedimiento es suficiente 
para indicar la cirugía para esclerosis de hipocam- 
po (lobectomía temporal anterior estándar, amig- 
dalohipocampectomia selectiva). 

En el caso de epilepsias de origen extratempo- 
ral el valor localizador de los pat~ones EEG ictales 
y semiología ictal es de 47-65% (comparado con el 
76-83% en las epilepsias temporale~)~. En estos ca- 
sos los hallazgos EEG no concluyentes se deben a 
inicio ictal en regiones alejadas al electrodo (zonas 
basales y mediales), la rápida difusión de la activi- 
dad en regiones con proyecciones difusas (lóbulo 
frontal) y por variabilidad de la zona de inicio ictal. 
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cefalografia. 

La cantidad de crisis necesaria para tener un 
resultado confiable (replicable), se sugiere a partir 
del modelo matemático del teorema de Baye, del 
que se desprende que es necesario obtener 5 crisis 
concordantes para alcanzar un 95% de intervalo de 
confianza de unilateralidad (pueden ser 4 crisis si 
la actividad EEG intercrítica es unilateralmente 
estable)". 

11) VIDEO-ELECTROCORTICOGRAF~A (VIDEO-ECO@ ; 

Es la utilización de Video simultánea con elec- 
trodos invasivos lo intracraneales: g i U a s  o tiras Figura.": negisrro ae ~ r i s i s  Frontal en Area supiementana Moto- 

subdurales y electrodos profundos) generalmente ra por Video-Electrocortlcografla. 

también asociada a EEG de superficie.:Es el méto- 
do más complejo de evaluación y el único que per- neurocirujanos determinan el plan de implante y 
mite definir la Zona de Inicio Ictal. El procedimiento viabilidad de los electrodos intracraneales. 
está indicado en pacientes refractarios con región Para realizar este procedimiento el neurociru- 
epileptogénica definida, donde está decidido el tra- jano, mediante un procedimiento quirúrgico, im- 
tamiento quirúrgico pero el área de resección no planta los electrodos intracraneales y luego los ca- 
puede ser determinado únicamente por registro de bles de los mismos se tunelizan en tejido subcutá- 
superficie Video-EEG. Este es el caso de epilepsias neo con la salida de los mismos alejados de la cra- 
de origen extratemporal. Con este procedimiento netomia. El paciente permanece 24 horas en obser- 
se define la menor área posible de resección permi- vación en terapia intensiva para posteriormente ser 
tiendo un indice postoperatorio de pacientes libres evaluado en la unidad de monitoreo invasivo del 
de crisis del 90% (resección de lesión más zona epi- Centro de Epilepsia por el epileptólogo, durante uyi 
leptógena) comparado con un indice aproximado del período de 3 o más dias para determinar la Zona 

, 50% en resección exclusiva de la lesi6n1°. de Inicio Ictal, la Zona de Déficit Funcional y la Zona 
La decisión del tipols de electrodols, cantidad y Epileptogénica. Para este monitoreo invasivo son 

sitio de colocación, dependerá del patrón ictal clíni- fundamentales las medidas'de asepsia durante el 
co-EEG y del patrón de propagación objetivado en manipule0 de cables y electrodos por el médico y el 
el registro Video-EEG realizado previamente. En equipo de técnicos especialmente entrenados de la 
nuestro Centro los hallazgos obtenidos son discuti- unidad, asl como las medidas de bioseguridad eléc- 
dos de manera multidisciplinaria en un ateneo de trica de la Unidad de Monitoreo (sistema eléctrico, . 
manejo de pacientes, donde el epileptólogo define punto equipotencial, etc) para protección del pacien- 
la región a evaluar y la metodología indicada y los te y adecuado análisis de la señal bioeléctrica . 
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Finalmente, la Zona Epileptogénica va a ser re- 
secada por el neurocirujano en un último procedi- 
miento quirúrgico junto con el retiro de los electro- 
dos. Generalmente, esta resección está guiada por 
marcas determinadas por la Video-ECoG que en oca- 
siones se combina con los resultados de ECoG in- 
traquirúrgica. Incluso si la resección de la lesión 
fue incompleta, pero incluyó la Zona Epileptogéni- 
ca (y Zona de Inicio Ictal), el 83% de los pacientes 
va a tener un pronóstico epiléptico favorable12. 

111) MAPA FUNCIONAL DE LA CORTEZA CEREBRAL: 
POTENCIALES EVOCADO MOTOR EN CORTEZA, 
SOMATOSENSITIVOS E N  CORTEZA Y MAPA 
FUNCIONAL DE LENGUAJE Y MEMORIA 

Si el foco epileptógeno o una lesión estructural 
(tumor, malformación vascular, etc) está próximo a 
un área elocuente de la corteza (áreas motora pri- 
maria, sensitiva primaria, áreas relacionadas con 
el lenguaje) mediante el Mapeo Funcional de la 
corteza cerebral se identifican estas regiones y se 
evita la resección de áreas que pudieran dejar un 
déficit severo motor, sensitivo o cognitivo (lenguaje 
y memoria). 

El Mapa de Funciones de la Corteza Cerebral 
consiste en estimular con trenes de pulsos de co- 
rriente eléctrica (1 a 15 mA) áreas de 0,5 a 1 cm2, 
con duración y frecuencia controladas. Las regio- 
nes a evaluar son la corteza motora/premotora/área 
sensitivo-motora suplementaria (potencial m ~ t o r  en 
cortex), el estudio del área sensitiva primaria (po- 
tencial somatosensitivo con estímulo en nervio pe- 
riférico y registro en corteza parietal contralate- 
ral)ls, mapeo de áreas del lenguaje en el hemisferio 
dominante14 y memorial5 o de otro tipo (corteza vi- 
sual, asociativa, etc). Este procedimiento se realiza 
con control electrocorticográfico por la posibilidad 
de generar una crisis convulsiva durante el proce- 
dimiento. Este mapa funcional puede realizarse de 
manera intraquirúrgica o extraquirúrgica. En el 
primer caso, el paciente se maneja con un protocolo 
específico de anestesia, se registra durante 1 a 2 
hs, pudiéndose valorar al paciente, incluso despier- 
to, siguiendo estrictas normas de seguridad. El 
Mapa Funcional Extraquirúrgico se realiza en la 
Unidad de Monitoreo Invasivo para Epilepsia, pre- 
via colocación de electrodos en quirófano. Al pacien- 
te internado se lo puede evaluar durante varias 
horas incluso o en días sucesivos (este procedimiento 
se hace asociado a Video- Electrocorticografía). La 
respuesta obtenida se valora según parámetros y 
paradigmas específicos16. 

Tiene la función, durante la cirugía, de determi- 
nar la actividad intercrítica sobre la corteza cere- 
bral previa a la resección (generalmente el área fue 
determinada por los métodos ya descriptos) y10 la 
presencia de postdescargas (actividad epileptogé- 
nica) provocada por el Mapeo Funcional de Corteza 
Intraquirúrgico. Los límites de la resección según 
la actividad ECoG intraquirúrgica son discutidos 
(extensión de lazona irritativa), aunque la postura 
aceptada es la máxima resección posible del área 
con descargas intercríticas. La persistencia de es- 
tas descargas, luego de la resección, tiene un factor 
pronóstico desfavorable según uno de los centros 
con más experiencia como es la escuela de Montre- 
al17, sin embargo ésto no es aceptado por otros gru- 
p0sl8. 

Awad y col. reportan que el 79% de los pacientes 
está libre de crisis con resección completa de la cor- 

Lteza epileptogénica (asociada a la resección tumo- 
ral), mieqtras que solo el 52% está libre de crisis 
con resección tumoral simplez0. 

Weber y col. reportan la revisión en la literatu- 
ra de 771 pacientes con resección tumoral simple y 
703 pacientes con resección de la corteza epilepto- 
génica (cirugía de epilepsia). Persistía con crisis epi- 
léptica el 56 +/- 5% en el grupo con resección tumo- 
ral simple y el 33 +/-4% en el grupo con cirugía de 
epilepsia (p <0.0001). La diferencia estadística per- 
sistía ( ~ ~ 0 . 0 5 )  al discriminar el tipo de lesión es- 
tructural: meningioma (59% vs 37%), astrocitoma 
de bajo grado (63% vs 18%), gangliogioma (58% vs 
14%)19. 

CONCLUSIONES 

Estos procedimientos solo están indicados en epi- 
lepsias definidamente refractarias, en las cuales la 
cirugía de epilepsia demostró un úidice de respues- 
ta  terapéutica adecuada. 

Esta evaluación no,esta aislada y se encuadra 
dentro de un programa del Centro de Epilepsia que 
tiene diversas áreas (Grupo de Ayuda para Pacien- 
tes, Laboratorio de Epilepsia Experimental, etc.) y 
protocolos como el de Cirugía de Epilepsia que es, 
fundamentalmente, en el que se aplican los méto- 
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dos diagnósticos descriptos. El Centro de Epilepsia 
del Servicio de Neurología del Hospital Italiano de 
Buenos Aires inició a partir del año 1998 una nue- 
va etapa con la posibilidad de ofrecer los métodos 
neurofisiológicos de máxima complejidad para eva- 
luar los pacientes epilépticos refractarios. El Cen- 
tro tiene más de 500 pacientes registrados y ha in- 
dicado a la fecha 10 procedimientos quirúrgicos 
(lobectomias temporal anterior estándar, lesionec- 
tomias, lobectomias, callosotomias), 5 ECoG y ma- 
pas funcionales de corteza intraquinírgicos y dos 
mapas funcionales de corteza extraquirúrgicos. 
Para optimizar el diagnóstico y tratamiento dentro 
del protocolo de cirugía de epilepsia, trabajamos en 
forma conjunta con los Servicios de Neurocirugía, 
Diagnóstico por Imágenes y Angiografía Digital, 
Anatomía Patológica, Anestesiología y la sección de 
Trastornos Cognitivos del Servicio de Neurología. 
Los procedimientos realizados nos sitúan en nivel 
111 de complejidad (con nivel máximo de IV) en los 
stándares internacionales21 siendo actualmente 
unos de los dos grupos que realizan mapa funcio- 
nal de corteza en nuestro medio. 

REFERENCIAS 

1. Hauser W, Hesdoffer DC. Incidence and prevalence.J$pi-. 
lepsy: Frequency, causes and consecuences. New York: Demos, 
1993. p.1-51. 
2. Hauser W. Incidence and Prevalence. Epilepsy: A Compre- 
hensive Textbook. Engel Jr and Pedley TA. Philadelphia, 1997. 
3. Devinsky O. Patients with refractory seizures. N Engl J Med 
1999; 340:1565-70. 
4. Weber JP, Silbergeld DL, Winn HR. Surgical resection of 
epileptogenic cortex associated with s t ructural  lesions. 
Neurosurg Clin N Arn 1993; 4: 327-36. 
5. Proposal for revised classification of epilepsies and epilep- 
tic syndromes. Commission on Classification and Terminology 
of the International League Against Epilepsy. Epilepsia 1989;30: 
389-99. 
6. Carreño M, Luders H. General Principles of Presurgical 
Evaluation. En: Luders H, Comair J .  Epilepsy Surgery. Phila- 
delphia, 2001. p. 185-199. 
7. Risinger MW, Engel J Jr, Van Ness PC y col. Ictal localiza- 
tion of temporal lobe seizures with scalp/sphenoidal recordings. 
Neurology 1989; 39: 1288-93. 
8. Walczak TS, Radtke  RA, Lewis DV. Accuracy and 
interobserver reliability of scalp ictal EEG. Neurology 1992; 
42: 2279-85. 
9. Williamson PD, French JA, Thadani VM y col. Characteris- 
tics of media1 temporal lobe epilepsy: 11. Interictal and ictal 
scalp electroencephalography, neuropsychological testing, 
neuroimaging, surgical results, and pathology. Ann Neurol1993; 
34: 781-7. 

10. Jayakar P, Duchowny M, Resnick TJ. Subdural monitoring 
in the evaluation of children for epilepsy surgery. J Child Neurol 
1994; 9 Suppl2: 61-6. 
11. Blum D. Prevalence of bilateral partial seizure foci and im- 
plications for electroencephalographic telemetry monitoring and 
epilepsy surgery. Electroencephalogr Clin Neurophysiol 1994; 
91: 329-36. 
12. Awad IA, Rosenfeld J ,  Ahl J y col. Intractable epilepsy and 
structural lesions of the brain: mapping, resection strategies, 
and seizure outcome. Epilepsia 1991; 32: 179-86. 
13. Silbergeld DL. Cortical Mapping. En: Luders H and Comair 
J .  Epilepsy Surgery. Philadelphia, 2001. p. 633-5. 
14. Ojemann G, Ojemann J ,  Lettich E y col. Cortical language 
localization in left, dominant hemisphere. An electrical stimu- 
lation mapping investigation in 117 patients. J Neurosurg 1989; 
71: 316-26. 
15. Ojemann GA, Dodrill CB. Verbal memory deficits after left 
temporal lobectomy for epilepsy. Mechanism and intraopera- 
tive prediction. J Neurosurg 1985; 62: 101-7. 
16. Lettich E y col. Procedure and equipment for intraopera- 
tive electrocorticography and electrical stimulation functional 
mapping: technical notes. University of Washington, 1996. 
17. Bengzon AR, Rasmussen T, Gloor P y col. Prognostic factors 
in  the surgical treatment of temporal lobe epileptics. Neurol- 
ogy 1968;18: 717-31. 
18. Walker AE: y col. A critica1 analysis of electroencephalogra- 
phy in temporal lobe epilepsy. Arch Neurol1960; 2: 172-184. 
19. Weber JP, Silbergeld.DL, Winn HR. Surgical resection of 
epileptogenic cortex associated with s t ructural  lesions. 
Neurosurg Clin N Am 1993; 4: 327-36. 
20. Awad IA, Rosenfeld J ,  Ahl J y col. Intractable epilepsy and 
structural lesions of the brain: niapping, resection strategies, 
and seizure outcome. Epilepsia 1991; 32: 179-86. 
21. Ralmini A. Medical and surgical strategies for epilepsy care 
in d e ~ l o p i n g  countries. Epilepsia 2000; 41 Suppl4: 610-7. 
22. Burgoide BFD. General concepts of medical Intractability. 
En: Luders H, Comair J. Epilepsy Surgery . Philadelphia, 2001. 
p. 63-68. 
23. Meyer FB, Marsh WR, Laws ER Jr y col. Temporal lobec- 
tomy in children with epilepsy. J Neurosurg 1986; 64: 371-6. 
24. Hauser WA, Hesdorffer DC. Epidemiology of intractable 
epilpesy. En: Luders H, Comair J. Epilepsy Surgery. Philadel- 
phia, 2001. p. 55-61. 
25. Leestma JE, Annegers JF, Brodie MJ y col. Sudden unex- 
plained death in epilepsy: observations from a large clinical 
development program. Epilepsia 1997; 38: 47-55. 
26. Dutch Collaboratory Epilepsy Surgery Program. Apendix 
11. Presurgical evaluation protocols. En: Engels J Jr .  Surgical 
Treatment of Epilepsy. New York: Raven Press, 1993. p. 711-2. 
27. Luders H, Acharya J ,  Baumgartner C y col. Semiological 
seizure classification. Epilepsia 1998; 39: 1006-13. .r 
28. Proposal for revised classification of epilepsies and epilkp- 
tic syndromes. Commission on Classification and Terminology 
of the International League Against Epilepsy. Epilepsia 1989; 
30: 389-99. 
29. Avanzini G, Moshe S L, ~chwartzkroin PA, Engel J Jr. Ani- 
mal models of localization related epilepsy. En: Epilepsy: ACom- 
prehensive Textbook. Philadelphia: Lippincott-Raven Publish- 
ers, 1997. p. 427-42. 



-,, "Q,3"u.p <9\ p * '4% @ ' <  

wi??'o:75; *. +i, \!c. .. 6'0. 
\ . ., i,,.,,o 53' 

; S  ' 1 ' 

Una nueva técnica para la 
recuperación de cristalinos y restos 
nucleares luxados en cavidad vítrea. 

Quiniano Chavez Raraz) Marcela SoraciY'*, Carlos Sosa Jara* 

Resumen: Propósito. Proponer una nueva técnica denominada "levitación" para la extracción del cristalino, núcleo o 
restos nucleares luxados en cavidad vítrea. Pacientes y Método. Se realizó en 10 pacientes vitrectomía por pars plana 
seguida por la utilización de una cánula de drenaje interno. Resultados. En los 10 casos tratados se extrajo el cristali- 
no, núcleo o restos nucleares en forma completa, sin complicaciones. Conclusiones. El procedimiento resulta ser una 
técnica efectiva, segura y de bajo costo, reproducible y menos compleja que otras técnicas que utilizan perfluorocarbo- 
no líquido o faco por pars plana. 
Palabras clave: levitación - vitrectomía - luxación de cristalino - cánula de drenaje interno. 

Levitation: a new technique to rescue nucleus or fragments from vitreous cavity 
Abstract: Purpose. To present a new surgical technique called levitation" for extraction of lens or nucleus or frag- 
ments luxated into vitreous cavity. Patients and Methods: Zn 10 patient, pars plana vitrectomy was followed by the use 
of a flute needle. Results: In  al1 10 cases, lenses or fragments were extracted completely without complications. Conclu- 
swns: This procedure is effective, safe, unexpensive, reprodmtible, and less complex than other techniques which use 
liquid perfluorocarbon o phaco thru pars plana. 
Rey words: levitation - vitrectomy - lens luxation - flute needle. 

En la actualidad existen diferentes técnicas qui- 
rúrgicas para la extracción de restos nucleares, nú- 
cleos completos y cristalinos luxados en cavidad 
vítrea, ya sea mediante el uso de líquidos pesados 
como el perfluorocarbono líquido (PFC) '-* y10 la fa- 
coemulsificación por pars plana5-". 

Los autores proponemos una nueva técnica que 
hemos llamado "levitación", que consiste en el 
rescate del cristalino o restos luxados en vítreo 
mediante el empleo de una cánula de drenaje in- 
terno, y su pasaje a cámara anterior desde donde 
se realiza su extracción definitiva de diferentes 
maneras. Esta técnica se diferencia de otras por- 
que no se utiliza perfiuorocarbono líquido ni facoe- 
mulsificador en cavidad vítrea. 

Entre febrero de 1998 y octubre de 2000 se ope- 

* Servicio de Oftalmología. Departamento de Retina. 
Hospital Italiano de Buenos Aires. 
** Clínica Oftalmológica Fundavisión. Buenos Aires. 
Correspondencia: Dr. Quiniano Chavez Raraz. 
Ardoino 222 - Ramos Mejia (1704) Buenos Aires 
e-mail: qchavez@ciudad.com.ar 

raron 10 pacientes, 6 hombres y 4 mujeres, entre 
68 y 77 añds de edad (media 71,9 años), de los cua- 
les 8 correspondieron a complicaciones de cirugías 
de catarata y 2 a luxación espontánea por pseudo- 
exfoliación. De las complicaciones de la cirugía de 
catarata, 5 presentaron luxación de núcleo comple- 
to y 3 luxación de fragmentos nucleares grandes 
(>U2 del total del núcleo) (tabla 1). De estos 8, 3 
fueron operados en forma inmediata y 5 diferida 
(entre 3 días y 14 días). 

Técnica 
La anestesia puede ser parabulbar, retrobulbar 

o subtenoniana, con la aplicación de una mezcla en 
partes iguales de lidocaína 2% y bupivacaína 0,5%. 
Se utiliza la técnica de vitrectomía convencional por 
tres vías. La infusión puede estar en pars plana (a 
3,5-4,O mm del limbo, preferentemente en el cua- 
drante temporal inferior) o en cámara anterior (CA) 
a través de una incisión valvulada en córnea, don- 
de se coloca el mantenedor de CA. Luego se reali- 
zan dos entradas por pars plana para el vitréctomo 
y fibra óptica en horas 10 y 2. En primera instancia 
se realiza una vitrectomía anterior, con aspiración 
y corte para la extracción de vítreo y restos cristali- 
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Tabla 1. Distribución de casos 

Paciente No Edad Sexo Ojo Elemento luxado Hallazgos 

1 77 M OD Núcleo cristaliniano desgarro capsular posterior lineal 
2 7 1 M 01 Núcleo cristaliniano catarata polar posterior 
3 69 F OD Fragmentos nucleares desgarro capsular posterior lineal 
4 75 M OD Cristalino Pseudoexfoliación 
5 68 F O1 Núcleo cristaliniano desgarro capsular posterior lineal 
6 70 M OD Fragmentos nucleares desgarro capsular posterior lineal 
7 69 M 01 Núcleo cristaliniano desgarro capsular posterior lineal 
8 73 F OD Cristalino Pseudoexfoliación 
9 7 1 F OD Núcleo cristaliniano desgarro capsular posterior lineal 

1 O 76 M O1 Fragmentos nucleares desgarro capsular posterior lineal 

M: Masculino, F: Femenino, OD: Ojo Derecho, 01: Ojo Izquierdo 

nianos de CA, y limpieza del bag capsular para eli- 
minar restos de corteza por aspiración. Una vez lo- 
grada buena visibilidad en el segmento anterior, 
procedemos a la vitrectomía posterior, lo más am- 
plia posible, a fin de dejar camino libre para movi- 
lizar el cristalino hacia adelante sin provocar trac- 
ciones vítreo-retinales. Ya completada la extracción 
de vítreo y elementos blandos (restos de cortey y 
epinúcleo), el instrumento que utilizamos para la' 
"Zevitaciónyy del núcleo es la cánula de drenaje 
interno o "flauta". El extremo de este instrumento 
no debe tener el accesorio de silicón, es decir, para 
una buena sujeción es necesario que djcho extremo 
sea rfgido para que el contacto con el cristalino sea 
hermético. Una vez introducidas la flauta y la fibra 

óptica, se debe mantener siempre la infusión conti- 
nua con presión generada por la altura del frasco a 
65 cm. Colocamos el lente plano cóncavo (imagen 
directa y pequeño campo) o panfundoscopio (ima- 
gen indirecta y gran campo). Según los principios 
de la hidrodinámica la presión hidrostática del fras- 
co del suero se transmite hacia el ojo y, mientras se 
tiene el orificio de la flauta obstruido, la presión se 
transmite con igual intensidad en todas direccio- 
nes 'y sentidos. Al destapar el orificio externo de la 
flautá, generamos un gradiente de presión que pro- 
duce una corriente de líquido hacia fuera (fig. 1). 
Cuando la flauta entra en contacto con el núcleo, 
este mismo gradiente empuja el núcleo hacia la flau- 
ta, logrando un atrapamiento suficiente para per- 
mitir "levitarlo" (fig. 2) primero hacia cámara pos- 

Figural. Flauta abierta. Figura 2. Flauta ocluida por el cristalino. 
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terior y luego, con ayuda de un segundo instrumento 
(habitualmente usamos la fibra óptica con la mano 
izquierda), a cámara anterior, desde donde final- 
mente se completa la extracción mediante diferen- 
tes procedimientos. Para cristalinos completos pre- 
ferimos incisión limbar amplia y extracción con 
ansa; para los restos nucleares colocamos un desli- 
zador (glider) a través del túnel de la faco. Los res- 
tos pequeños pueden extraerse con pinzas, y los más 
grandes con faco. Una vez más, controlamos el fon- 
do de ojo con el panfunduscopio y, si quedan restos 
corticales, se eliminan con el vitréctomo. En todos 
los casos es posible colocar lente intraocular (LIO): 
en las luxaciones completas, LIO de CA y en las 
luxaciones quirúrgicas de núcleo, implantamos LIO 
de cámara posterior en el surco. 

RESULTADOS 

De las 8 luxaciones de núcleo cristaliniano se 
constató que uno presentaba catarata polar poste- 
rior, los 7 casos restantes presentaban capsulorexis 
anterior defectuosa, con desgarro radial y prolon- 
gación hacia cápsula posterior o desgarro posterior 
lineal. De las 5 luxaciones de núcleo completo, 3 
presentaban marcas de surco de una línea y 2 te- 
nían marcas en cruz. Todos presentaron restos de 
corteza en cavidad vítrea. 

Dos de los pacientes que fueron operados en for- 
ma diferida presentaban inflamación ocular mode- 
rada (Tyndall ++ y Flare+). La presión intraocular 
era normal. 

En todos los casos se pudo realizar la extracción 
total de los núcleos completos, fragmentos nuclea- 
res y cristalinos luxados espontáneamente. En nin- 
gún caso hubo necesidad de utilizar PFC líquido ni 
hubo complicaciones retinales intraoperatorias o 
post operatorias hasta el momento. Los 2 cristali- 
nos luxados espontáneamente fueron extraídos de 
CA con la ayuda de una ansa a través de incisión 
limbar amplia, colocándose lente intraocular de CA. 
En los demás casos se implantó LIO de cámara pos- 
terior en el sulcus. 

La luxación de cristalino o restos cristalinia- 
nos hacia vítreo es una complicación que se puede 
presentar durante la cirugía de catarata, o tam- 
bién producirse en forma espontánea. Requiere tra- 
tamiento quirúrgico precoz a fin de prevenir com- 
plicaciones tales como inflamación ocular y aumen- 
to de la PIO l-ll. Existen técnicas para poder ex- 

traer el cristalino o restos luxados que, si bien son 
efectivas, presentan un alto grado de complejidad, 
riesgo y costo elevado. 

El uso de líquidos pesados como el perfluoro- 
carbono tiene sus inconvenientes 134J0: a1 inyectar- 
lo debajo del lente, no siempre se logra reflotarlo 
hacia la pupila, sino que puede quedar atrapado 
debajo del iris perdiéndose su visibilidad, lo que 
obliga a quitarlo y repetir la maniobra. Es necesa- 
r io  extraer todo el PFC por los efectos tóxicos so- 
bre la retina, sin olvidar el costo elevado del mis- 
mo. 
Con respecto al faco intravítreo, se requiere utili- 
zar baja potencia para no dañar la retina, por lo 
que muchas veces no se logra la fragmentación, 
en especial de núcleos duros. 

Conociendo el uso de la cánula de drenaje in- 
terno o flauta en cirugía vítreo-retinal, hemos co- 
menzado a utilizarla primero para extraer restos 
corticales y pequeños fragmentos de núcleo y al 
ver que los resultados eran favorables, intentamos 
su uso en núcleos completos. En nuestra experien- 
cia, siempre se logra sujetar el núcleo luxado y "le- 
vitarlo*. Por supuesto qie, como hemos explica- 
do antes, la vitrectomía debe ser completa para 
evitar tracciones vítreas que puedan impedir la 

+nwilización del cristalino o producir complicacio- 
nes retiqles. Si la prensión es insuficiente, se 
puede incrementar el gradiente de presión elevan- 
do el frasco de suero para lograr una mayor suje- 
ción. Y si se suelta, se puede repetir la maniobra 
cuantas veces sea necesario. 

También utilizamos la flauta para movilizar 
LIOs luxados en vítreo, especialmente si se apo- 
yan sobre el área macular, para ubicarlos en me- 
jor posición para tomarlos con pinza, lo que dismi- 
nuye el riesgo de lesionar la mácula. 

En resumen, esta técnica ha probado ser efec- 
tiva, segura, reproducible y, al utilizar el mismo 
instrumental que para cirugía vítrea convencio- 
nal, es de bajo costo. 
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Resumen: Paciente de sexo masculino, 65 años de edad, con pérdida de peso (10 kg. en tres meses) y disfagia para 
sólidos de reciente comienzo. Ante la sospecha de proceso neoplásico del tracto digestivo superior se realiza video 
endoscopia digestiva alta (VEDA), observándose mucosa gástrica eritematosa, friable y ulcerada a nivel del antro. Se 
toman biopsias. 
A fin de estadificar al paciente y determinar las posibilidades de tratamiento quirúrgico, se efectuó tomograña compu- 
tada helicoidal (TCH), rellenando el estómago con agua (hidro TC). 
Se evidenció engrosamiento parietal difuso con captación del contraste endovenoso, ésta es más intensa en la capa 
interna de la pared gástrica afectada, también se aprecia borramiento del plano graso perigástrico vecino y compromi- 
so del cardias. No se identificaron metástasis. 
La estadificación mediante hidro TC fue T3, N2, NO. Coincidiendo con la estadificación quirúrgica y por anatomía 
patológica. 
Actualmente el cáncer gástrico se sospecha clínicamente, es confirmado con endoscopia y estadificado con tomografia 
computada y ecografia abdominal. 
La aparición de la tomograña computada helicoidal con hidro TC y la ultraendosonografía pueden significar un avan- 
ce hacia una estadificación más precisa de estos tumores. 
Palabras clave: cancer gástrico, tomografia computada helicoidal, hidro TC, estadificación. 

Abstract: This i s  a 65-year-old male with a recent history of weight loss and dysphagia forsolid food. Upon suspicion 
of a neoplastic process i n  the upper gastrointestinal tract, upper gastrointestinal endoscopy (UGZE) and biopsy were 
performed. 
In  order to stage the patient and determine the surgical treatment spiral eomputed tomography (CT) with hidro CT 
were performed, wich showed enlargement of the GZ walls chsd uptake of Ncontrast  agent due to tumoral infiltrates. 
Findings were positive for regional adenopathies and negative for metastasis. 
Tumor staging as determined by hydro CT was T3, N2, NO. These results poincided with the surgical and pathological 
findings. 
Spiral CII: Hydro CT and ultra endo sonography techniques can represent and advance for the more accurate staging 
of  GZ tumors. 
~ e y  words: gastric cancer, helical computer tomography, hidro C z  staging. 

Presentamos el caso de un paciente de sexo mas- 
culino, 65 años de edad, con pérdida de peso (10 kg 
en tres meses) y'disfagia para sólidos de reciente 
comienzo. 

Es derivado a nuestro hospital con la sospecha 
de un proceso neoplásico del tracto digestivo supe- 
rior. Como primer examen se realiza una videoen- 
doscopia digestiva alta (VEDA), observándose mu- 
cosa gástrica eritematosa y friable, a nivel del an- 
tro, y curvatura menor con una úlcera de aspecto 
maligno. Se toman biopsias. 

* Servicio de Diagnóstico por Imágenes 
** Servicio de Gastroenterología 
*** Servicio de Cirugía 
****Servicio de Anatomía Patológica 
Hospital Italiano de Buenos Aires 
Correspondencia: jaocantos@hotmail.com 

Luego, con el objetivo de estudiar las paredes 
gástricas, estadificar al paciente (invasión grasa pe- 
rigástrica, adenopatías, mtts, etc.) y, a fin de deter- 
minar las posibilidades de tratamiento quirúrgico, 
se efectuó una Tomografía Computada Helicoidal 
(TCH), rellenando el estómago con agua (hidro TC). 

TCH con técnica de Hidro TC gástrica que mues- 
tra: 
- Menor distensibilidad de las paredes gástricas, 
con un pliegue rígido de la pared anterior (PR) (fig. 
1). 
- Engrosamiento de la pared gástrica posterior que 
se tiñe con el contraste ev. (PE). Comparar con gro- 
sor y tinción de la pared normal (PN) (fig. 1). 
- Refuerzo lineal, intenso y discontinuo en la capa 
interna concordante con la zona de mucosa friable 
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Figura 1: TCH corfe axial que evidencia engrosam .,... o 
parietal (P. E.), comparar con pared normal (P. N.). A nivel 
del antro se evidencia pliegue rígido (i? R.). 

Figura 2: TCH corte axial que muestra tinción lineal 
intensa de la mucosa (R. L.) y borramiento del plano 
graso perigástrico (B. P.), traduciendo extensión 
transmural. 

en VEDA (RL) (fig. 2). 
- Borramiento del plano graso perigástrico poste- 
rior (BP). Corresponde a un estadio T3 (fig. 2). 
- Ausencia de metástasis hepáticas. 
- Imagen de frente que muestra engrosamiento 
parietal difuso y compromiso del cardias (CC). In- 
dica que se trata de un tumor infiltrante (fig. 3a 1. 
- Deformación del la mitad superior del estómago 
con estenosis anular (EA) en el tercio medio y me- 
nor distensibilidad, de tipo linitis plástica (fig. 3b). 

 edición espesor pared normal y patológica, se 
evidencia claramente el compromiso del cardias (C. C.), 
b) Deformación de la mitad superior del estomago con 
área de estenosis anular (E. A.) 

Empleando la hidro TC el tumor fue estadifica- 
do como: T3 (Bormann IV), N2 y MO. 

El diagnóstico quirúrgico y anatomopatol6gico 
fue: adenocarcinoma tubular (OMS) bien diferep- 
ciado (Gl). La estadificación defmitiva fue: T3, N'l, 
M0 (fig. 4a y b), estadio IIIA. Esto fue coincidente 
con el estadio determinado por hidro TC. 

~ ~ s c u s ~ ó ~  
- 

. ( 
Debido a la baja incidencia del carcinoma gás- 1 

trico en nuestro medio no es justificable la utiliza- 
. ?  

ción de métodos de "screnning" poblacional, siendo 
la sospecha clínica el elemento fundamental en la a 
detección de estos pacientes. L 
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fusora permiten que la pared gástrica se tiña, vién- 
dose blanca en las imágenes y contrastando fran- 
camente con el tono oscuro del agua intragástrica y 
el color gris oscuro de la grasa extragástrica. Así es 
posible estudiar con gran precisión la pared gástri- 
ca, óptimamente distendida y sin artefactos por 
perístalsis, ya que también se administran agentes 
espamolíticos (buscapina). 

CANCER GASTRICO, SIGNOS A RECORDAR 
E N  LAS IMÁGENES 

Seriada es6fago-gastro-duodenal (SEGD): 
Los hallazgos en el cáncer gástrico avanzado tie- 

nen buena correlación con los tipos tumorales de 
Bormann: 
a) Tipo 1: Elevado: 

-Pólipos de superficie irregularmente lobulada. 
b) Tipo 11: Ulcerado: 

-úlceras de aspecto maligno. 
C) Tipo 111: Infiltrante y ulcerado: 

-Grandes masas ulceradas. 
-Rigidez y menor distenaibilidad localizada. 

d) Tipo IV. Linitis plástica: 
-Rigidez parietal, con estrechamiento de la luz 

gástrica. 
-Distorsión del patrón de la superficie mucosa. 

6 

Tomografía computada helicoidal con hidro TC. 
La hidro TC brinda información acerca de los 

Figura 4: Macroscopia pieza quirúrgica: a) Vista cara 
interna que muestra extensa ulcera de aspecto maligno 
(flechas), b) Corte que muestra el nicho ulceroso (flecha) 
y el compromiso transmural (flecha de dos cabezas). 

El cáncer gástrico temprano típicamente produ- 
ce síntomas inespecíficos y escasos, encontrándose 
por lo general localmente avanzado o con metásta- 
sis al momento del diagnóstico. 

La hidro TC es el método más adecuado para 
brindar información complementaria a la VEDA, 
permite la estadificación y determinación de la po- 
sibilidad quirúrgica. Interesa estudiar el espesor 
de la pared, la tinción con contraste, extensión 
transmural (compromiso de la grasa perigástrica y 
epiplóica), adenopatias y metástasis. 

Por otra parte es posible estudiar el resto del 
abdomen, pudiendo detectar otras patologías. 

En la hidro TC el paciente ingiere agua en lugar 
de contraste baritado, de manera que el interior gás- 
trico se ve oscuro, a diferencia de la TC clásica don- 
de el bario hace que se vea-blanco. 

La rápida adquisición de la información con 
TCH, y la inyección de contraste ev. con bomba in- 

tres componentes para la estadificación del cáncer 
gástrico (TNM). 
1) Hallazgos relacionados con el tumor (T): 

a) Aumento del espesor parietal (medida normal 
- antro: hasta 3 mm, cuerpo: hasta 5 mm, Fundus: 
hasta 7 mm). . 

b) Tinción con contraste ev. de la pared infiltra- 
da. 

C) Realce muy intenso de la línea mucosa (muco- 
sa friable en VEDA). 

d) Banda submucosa hipodensa (mucha, edema, 
necrosis, etc.). 

e) Pérdida de la definición del contorno perigás- 
trico (extensión extraparietal). 
2) Hallazgos relacionados con adenopatías (N): 

a) Ganglios linfáticos redondeados cuando su 
diámetro mayor alcanza: 

más de 6 mm para ganglios perigástricos 
(aquellos que se encuentran a menos de 3 
cm del tumor). 
más de 8 mm para ganglios extraperigás- 
tricos (aquellos que se encuentran a más 
de 3 cm del tumor). 
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3) Hallazgos relacionados con metástasis (M): 
El examen en fases (dinámico) tiene una seguri- 

dad diagnóstica en las metástasis hepaticas del 
90%, mientras que para implantes peritoneales sólo 
del 30%. 

CUADRO 1 

Endoultrasonografía (EUS) 
Esta técnica combina la endoscopia y la ecog,ra-. 

fía. La endoscopia permite la visión directa de la 
lesión y la ecografía estudia el grado de invasión 
transmural para su estadificación. Pueden obser- 
varse: 
1) Hallazgos relacionados con el tumor (TI: ' 

a) Lesiones polipoideas ulceradas o no. 
b) Masas predominantemente hipoecogénicas. 
c) Engrosamiento parietal difuso o selectivo de 

algunds capds. 
d) Interrupción o desorganización de las capas 

de la pared gástrica. 
2) Hallazgos relacionados con adenopatías (N): 

-Imágenes perigástricas redondeadas, homogé- 
neas, hipoecogénicas. Tiene como limitación que solo 
detecta las adenopatias regionales (NI). 

ESTADIFICACION Y 
SEGUIMIENTO 

' Estadio tumoral (T) 

Adenopatías (N) 

Metástasis (M) 

Seguridad [accuracy) en la 
determinación de resecabilidad 

Seguimiento 

Actualmente el cáncer gástrico se sospecha clí- 
nicamente, se confirma con endoscopia y biopsia, y 
se estadifica con tomograña y ecografía abdominal. 

La aparición de la TCH con hidro TC y la ul- 

traendosonografia pueden significar un avance ha- 
cia una estadificación más precisa de estos tumo- 
res. Esta información puede ser útil al cirujano para 
definir resecabilidad. 

La seguridad diagnóstica y preferencias en la 
estadificación, predicción de resecabilidad y segui- 
miento posquirúrgico de estos métodos se resume 
en el cuadro 1. 

Referencias: ( +++) Muy Bueno, (++) Bueno, (i) Regular, (-) Malo. 

MÉTODOS 

- D'Elia F, Zingarelli A, Palli D y col. Hydro-dynamic CT preop- 
erative staging of gastric cancer: correlation with pathological. 
- A  prospective study of 107 cases. Eur  Radiol 2000; 10: 1877- 
85. < 

- D w  M, Richter GM, Hansmann J y col. Helical hydro-CT for 
diagnosis and staging of gastric carcinoma. J Comput Assist -g 7- 
Tomogr 1999; 23: 913-22. 1 

- Examination technique and normal appearances: stomach and , 
esophagus. En: Dancygier H, Lightdale CJ, editors. Endoscopic v 

ultrasonography of the upper gastrointestinal tract. 34th ed. 
New York : Thieme, 1999. p. 22. ,-• -. - Gore RM. Gastric cancer. Clinical and pathologic features. 
Radiol Clin North Am 1997; 35: 295-310. 
- Ogata 1, Komohara Y, Yamashita Y y col. CT evaluation of 
gastric lesions with three-dimensional display and interac9ve 

i 
virtual endoscopy: comparison with conventional barium stildy 
and endoscopy. AJRAm J Roentgenol 1999; 172: 1263-73. 
- Levine M, Megibow A. Cancer of stomach and duodenum. En: 
Gore R, Levine MS, Laufer 1, editors. Textbook of gastrointesti- 
nal radiology. Philadelphia: W.B.'Saunders, 1994. p.660-683. 
- Rossi M, Broglia L, Maccioni F y col. Hydro-CT in patients 
with gastric cancer: preoperative radiologic staging. Eur Radiol 
1997; 7: 659-64. d 

Tomografía Computada 
Helicoidal (TCH) 

+ + 
+ + (mejor para ganglios 

exptaperigástricos) 

+ + + 
80% 

Preferible en carcinoma 

Endoultrasonografía 
(EUS) . 

+ + + 
+ +(mejor para ganglios 

perigástricos) 

+ 
80% 

Preferible en linfoma 
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4384-9025 líneas rotativas - e-mail: ayudamedica@compulaser.com.ar 
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DE EXCELENCIA EN MEDICINA 
SE MANIFIESTAN .Y ASI, 

MAXIMA EFICIENCIA: VALORES GENUINO,. 
Porque participamos en el 1iderazgQefpfesional y 
Científico en la Medicina Argentina- F . E - 
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ALTA SEGURIDAD: 
-- 

Porque ofrecemqs ias,m~jores y mas amplias posiz- 
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ATENCIONGON~LDG PACBENTE: 
Porque es para n o s o t r d l  principal Protagonista y 
el destinatario de nuestros esfuerzo 

Nuestros costos son genuinos, sin ningun 
intervención gravosa, retornando el ingreso 

en beneficios al Paciente, porque somos 
A- 

unaxntidad de Bien Púbaco. 
- 

INVESTIGAC 
ientífica de la 

Asistencial, requiere de la profun 
m e n t e  
actualización del Conocimiento. 

COBERTURA COMPLETA: L. P~EVENCION OPORTUNA: +- 

Desde la atención del caso más simple el El ,criterio inteligente para suitic' 
más complejo, con concurrencia de la enfermedad, 
avanzada en Diagnóstico y Tratamiento. 

Hospital Italiano de 
por la 
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l ASOCIESE USTED Y SU FAMILIA EN NUESTRAS SEDES 

1 CENTROS DE ATENCION Y PROMOCION: San Isidro: Alem 323 -Tel.: 4742-6300 
Ceníral: Tte. Gral. J.D. Perón 4272 -Tel.: 4958-3388 San Jzmk Malabia 2101 -Tel.: 482-0071 4651-1555 

1 AveRaneda: Av. Mitre 1248 -Tel.: 4222-1726 1 3 189 / 1726 1 1730 / 6825 / 8533 
2224 / 5445 San M&: Moreno 3442 -Tel.: 4713-2080 15 

Bantld: Maipú 660 - Tel.: 4202-5925 1 5927 5300 
Barrio Norte: Juncal 21 82 - Tel.: 4822-2630 4824-2920 Visa AdelUta: Av. de Mayo 400 - Tel.: 47354300 

4827-9685 ViUa Urquiza: Olazábal5382 -Tel.: 45214900 17576 
Belgrano: Juramento 2739 - Tel.: 4783-7652 4522-3332 45234558 4524-1 164 

4781-2617 4787-3882 16656 1 6650 1 CENTROS DE PROMUCION: 
Caseros: Av. San Martin 2282 -Tel.: 4734-8782 1 0660 1 Bamk Norte: Cnel. Díáz 2037 -Tel.: 0800-7774825 

2500 1 5050 4759-9647 48223060 4823-5425 4824-7600 m 
Flores: Avellaneúa 2799 - Tel.: 4611-3114 4637-2703 1 Belgano: Amenábar 21 18 - Tel.: 4786-3362 478 1-701 1 

6685 1 7642 / 753 1 LUUen: Av. Rivadavia 11.048 -Tel.: 4642-6169 / 6145 
LUtiers: Av. Rivadavia 11057 -Tel.: 4643-1093 L de Zamora: Loria 295 -Tel.: 4392-0613 10616 

4644-4903 Moreno: Tel.: (0237) 463-9059 
Moreno: Bartolomé Mitre 3410 - Tel.: (0237) 462-2386 San Justo: Almafuerte 3216 - Tel.: 4482-0606 / 1600 1 

Once: Pasteur 655 - Tel.: 4951-0221 1 1446 / 1784 6161 4959-0307 


