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acteristic isotopic profile. Conclusions: The OTA detection method optimized by HPLC-MSD(TOF) is fast and specific. This
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SUMMARY: Patients with idiopathic pulmonary fibrosis (IPF) have a higher risk of developing acute pulmonary compli-
cations, including pneumothorax and spontaneus pneumomediastinum. We describe the findings in the xray and CT scan
of the thorax in a patient diagnosed with IPF. The radiography examination by two thoracic specialist radiologists revealed
evidenced extravascular air in the thorax. Disnea, disphagia, aphonia, thoracic pain were the most concerning symptom pre-
sented in the patient. The thoracic radiology display air in the pleural cavity along bilateral pneumothorax and pneumomedi-
astinum. The patient died 22 days after the start of clinical deterioration due to respiratory failure.
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SUMMARY: Aim: Meningiomas account for 15-20% Central Nervous System primary neoplasms in adults. Many of them
are benign, but the 5% are malignant. MRI characterizes them, describing a series of radiological findings suggestive of ag-
gressiveness, although the diagnosis is confirmed by histopathology. Objectives: Determine whether the aggressiveness of in-
tracranial meningiomas by using MRI is consistent with histopathology. Material and Methodology: 14 cases of meningiomas
with MR imaging and histopathology ranging 2004 to 2016 were reported. Their radiological characteristics were analyzed
by determining their aggressiveness by MRI and Histopathology, carried out a study of diagnostic tests. Results: 7 (50%) of
the 14 meningiomas were aggressive in the study by MRI, whereas 4 (28.6%) did so by histopathology. The sensitivity of MRI
was 100% and specificity 70%. The only variables that achieved p<0.05 by studying aggression MRI were irregular borders
and heterogeneous enhancement. Conclusions: MR is suitable to be used as initial screening in the diagnosis of intracranial
meningiomas aggressiveness, being restricted for confirmatory diagnosis. We found no significant evidence to determine what
radiological characteristics define tumor aggressiveness.
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SUMMARY: Background: In recent years, the Military Health has been incorporating different technological innovations to
improve the quality and efficiency of care and to solve the health needs of both the centers of the Military Hospital Network
and the displaced Health Units. The military nurses have had to adapt their way of working to the characteristics of the new
systems, so they must develop new knowledge and skills, with the appropriate technological training and the necessary and
most updated resources and devices. Objectives: To carry out a survey on the technological training of the military nurses
and the means at their disposal and to discover the problems that are found. Methodology: Survey of 33 nurses assigned to
various units of the Armed Forces about the technological means available to them and the training received. Results: There
are obsolete equipment and systems, and deficiencies in the training of nurses.
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SUMMARY: The mission of the Royal Centre for Defence Medicine is to provide medical support to all military operations,
acting as the last echelon of treatment; in its capacity as the Role 4 hospital in the United Kingdom (UK). In addition, it pro-
vides secondary care and specialist opinions for members of the UK Armed Forces. It is a training centre for defence medical
personnel, and a focus for military medical research.
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SUMMARY: The military health is an essential part within the organization of any army. In Spain, it has been developed
to the present day, with momentum forced during armed conflicts, especially the Civil War (1936-1939). With a clear back-
ground, derived from its own history and experiences, the military health during the Civil War developed and implemented
new sanitary techniques such as the “Spanish method”. Along with the above, one of the major innovations of Spanish origin
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are widely-recognized figures.
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EDITORIAL

La Escuela Militar de Sanidad de 1a Academia Central
de 1a Defensa como centro docente en Ia formacion del
oficial de Sanidad Militar y su eapacidad de liderazgo

Sanidad mil. 2018; 74 (4): 221-222, ISSN: 1887-8571

Formar un oficial de Sanidad Militar es una cuestion dificil
y que requiere gran esfuerzo, medios y experiencia. Es aquél un
cientifico que estudia e investiga, un profesional que aplica los
principios de las distintas disciplinas de la Sanidad, y un maes-
tro que ensefla a otros individuos en la ciencia y practica de su
disciplina. Y todo ello en relacion a la defensa nacional y en el
ambito militar. La capacitacion de estos especialistas para rea-
lizar su trabajo como militares, en un ambiente austero y hostil,
exponiéndose a contaminantes e incidentes criticos, integrando-
se en equipos multidisciplinares, civiles y militares, la mayor par-
te de las veces internacionales, conforma uno de los principales
objetivos de los centros donde se imparte su formacion militar.

En Espaiia el Ministro de Defensa es quien tiene la facultad
para establecer las normas que regulan la organizacion y fun-
ciones de los centros de formacion militar y quien determina la
estructura basica de la Academia Central de la Defensa (ACD),
como un centro docente dependiente de la Subdireccion Gene-
ral de Ensenanza Militar. Integrada en la ACD se encuentra la
Escuela Militar de Sanidad (EMISAN), que, de acuerdo con el
articulo 3 del Real Decreto 46/1992, de 24 de enero, por el que
se crea, tiene encomendada la funcion de gestionar e impartir
la ensefianza de “formacion y perfeccionamiento” del Cuerpo
Militar de Sanidad (CMYS) de las Fuerzas Armadas Espafolas.

LA FORMACION DEL OFICIAL DEL CMS

La ensefianza de formacion de oficiales para el acceso a las
escalas de los Cuerpos Comunes de las Fuerzas Armadas (FAS),
proporciona la formacién militar general y especifica y se com-
pleta con la formacion técnica acreditada con los titulos exigidos
para el ejercicio de sus especialidades que recoge el marco legal
espafol.

La Ley 39/2007 en su Disposicion Adicional sexta establece
una nueva forma de ingreso en el Cuerpo Militar de Sanidad, en
la especialidad fundamental Medicina, sin titulacion universita-
ria previa, en el cupo que se determine en la provision anual de
plazas correspondiente.

La Orden DEF/810/2015, que establece el diseiio y contenido
de los curriculos, contiene los perfiles profesionales a alcanzar en
funcion de los campos de actividad en los que el militar desem-
pefiara en el primer empleo, los cometidos propios del Cuerpo
de Sanidad Militar. Asi mismo, establece la planificacion tem-
poral del plan de estudios, de seis cursos de duracion, y los cen-
tros donde se imparten, indicando los créditos ECTS (European
Credit Transfer System) de cada asignatura, la materia a la que
pertenece y el modulo al que corresponde.

doi: 10.4321/51887-85712018000400001

Actualmente coexisten dos curriculos formativos en la ense-
Nanza para acceso a la especialidad fundamental Medicina me-
diante el ingreso sin titulacion previa; el aprobado por la Orden
DEF/55/2012 y el aprobado por la Orden DEF/1684/2015.

Los oficiales de la especialidad fundamental de Medicina que
ingresan sin exigencia de titulacion previa, realizan su formacién
militar a la vez que llevan a cabo su formacion de Grado en el
Centro Universitario de la Defensa (CUD), adscrito a la Univer-
sidad de Alcala de Henares.

Por otra parte, la Orden DEF/1685/2015 aprueba los curricu-
los de la ensenanza de formacion de oficiales para la integracion
o0 adscripcion en las escalas de oficiales y oficiales enfermeros del
CMS mediante la forma de ingreso con titulacioén previa.

Finalmente, la Orden DEF/86/2017 aprueba el curriculo de
la ensenanza de formacion de oficiales para la adscripcion como
militar de complemento en la Escala de Oficiales del CMS, espe-
cialidad Medicina, mediante la forma de ingreso con titulacion
previa, y con especialidad médica.

En estos ultimos casos, la planificacién temporal de la for-
macion consta de dos fases: una primera de formacion militar
general y especifica en las Academias Generales de los Ejércitos
de Tierra y Aire y en la Escuela Naval Militar, y otra de for-
macion técnica o de especialidad fundamental en la EMISAN-
ACD, ambas de las cuales se completan con instruccion y adies-
tramiento e idioma extranjero lengua inglesa.

La unidad basica de convalidacién son los referidos curricu-
los y sus planes de estudio, y la labor formativa tiene en cuenta
el nivel de conocimientos, la identidad de contenidos y la carga
lectiva.

PERFIL PROFESIONAL DEL OFICIAL DE SANIDAD EN
SU PRIMER EMPLEO MILITAR

Uno de los requerimientos de la formacion militar es su adapta-
cion con la que se realiza a nivel civil a través del Marco de Cualifica-
ciones del Espacio Europeo de Educacion Superior (A Framework
for Qualifications of the European Higher Education Area). En este
sentido una de las cuestiones planteadas por la EMISAN para for-
mar a los nuevos oficiales de Sanidad es: “;como ensefiar, con lo que
hoy sabemos, para hacer frente a un futuro desconocido e incluso
crearlo a partir de la transformacién de lo que hoy somos y sabe-
mos?”. Dos enfoques tratan de delimitar las competencias de un ofi-
cial de Sanidad Militar; por un lado, aquél que se orienta a establecer
lo que necesita para su ingreso y, por otro, el orientado al momento
de egresar. jEl egresado es competente para desarrollar las tareas que
se demandan a un oficial de Sanidad Militar? La respuesta es afir-
mativa, entendiendo por competencia una capacidad aprendida para
realizar adecuadamente una tarea, funciones o papel a desempeiiar.

Sanid. mil. 2018; 74 (4) 221



EDITORIAL

El perfil profesional del alumno egresado como Teniente del
CMS (Escala de Oficiales) comprende dos aspectos interrelacio-
nados: uno, su pertenencia a dicho Cuerpo, y otro, el ejercicio de
su especialidad fundamental.

Se persigue progresar en la formacion cientifica, tecnol6-
gica y humanistica que proporciona la titulacion de Grado,
con la aportacion de los conocimientos, destrezas y actitudes
precisas para atender con caracter general, desde el primer
empleo efectivo, a los cometidos encomendados a los oficiales
del CMS en cada una de las especialidades fundamentales.
Dichos oficiales deberan estar facultados para la prestacion
personal directa que sea necesaria en las diferentes fases del
proceso de atencidén integral a la salud, sin menoscabo
del ejercicio de la competencia, responsabilidad y autonomia
inherentes a la correspondiente profesion sanitaria, basando
su actuacion en los principios cientificos, técnicos y éticos,
y en los niveles de calidad que establecen las normas lega-
les y las obligaciones deontologicas que resulten aplicables.
También deberan tener en cuenta la progresiva consideracion
multidisciplinar e interprofesional de los equipos humanos
en la atencidn a la salud y el intercambio de informacion con
otros profesionales. Por otra parte, deberan estar en condicio-
nes de desempenar los cometidos de caracter general militar
correspondientes a su empleo, observando para su ejercicio
los principios constitucionales y los valores y reglas de com-
portamiento recogidas en las reales Ordenanzas para las FAS.
Y finalmente, deberan ejercer el liderazgo basandose en el
prestigio adquirido mediante el ejemplo, la preparacion y la
decision para la resolucion de problemas.

CAPACIDAD EN LIDERAZGO DEL OFICIAL DE
SANIDAD MILITAR

La capacidad de liderazgo es fundamental para cualquier
oficial de las FAS y para los de Sanidad en particular. Hay que
seguir adquiriendo conocimientos y desarrollandose con criterio
propio a lo largo de toda la vida militar para asi poder ajustarse
a las nuevas circunstancias, a las operaciones militares en todas
sus modalidades, y tomar decisiones adecuadas y resolver pro-
blemas en situaciones complejas, con frecuencia hostiles y con
elevados grados de incertidumbre. Esto es una preocupacion del
“mando militar” reflejada en la normativa y directrices de los
ejércitos (Vision del JEME 2025) que alude a un tipo de lideraz-
go auténtico.

Cualquier persona puede ejercer el liderazgo en algun mo-
mento; sin embargo, ejercer como un buen lider necesita tiempo
y formacion. Este proceso de aprendizaje esta mediado por la
cultura organizativa y los valores, normas y practicas que las dis-
tinguen, que, junto con las circunstancias de cada organizacion,
determinan las practicas de la misma y los atributos y conduc-
tas que deben poseer y manifestar sus lideres. En el caso de un
oficial del Cuerpo Militar de Sanidad esto es mas complicado;
estos oficiales prestaran su servicio en cualquiera de las Unida-
des, Centros y Organismos del Ministerio de Defensa: Ejércitos,
Guardia Civil, Unidad Militar de Emergencias o Guardia Real.
Estas unidades poseen tradiciones, historia y costumbres muy
arraigadas y distintas.
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El liderazgo requiere de un “reenfoque mental”; es preciso
acomodar la conducta y las creencias propias de cada uno con
los valores de las FAS; es un cambio radical para los oficiales
alumnos de Sanidad Militar. Se trata de un proceso de influen-
cia para que los individuos dirijan sus esfuerzos hacia el cumpli-
miento de los objetivos marcados. Este tipo de liderazgo deno-
minado “transformacional” esta positivamente relacionado con
la cantidad de esfuerzo que se estd dispuesto a realizar, con la
satisfaccion que consigue el lider entre sus subordinados y man-
dos, con la percepcion de justicia y equidad y con el desempe-
no individual y colectivo. No tenemos un perfil ideal de “oficial
de Sanidad exitoso”, pero se han detectado una serie de rasgos
comunes entre aquellos que sobresalen, lo que determina un
conjunto de caracteristicas personales a desarrollar: un profun-
do conocimiento de su especialidad, una habilidad mental, una
madurez emocional, la necesidad de logro, la habilidad para re-
solver problemas, la empatia y la responsabilidad.

Las operaciones militares y el oficial de Sanidad Militar

La sociedad pone a disposiciéon de las FAS unos instrumen-
tos y unos medios para la formacion y capacitacion de los oficia-
les de Sanidad Militar que tendran la mision del cuidado de la
salud. Esta mision conlleva gran esfuerzo y una eficiente utiliza-
cién de los medios disponibles. Un objetivo prioritario para las
FAS son sus operaciones, las cuales conllevan una alta exigencia
para los militares implicados. El estrés determinado por el ni-
vel de incertidumbre constituye un desafio, un reto, a veces una
amenaza imperceptible, asociada a ideas, mitos y preocupacio-
nes, que hacen mas dificil su manejo. La Sanidad Militar en estos
casos tiene que dar una respuesta eficaz. Se requiere una prepa-
racion previa muy especializada. Los avances tecnoldgicos dotan
a estos profesionales de nuevos instrumentos, los cuales facilitan
su trabajo y crean a su vez nuevas demandas y exigencias: tomar
decisiones rapidas, mantener la atencion de forma continuada,
operar a gran distancia del objetivo, analizar la informacién
rapidamente, utilizacion de equipos de proteccion individual
(EPIs) y colectiva para operar en zonas contaminadas etc.

Preparar a los oficiales de Sanidad Militar en sus distintas
especialidades fundamentales es un factor clave para conseguir
dar una respuesta sanitaria conjunta, rapida y adecuada, espe-
cialmente en las operaciones militares. Pero no se puede iniciar
de nuevo el trabajo, empezar de cero cada vez que egresa un ofi-
cial. En este contexto los alumnos se benefician del trabajo ya
realizado por otros profesionales de la Sanidad Militar, con mas
experiencia, que ya se han enfrentado a problemas en Operacio-
nes donde la Sanidad ha dado una respuesta eficaz y se mejora
a través de las lecciones aprendidas. Por tanto esta trasmision de
conocimientos por la experiencia es fundamental para el nue-
vo oficial egresado y para seguir creciendo profesionalmente. Es
una tarea que compete a todo el Cuerpo Militar de Sanidad.

Enrique Bartolomé Cela

Coronel Médico

Director de la EMISAN

ebarcel@oc.mde.es

Eduardo Samper Lucena

Comandante Psicologo

Jefe del Departamento de Psicologia de la EMISAN
esamluc@ea.mde.es
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RESUMEN

Introduccion: la realizacioén de expedientes de contratacion para gases y elementos afines empleados en el Ejército del Aire se realiza
desde el ano 1997. La direccion se asignd, desde el inicio, al Centro de Farmacia del Aire de Madrid (CEFARMA). Las divergencias
durante los Gltimos afos entre las concesiones econdémicas asignadas y el gasto real ejecutado han sido notables. La falta de modelos
matematicos de prediccion puede ser uno de los motivos de la ausencia de ajuste entre lo presupuestado y lo ejecutado. La elabora-
cioén de estimaciones estadisticas y econométricas es la base para realizar una prospectiva eficiente al plantear expedientes de contra-
tacion de gases de una manera adecuada y no basada en incrementos inerciales de los presupuestos historicos. Objetivos: realizacion
de estimacién matematica para la prediccion economica en las asignaciones presupuestarias de los expedientes de contratacion de
gases utilizados en Ejército del Aire. Materiales y métodos: recopilacion de los datos economicos de las facturas y pagos efectuados.
Los importes de facturacion se han deflactado, tomando como base el afio 2016. Para el tratamiento matematico, estadistico y grafico
se han utilizado las aplicaciones informaticas Microsoft® Excel (2016), Eviews®10, Gretl (2017¢) y Statistica v12 (StatSoft inc.). Re-
sultados: se han obtenido diferentes modelos Autorregresivos Integrados de Media Méviles (ARIMA), siendo el que mejor valida los
resultados anuales y trimestrales el ARIMA (3,1,0). Conclusiones: los modelos ARIMA permiten efectuar pronostico y prediccion
en el calculo de asignaciones economicas en los expedientes de contratacion de gases en el Ejército del Aire.

PALABRAS CLAVE: Series temporales, ARIMA, Expediente de contratacion, Box-Jenkings.

ARIMA models to predict the joint expense of in-flight oxygen and other gases in the Air Force.

SUMMARY: Introduction: contract records of gases and similar elements used by the Air Force are being signed from 1997. The
management of this activity was appointed, from the very beginning, to the Air Force Pharmacy of Madrid (CEFARMA). However,
the last divergences between the asigned economic licenses and the actual execution have been noticeable. The lack of mathematical
predictive models may account for the disadjustment between the budgeted and the executed. The elaboration of statistic and eco-
nomeric estimates is retained as the main basis to efficiently forward-looking through contract records of gases properly done, that
is, not based on the inertial increment of historical budgets. Aims: mathematical estimates of budgetary prediction in budget alloca-
tions of contract records of gases used by the Air Force. Materials and method: gathering of the economic data from invoicing and
payments. Billing figures have been deflated taking 2016 as the basis. For the mathematical, graphic and statistical treatment of the
data the following computing apps have been used: Microsoft® Excel (2016), Eviews®10, Gretl (2017c) and Statistica v12 (StatSoft
inc.). Results: different ARIMA models have been obtained, being ARIMA (3,1,0) the best in annual and quarterly result validation.
Conclusions: ARIMA models allow to predict the economic allocations in the contract records of fases in the Air Force.

KEYWORDS: Temporal series, ARIMA, contract records, Box-Jenkings.

INTRODUCCION el STANAG 7106 y es el personal farmacéutico militar de los

Centros de Farmacia del Aire los que efectiian, garantizan e in-

El empleo de gases de uso aeronautico es de enorme impor-
tancia para las unidades aéreas. Los parametros analiticos del
oxigeno de alta cota (liquido y gaseoso) estan determinados por
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terpretan los analisis. Desde el afio 1997 se han realizado expe-
dientes de contratacion para el suministro de oxigeno de vuelo,
otros gases y elementos asociados para el Ejército del Aire y el
Centro de Farmacia del Aire de Madrid (CEFARMA) ha sido el
responsable de los mismos. El ahorro econdémico por la centrali-
zacion del suministro del material y productos se han considera-
do muy aceptables por el Mando Logistico del Aire (MALOG).
No obstante, desde el 2007 se han producido desajustes entre lo
programado como gasto y lo realmente ejecutado como tal. Esto
ha llevado, en ocasiones, a que el CEFARMA solicite la devolu-
cién de asignaciones econdmicas o requiera nuevos créditos pre-
supuestarios para hacer frente al consumo y servicios efectuados
por las empresas. Asi, en el ailo 2011 se solicité una reduccion
del 17 % sobre el total del expediente (50% de la asignacion eco-
nomica anual). En el ano 2014 se efectud la devolucién de mas
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de la cuarta parte de la prorroga asignada para gasto en oxigeno
de alta cota y en los anos 2015 y 2016 también se produjo el
reintegro anual del 18% del total del expediente. Por otra parte,
en los afios 2009 y 2010 se efectuaron ampliaciones y prorrogas
de contrato por un importe total de casi un milléon de euros para
hacer frente a suministros no inicialmente estimados. Por ello,
es importante realizar previsiones econdmicas, lo mas ajusta-
das posibles, para evitar singularidades presupuestarias en las
partidas referentes al oxigeno de alta cota y elementos afines. El
objetivo de este trabajo es realizar estimaciones econométricas®,
a partir de las series temporales de consumo, para efectuar ade-
cuadas previsiones de gasto agregado en futuros expedientes de
contratacion referidos al suministro de oxigeno de vuelo, otros
gases y elementos asociados utilizados en el Ejército del Aire.

El objeto del analisis de una serie temporal es el conocimien-
to de un patron de comportamiento para prever una accion fu-
tura (siempre que las condiciones sean estables), ya que son un
conjunto de observaciones ordenadas en el tiempo que muestran
la evolucion de un fenomeno o variable a lo largo de é1'2. Lo
habitual es identificar cuatro componentes que son: tendencia,
estacionalidad, ciclos y residuos. El orden en el que se producen
los fendmenos o variables a estudiar es esencial y modificarlo
implica alterar la informacion que existe en la serie. Cualquier
serie temporal se forma por un conjunto de observaciones de
una variable dependiente tomadas durante un tiempo, que tie-
nen dos importantes elementos: uno de caracter determinista y
que permanece en el tiempo y otro aleatorio que es lo que se
conoce como error o ruido blanco del proceso?3.

Es importante destacar que, si al conocer la evolucion de la serie
en el pasado se pudiese predecir exactamente el comportamiento
futuro, estariamos ante un comportamiento totalmente determinis-
ta cuyo estudio no comportaria interés al estar formulado por leyes
matematicas y fisicas, bien conocidas. En general, las series tempo-
rales estan asociadas a fendmenos aleatorios y su estudio permite
acercarse a su estructura para realizar prondstico futuro!-.

Los parametros estadisticos no temporales se han criticado
por sus limitaciones e invalidez cuando hay correlaciones entre
los términos de error. Por ello, se han propuesto diferentes solu-
ciones con el objeto de eliminar los problemas de autocorrela-
ciéon® en las series temporales. En la actualidad, entre las mas
empleadas, esta la técnica de modelado conocida por su acro-
nimo ingles ARIMA (autorregresivo integrado de media movi-
les)*>. Fue desarrollado por Box, Jenkings* y Tiao’ y resulta un
método muy util para tratar tendencia, estacionalidad y error
aleatorio de las series temporales.

METODO
Procedimiento Box-Jenkings

Seglin este método, cada observacion, en un momento deter-
minado, es modelada en funcion de los valores anteriores. Es un

(M La econometria aplica las técnicas matematicas y estadisticas a las teorias
econdmicas para verificacion y solucion de los problemas econdmicos.

@ En series temporales, la autocorrelacion de un proceso es la correlacion
de dicho proceso con un desplazamiento en el tiempo de la propia serie
temporal.
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enfoque basado en determinar el modelo probabilistico que rige
el comportamiento de la serie temporal. La metodologia por este
sistema se fundamenta en realizar una identificacion del patrén,
estimacion de parametros y diagnosis del modelo¢7.

Los modelos se conocen con el nombre genérico de método
“autorregresivo integrado de medias moviles”, ARIMA (Auto-
Regresive Integrated Moving Average), que deriva de sus tres
componentes: AR (autorregresivo), I (integrado) y MA (Medias
Moviles).

Un modelo se define como autorregresivo si la variable in-
terna de un periodo determinado es posible explicarla por las
observaciones, de ella misma, de los periodos anteriores (de su
propio pasado), anadiéndose, ademas, un término de error. Si
el proceso es estacionario y presenta una distribucion normal,
en determinadas condiciones previas, toda variable Y, se puede
expresar como una combinacién lineal de sus valores pasados y
de un componente de error®.

El modelo general ARIMA (p,d,q) se denomina proceso au-
torregresivo integrado de medias méviles de orden p, d, q y toma
la expresion general de la siguiente ecuacion:

(1-a,Ll-a,L7-.......-a LP)(1-L)Y =(1-b,Li-b,L>-..... b, Lo)e,

Siendo:

Y. valor de la variable en el momento t.

L: operador de retardos (Y.,=Y *L).

a,: coeficientes del operador de retardos para el componente
autorregresivo.

b,: coeficientes del operador de retardos para el componente
de medias moviles.

¢, componente aleatoria.

El término de error se denomina ruido blanco y tiene que
ser de media nula, varianza constante y covarianza nula entre
errores de observaciones diferentes’.

Un modelo ARIMA (0, d, 0) es una serie temporal que se
convierte en ruido blanco después de ser diferenciada d veces.
Los modelos ARIMA (p, d, q) permiten describir las observa-
ciones tras haber sido diferenciadas d veces para eliminar las
posibles fuentes de no estabilidad. Si hay un componente igual
a cero o es nulo se excluye del término correspondiente de la
formula general’.

Sin entrar en detalles, para que un proceso aleatorio tenga
una formulacion de tipo ARIMA es necesario que se cumpla la
condicién de estabilidad. En la practica la serie temporal ha de
ser, al menos, débilmente estacionaria. Si se quiere determinar la
estructura del proceso estocastico mediante un modelo de tipo
autorregresivo es necesario asegurarse que la serie es estaciona-
ria, y si no lo es, hay que transformar la serie temporal original
para obtener otra serie temporal que cumpla el criterio de inva-
riabilidad con respecto al tiempo®®.

La verificacion de la constancia temporal de la serie, en me-
dia, se puede realizar de diferentes maneras. Normalmente, el
grafico permite determinar facilmente si existe tendencia o es
estable durante periodos temporales determinados>¢. Si hay ten-
dencia, se trabaja sobre los residuos o se diferencia la serie para
hacerla estacionaria (estacionaria en varianza). Para determinar
que la serie temporal presenta invariabilidad temporal en varian-
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Tabla 1. Resultados del test de raiz unitaria realizado con el estadistico aumentado de Dickey-Fuller para demostrar la estabilidad de
las series diferenciadas (los resultados en negrita indican ausencia de estabilidad). Software utilizado: Eviews® 10. Fuente. elaboracion

propia.

Test de raiz unitaria

Test aumentado de Dickey-Fuller

Gasto (niveles) Gasto (1° diferencia) Facturas (niveles) Facturas (1* diferencia)

Interseccion -8.63 -9.99 -1.13 -10.5

Estadistico t (-2.92) (-2.92) (-2.92) (-2.92)
p-valor (0.000) (0.000) (0.697) (0.000)
Interseccion y tendencia -8.57 -9.88 -3.66 -10.4

Estadistico t (-4.15) (-4.15) (-4.15) (-4.15)
p-valor (0.000) (0.000) (0.035) (0.000)
Nada -0.52 -10.10 -0.057 -10.5

Estadistico t (-2.61) (-1.95) (-2.61) (-1.95)
p-valor (0.485) (0.000) (0.694) (0.000)

za (orden de integracidn) se realiza el llamado test de Dickey-
Fuller Ampliado (test DFA)S. En este test la hipotesis nula es
la ausencia de invariancia en el tiempo (si el valor estimado es
menor, en valor absoluto, que el tabulado, dentro de un deter-
minado nivel de confianza, se admite la hipdtesis nula: ausencia
de invariancia temporal, o lo que es lo mismo “presencia de una
raiz unitaria”). Si se acepta la hipotesis nula, la serie no es util
para el modelo ARIMA.

Existen otros modelos de analisis de series temporales no
autorregresivos igualmente validos para realizar prediccion en
este contexto. Entre ellos destacan el analisis de suavizado ex-
ponencial, aditivo o multiplicativo, lo basados en transforma-
das de Fourier o incluso los realizados a partir de analisis de
recurrencia, simulaciones de Montecarlo y redes neuronales. La
matematica necesaria y el software para desarrollarlos no es facil
de aplicar, aunque las conclusiones finales son semejantes a las
obtenidas a partir de los procesos autorregresivos. Los modelos
ARIMA son muy utiles porque su empleo se fundamenta en mo-
delos de caracter estacionario que en la practica son muy apro-
piados para estudiar la vinculacion retrospectiva de los valores
de una serie temporal. Un estudio general de la metodologia de
procesos autorregresivos supone su extension tanto a modelos
aditivos como a modelos multiplicativos. En este trabajo se ha
utilizado el modelo aditivo en el que cada dato tiene una depen-
dencia lineal de los valores de su pasado.

MATERIALES

Se han recopilado todos los datos econdémicos de las uni-
dades aéreas que estan integradas o han solicitado su incorpo-
racion a los diferentes expedientes para el suministro de gases
desde el afio 2004 hasta el afio 2017. Los datos se han obtenido
de los certificados de facturacion, facturas y albaranes en los que
se detallan el consumo e importe, la fecha de facturacion y la
unidad a la que pertenece la misma.

Los importes se han deflactado® tomando como ano base el
2016 y, posteriormente, se han agrupado por meses, trimestres
y afios.

® Deflactar es transformar valores monetarios nominales en otros expresa-
dos en monedas de poder adquisitivo constante. Es decir, se corrigen las
variaciones de una magnitud como consecuencia de la modificacion del

La agregacion de datos se ha realizado con la aplicacién File-
maker Pro Advanced V15 (“Filemaker inc,). Para el tratamiento
estadistico y econométrico se han utilizado los programas infor-
maticos Microsoft® Excel (2016), Eviews® 10.0 (IHS inc.), Gretl
(2017¢) y Statistica v 12 (StatSoft, 2014).

RESULTADOS

Se han estudiado las series temporales correspondientes al
numero de facturas y al gasto total trimestral agregado factura-
do entre los afios 2004 y 2018.

En la figura 1 se muestran las series temporales de gasto tri-
mestral agregado para todas las unidades aéreas (en términos
constantes, deflactadas) y numero de facturas pagadas para los
expedientes de suministro de oxigeno y elementos asociados des-
de el afio 2004 al afio 2016.

En la tabla 1 se exponen los resultados del test de raiz unita-
ria realizado con el estadistico aumentado de Dickey-Fuller (test
ADF). A partir de los graficos de la figura 1 puede deducirse que
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Figura 1. Evolucion de gasto trimestral (en términos constantes)
y numero de facturas pagadas para los expedientes de suministro
de oxigeno y elementos asociados desde el ario 2004 al aiio 2016.
Fuente: elaboracion propia.

valor de la unidad en que se mide. Por eso, para poder comparar el gasto
efectuado hace tiempo con el gasto actual es necesario” deflactar” los va-
lores utilizando un afo base como referencia.
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Tabla 2. Valores de los coeficientes del componente autorregresivo para los modelos ARIMA estudiados. Se ha indicado el valor del
coeficiente de determinacion (1°) encontrado en cada modelo autorregresivo, asi como los resultados obtenidos para el error estandar y
t-Student. Software utilizado. Gretl (2017 c¢) y Eviews® 10. Fuente: elaboracion propia.

Modelo ARIMA Variable Dependiente (Y,) a, a, a; X (variable exogena) (1° diferencia facturas) r?
(1,1,0) Facturas -0.382 HHEE HHEE ok 0.144
error 0.122
t -3.133
(3,1,0) Gasto -0.850 -0.687 -0.588 ok 0.561
error 0.168 0.154 0.118
t -5.045 -4.458 -4.989
(3,1,0) Gasto + X -0.844 -0.727 -0.627 1151.90 0.655
error 0.141 0.132 0.104 209.95
t -5.995 -5.494 -6.017 5.486

Tabla 3. Ecuaciones de pronoéstico de gasto trimestral conjunto y niimero de facturas relacionadas con el gasto trimestral agregado para
los expedientes de gases. Las ecuaciones han sido adecuadas para realizar prospectiva de gasto para el aiio 2017. Una vez concluido el
ciclo anual serd necesario recalcular los coeficientes para obtener nuevas ecuaciones de prediccion de gasto conjunto y ser utilizadas para
el afio 2018. Software utilizado. Gretl (2017 ¢) y Eviews® 10. Fuente: elaboracion propia.

Variable dependiente Modelo ARIMA Ecuacion propuesta

N° Facturas (Y,) (1,1,0) 0.618*Y,+0.382*Y,,

Gasto trimestral (Y,) (3,1,0) Y, =0.150*Y ., +0.163*Y ,+0.099*Y _;+0.588*Y ,

Gasto trimestral (Y,) (3.1,0) Y, =0.156*Y ;+0.117*Y ,+0.100*Y ;+0.627*Y _,+ +1151.90*X-179.70*X ., -134.86 *X ,115.10*X_

722.24%X

(X: n° de facturas)

la serie temporal que se corresponde con el gasto trimestral podria
llegar a considerarse estacionaria. El test ADF permite identificar
la existencia de raices unitarias. Se observa, en la tabla 1, que para
las series temporales gasto y facturas, en niveles, existe ausencia
de constancia en el tiempo. En necesario rechazar la hipotesis de
ausencia de invariabilidad temporal para los niveles (datos reales)
y aceptar que es estacionaria en primeras diferencias. Por ello,
ambas series son integradas de orden 1. Existen otros contrastes
de hipodtesis que pueden ser utilizadas como comparacion. Entre
ellos destaca el contraste de Phillips-Perron (PP) que conduce a
resultados y conclusiones semejantes a las del test ADF”.

En la tabla 2 se detallan los resultados calculados para los
coeficientes del componente autorregresivo de cada modelo
ARIMA estudiado, con indicacion del error estandar y el valor
de significatividad del estadistico t-Student. Las series tempora-
les son integradas de primer orden. Las series no estacionarias
que presentan una tendencia lineal, normalmente, se transfor-
man para convertirlas en estacionarias utilizando la ecuacion
E=X-X,;. La primera diferencia de esta nueva serie no tendra
tendencia y X, es, entonces, una serie temporal, homogénea, in-
tegrada de orden uno’. Si la tendencia es cuadratica se realiza la
diferenciacioén en dos etapas, en primer lugar, F=X-X_, y pos-
teriormente E,=F-F,_,. La serie X, serd homogénea e integrada
de orden 2 (segundo orden). Logicamente, para tendencias de
orden p, serd necesario realizar p diferenciaciones y las series se
conoceran como integradas de orden p. En las series temporales
que existe una tendencia de tipo exponencial esta puede elimi-
narse calculando, inicialmente, el logaritmo y después la primera
diferencia de la serie logaritmica (E=InX-InX)%7?.

Enla tabla 3 se recogen las ecuaciones finales obtenidas para rea-
lizar el calculo predictivo en el gasto agregado trimestral total para
los expedientes de gases. El pronostico del gasto agregado anual
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se obtiene de la suma trimestral utilizando cada una de las ecua-
ciones propuestas, de forma independiente. Para el modelo ARI-
MA (3,1,0) con variable exdgena, X, esta ha sido el numero de fac-
turas. La serie temporal X: niimero de facturas se corresponde con
la factura por cada servicio de suministro realizado y puede esti-
marse, trimestralmente, a partir del modelo ARIMA (1,1,0).

En la figura 2 se muestra el grafico de gasto trimestral real y
gasto trimestral calculado y pronosticado partir de la ecuacién
del modelo ARIMA (3,1,0) sin variable exdgena y con variable
exogena (X: numero de facturas) para el periodo de tiempo
2004-2016. Las ecuaciones de los modelos autorregresivos se
extienden para la totalidad del afio 2017 y permiten explicar
entre el 55 %y 65 % de la posible variabilidad que se pueda dar
en el gasto total para todas las unidades aéreas incorporadas a
los expedientes de gases (figura 3).

En la figura 3 se ha representado la regresion lineal de gasto
trimestral real frente al gasto trimestral estimado para los mode-
los ARIMA (3,1,0) a partir de las ecuaciones de la tabla 3.

En la tabla 4 se detallan los resultados obtenidos para el gasto
trimestral anual del afio 2017, para cada analisis autorregresivo,
utilizando las ecuaciones propuestas en la tabla 2. El signo del
error indica la desviacion que se ha tenido con relacién al valor
real. Un signo negativo indica que el modelo es insuficiente o es-
caso y un signo positivo indica que el modelo se ha desbordado.
No obstante, aunque el seguimiento trimestral presenta errores
ciertamente importantes, el resultado final es lo realmente inte-
resante. Para el modelo ARIMA (3,1,0), sin variable externa, un
error anual total pronosticado de -1.3% puede considerarse muy
aceptable, si se tiene en cuenta la tremenda incertidumbre que
mueve el expediente de gasto de gases en el que se encuentran
presentes un gran nimero de unidades aéreas, cada una de ellas
generando su propia fuente de error.
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Figura 2a — Gastoreal — Gasto estimado
Variable gasto
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Figura 2b — Gastoreal — Gasto estimado
Figuras 2a y 2b. Grdfico de gasto agregado trimestral real y gasto

agregado trimestral estimado a partir de la ecuacion de los mode-
los ARIMA (3,1,0) con ausencia (a) y presencia (b) de variable
exdgena (X: numero de facturas). Las lineas de color azul son
los datos reales y las de color rojo se corresponden con los datos
estimados El gasto se da en euros constantes. Software utilizado
Statistica v 12 y Eviews® 10. Fuente: elaboracion propia.
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Figura 3b

Figuras 3a 'y 3b. Grdficos de regresion lineal de datos reales frente
a estimados para los modelos ARIMA (3,1,0). Dependiendo del
modelo utilizado, ausencia (3a) o presencia de variable exdgena
(3b), la variabilidad total explicada por las ecuaciones oscila en-
tre el 55% y el 65% de la totalidad de incertidumbre presente. El
gasto se da en euros constantes. Software utilizado. Statistica v 12.
Fuente: elaboracion propia.

Tabla 4. Resumen de los valores obtenidos en la verificacion y seguimiento de cada ARIMA (3,1,0) para los gastos trimestrales y acu-
mulados anuales. Los datos de gasto son los que se incorporaran al modelo ARIMA para el aiio 2018 (de forma anual o trimestral) y se
utilizaran para realizar seguimientos trimestrales y nuevas previsiones para aiios sucesivos. Fuente: elaboracion propia.

Trizr(r)lthre Gas(tg)real ARIMA (3,1,0) VariaAbll:Ig(/Iéze(I?;} ,foa)c.turas
Gasto estimado (€) Error (%) Gasto estimado (€) Error (%)
1 220857.17 154979.94 -29.57 195690.85 -11.39
2 149400.02 192832.59 +28.59 99512.66 -33.39
3 159053.94 169238.63 +6.54 91920.44 -42.21
4 158787.93 162132.03 +2.11 113263.60 -28.67
Totales 688099.06 679183.19 -1.30 500387.55 -27.28
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Funcion de autocorrelation
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Figura 4a

Funcion de autocorrelation parcial
GASTO:ARIMA(3,1,0) residuales
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Figuras 4a y 4b. Correlograma para los residuos obtenidos en el
modelo autorregresivo ARIMA (3,1,0). Las lineas rojas indican
el limite de confianza calculado para el error estandar y suponer
que los elementos residuales se pueden considerar ruido blanco. En
la funcion de autocorrelacion se ha indicado el valor del estadis-
tico Q (Ljung-Box) para cada uno de los retardos considerados.
Figura 4a. Modelo ARIMA (3,1,0); Figura 4b. Modelo ARIMA
(3,1,0) con variable exdégena. Software utilizado: Statistica V 12
y Eviews® 10.

DISCUSION

Uno de los problemas iniciales es estimar que modelo ARI-
MA utilizar. Los parametros se obtienen de forma que la suma
cuadrética de los errores sea la menor. La estimacion no es sen-
cilla y muchas ocasiones es necesario utilizar métodos iterativos
de estimacién no lineal!?. Se han planteado pruebas para validar
el modelo autorregresivo elegido y verificar si se ajusta realmen-
te al conjunto de los datos reales. Entre los mas destacados se
encuentra el denominado modelo de sobreparametrizacion’.
Basicamente, consiste en estimar el modelo a un orden superior
al que se ha elegido y comprobar que los parametros obtenidos
son o no significativamente diferentes de cero. Si el modelo es
correcto los residuos se comportan como ruido blanco y si no,
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se comportan como ruido autocorrelado. Muy utilizadas son las
funciones de autocorrelacion de los residuos. Estas funciones tie-
nen que ser significativamente nulas en todo su recorrido. Test,
como el Q de Box-Pierce o el Q de Ljung-Box son muy apropia-
dos para comprobar si los residuos obtenidos son conformes con
un ruido blanco’. A partir de los errores determinados para el
gasto total real se ha elegido como apropiado para realizar esti-
maciones el modelo ARIMA (3,1,0). En la figura 4 se han repre-
sentado los correlogramas® para los residuos. Se observa que las
autocorrelaciones residuales no son significativas (estan dentro
de las bandas de error). Ademas, para este modelo autorregresi-
vo, se rechaza la hipdtesis nula de autocorrelacidon global, ya que
el valor del estadistico Q de Ljung-Box es menor que el punto
critico tabulado. Todo ello hace considerar a los residuos como
ruido blanco (no existe autocorrelacion) y se confirma la validez
predictiva del modelo ARIMA (3,1,0).

A partir de los modelos autorregresivos se obtienen ecua-
ciones y modelos matematicos que explican el comportamien-
to y estructura de la serie y permiten realizar prospectiva. Las
ecuaciones aqui obtenidas, del modelo ARIMA (3,1,0), estan
ayudando a realizar estimaciones, bastante ajustadas, sobre los
requerimientos de gases que las diferentes unidades aéreas preci-
san para su operatividad. Es necesario recordar que los ARIMA
empleados se basan en la premisa de invariancia o estabilidad de
la serie. Cualquier modificacion, no prevista, que altere de ma-
nera notable la serie temporal implica nuevo modelo matemati-
co de prediccion, estudio de posible estacionalidad y constancia
temporal, tendencias, correlaciones, etc. El modelo calculado se
corresponde con el gasto conjunto total de todas las unidades
aéreas incorporadas a los expedientes de gases del Ejército del
Aire y que en la actualidad son 31. La desagregacion de los gas-
tos para cada una de ellas, ha permitido elaborar modelos auto-
rregresivos de estimacion de gasto individualizado por unidad.
El seguimiento y validacion de las estimaciones realizadas se esta
efectuando a partir de los gastos reales ejecutados durante el afio
2018. En la tabla 5 se muestran los datos obtenidos para gasto
real y gasto estimado por el modelo ARIMA (3,1,0) durante el
afo 2018. La reduccion del error cometido con respecto al que se
obtuvo en el primer trimestre del aio 2017 parece indicar que las
previsiones realizadas son adecuadas. No obstante, sera a la fina-
lizacién econdmica del aio 2018 cuando se establecera un mejor

Tabla 5. Gasto real y gasto estimado utilizando el modelo ARIM A
(3,1,0) para el primer trimestre y primer mes del segundo trimestre
del aiio 2018 (deflacion trimestre 1 de 2018: 1.008; deflacion mes
abril 2018: 1.017). Elaboracion propia. Fuente para deflacion:
Instituto Nacional de Estadistica.

2018 Trimestre Gasto real (€) Gasto estimado (€) Error (%)
1 173565,58 195953.79 +12,90

2 (mes de abril) 58463.71 52718.17 -9.82
Total 232029.29 248671,96 +7.17

@ Los correlogramas o graficos de autocorrelacion son representaciones
graficas de las correlaciones estadisticas. Los valores de correlacion indi-
can linealidad y proporcionalidad entre variables. En dos variables existe
correlacion si al disminuir los valores de una de ellas lo hacen también los
valores de la otra y viceversa. La correlacion entre dos variables no supo-
ne, por si misma, ninguna relaciéon de causalidad.
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analisis sobre la prospectiva total de la evaluacion trimestral y
anual realizada.

Es necesario destacar que para las series temporales aqui
estudiadas se estan realizando otro tipo de estudios con mode-
los autorregresivos de caracter estacional. Este tipo de mode-
los se denominan SARIMA o SARIMAX, dependiendo de si
son estacionales, con ausencia o presencia de variable exdgena.
Los resultados obtenidos son muy prometedores. Otros estudios
han obtenido ecuaciones simplificadas de gasto agregado para
este tipo de situaciones!!. Asi, se ha encontrado que resulta muy
util para estimar rapidamente el gasto trimestral conjunto la
ecuacion Y=e?te!? (Y: gasto trimestral; e= 2.718). Para el gas-
to mensual agregado la ecuacion es Y=e!'xe® y el gasto anual
total se calcula por la ecuacion Y=n*(4*e!>’xe!!) (n: nimero de
afios; 1<n<4). Estas ecuaciones no son series temporales, pero
han resultado muy apropiadas para la deteccion de errores en
los modelos de prevision o desviaciones en el gasto acumulado
estimado por ARIMA (3,1,0).

Anteriormente se indicd que los modelos autorregresivos in-
tegrados de medias moéviles no son los tnicos modelos de pre-
diccion en series temporales que existen. Los analisis empleando
los modelos de vectores autorregresivos (VAR) para corregir las
correlaciones espurias o0 modelos de vectores con correccion del
error (VEC), basados en un equilibrio a largo plazo entre va-
riables que, en el corto plazo no existe, son muy utilizados en el
campo econdmico, aunque también se utilizan en otros campos
de caracter analitico e interpretativo'?. Otros, como los métodos
de Holt y Winters también son muy utiles para la interpretacion
y estudio de prondstico en series temporales de caracter esta-
cional y que muestran tendencia. Sin embargo, los ARIMA son
matematicamente muy intuitivos y permiten estudiar el compor-
tamiento de una gran variedad de series temporales y modelar
algunas de las mas importantes fuentes de error que en ellas se
encuentran. Las correcciones de tendencias (invariabilidad en
el tiempo), estimaciones de estacionalidad o la visualizacion de
errores aleatorios hacen de estos modelos de los mas versatiles y
utilizados para realizar prondstico y estimacion futura.

CONCLUSION

El seguimiento econdmico de los expedientes de contratacion
para el suministro de oxigeno de vuelo, otros gases y elementos
asociados para el Ejército del Aire que realiza el personal farma-
céutico del Centro de Farmacia del Aire de Madrid es de gran
importancia. Los modelos autorregresivos de medias moviles
(ARIMA), por su versatilidad, estan resultando de gran ayuda
en la realizacion de las estimaciones economicas de los expedien-
tes de gases que es necesario plantear. Un modelo sencillo, que
cumple con los requisitos matematicos establecidos, es el modelo
ARIMA (3,1,0), sin variable externa. Con este modelo se puede

realizar seguimiento de gasto de manera trimestral, y por des-
agregacion o agregacion, también de forma mensual o anual,
respectivamente.

Durante el tiempo (6 trimestres) que se lleva realizando el se-
guimiento mediante el modelo ARIMA deducido en este trabajo
no se han producido desajustes importantes entre lo calculado y
lo gastado.

En el afio 2019 se ha de proponer un nuevo expediente para
la gestion analitica y econdmica del oxigeno de vuelo y elemen-
tos asociados utilizados en el Ejército del Aire, y las ecuacio-
nes de gasto predictivo obtenidas aqui y mejoradas a partir de
nuevos datos, una vez aplicados los términos correctores anua-
les, serviran para plantear la prospectiva de gasto que se marcod
como objetivo principal de este trabajo y que no es otro que la
de estimar correctamente, con la enorme dificultad que implica,
qué asignacion econdémica total se prevé para un expediente de
contratacion que tiene, hasta el momento, 31 unidades aéreas y
una duracion media de 4 anos.
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RESUMEN

Antecedentes: La ocratoxina A (OTA) es una micotoxina producida por algunos hongos (Aspergillus y Penicillium). Puede aparecer
en diversos alimentos dependiendo de las condiciones de produccion y almacenamiento. Presenta propiedades carcindgenas, nefro-
toxicas, teratdgenas, inmunotdxicas y neurotoxicas. Es toxica por inhalacion y por ingestion, presenta una elevada estabilidad y su
obtencion es relativamente sencilla, pudiendo representar un serio problema de salud publica y seguridad. Por ello existe la necesidad
de desarrollar métodos de deteccion rapidos y especificos, que contribuyan a garantizar la seguridad de los ciudadanos. En este sen-
tido, la cromatografia liquida acoplada a un detector de masas de tiempo de vuelo (HPLC-MSD (TOF)) se revela como una técnica
diagnostica muy adecuada para conseguir una deteccion rapida y especifica de dicha micotoxina. Objetivo: Desarrollo de un método
de deteccion de OTA, rapido y especifico mediante HPLC-MSD (TOF). Material y Métodos: Se realizaron 36 ensayos con diferentes
condiciones cromatograficas y espectrométricas. En todos los casos se utilizo un HPLC 1200 y un MSD-TOF 6210, con fuente de
ionizacion electrospray (Agilent Technologies). Resultados: El cromatograma obtenido mostro el pico de OTA a un tiempo de reten-
cion de 1,791 + 0,009 minutos. En su espectro de masas se observa el ion molecular [M+H]* a 404,07986 uma y su perfil isotopico
caracteristico. Conclusiones: El método optimizado mediante HPLC-MSD (TOF) para la deteccion de OTA es rapido y especifico.
Este método podria ser adecuado para la deteccidon de otras toxinas, permitiendo crear una base de datos para toxinas susceptibles
de ser utilizadas como agentes bioterroristas.

PALABRAS CLAVE: Micotoxina, ocratoxina A, Agentes bioterroristas, HPLC-MSD (TOF).

Development of a method for the Ochratoxin A (OTA) detection by High Resolution Liquid Chromatography with Time Mass
Detector

SUMMARY: Antecedents: Ochratoxin A (OTA) is a mycotoxin produced by some fungi (Aspergillus y Penicillium). It can be
found in several types of food, depending on both production and storage conditions. It has carcinogenic, nephrotoxic, terato-
genic, immunotoxic and neurotoxic properties. It is toxic by inhalation and by ingestion. Since this toxin has a high stability and
its extraction is relatively simple, it represents a serious public health and safety problem. Therefore, in order to help ensure the
safety of all the citizens, it is necessary to develop a fast and sensitive ochratoxin detection method. In this sense, liquid chro-
matography coupled to a time-of-flight mass detector (HPLC-MSD (TOF)) is revealed as a very suitable diagnostic technique to
achieve a rapid and specific detection of this mycotoxin. Aim: Development of a fast and specific method of OTA using HPLC-
MSD (TOF). Material and Methods: Thirty-six assays were tested with different chromatographic and spectrometric conditions.
In all the assayed cases, HPLC 1200 and an MSD (TOF) 6210 with electrospray ionization source were used, (Agilent Technol-
ogies). Results: The chromatogram obtained showed the peak of OTA at a retention time of 1,791 * 0,009 minutes. In its mass
spectrum it is observed both the molecular ion [M+H]*" at 404,07986 uma and its characteristic isotopic profile. Conclusions: The
OTA detection method optimized by HPLC-MSD (TOF) is fast and specific. This method could be suitable for the detection of
other toxins, allowing the creation of a database for toxins suspected of being used as bioterrorist agents (or biological warfare
agents).

KEYWORDS: Mycotoxin, ochratoxin A, bioterrorist agents (or biological warfare agents), HPLC-MSD (TOF).
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Las ocratoxinas son una familia de micotoxinas producidas
por el metabolismo secundario de algunos hongos de los géneros
Aspergillus (Aspergillus ochraceus, Aspergillus flavus, Aspergi-
llus parasiticus) y Penicillium (Penicillium verrucosum). De todas
ellas, la mas toxica es la Ocratoxina A (OTA), que puede apa-
recer en diversos alimentos como cereales y granos de café, de-
pendiendo de las condiciones de produccion y almacenamiento,
sobre todo respecto a humedad y temperatura. El limite maximo
permitido de OTA en alimentos para consumo humano esta re-
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Tabla 1. Contenido maximo de ocratoxina A en algunos alimentos ( Reglamento (CE) 1881/2006 ).

Alimento

Contenido maximo de OTA (ug/kg)

Cereales no elaborados
Uvas pasas (pasas de Corinto, sultanas y otras variedades de pasas)
Café tostado en grano y café tostado molido (excluido el café soluble)

Café soluble (café instantaneo)

5
10
5
10

gulado por el Reglamento (CE) No 1881/2006! y depende del
tipo de alimento (Tabla 1).

La OTA produce en el hombre alteraciones carcinogénicas,
nefrotoxicas, teratogénicas, inmunotoxicas y neurotoxicas. En
los animales también provoca serios problemas de salud, espe-
cialmente en el ganado porcino, afectando a la produccion en
dicho sector y de manera indirecta, al hombre?. Es toxica por
inhalacioén y por ingestion y presenta una elevada estabilidad,
mostrando una gran resistencia a la acidez y a la temperatura. Su
obtencion es relativamente sencilla a partir de alimentos conta-
minados, por lo que podria ser utilizada como un agente de gue-
rra bioldgico o en un ataque bioterrorista, pudiendo representar
un serio problema tanto de salud publica como de seguridad®34.

Por este motivo existe la necesidad de desarrollar y estandari-
zar métodos de deteccion rapidos y especificos, que contribuyan
a garantizar la seguridad de los ciudadanos, permitiendo la aten-
cién médica y la aplicacion de medidas de proteccidn especificas
en el menor tiempo posible.

Algunos métodos desarrollados para la deteccién de esta
micotoxina estan basados en técnicas de cromatografia liquida
de alta resolucion con deteccion de fluorescencia®s. Estos son
métodos rapidos, pero poco especificos®’. En este sentido, la
cromatografia liquida de alta resolucion acoplada a un detector
de masas de tiempo de vuelo (HPLC-MSD (TOF)) se revela
como una técnica de diagnostico muy adecuada para conseguir
una deteccidn rapida y especifica de esta micotoxina, ofreciendo
la posibilidad de crear bases de datos de toxinas relevantes
para la salud publica y la seguridad.

En un analizador de masas de tiempo de vuelo los iones ge-
nerados en la fuente de ionizacidén son retenidos mediante un
potencial eléctrico y, seguidamente, son acelerados aplicando
una diferencia de potencial eléctrico pulsado, adquiriendo una
elevada energia cinética. De esta manera los iones recorren el
tubo de vuelo, libre de campo, hacia el detector, con una veloci-
dad constante inversamente relacionada con la raiz cuadrada de
la relacién de masa/carga de los iones, por tanto, el tiempo que
tardan éstos en recorrer el tubo de vuelo y alcanzar el detector
sera proporcional a la relacion masa/carga de los mismos. La
resolucion sera mayor cuanto menor sea la dispersion de energia
de los iones generados en la fuente. Esta dispersion se compen-
sa mediante el uso de “reflectron” o “espejo i6nico”, que reenfo-
ca los iones de una misma relacién masa/carga sobre el detector.
Por estas caracteristicas, este tipo de analizador ofrece una gran
sensibilidad, resolucion y especificidad, ya que todos los iones
generados llegan al detector proporcionando informacion isoto-
pica de los compuestos analizados®’.

El objetivo de este trabajo es el desarrollo de un método de
deteccion de ocratoxina A, rapido y especifico, utilizando la téc-
nica de cromatografia liquida de alta resolucion acoplada a un
detector de masas de tiempo de vuelo (HPLC-MSD (TOF)).

Cl

Figura 1. Estructura quimica de ocratoxina A (C,yH,;O,NCI),
Pm 403,816.

MATERIAL Y METODOS

Para el desarrollo de este trabajo se utilizé una solucion pa-
tron de ocratoxina A (Figura 1) en metanol de las siguientes con-
centraciones: 1 ppm, 2 ppm, 5 ppm y 10 ppm. Se utilizaron un
equipo de HPLC 1200 y un MSD (TOF) 6210, ambos de Agilent
Technologies, con una fuente de ionizacién electrospray (ESI).

En todos los ensayos se trabajé en condiciones de fase rever-
sa y en modo isocratico, utilizando una columna cromatografica
Zorbax SB-CI18, 2,1 x 150 mm (5um) a 40 °C y se inyectd 10 puL
de la solucion patrén de ocratoxina A.

Se llevaron a cabo 36 ensayos variando la composicion y flujo
de la fase movil y las condiciones del detector de masas.

En la siguiente tabla se muestra las fases moviles utilizadas
con sus respectivas proporciones (Tabla 2).

Tabla 2. Fases moviles y proporcion de las mismas utilizadas en
los ensayos.

Fase movil Proporcion (v/v)
Acido acético 0,99 % / Acetonitrilo (ACN) 60:40
Acido acético 1% / ACN 50:50
Acido férmico (0,1%) / ACN 50:50
Acido Formico (0,1%) / ACN 70:30
Acido formico (0,4%) / ACN 50:50
Acido formico (0,8%) / ACN 50:50
Acido férmico (0,8%) / ACN 55:45
Acido formico (0,4%) / Acido formico (0,1%) en ACN 50:50
Acido trifluoroacético (TFA) 0,01% / ACN 50:50
TFA 0,01% / ACN 55:45
TFA 0,01% / ACN 60:40
TFA 0,1% / ACN 50:50
TFA 0,01% / Metanol 55:45
TFA 0,01% / Metanol 50:50

Sanid. mil. 2018; 74(4) 231



Guaman Collaguazo CE., et. al.

Los valores de flujo de fase movil ensayados fueron: 0,2; 0,4;
0,5; 0,6 y 0,7 mL/min.

En la tabla 3 se muestran los valores de los diferentes para-
metros del detector de masas de tiempo de vuelo utilizados en los
ensayos realizados.

Tabla 3. Valores de los parametros del detector de masas (TOF)
ensayados.

Parametros del detector de masas (TOF) Valores
Presion del nebulizador (psi) 30, 40, 50, 60
Flujo del gas de secado (L/min) 10,12, 13

Voltaje del capilar (V) 3000, 3500, 4000

Fragmentador (V) 50, 100, 150

x10 ¢ |+ TIC Scan OTA 1ppm a2 3424
1 I

25 ‘

Tiempo de retencién, ty
(1,791 x 0,009)minutos

18
18

18 o
15 “ | i
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2343838 4 42444648 5
Courts vs. Acquisiton Tme (min

Figura 2. Cromatograma de HPLC-MSD(TOF) de ocratoxina
A (1ppm).

Analisis de resultados

Se realizé el estudio del pico cromatografico correspondien-
te a ocratoxina A obtenido a una concentracioén de 1 ppm. Las
caracteristicas analizadas fueron la simetria, area, anchura y al-
tura de este pico, asi como el tiempo de retencion al que apare-
cia. Ademas, se realiz6 un cromatograma de extraccion de iones
(EIC) para completar dicho estudio. Los resultados obtenidos
de este analisis permitieron la seleccion del método cromatogra-
fico optimizado cuyos parametros cromatograficos y del detec-
tor se muestran en las tablas 4 y 5.

Tabla 4. Condiciones cromatograficas empleadas para la deteccion
e identificacion de OTA.

Parametros Valores
Columna Zorbax SB-C18, 2,1 x 150 mm (5um)
Temperatura columna 40 °C
Volumen de inyeccion 10 uL

Fase movil Isocratico, ACN:Acido Formico 0,1% (1:1) (v/v)
Flujo 0,7 mL/min
Duracion del ensayo 10 minutos

x10¢ [+ Scan (1.694-1.970 min, 18 ccane) OTA fpom 2.2 342 Subtract (2)
34
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Figura 3. Espectro de masas de ocratoxina A.

RESULTADOS

En la mayoria de los ensayos llevados a cabo se obtuvo un
pico cromatografico correspondiente a ocratoxina A.

El cromatograma obtenido con el método optimizado mos-
tré el pico de OTA a un tiempo de retencion de 1,791 = 0,009
minutos y un area de pico de 5 x 10° (Figura 2).

En su espectro de masas (Figura 3) se observa el ion molecu-
lar [M+H]* con una masa exacta de 404,07986 uma, asi como su
perfil isotdpico caracteristico (Figura 4).

Tabla 5. Condiciones del MSD-TOF empleadas para la deteccion
e identificacion de OTA.

Parametros Valores
Fuente de ionizacion Electrospray
Polaridad Positiva
Presion nebulizador 50 psi
Flujo de gas de secado 13 L/min.
Temperatura de gas de secado 350 °C
Voltaje del capilar 3500V
Fragmentador 100V
Target mass [M+H]*

X104 |+ Scan (1.634-1.870 min, 18 scans) OTA Tppm 2.2 34-2.d Subtract (2)
o 40407985

1 405.08202
A [
[\ A /

403 4032 4034 4036 4038 404 4042 4044 4046 4O 405 4052 4054 4056 4058 405 4062 4064 4OS6

Counts vs. Mass-to-Charge (miz)

Figura 4. Perfil isotopico de ocratoxina A.

Tabla 6. Abundancias del ion molecular de ocratoxina A.

m/z Abundancia
404,07986 28809
405,08292 5735
406,07749 9271
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En la tabla 6 se muestran las abundancias del ion molecular
de la ocratoxina A y sus is6topos.

DISCUSION

En la naturaleza existe un gran numero de toxinas que po-
drian ser utilizadas como agentes de guerra biologicos, pudiendo
originar un serio riesgo para la seguridad ciudadana. Para po-
der dar una proteccién adecuada a la sociedad frente a este tipo
de riesgo es necesario desarrollar métodos de deteccion de estas
toxinas que sean rapidos, sensibles y especificos. Ademas, seria
interesante el desarrollo de métodos que permitan la deteccion
simultanea de varias toxinas disminuyendo el tiempo de respues-
ta frente a un ataque con este tipo de agentes. Todo esto posibi-
litaria la aplicacion de las medidas de proteccion y tratamiento
concretas en el menor tiempo posible, ya que cuanto menor sea
el tiempo transcurrido entre una posible contaminacién y la
aplicacion de las contramedidas especificas, mas posibilidades
de éxito en recuperar a posibles victimas existe.

En este sentido, los métodos cromatograficos son muy ade-
cuados para la deteccion simultanea de diferentes toxinas!®!!.
Ademas, existen métodos oficiales para la deteccion de diferen-
tes micotoxinas en alimentos (ocratoxina A, aflatoxinas, fumo-
nisinas, etc.)!>1314,

La cromatografia liquida de alta resolucion acoplada a es-
pectrometria de masas con diferentes tipos de analizadores nos
ofrece la posibilidad de desarrollar métodos de deteccidon rapi-
dos, sensibles y especificos'>!¢. El uso de un analizador de masas
de tiempo de vuelo proporciona informacién de masa exacta y
distribucion isotdpica caracteristica de los compuestos analiza-
dos, informacién fundamental en nuestro campo de actuacion,
deteccion de agentes de guerra biologica.

En este trabajo se han ensayado diferentes condiciones
cromatograficas y espectrométricas dando como resultado, en
la mayoria de los casos, un pico correspondiente a ocratoxina
A. El estudio de las caracteristicas de este pico ha permitido la
optimizacién de un método cromatografico para la deteccion
de esta micotoxina. Con el método optimizado se ha obtenido
un pico de OTA a un tiempo de retencion corto (1,791 + 0,009
minutos) lo cual nos indica que es un método rapido, con un
area de 5 x10°, lo cual nos indica que podria ser un método sen-
sible. Ademas, el espectro de masas nos ha permitido obtener
el ion molecular [M + H]*, la masa exacta y el perfil isotopico
caracteristico de esta micotoxina, lo que proporciona una gran
especificidad.

Hay bastantes referencias bibliograficas sobre métodos de
deteccion de ocratoxina A, y de micotoxinas en general, me-
diante cromatografia liquida de alta resolucién acoplada a
espectrometria de masas, la mayoria encaminados al control
y regulacién de la contaminacién de alimentos de origen vege-
tal y animal por estas micotoxinas!'®!L1316 siendo su prioridad
la deteccion y cuantificacién de las mismas. En nuestro caso
concreto, nuestra prioridad es la creacion de bases de datos
especificas de toxinas de interés en salud publica, animal y en
Defensa, con potencial uso como agente de guerra biologica o
sospechosas de ser utilizadas en un ataque bioterrorista. Por
este motivo se han optimizado métodos cromatograficos aco-

plados a un detector de masas de tiempo de vuelo, que nos
permite, por un lado, analizar y detectar una amplia variedad
de toxinas y, por otro, nos proporciona informaciéon de masa
exacta y perfil isotopico caracteristico de cualquier compuesto
analizado.
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Neumomediastino y neumotorax bilateral en paciente con
fibrosis pulmonar idiopatica
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RESUMEN

Los pacientes con fibrosis pulmonar idiopatica (FPI) presentan un mayor riesgo de desarrollar complicaciones pulmonares agudas,
incluyendo entre ellas el neumotoérax y el neumomediastino. Describimos los hallazgos en la radiografia y el TAC de torax en un
paciente con diagnostico de FPI. El examen radioldgico realizado por dos radidlogos especialistas de torax revel6 hallazgos de aire
extra alveolar. La disnea, disfagia, afonia y dolor tordcico fueron los sintomas mas llamativos que presentd el paciente. En la Rx
de toérax se aprecid neumotorax bilateral y neumomediastino. El paciente fallecio a los 22 dias de iniciado el deterioro clinico por
insuficiencia respiratoria.

PALABRAS CLAVE: Neumotoérax, Neumomediastino, Enfisema subcutaneo, Fibrosis pulmonar idiopatica.

Pneumomediastinum and Bilateral Pneumothorax in Patients with Idiopathic Pulmonary Fibrosis

SUMMARY: Patients with idiopathic pulmonary fibrosis (IPF) have a higher risk of developing acute pulmonary complications,
including pneumothorax and spontaneus pneumomediastinum. We describe the findings in the xray and CT scan of the thorax in a
patient diagnosed with IPF. The radiography examination by two thoracic specialist radiologists revealed evidenced extravascular air
in the thorax. Disnea, disphagia, aphonia, thoracic pain were the most concerning symptom presented in the patient. The thoracic
radiology display air in the pleural cavity along bilateral pneumothorax and pneumomediastinum. The patient died 22 days after the

start of clinical deterioration due to respiratory failure.

KEYWORDS: Pneumothorax, Pneumomediastinum, Idiopathic pulmonary fibrosis.

INTRODUCCION

La fibrosis pulmonar idiopatica (FPI) es una de las mas co-
munes enfermedades pulmonares intersticiales idiopaticas. Los
pacientes con FPI tienen un mayor riesgo de complicaciones
pulmonares, como infecciones, embolia pulmonar, neumotorax,
cancer de pulmon, etc,'.

El neumotoérax y el neumomediastino espontaneos afectan
sobre todo a poblacion joven con un curso benigno y autolimi-
tado. Muy poco habitual es su presencia en relaciéon con enfer-
medades del intersticio pulmonar (sarcoidosis, enfermedad de
células de Langerhans, fibrosis pulmonar etc.), donde estudios
previos reflejan una incidencia del 7,5% de neumotorax y 5%
de neumomediastino respectivamente. En la fibrosis pulmonar
idiopatica (FPI), la presencia de estas manifestaciones es poco
frecuente, y suele agravar el curso de la enfermedad?343.
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A continuacidén exponemos el caso de un paciente con re-
ciente diagnoéstico de FPI y que presenté neumotdrax bilateral
y neumomediastino. Estas dos entidades se presentaron simul-
taneamente, siendo esta asociacion infrecuente en la literatura.

CASO CLINICO

Varéon de 72 anos diagnosticado previamente de FPI desde
hacia un aflo y que presentd empeoramiento clinico de dos se-
manas de evolucion, con tos seca y disnea que se acentuaba al
caminar. En la exploracion fisica, paciente afebril, auscultacién
pulmonar con crepitantes bilaterales tipo velcro y sin acropa-
quias.

Pruebas de laboratorio con gasometria arterial FiO, 0,21%,
PaO,: 52.2 mmHg, PaCO,: 37 mmHg, LDH: 257 u/l, PCR: 12
mg/dl y VSG: 120 mm, sin leucocitosis, sin neutrofilia, sin ane-
mia y con estudio inmunoldgico negativo. El estudio funcional
respiratorio present6 una alteracion restrictiva con CVF: 60% y
DLCO: 51%. Estadio pronodstico GAP 11%7.

La Rx de torax al ingreso mostrd una afectacion intersticial
difusa de predominio en campos inferiores y el TAC de torax
confirmé estos hallazgos con afectacion periférica, engrosa-
miento de los septos interlobulillares y pequefias imagenes quis-
ticas subpleurales, asi como bronquiectasias de traccion, todo
ello compatible con diagndstico de neumonia intersticial usual
(NIU), Figura 1.

A los 10 dias de su ingreso el paciente presentd empeora-
miento agudo con tos persistente, afonia, disfagia, dolor toraci-
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Figura 1. Afectacion intersticial bibasal con dreas de panalizacion
subpleural y bronquiectasias de traccion en LID.

co y aumento de su disnea por lo que se procedio a realizar Rx de
torax urgente (Figura 2), que evidencid la presencia de neumoto-
rax apical bilateral y neumomediastino espontaneo con enfisema
subcutaneo. En los dias siguientes el paciente empeord y aumen-
t6 el trabajo respiratorio por lo que se colocd tubo endotoracico
en camara pleural de hemitorax izquierdo sin apreciar mejoria.
Ante el deterioro progresivo se propuso al paciente el traslado
a UCI para intubacion, medida que rechazé. Los tratamientos
instaurados no fueron efectivos, falleciendo el paciente a los 22
dias de su ingreso.

*

Figura 2. Rx de térax PA y L. Presencia de neumotorax bilateral
(flecha fina), neumomediastino (flecha gruesa con relleno) y enfi-
sema subcutaneo (flecha gruesa sin relleno ).

DISCUSION

Los pacientes con FPI presentan exacerbaciones que se aso-
cian con incremento de su mortalidad. La insuficiencia respira-

toria crénica en un 47 % de los casos; el fallo respiratorio agudo
en un 30%; entidades de origen no respiratorio 18% y de origen
desconocido 5%, son las causas mas frecuentes de su muerte?. El
neumotoérax bilateral y neumomediastino son muy infrecuentes
en pacientes con FPI como causa relacionada con insuficiencia
respiratoria®?.

Estudios previos estiman la incidencia de neumomediastino
entre el 4.6% y el 14.7% en asociacion con FPI>¢7. Los sintomas
principales con los que se manifiesta son la disnea y el dolor to-
récico, siendo menos habitual la disfagia; sintomas que presentd
nuestro paciente durante su ingreso. El neumotoérax espontaneo
se describe con una incidencia del 7.6% en estos pacientes’.

La aparicidn simultanea de los dos procesos, neumotoérax bi-
lateral y neumomediastino, en un mismo paciente, solo ha sido
registrado en la literatura previa en dos ocasiones*’.

El mecanismo patogénico como describieron MacKlin MT. y
Macklin CC8, se relaciona con la ruptura de los espacios alveola-
res en relacion con episodios de tos intensa, que elevan la presion
intrapulmonar. Otros mecanismos asociados son: la ruptura de
los espacios quisticos subpleurales asociados a la fibrosis y el
tratamiento con corticoides e inmunosupresores™’.

Colombi et al., describen recientemente una serie de 182 pa-
cientes con FPI, nueve de los cuales asociaron neumomediasti-
no, demostrandose la presencia de éste como un factor predictor
de mortalidad. Se usoé el indice de GAP para predecir el pronos-
tico en pacientes con FPI. Nuestro paciente presentaba un indice
de GAP II, situaciéon que se asocia con una mayor incidencia
de neumomediastino y peor pronodstico respecto a estadios mas
leves®.

En conclusion podemos decir que tanto el neumotorax como
el neumomediastino espontaneos son raras afectaciones en las
enfermedades pulmonares intersticiales como la FPI y que cuan-
do se presentan son factor de mal prondstico, como desgraciada-
mente sucedi6 en nuestro caso.
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RESUMEN

Se resenan los medicamentos evaluados y con dictamen positivo por comision de expertos de la Agencia Espafiola de Medicamentos
y Productos Sanitarios o de la Agencia Europea del Medicamento hechos publicos en mayo, junio y julio de 2018, y considerados de
mayor interés para el profesional sanitario. Se trata de opiniones técnicas positivas que son previas a la autorizacion y puesta en el
mercado del medicamento.

PALABRAS CLAVE: Abemaciclib (Verzenios®), Adalumumab (Halimatoz®, Hefiya®, Hyrimoz® Hulio®) Binimetinib (Mekto-
vi®), Caplacizumab (Cablivi®), Durvalumab (Imfinzi®), Encorafenib (Braftovi®) Erenumab ( Aimovig®), Eravaciclina (Xevara®),
Inotersen (Tegsedi®) ,Lesinurad/alopurinol (Duzallo®), Melatonina(slenyto®), Metreleptina (Myaleota®), Neratinib (Nerlynx®),
Patisiran (Onpattro®), Pegfilgrastim (Pelgraz®), Pegfilgrastim (Udenyca®), Tezacaftor/ ivacaftor (Symkevi®) Tildrakizumab (Ilu-
metri®), Tisagenlecleucel (Kymriah®), Trastuzumab(Trazimera®), Vestronidasa alfa (Mepsevii®), Vigabatrina (Kigabeq®) ,Voni-
cog alfa (Veyvondi®), Daunorubicina/citarabina (Vyxeos), Axicabtagen ciloleucel (Yescarta®).

Positive assessment of drugs: May, June and July 2018

SUMMARY: SUMMARY: The drugs assessed by the Spanish Agency for Medicines and Health Products or European Medicines
Agency made public in May, June and July of 2018, and considered of interest to the healthcare professional, are reviewed here.
These are positive technical reports prior to the authorization and placing on the market of the product.

KEYWORDS: Abemaciclib (Verzenios®), Adalumumab (Halimatoz®, Hefiya®, Hyrimoz® Hulio®) Binimetinib (Mektovi®), Ca-
placizumab (Cablivi®), Durvalumab (Imfinzi®), Encorafenib (Braftovi®) Erenumab ( Aimovig®), Eravaciclina (Xevara®), Ino-
tersen (Tegsedi®) ,Lesinurad/alopurinol (Duzallo®), Melatonina(slenyto®), Metreleptina (Myaleota®), Neratinib (Nerlynx®),
Patisiran (Onpattro®), Pegfilgrastim (Pelgraz®), Pegfilgrastim (Udenyca®), Tezacaftor/ ivacaftor (Symkevi®) Tildrakizumab (Ilu-
metri®), Tisagenlecleucel (Kymriah®), Trastuzumab(Trazimera®), Vestronidasa alfa (Mepsevii®), Vigabatrina (Kigabeq®) ,Voni-
cog alfa (Veyvondi®), Daunorubicina/citarabina (Vyxeos), Axicabtagen ciloleucel (Yescarta®).

ABEMACICLIB (VERZENIOS®)'* en mujeres que hayan recibido una terapia endocrina previa. En

mujeres pre o peri menopausicas, la terapia endocrina deberia

Abemaciclib es un inhibidor de las proteinas quinasas que
inhibe intensamente y selectivamente las quinasas dependientes
de ciclina 4 y 6, llevando a una supresion del crecimiento del
tumoral.

Ha sido aprobado en el tratamiento de mujeres con cancer
de mama con receptores hormonales positivos, receptor-2 del
factor de crecimiento epidérmico humano (HER-2) negativo,
localmente avanzado o metastasico en combinacion con un in-
hibidor de la aromatasa o fulvestrant como terapia endocrina, o
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combinarse con un agonista hormona liberadora de hormona
luteinizante (LHRH).

Los ensayos clinicos han mostrado que mejora la superviven-
cia libre de progresién en combinacién con un inhibidor de la
aromatasa o fulvestrant.

Las reacciones adversas observadas con mayor frecuencia du-
rante el desarrollo clinico fueron diarrea, infecciones, neutrope-
nia, anemia, fatiga, nauseas, vomitos y disminucion del apetito.

Estara disponible como comprimidos recubiertos de pelicula
50 mg, 100 mg y 150 mg.

ADALIMUMAB (HALIMATOZ® )34

Es un anticuerpo monoclonal disefiado para reconocer y
adherirse a una sustancia del organismo denominada factor de
necrosis tumoral (TNF). Al adherirse al TNF, el adalimumab
bloquea su actividad, reduciendo asi la inflamacion y otros sin-
tomas de las enfermedades. El mecanismo de accion consite en
su union al TNF bloqueando su interaccion con los receptores
TNF de la superficie celular p55 y p75. También modula las
respuestas biologicas inducidas o moduladas por el TNF alfa,
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incluidos los cambios en los niveles de las moléculas de adhe-
sion responsables de la migracion de los leucocitos (ELAM-1,
VCAM-1 ¢ ICAM-1).

Los estudios de laboratorio en los que se compar6 Halimatoz
con Humira han demostrado que el principio activo de Halima-
toz es muy similar al de Humira en cuanto a su estructura, pure-
za y actividad bioldgica. Los estudios también han demostrado
que la administracion de Halimatoz produce en el organismo
unas concentraciones de principio activo similares a las obteni-
das con la administracién de Humira.

Ademas, Halimatoz fue tan eficaz como Humira en un estu-
dio en el que participaron 465 pacientes conpsoriasis en placas
moderada o grave. La proporcion de pacientes que presentaron
una reduccion delos sintomas de al menos el 75 % al cabo de 16
semanas de tratamiento fue del 68 % con Halimatoz ydel 63 %
con Humira.

Se presenta en una solucion inyectable por via subcutanea en
jeringa o pluma precargada yse administra normalmente cada
2 semanas. La dosis y la frecuencia de inyeccion dependen de
laenfermedad que se vaya a tratar.

Halimatoz en combinacion con metotrexato esta indicado
para:

» El tratamiento de artritis reumatoide activa de moderada

a grave en pacientes adultos cuando la respuesta a medi-
camentos anti-reumaticos que modifican la enfermedad
incluyen metotrexato no ha sido adecuada.

» Tratamiento de artritis reumatoide grave, activa y progre-
siva en adultos que no han sido tratados con metotrexato
previamente. Puede ser utilizado como monoterapia en
caso de intolerancia a metotrexato o cuando el tratamiento
continuado con metotrexato no es apropiado. Se ha visto
que adalimumab reduce el ratio de progresion del dano ar-
ticular medido por rayos X y mejora el rendimiento fisico,
cuando se administra en combinaciéon con metotrexato.

 Artritis idiopatica juvenil y Artritis idiopatica juvenil po-
liarticular.

* En combinacion con metotrexato para el tratamiento de la
artritis idiopatica juvenil poliarticular activa en pacientes
a partir de 2 afios que han presentado una respuesta insu-
ficiente a uno o mas farmacos antirreumaticos modifica-
dores de la enfermedad (FAMESs). Puede ser administrado
en monoterapia en caso de intolerancia al metotrexato o
cuando el tratamiento continuado con metotrexato no sea
posible (para consultar los datos de eficacia en monotera-
pia ver seccion 5.1 de la ficha técnica). No se ha estudiado
el uso de metotrexato en pacientes menores de 2 anos.

» Tratamiento de la artritis asociada a entesitis activa en
pacientes a partir de 6 ainos que han presentado una res-
puesta insuficiente, o son intolerantes, al tratamiento con-
vencional.

* Espondiloartritis axial.

» Tratamiento de adultos con espondilitis anquilosante acti-
va grave que hayan presentado una respuesta insuficiente
al tratamiento convencional.

» Espondiloartritis axial sin evidencia radiografica de EA,
para el tratamiento de adultos con espondiloartritis axial
grave sin evidencia radiografica de EA pero con signos ob-
jetivos de inflamacién por elevada Proteina C Reactiva y /

o Imagen por Resonancia Magnética (IRM), que presen-
tan una respuesta insuficiente o son intolerantes a farma-
cos antiinflamatorios no esteroideos.

 Artritis psoriasica, esta indicado para el tratamiento de la
artritis psoridsica activa y progresiva en adultos cuando
la respuesta a la terapia previa con antirreumaticos mo-
dificadores de la enfermedad haya sido suficiente. Se ha
demostrado que reduce la progresion del dafo en las ar-
ticulaciones periféricas medido por rayos X en pacientes
que presentaban el patrén poliarticular simétrico de la en-
fermedad (ver seccion 5.1 de la ficha técnica) y que mejora
la funcion fisica de los pacientes.

» Tratamiento de la psoriasis en placas cronica de moderada
a grave en pacientes adultos que sean candidatos para un
tratamiento sistémico.

 Psoriasis pediatrica en placas para el tratamiento de la pso-
riasis cronica en placas grave en ninos y adolescentes desde
los 4 anos de edad que hayan presentado una respuesta
inadecuada o no sean candidatos apropiados para trata-
miento topico y fototerapias.

* Hidradenitis supurativa (HS) esta indicado para el trata-
miento de la hidradenitis supurativa activa (acné inverso)
de moderada a grave en pacientes adultos y adolescentes a
partir de 12 anos de edad con una respuesta insuficiente al
tratamiento sistémico convencional de hidradenitis supu-
rativa (ver secciones 5.1 y 5.2 de la ficha técnica).

» Tratamiento de la uveitis no infecciosa intermedia, poste-
rior y panuveitis en pacientes adultos que han presentado
una respuesta inadecuada a corticoesteroides, que necesi-
ten disminuir su tratamiento con corticoesteroides, o en
aquellos en los que el tratamiento con corticoesteroides
sea inapropiado.

e Tratamiento de la uveitis pediatrica anterior crénica no
infecciosa en pacientes desde los 2 afios de edad que han
tenido una respuesta inadecuada o son intolerantes a la
terapia convencional, o en los que la terapia convencional
no es adecuada.

Estara disponible como solucién inyectable 40 mg.

ADALIMUMAB (HEFIYA®)3%

Indicaciones aprobadas:

 Artritis idiopatica juvenil y artritis idiopatica juvenil po-
liarticular.Hefiya en combinacion con metotrexato esta
indicado para el tratamiento de la artritis idiopatica ju-
venil poliarticular activa en pacientes a partir de 2 afios
que han presentado una respuesta insuficiente a uno o mas
farmacos antirreumaticos modificadores de la enfermedad
(FAMES). Hefiya puede ser administrado en monoterapia
en caso de intolerancia al metotrexato o cuando el trata-
miento continuado con metotrexato no sea posible (para
consultar los datos de eficacia en monoterapia ver seccion
5.1 de la ficha técnica). No se ha estudiado el uso de meto-
trexato en pacientes menores de 2 afios.

 Artritis asociada a entesitis activa en pacientes a partir de 6
afios que han presentado una respuesta insuficiente, o son
intolerantes, al tratamiento convencional.
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Espondiloartritis axial.

Espondilitis anquilosante (EA) activa grave en pacientes
que hayan presentado una respuesta insuficiente al trata-
miento convencional.

Espondiloartritis axial sin evidencia radiografica de EA
pero con signos objetivos de inflamacion por elevada Pro-
teina C Reactiva y / o Imagen por Resonancia Magnética
(IRM), que presentan una respuesta insuficiente o son in-
tolerantes a fArmacos antiinflamatorios no esteroideos.
Artritis psoriasica activa y progresiva en adultos, cuando
la respuesta a la terapia previa con antirreumaticos mo-
dificadores de la enfermedad haya sido suficiente. Se ha
demostrado que reduce la progresion del dafo en las ar-
ticulaciones periféricas medido por rayos X en pacientes
que presentaban el patrén poliarticular simétrico de la en-
fermedad) y que mejora la funcidn fisica de los pacientes.
Psoriasis en placas créonica de moderada a grave en pa-
cientes adultos que sean candidatos para un tratamiento
sistémico.

Psoriasis pediatrica en placas grave en niflos y adolescentes
desde los 4 anos de edad que hayan presentado una res-
puesta inadecuada o no sean candidatos apropiados para
tratamiento topico y footerapias.

Hidradenitis supurativa (HS) activa (acné inverso) de mo-
derada a grave en pacientes adultos y adolescentes a partir
de 12 anos de edad con una respuesta insuficiente al trata-
miento sistémico convencional de hidradenitis supurativa.
Tratamiento de la uveitis no infecciosa intermedia, poste-
rior y panuveitis en pacientes adultos que han presentado
una respuesta inadecuada a corticoesteroides, que necesi-
ten disminuir su tratamiento con corticoesteroides, o en
aquellos en los que el tratamiento con corticoesteroides
sea inapropiado.

Upveitis pediatrica anterior cronica no infecciosa en pacien-
tes desde los 2 anos de edad que han tenido una respuesta
inadecuada o son intolerantes a la terapia convencional, o
en los que la terapia convencional no es adecuada.

ADALIMUMAB (HYRIMOZ®)3¢

Las indicaciones aprobadas:
* En combinacion con metotrexato esta indicado en artritis
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reumatoide activa de moderada a grave en pacientes adul-
tos cuando la respuesta a medicamentos anti-reumaticos
que modifican la enfermedad incluyen metotrexato no ha
sido adecuada.

Tratamiento de artritis reumatoide grave, activa y progre-
siva en adultos que no han sido tratados con metotrexato
previamente. Puede ser utilizado como monoterapia en
caso de intolerancia a metotrexato o cuando el tratamiento
continuado con metotrexato no es apropiado. Se ha visto
que adalimumab reduce el ratio de progresion del dano ar-
ticular medido por rayos X y mejora el rendimiento fisico,
cuando se administra en combinaciéon con metotrexato.
Artritis idiopatica juvenil y artritis idiopatica juvenil
poliarticular en pacientes a partir de 2 aflos que han pre-
sentado una respuesta insuficiente a uno o mas farmacos
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antirreumaticos modificadores de la enfermedad (FAME:s).
Puede ser administrado en monoterapia en caso de intole-
rancia al metotrexato o cuando el tratamiento continuado
con metotrexato no sea posible. No se ha estudiado el uso
de metotrexato en pacientes menores de 2 afios.

Artritis asociada a entesitis activa en pacientes a partir de 6
afios que han presentado una respuesta insuficiente, o son
intolerantes, al tratamiento convencional.
Espondiloartritis axial.

Espondilitis anquilosante (EA) activa grave que hayan pre-
sentado una respuesta insuficiente al tratamiento conven-
cional.

Espondiloartritis axial sin evidencia radiografica de EA
pero con signos objetivos de inflamacion por elevada Pro-
teina C Reactiva y / o Imagen por Resonancia Magnética
(IRM), que presentan una respuesta insuficiente o son in-
tolerantes a farmacos antiinflamatorios no esteroideos.
Artritis psoriasica activa y progresiva en adultos cuando
la respuesta a la terapia previa con antirreumaticos mo-
dificadores de la enfermedad haya sido suficiente. Se ha
demostrado que reduce la progresion del dafio en las arti-
culaciones periféricas medido por rayos X en pacientes que
presentaban el patrén poliarticular simétrico de la enfer-
medad (ver seccion 5.1 de la ficha técnica) y que mejora la
funcion fisica de los pacientes.

Psoriasis en placas cronica de moderada a grave en pa-
cientes adultos que sean candidatos para un tratamiento
sistémico.

Psoriasis pediatrica en placas grave en niflos y adolescentes
desde los 4 anos de edad que hayan presentado una res-
puesta inadecuada o no sean candidatos apropiados para
tratamiento topico y fototerapias.

Hidradenitis supurativa (HS) supurativa activa (acné in-
verso) de moderada a grave en pacientes adultos y ado-
lescentes a partir de 12 anos de edad con una respuesta
insuficiente al tratamiento sistémico convencional de hi-
dradenitis supurativa (ver secciones 5.1 y 5.2 de la ficha
técnica).

Enfermedad de Crohn activa de moderada a grave, en pa-
cientes adultos que no hayan respondido a un tratamiento,
completo y adecuado, con corticoesteroides y/o inmunosu-
presores, o que son intolerantes o tienen contraindicacio-
nes médicas para dichos tratamientos.

Enfermedad de Crohn pediatrica activa de moderada a
grave en pacientes pediatricos (a partir de los 6 anos de
edad) que han presentado una respuesta insuficiente al tra-
tamiento convencional incluyendo tratamiento nutricional
primario y un corticoesteroide y/o un inmunomodulador,
0 que son intolerantes o tienen contraindicados dichos tra-
tamientos.

Colitis ulcerosa activa, de moderada a grave, en pacientes
adultos que han presentado una respuesta inadecuada al
tratamiento convencional, incluidos corticosteroides y
6-mercaptopurina (6-MP) o azatioprina (AZA), o que pre-
sentan intolerancia o contraindicaciones médicas a dichos
tratamientos.

Uveitis no infecciosa intermedia, posterior y panuveitis en
pacientes adultos que han presentado una respuesta inade-
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cuada a corticoesteroides, que necesiten disminuir su tra-
tamiento con corticoesteroides, o en aquellos en los que el
tratamiento con corticoesteroides sea inapropiado.

Uveitis pediatrica anterior cronica no infecciosa en pacien-
tes desde los 2 anos de edad que han tenido una respuesta
inadecuada o son intolerantes a la terapia convencional, o
en los que la terapia convencional no es adecuada.

Estara disponible como solucidn inyectable 40 mg.

ADALIMUMAB (HULIO®)'7

 Artritis reumatoide: En combinacion con metotrexato esta

indicado para:

o Tratamiento de artritis reumatoide activa de moderada a
severa en pacientes adultos cuando la respuesta a medi-
camentos antirreumaticos que modifican la enfermedad
incluyen metotrexato no ha sido adecuado.

o Tratamiento de artritis reumatoide severa, activa y pro-
gresiva en adultos que no han sido tratados con meto-
trexato previamente.

o Hulio puede ser utilizado como monoterapia en caso de
Intolerancia a metotrexato o cuando el tratamiento con-
tinuado con metotrexato no es apropiado.Se ha visto que
Adalimumab reduce el ratio de progresion del dafio arti-
cular medido por rayos X y mejora la funcion fisica, cuan-
do se administra en combinacién con metotrexato.

Artritis idiopatica juvenil.

Artritis idiopatica juvenil poliarticular. En combinacion

con metotrexato para el tratamiento de la artritis idiopa-

tica juvenil poliarticular activa en pacientes a partir de

2 anos que han presentado una respuesta insuficiente a uno

o mas farmacos antirreumaticos modificadores de la en-

fermedad (FAME:s). Hulio puede ser administrado en mo-

noterapia en caso de intolerancia al metotrexato o cuando
el tratamiento continuado con metotrexato no sea posible

(para consultar los datos de eficacia en monoterapia ver

seccion 5.1). No se ha estudiado el uso de metotrexato en

pacientes menores de 2 afios.

Tratamiento de la artritis asociada a entesitis activa en pa-

cientes a partir de 6 aflos que han presentado una respuesta

insuficiente, o son intolerantes, al tratamiento convencio-

nal (ver seccion 5.1).

Espondiloartritis axial.

Espondilitis anquilosante (EA). Tratamiento de adultos con

espondilitis anquilosante activa grave que hayan presenta-

do una respuesta insuficiente al tratamiento convencional.

Tratamiento de adultos con espondiloartritis axial grave

sin evidencia radiografica de EA pero con signos objeti-

vos de inflamacion por elevada Proteina C Reactiva 'y / o

Imagen por Resonancia Magnética (IRM), que presentan

una respuesta insuficiente o son intolerantes a farmacos

antiinflamatorios no esteroideos.

Tratamiento de la artritis psoriasica activa y progresiva en

adultos cuando la respuesta a la terapia previa con anti-

rreumaticos modificadores de la enfermedad haya sido su-
ficiente. Se ha demostrado que Hulio reduce la progresion
del dafio en las articulaciones periféricas medido por ra-

yos X en pacientes que presentaban el patron poliarticular
simétrico de la enfermedad (ver seccion 5.1) y que mejora
la funcion fisica de los pacientes.

» Tratamiento de la psoriasis en placas cronica de moderada
a grave en pacientes adultos que sean candidatos para un
tratamiento sistémico.

» Tratamiento de la psoriasis cronica en placas grave en ni-
fios y adolescentes desde los 4 anos de edad que hayan pre-
sentado una respuesta inadecuada o no sean candidatos
apropiados para tratamiento tdpico y fototerapias.

» Tratamiento de la hidradenitis supurativa activa (acné in-
verso) de moderada a grave en pacientes adultos y ado-
lescentes a partir de 12 afos de edad con una respuesta
insuficiente al tratamiento sistémico convencional de hi-
dradenitis supurativa (ver secciones 5.1y 5.2).

+ Tratamiento de la enfermedad de Crohn de moderada a
severa, en pacientes adultos que no responden a pesar un
ciclo completo de tratamiento y adecuado con corticoides
y/o inmunosupresores, 0, que son intolerantes o tiene con-
traindicacion médica para estas terapias.

+ Tratamiento de la enfermedad de Crohn activa de modera-
da a grave en pacientes pedidtricos (a partir de los 6 afios
de edad) que han presentado una respuesta insuficiente al
tratamiento convencional incluyendo tratamiento nutri-
cional primario y un corticoesteroide y/o un inmunomo-
dulador, o que son intolerantes o tienen contraindicados
dichos tratamientos.

» Tratamiento de la colitis ulcerosa activa, de moderada a
grave, en pacientes adultos que han presentado una res-
puesta inadecuada al tratamiento convencional, incluidos
corticosteroides y 6-mercaptopurina (6-MP) o azatioprina
(AZA), o que presentan intolerancia o contraindicaciones
médicas a dichos tratamientos.

» Tratamiento de la uveitis no infecciosa intermedia, poste-
rior y panuveitis en pacientes adultos que han presentado
una respuesta inadecuada a corticoesteroides, que necesi-
ten disminuir su tratamiento con corticoesteroides, o en
aquellos en los que el tratamiento con corticoesteroides
sea inapropiado.

e Tratamiento de la uveitis pediatrica anterior crénica no
infecciosa en pacientes desde los 2 afios de edad que han
tenido una respuesta inadecuada o son intolerantes a la
terapia convencional, o en los que la terapia convencional
no es adecuada.

BINIMETINIB (MEKTOVI®)'#

Es un agente antineoplasico que inhibe las proteina-quinasas
MEKI!1 y MEK2.

Se ha aprobado en combinacion con encorafenib para el tra-
tamiento de pacientes adultos con melanoma irresecable o me-
tastasico con la mutacion de BRAF V600.

Los ensayos clinicos han mostrado que el uso en combina-
cién de Mektovi con encorafenib prolonga la supervivencia libre
de progresion y la supervivencia global en pacientes con melano-
ma con la mutaciéon de BRAF V600 en comparacioén con vemu-
rafenib (960mg dos veces al dia).
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Las reacciones adversas observadas con mayor frecuencia
durante el desarrollo clinico fueron fatiga, nauseas, diarrea, vo-
mitos, desprendimiento de retina, dolor abdominal, artralgia,
incremento en sangre de creatina quinasas y mialgias.

CAPLACIZUMAB (CABLIVI®)%1011,12.13

Caplacizumab se ha aprobado para el tratamiento de adul-
tos que experimentan un episodio de purpura trombocitopénica
trombotica adquirida (aTTP), junto con intercambio de plasma
e inmunosupresion.

La PTTa, es un trastorno autoinmunitario de coagulacion de
la sangre potencialmente mortal, que se caracteriza por formar
una extensa red de coagulos en los capilares de todo el cuerpo y
que puede resultar en una trombocitopenia grave, una anemia
hemolitica microangiopatica (destruccion y pérdida de globulos
rojos) o una isquemia.

Por eso, a pesar del tratamiento de referencia actual, que
consiste en el recambio plasmatico (RP) diario y la inmunosu-
presion, los episodios de PTTa se asocian todavia a una tasa de
mortalidad de hasta el 20 por ciento. La mayoria de las muertes
ocurren en un plazo de 30 dias desde el diagndstico.

Cablivi es un producto desarrollado por Ablynx, una com-
pania de Sanofi y es el primer medicamento basado en la tecno-
logia Nanobody que ha conseguido ser aprobado para formar
parte de la franquicia de trastornos de la sangre poco comunes
de Sanofi Genzyme.

El principio activo caplacizumab es un nanocuerpo bivalente
humanizado que inhibe la interaccion entre el factor von Wille-
brand y las plaquetas. Como resultado, caplacizumab previene la
adhesién plaquetaria mediada por el factor de von Willebrand,
que es caracteristico de la aTTP. También afecta la disposicion
del factor de von Willebrand, lo que se traduce en reducciones
transitorias de los niveles totales de antigeno del factor de von
Willebrand y en la reduccidon concomitante de los niveles de fac-
tor VIII:C durante el tratamiento.

Su presentacion galénica es de como polvo 10 mg y disolvente
para solucion inyectable para via intravenosa y via subcutanea.
CODIGO NACIONAL: 723568 Cablivi 10 mg polvo y disolven-
te para solucion inyectable, vial con polvo + jeringa precargada
con disolvente + pack administracion. Su codigo ATC: BO1AX
OTROS AGENTES ANTITROMBOTICOS.

Su aprobacion en la UE se basa en el ensayo clinico fase 11
Titan y el ensayo clinico fase IIT Hercules que incluyeron 220
pacientes adultos con PTTa.

En los ensayos clinicos ha mostrado su capacidad de redu-
cir el tiempo de respuesta al recuento de plaquetas, la tasa de
recurrencia de la enfermedad, el nimero de dias de intercambio
plasmatico, el volumen de plasma utilizado, la duracion de la
hospitalizacion y la estancia en la unidad de cuidados intensivos.

Las reacciones adversas observadas con mayor frecuencia
durante el desarrollo clinico fueron hemorragias, seguidas de pi-
rexia, fatiga, cefaleas, urticarias, reacciones en el lugar de inyec-
cién, mialgias, prurito y eritema en el lugar de inyeccion, infarto
cerebral, y disnea.

Debe ser prescrito por un médico con experiencia en el diagnds-
tico y tratamiento de pacientes con microangiopatias tromboticas.
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Laboratorio. ABLYNX NV. USO HOSPITALARIO. Segui-
miento adicional

Este medicamento fue designado medicamento huérfano
por la Comision Europea el 30 de abril de 2009. Ademas, la U.S.
Food y Drug Administration (FDA) ha aceptado para revisién
prioritaria la solicitud de licencia de productos biologicos para
caplacizumab para el tratamiento de pacientes de 18 afios de
edad y mayores experimentan un episodio de aTTP. La fecha
limite de accion para la decision de la FDA es el 6 de febrero
de 2019.

DURVALUMAB (IMFINZI®)''

Durvalumab es un anticuerpo monoclonal antineoplasico
que potencia la respuesta T-celular, incluyendo una respuesta
antitumor, mediante el bloqueo de la unién de PD-L1 a PD-1.

La indicacion aprobada ha sido en monoterapia para el tra-
tamiento de cancer de pulmoén no microcitico localmente avan-
zado e irresecable en adultos en los que el tumor expresa PD-
L1 en = 1% de las células tumorales y cuya enfermedad no ha
progresado tras recibir quimioradioterapia basada en cisplatino.

Los ensayos clinicos han mostrado que mejora la superviven-
cia y la supervivencia libre de enfermedad en comparacion con
placebo en pacientes cuya enfermedad no ha progresado tras re-
cibir quimiorradioterapia.

Las reacciones adversas observadas con mayor frecuencia
durante el desarrollo clinico fueron tos, infecciones del tracto
respiratorio superior, rash y diarrea. Imfinzi se asocia también
a reacciones adversas relacionadas con el sistema inmune inclu-
yendo neumonitis, hepatitis, colitis, hipotiroidismo o hipertiroi-
dismo, insuficiencia adrenal, diabetes mellitus tipo 1, hipofisitis
o hipopituitarismo, nefritis y rash.

Estara disponible como concentrado para solucion para in-
fusion 50 mg/ml.

ENCORAFENIB (BRAFTOVI® )15

Encorafenib es un agente antineoplasico que inhibe la activi-
dad de quinasa BRAF V600, y como consecuencia, bloquea la
via MAPK.

En combinacion con binimetinib esta indicado para el trata-
miento de pacientes adultos con melanoma irresecable o metas-
tasico con la mutacion de BRAF V600.¢

Las reacciones adversas observadas con mayor frecuencia
durante el desarrollo clinico fueron hiperqueratosis, alopecia,
eritrodisestesia palmoplantar, fatiga, rash, artralgia, piel seca,
nauseas, mialgias, cefalea, vomitos y prurito.

Estara disponible como capsulas duras de 50 mgy 75 mg.

ERENUMAB (AIMOVIG®)316

Es un medicamento bioldgico cuya indicacion aprobada es
la profilaxis de la migrafa en adultos que tienen al menos 4 dias
de migrafia al mes, es eficaz en reducir el nimero de dias que los
pacientes sufren migrafias.
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Enerumab es un anticuerpo monoclonal disefiado para unir-
se a un receptor del CGRP (péptido relacionado con el gen de
la calcitonina) en las células del organismo. Al unirse a este re-
ceptor, impide que el CGRP se fije a él y provoque la migrana.

La forma farmacéutica es una solucion inyectable en pluma
precargada administrada por via subcutanea. La dosis recomen-
dada es de 70 mg cada 4 semanas en una sola inyeccion. Algunos
pacientes pueden beneficiarse de una dosis de 140 mg cada 4 se-
manas, administrada en dos inyecciones de 70 mg.

En un estudio en el que participaron 667 pacientes que tenian
una media de 18 dias de migrana al mes, los tratados con Aimo-
vig tuvieron 7 dias menos de migrafia al mes, en comparacion
con 4 dias menos en los que recibieron placebo.

Las reacciones adversas mas frecuentes fueron reacciones en el
lugar de inyeccion, estrefiimiento, espasmos musculares y prurito.

Su grupo ATC: NO2C (preparados antimigranosos) y el la-
boratorio fabricante es: Novartis Europharm Limited.

ERAVACICLINA (XEVARA®)'V7

Eravaciclina es una fluorociclina que pertenece al grupo de
antibidticos de las tetraciclinas, inhibe la sintesis de la proteina
bacteriana mediante la unién a la subunidad 30S ribosomal y,
por consiguiente, previene la incorporacion de residuos de ami-
noacidos en la prolongacion de la cadena peptidica.

Indicada en el tratamiento de las infecciones intraabdomina-
les complicadas en adultos.

Los ensayos clinicos han mostrado capacidad de controlar
las infecciones intraabdominales complicadas.

Las reacciones adversas observadas con mayor frecuencia
durante el desarrollo clinico fueron nauseas, vomitos y flebitis en
el lugar de inyeccion.

INOTERSEN (TEGSEDI® )33

Inotersen es un oligonucledtido antisentido inhibidor de
la transtiretina humana (TTR) mutante y salvaje. El gen TTR
esta mutado en la amiloidosis transtiretina hereditaria produ-
ciendo una acumulacién de fragmentos de proteina TTR como
depdsitos amiloides en multiples 6rganos. Inotersen se une se-
lectivamente al ARN mensajero del TTR (ARNm) y causa su
degradacion. Esto evita la sintesis de proteina TTR en el higa-
do, teniendo como resultado una reduccion significativa de los
niveles de TTR en la circulaciéon y por consiguiente, reduce el
depdsito de amiloide.

La Indicaciéon aprobada es el tratamiento de la polineuro-
patia estadio 1 o estadio 2 en pacientes adultos con amiloidosis
transtiretina hereditaria (hATTR).

Estara disponible como solucién inyectable 284 mg.

LESINURAD/ ALOPURINOL (DUZALLO® )22

Las autoridades sanitarias han aprobado la combinacién
lesinurad/alopurinol para el tratamiento de la hiperuricemia en
pacientes adultos con gota que no alcanzan el objetivo de redu-

cir los niveles séricos de acido trico con una dosis adecuada de
alopurinol solo.

Los dos principios activos de Duzallo actian de formas dife-
rentes para evitar la acumulacion de acido urico:

 El lesinurad ayuda a eliminar el acido urico del organismo
mediante el bloqueo de una proteina llamada «transporta-
dor del acido urico 1» (URATTI) en los rinones. Normal-
mente el URATI permite que el acido urico vuelva a la
sangre después de que los rifiones lo hayan filtrado hacia
fuera. Al bloquear el URAT]I, se elimina mas acido urico
hacia la orina y permanece menos en la sangre.

+ El alopurinol reduce la produccion de acido urico en el or-
ganismo al bloquear una enzima llamada xantina oxidasa,
que es necesaria para producir acido Urico en el organismo.
Al reducir la produccién de acido trico, el alopurinol dis-
minuye su concentracion en la sangre y la mantiene baja,
lo que frena la formacién de los cristales.

El lesinurad esta autorizado en la UE como Zurampic desde
2016. El alopurinol se comercializa en la UE desde la década de
1960.

Su presentacion galénica es de comprimidos recubiertos con
pelicula (300mg/200mg y 200mg/200mg y su codigo ATC es
MO4AASID.

La concentracion del comprimido de Duzallo se elige para
que coincida con la dosis de alopurinol que haya estado toman-
do el paciente. La dosis recomendada es de un comprimido una
vez al dia, por la mafiana.

Los pacientes deberan beber abundante agua durante todo el
dia. Este medicamento solo se podra dispensar con receta médica.

Dos estudios principales demostraron que la combinacion
de alopurinol y lesinurad ayuda a reducir la concentracion de
acido urico cuando el uso exclusivo de alopurinol no consigue
un efecto suficiente.

En los dos estudios participaron mas de 800 adultos con
gota que presentaban una concentracion sanguinea de acido uri-
co elevada (superior a 65 mg/litro) a pesar del tratamiento con
alopurinol. La adicion de 200 mg de lesinurad una vez al dia al
tratamiento logré que el 55 % de los pacientes presentaran una
concentracion inferior a 60 mg/litro al cabo de 6 meses, en com-
paracién con el 26 % de los pacientes que recibieron un placebo
(un tratamiento ficticio) ademas del alopurinol.

Ademas, se realizaron dos estudios para demostrar que la
administracion de Duzallo producia unas concentraciones san-
guineas de los principios activos similares a las obtenidas con la
administracion de los principios activos por separado.

En los ensayos clinicos ha mostrado su capacidad para dis-
minuir el nivel de acido urico en el plasma y la orina a través del
aumento de la excrecién de acido urico y la disminucién de la
produccion de acido turico.

Los efectos adversos mas frecuentes de Duzallo (pueden
afectar hasta 1 de cada 10 pacientes) son gripe, enfermedad por
reflujo gastroesofagico (retorno a la boca de los acidos gastricos)
y analisis de sangre que muestran un aumento de los niveles de
creatinina en sangre (un marcador de la funcién renal). Las reac-
ciones adversas mas graves fueron insuficiencia renal, disfuncién
renal y calculos renales, que afectaron a menos de 1 paciente de
cada 100. Para consultar la lista completa de efectos adversos
notificados con Duzallo, consultar el prospecto.
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Duzallo no debe administrarse a pacientes con una dismi-
nucion importante de la funcion renal, incluidos aquellos con
insuficiencia renal grave, sometidos a dialisis o que hayan reci-
bido un trasplante de rinon. Tampoco debe administrarse a pa-
cientes con sindrome de lisis tumoral (una complicacién debida
a la rapida degradacion de las células cancerosas durante el tra-
tamiento del cancer) o sindrome de Lesch-Nyhan (una enferme-
dad genética rara). La lista completa de restricciones se puede
consultar en el prospecto.

Laboratorio solicitante: Griinenthal. Receta médica. Esta
combinacion esta aprobada por la FDA desde agosto de 2017.

MELATONINA (SLENYTO®)'2

El principio activo melatonina promueve el suefio mediante
la activacion de los receptores de melatonina.

Se ha aprobado en el tratamiento de insomnio en ninos y
adolescentes de 2- 18 afos de edad con trastorno del espectro
autista y/o sindrome de Smith- Magenis cuando las medidas de
higiene del sueno han resultado insuficientes.

Los ensayos clinicos han mostrado que incrementa la dura-
cién del sueio.

Las reacciones adversas observadas con mayor frecuencia
durante el desarrollo clinico fueron somnolencia, fatiga y cam-
bios de humor.

METREPTILINA (MYALEPTA®)3%

Metreleptina, un analogo de la leptina humana recombinan-
te. Imita el efecto fisiologico de la leptina uniéndose y activando
el receptor de leptina humano, de modo que disminuye varios ti-
pos de grasas en el organismo y reduce su acumulacion en tejidos
tales como higado y musculo.

En los ensayos clinicos ha mostrado que reduce los niveles de
hemoglobina glicada y triglicéridos en pacientes con lipodistrofia.

La indicacién aprobada es como complemento a la dieta
como un tratamiento de reemplazo para tratar las complicaciones
de la deficiencia en leptina en pacientes con lipodistrofia (LD):
-Con LD generalizada congénita (sindrome Berardinelli- Seip) o
LD generalizada adquirida (sindrome Lawrence) confirmadas, en
adultos y niflos de 2 o mas afios. -Con LD parcial familiar o LD
parcial adquirida (sindrome de Barraquer- Simons) confirmadas,
en adultos y nifios de 12 0 mas aflos para quienes los tratamientos
estandares no han logrado un adecuado control metabolico.

Las reacciones adversas observadas con mayor frecuencia
durante el desarrollo clinico fueron hipoglucemia, disminucion
del peso, reacciones en el lugar de inyeccion y formaciéon de an-
ticuerpos neutralizantes.

Estaré disponible como polvo para solucién inyectable 11,3 mg.

NERATINIB (NERLYNX® )%

Las autoridades sanitarias ha aprobado el neratinib para el tra-
tamiento adyuvante prolongado de pacientes adultos con estadios
iniciales de cancer de mama con sobreexpresion/amplificacion del
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receptor hormonal HER2 y que completaron hace menos de un
afio el tratamiento adyuvante previo basado en trastuzumab.

El principio activo neratinib es un inhibidor irreversible de la
tirosina-quinasa que bloquea la transduccion de la senal del fac-
tor de crecimiento mitogénico a través de la union covalente, de
alta afinidad al sitio de union del ATP de 3 receptores epidérmi-
cos del factor de crecimiento (EGFR) dando como resultado la
inhibicion sostenida de estas rutas de promocién del crecimiento
en cancer de mama con HER2-amplificado o sobre-expresado, o
que son HER2-mutante.

La forma galénica disponible son comprimidos recubiertos
de 40 mg. Su codigo ATC: LO1.

La dosis recomendada es de 6 comprimidos (240 mg) una vez
al dia con alimentos, preferiblemente por la manana. El trata-
miento debe iniciarse en el afio siguiente a la finalizacion del trata-
miento con trastuzumab, y se administra durante 1 ano. El médico
podra reducir la dosis o interrumpir el tratamiento si un paciente
presenta efectos adversos graves, como diarrea. El médico tam-
bién podra modificar la dosis en caso de que Nerlynx se adminis-
tre con otros medicamentos. Al iniciar el tratamiento con Nerlynx,
los pacientes reciben un tratamiento para prevenir la diarrea.

En los ensayos clinicos se ha demostrado que Nerlynx es mas
eficaz que el placebo para prevenir la reaparicion del cancer en
un estudio principal en el que participaron 2 840 mujeres con
cancer de mama HER2-positivo incipiente que ya habian reci-
bido trastuzumab.

Alrededor del 94 % de las mujeres que recibieron tratamiento
con Nerlynx durante un afio vivieron durante 1 ano mas después
de interrumpir el tratamiento con Nerlynx sin que reapareciera
el cancer, frente al 92 % de las que recibieron placebo. Al consi-
derar solo a las mujeres con cancer con receptores hormonales
positivos, alrededor del 95 % de las tratadas con Nerlynx vivie-
ron otro afo sin que el cancer reapareciera, frente al 91 % de las
tratadas con placebo, es decir, reduce el riesgo de recurrencia de
enfermedad invasiva después de dos afios en comparacion con
el placebo.

El efecto adverso mas frecuente de Nerlynx es la diarrea, que
afecta a casi todos los pacientes. Otros efectos adversos frecuen-
tes (que pueden afectar a mas de 1 de cada 10 pacientes) son nau-
seas, vomitos, cansancio, dolor abdominal, erupcion cutanea,
disminucion del apetito, estomatitis (inflamacion de la boca con
llagas) y espasmos musculares. Nerlynx no debe administrarse a
pacientes con insuficiencia hepatica grave.

Laboratorio solicitante: Puma Biotechnology. Debe ser pres-
crito por médicos experimentados en el tratamiento del cancer.

PATISIRAN (ONPATTRO® )%

Patisiran es un pequeiio ARN de interferencia (siRNA) de do-
ble cadena, que especificamente bloquea todos los tipos de trans-
tiretina (TTR), mutante y salvaje. El gen de la TTR esta mutado
en la amiloidosis transtiretina hereditaria, produciendo una acu-
mulacion de fragmentos de proteina TTR como depositos amiloi-
des en multiples 6rganos. Patisiran causa la degradacion catalitica
del ARN mensajero de TTR en el higado, dando como resultado
una reduccion significativa de los niveles séricos de la proteina
TTR y por lo tanto reduciendo el depoésito de amiloide.
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Esta indicado en el tratamiento de la amiloidosis hereditaria
por transtiretina (amiloidosis hATTR) en pacientes adultos con
polineuropatia estadio 1 o estadio 2.

Los ensayos clinicos han mostrado producir efectos clinica-
mente relevantes tanto en el componente neurolégico de la en-
fermedad y en la calidad de vida, como un impacto positivo en
los parametros cardiacos.

Las reacciones adversas observadas con mayor frecuencia
durante el desarrollo clinico fueron edema periférico y reaccio-
nes relacionadas con la infusion.

Estara disponible como concentrado para solucion para in-
fusion 2 mg/mL.

PEGFILGRASTIM (PELGRAZ®)1,26

Pegfilgrastim es un conjugado covalente del G-CSF humano
recombinante (r-metHuG-CSF) con una molécula de polieti-
lenglicol (PEG) que incrementa la produccion y diferenciacion
de neutrofilos maduros y funcionalmente activos desde sus pre-
cursores en la médula dsea.

Es un medicamento biosimilar, altamente similar al medica-
mento de referencia Neulasta (pegfilgrastim), que fue autorizado en
la Union Europea el 22 de agosto de 2002. Los datos muestran que
Pelgraz es comparable a Neulasta en calidad, seguridad y eficacia.

Indicacion aprobada es en la reduccion de la duracion de la
neutropenia y de la incidencia de neutropenia febril en pacientes
adultos con tumores malignos tratados con quimioterapia cito-
téxica (con excepcion de leucemia mieloide cronica y sindromes
mielodisplasicos).

Estara disponible como solucién para inyeccion 6 mg.

PEGFILGRASTIM (UDENYCA®)'¥

Pegfilgrastim es un conjugado covalente del G-CSF humano
recombinante (r-metHuG-CSF) con una molécula de polieti-
lenglicol (PEG) que incrementa la produccion y diferenciacion
de neutroéfilos maduros y funcionalmente activos desde sus pre-
cursores en la médula dsea.

La Indicacién aprobada: en la reduccion de la duracion de la
neutropenia y de la incidencia de neutropenia febril en pacientes
adultos con tumores malignos tratados con quimioterapia cito-
toxica (con excepcion de leucemia mieloide cronica y sindromes
mielodisplasicos).

Estara disponible como solucién para inyeccion 6 mg.

TEZACAFTOR/ IVACAFTOR (SYMKEVI®)'*

Tezacaftor es un corrector del CFTR que facilita el procesa-
miento y transporte celular de la proteina F508 incrementando
de este modo la cantidad de proteina funcional en la superficie
celular, mientras que ivacaftor es un potenciador de la proteina
CFTR, esto es, in vitro aumenta la apertura del canal de CFTR.

Symkevi esta indicado, en un régimen combinado con iva-
caftor 150 mg, para el tratamiento de pacientes con fibrosis quis-
tica (FC) de 12 anos y mayores homocigotos para la mutacién

F508del o que son heterocigotos para la mutacién F508del y
con una de las siguientes mutaciones en el gen regulador de la
conductancia transmembrana de la fibrosis quistica (CFTR):
P67L, R117C, L206W, R352Q, A455E, D579G, 711+3A—G,
S945L, S977F, R1070W, D1152H, 2789+5G—A, 3272-26A—>G
y 3849+10kbC—T.

En dos estudios pivotales, Symkevi ha mostrado que mejora
la funcion pulmonar y disminuye el nimero y la tasa de exacer-
baciones pulmonares en pacientes con fibrosis quistica con las
mutaciones arriba mencionadas, medidas durante 24 semanas
y 8 semanas.

En dos estudios pivotales, Symkevi ha mostrado que mejora
la funcion pulmonar y disminuye el numero y la tasa de exacer-
baciones pulmonares en pacientes con fibrosis quistica con las
mutaciones arriba mencionadas, medidas durante 24 semanas
y 8 semanas.

Las reacciones adversas observadas con mayor frecuencia
durante el desarrollo clinico fueron cefalea y nasofaringitis.

Estara disponible como comprimidos recubiertos de pelicula
100 mg/ 150 mg.

TILDRAKIZUMAB (ILUMETRI®)"»

Tildrakizumab es un inhibidor de la interleukina que actta
como inmunosupresor mediante la inhibicion de la accion de la
interleukina 23, reduciendo asi la liberacion de citoquinas proin-
flamatorias.

Esté indicada en el tratamiento de adultos con psoriasis en
placa de moderada a grave que son candidatos a recibir terapia
sistémica. Los ensayos clinicos han mostrado que reduce la res-
puesta inmune y el proceso inflamatorio y, de este modo, mejora
los signos y sintomas de pacientes con psoriasis en placa de mo-
derada a grave.

Las reacciones adversas observadas con mayor frecuencia
durante el desarrollo clinico fueron infecciones del tracto respi-
ratorio superior, gastroenteritis, nauseas, diarrea, cefalea, dolor
en el lugar de inyeccion y dolor de espalda.

Estara disponible como solucién para inyeccion 100 mg.

TISAGENLECLEUCEL (KYMRIAH® )33

Las autoridades sanitarias han aprobado el tisagenlecleucel
para dos tipos de cancer:

* Leucemia linfoblastica aguda (LLA) refractaria de células

B en ninos y adultos jovenes de hasta 25 afnos de edad, en
recaida post-transplante, ha reaparecido dos o en segunda
o posteriores recaidas.

* Linfoma B difuso de célula grande (DLBCL) en adultos
recivivante o refractario después de dos o mas lineas de
tratamiento sistémico.

Kymriah es un tipo de medicamento de terapia avanzada de-
nominado «medicamento de terapia génica», que acttia introdu-
ciendo genes en el organismo.

Los canceres de la sangre en los que se utiliza Kymriah son
«rarosy», y Kymriah ha sido designado «medicamento huérfano»
(es decir, un medicamento utilizado en enfermedades raras) para
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la LLA de células B el 29 de abril de 2014 y para el DLBCL el 14
de octubre de 2016.

El principio activo tisagenlecleucel es una terapia oncoldgica
inmunocelular autéloga que implica la reprogramaciéon de las
propias células T de un paciente para identificar y eliminar las
células que expresan CD-19. Esto se logra mediante la adicion
de un transgen que codifica un receptor antigeno quimérico.
Para ello, Kymriah se prepara a partir de los globulos blancos
del propio paciente, que se extraen de su sangre y se modifican
genéticamente en el laboratorio.

Cuando Kymriah se administra al paciente, los linfocitos T
modificados se unen a las células cancerosas y las destruyen, lo
que contribuye a eliminar el cancer del organismo.

Su presentacion galénica es Dispersion para perfusion por via
IV, dosis 1,2 X 10E6 - 6 X 10E8 CELULA. CODIGO NACIO-
NAL: 723579 Kymriah 2.0 x 10e6 - 6.0 x 10e8 celulas dispersion
para perfusion, 1-3 bolsas de perfusion. Su codigo ATC: LO3AX
OTROS INMUNOESTIMULANTES.

Se administra en una sola perfusion (goteo) en una vena y solo
debe administrarse al paciente cuyas células se utilizaron para
prepararlo. Antes de usar Kymriah, el paciente debe recibir un
ciclo corto de quimioterapia para eliminar los globulos blancos y,
justo antes de la perfusion, se le administrara paracetamol y un
antihistaminico para reducir el riesgo de reacciones a la perfusion.

Debera disponerse de un medicamento llamado tocilizumab
y de un equipo de reanimacién urgente por si el paciente presen-
ta un efecto adverso potencialmente grave denominado sindro-
me de liberacion de citocinas.

Hay que vigilar estrechamente a los pacientes durante 10 dias
después del tratamiento por si aparecen efectos adversos y se les
aconseja que permanezcan cerca de un hospital especializado
durante al menos 4 semanas después del tratamiento.

En los ensayos clinicos ha mostrado que consigue remision
con una duracion significativa en pacientes con LLA y una
respuesta objetiva con duracion significativa en pacientes con
DLBCL.

Las reacciones adversas observadas con mayor frecuencia du-
rante el desarrollo clinico en pacientes con LLA fueron el sindrome
de liberacion de citoquinas, un trastorno potencialmente mortal
que puede causar fiebre, vomitos, dificultad para respirar, dolor y
presion arterial baja y la disminucion de plaquetas, hemoglobina o
los globulos blancos, incluidos los neutrofilos y los linfocitos.

Otras reacciones adversas son infecciones, hipogammaglobu-
linemia, pirexia y disminucion del apetito.

Las reacciones adversas mas frecuentes en pacientes con
DLBCL fueron el sindrome de liberacion de citoquinas, infec-
ciones (3 de cada 10 pacientes) pirexia, diarrea, nauseas, hipo-
tension y fatiga.

Debe ser administrado en un centro cualificado para este tra-
tamiento y el tratamiento debe ser iniciado y supervisado por un
médico con experiencia en el tratamiento de neoplasias hemato-
logicas y entrenado para la administracion y manejo de pacien-
tes tratados con este medicamento.

Es un medicamento de terapia avanzada. La opinion positi-
va del CHMP se basa en la evaluacion del Comité de Terapias
Avanzadas.

Laborartorio: NOVARTIS EUROPHARM LIMITED.
USO HOSPITALARIO.
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TRASTUZUMAB (TRAZIMERA® )33

Trastuzumab un anticuerpo monoclonal que se une con alta
afinidad y especificidad al receptor 2 del factor de crecimiento epi-
dérmico humano (HER2) provocando la inhibicion de las células
tumorales que sobreexpresan HER2. Trazimera es un medicamento
biosimilar con un alto grado de similitud con el producto de referen-
cia Herceptin (trastuzumab) que fue autorizado en la Union Euro-
pea el 28 de agosto de 2000. Los estudios muestran que Trazimera es
comparable a Herceptin en términos de calidad, seguridad y eficacia.

Esta aprobado en las siguientes indicaciones:

» Cancer de mama metastasico de pacientes adultos con
cancer de mama metastasico (CMM) HER?2 positivo:

o En monoterapia para el tratamiento de aquellos pacien-
tes que hayan recibido al menos dos regimenes quimiote-
rapicos para su enfermedad metastasica. La quimiotera-
pia previa debe haber incluido al menos una antraciclina
y un taxano a menos que estos tratamientos no estén
indicados en los pacientes. Los pacientes con receptores
hormonales positivos también deben haber fracasado al
tratamiento hormonal a menos que este no esté indicado.

o En combinacién con paclitaxel para el tratamiento de
aquellos pacientes que no hayan recibido quimioterapia
para su enfermedad metastasica y en los cuales no esté
indicado un tratamiento con antraciclinas.

o En combinacion con docetaxel para el tratamiento de
aquellos pacientes que no hayan recibido quimioterapia
para su enfermedad metastasica.

o En combinacion con un inhibidor de la aromatasa para
el tratamiento de pacientes posmenopausicas con CMM
y receptor hormonal positivo, que no hayan sido previa-
mente tratadas con trastuzumab.

» Cancer de mama precoz (CMP) en pacientes adultos con
HER?2 positivo:

o Después de cirugia, quimioterapia (adyuvante o neoad-
yuvante) y radioterapia (si procede).

o Después de quimioterapia adyuvante con doxorubicina y
ciclofosfamida, en combinacion con paclitaxel o docetaxel.

o En combinacién con quimioterapia adyuvante consis-
tente en docetaxel y carboplatino.

o En combinacién con quimioterapia neoadyuvante segui-
do de tratamiento en adyuvancia con Trazimera para en-
fermedad localmente avanzada (incluyendo enfermedad
inflamatoria) o tumores > 2 cm de diametro

Trazimera debe emplearse Ginicamente en pacientes con can-
cer de mama metastasico o cancer de mama precoz, cuyos tumo-
res sobreexpresen HER2 o tengan amplificacion del gen HER2
determinados mediante un método exacto y validado.

+ Cancer gastrico metastasico, en combinacion con capecita-
bina o 5-fluoracilo y cisplatino, esta indicado para el trata-
miento de pacientes adultos con adenocarcinoma gastrico
0 union gastroesofagica metastasico, HER2-positivo, que
no hayan recibido un tratamiento previo para metastasis.
Debe emplearse tinicamente en pacientes con cancer gas-
trico metastasico (CGM), cuyos tumores sobreexpresen
HER2, definida por IHQ2+ y confirmada por un resultado
SISH o FISH o por un resultado THQ3+. Se deben em-
plear métodos de valoracion exactos y validados.
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Estara disponible como polvo para concentrado para solu-
cién para perfusion 150 mg.

VESTRONIDASA ALFA (MEPSEVII®)%33

Las autoridades sanitarias ha aprobado la vestroni-
dasa alfa para el tratamiento de la mucopolisacaridosis
de tipo VII (MPS VII, también conocida como sindro-
me de Sly), una enfermedad hereditaria causada por la
carencia de una enzima necesaria para descomponer los
hidratos de carbono complejos denominados glucosami-
noglucanos (GAG).

La enfermedad provoca la acumulaciéon de GAG en el
organismo, lo que causa una amplia variedad de problemas,
como rigidez articular, estatura baja, aumento del tamano del
higado y el bazo, hipoacusia, cataratas y retrasos del desa-
rrollo.

La MPS VII es «rara», y Mepsevii ha sido designado «medi-
camento huérfano» (es decir, un medicamento utilizado en en-
fermedades raras) el 21 de marzo de 2012.

El principio activo vestronidasa alfa es una forma recombi-
nante de la beta-glucuronidasa humana. Es un tratamiento de
reemplazo enzimatico destinado a proporcionar o suplementar
beta-glucuronidasa, una enzima que ayuda con la degradacion
de glicosaminoglicanos y por tanto, previene su acumulacion en
varios tejidos en el cuerpo.

La forma galénica disponible es concentrado para solucioén
para perfusion 2mg/ml. CODIGO NACIONAL: 723571 Mepse-
vii 2 mg/ml concentrado para solucion para perfusion, 1 vial de
5 ml (No comercializado). Su cédigo ATC: A16AB OTROS
PRODUCTOS PARA EL TRACTO ALIMENTARIO Y ME-
TABOLISMO: ENZIMAS.

Mepsevii se administra cada dos semanas mediante perfu-
sion (goteo) en una vena durante 4 horas. La dosis recomen-
dada para cada perfusiéon es de 4 mg por kilogramo de peso
corporal. Antes de la perfusion, el paciente recibe un trata-
miento con antihistaminicos para reducir el riesgo de reaccio-
nes alérgicas.

En los ensayos clinicos se ha demostrado que Mepsevii dis-
minuye los niveles de GAG en el organismo y reduce o estabiliza
los sintomas en pacientes con MPS VII.

En un estudio principal en el que participaron 12 pacien-
tes con MPS VII, los pacientes tratados con Mepsevii duran-
te 6 meses presentaron una reduccion del 65 % en los niveles
de GAG en orina. 11 de 12 pacientes experimentaron una
mejoria o una ausencia de empeoramiento de los sintomas,
incluidos los que afectan a la visién y al movimiento su ca-
pacidad de reducir los niveles de glicosaminoglicanos en el
cuerpo.

Las reacciones adversas observadas con mayor frecuencia
durante el desarrollo clinico fueron reacciones anafilactoides,
urticaria y tumefaccion en el sitio de inyeccion.

Debe ser prescrito y supervisado por un médico con expe-
riencia en mucopolisacaridosis VII u otros tratamientos meta-
bolicos hereditarios.

Laboratorio: ULTRAGENYX GERMANY GMBH. DE
USO HOSPITALARIO.

VIGABATRINA (KIGABEQ ®)'%

Es un antiepiléptico cuya actividad anticonvulsionante esta
mediada a través de la inhibicion selectiva e irreversible de la
enzima responsable de la ruptura del GABA.

Indicado en lactantes y niflos a partir de 1 mes de vida hasta
menores de 7 anos para:

» Tratamiento en monoterapia de espasmos infantiles (sin-

drome de West).

» Tratamiento en combinacion con otros medicamentos an-
tiepilépticos para pacientes con epilepsia parcial resisten-
te (convulsiones de inicio focal) con o sin generalizacidén
secundaria cuando otras combinaciones de medicamentos
han mostrado ser inadecuadas o mal toleradas.

Los ensayos clinicos han mostrado que reduce la frecuencia
de las crisis en pacientes con espasmos infantiles en monoterapia
y, en pacientes con epilepsia parcial resistente cuando se anade
al tratamiento antiepiléptico de base.

Las reacciones adversas observadas con mayor frecuencia
durante el desarrollo clinico fueron defectos en el campo visual,
trastornos psiquiatricos tales como agitacion, excitacion, agre-
sion, nerviosismo, depresion y reaccion paranoide, y trastornos
del sistema nervioso tales como sedacién marcada, estupor y
confusion.

Estara disponible como comprimidos solubles fragmentables
100 mg y 50 mg.

Kigabeq es un medicamento hibrido de Sabrilex (500mg,
granulos para solucién oral), que esta autorizado en la
Unidén Europea desde el 22 de marzo de 1993. Kigabeq con-
tiene el mismo principio activo que Sabrilex pero esta dis-
ponible en una dosis inferior (permitiendo el incremento de
dosis 50 mg), ademas de las dosis de 500 mg. Es para uso en
pediatria. Puede ser administrado a través de sonda gastrica
en pacientes que no pueden tragar. Una solicitud de autori-
zacion hibrida descansa en parte en los resultados preclinicos
y clinicos del medicamento de referencia y en parte en datos
nuevos.

VONICOG ALFA (VEYVONDI® )*3¢

Las autoridades sanitarias han aprobado el vonicog alfa para
el tratamiento de la enfermedad de von Willebrand (VWD) en
adultos de 18 anos o mayores cuando el tratamiento solo con
desmopresina es ineficaz o no indicado para:

* Tratamiento de hemorragias y sangrado quirurgico.

* Prevencion del sangrado quirurgico.

Veyvondi no debe utilizarse en el tratamiento de la hemofilia
tipo A.

Se utiliza «a demanda» para tratar los episodios hemorragi-
cos y también para prevenir y tratar las hemorragias durante las
intervenciones quirurgicas.

El principio activo de Veyvondi, el vonicog alfa, actia en el
organismo del mismo modo que el factor de Von Willebrand na-
tural. Sustituye a la proteina que falta, ayudando asi a que la
sangre coagule y controlando temporalmente el trastorno hemo-
rragico, es decir, se comporta de la misma manera que el factor
von Willebrand enddgeno.
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La forma galénica disponible es polvo y disolvente para solu-
cion para perfusion (650 Uy 1300 UT). La dosis y la frecuencia
del tratamiento dependen del tipo y la gravedad del episodio he-
morragico o de la envergadura de la cirugia, asi como del estado
y el peso corporal del paciente. Su codigo ATC: B02BD10.

En los ensayos clinicos Veyvondi ha mostrado que restablece
la adhesion plaquetaria al endotelio en la zona dafiada de los va-
sos sanguineos y corrige la deficiencia del factor VIII asociada.

Los efectos beneficiosos se han demostrado en dos estudios
principales que incluyeron 52 pacientes con enfermedad de Von
Willebrand.

* En el primer estudio participaron 37 pacientes que recibie-
ron Veyvondi para el tratamiento de los episodios hemo-
rragicos. El principal criterio de valoracion de la eficacia
se basé en la evaluacion de la eficacia del tratamiento. El
tratamiento con Veyvondi tuvo éxito en el 95 % de los pa-
cientes (20 de 22). Se registraron 193 episodios hemorragi-
cos 'y Veyvondi se calificd de «excelente» o «bueno» para el
tratamiento de cerca del 98 % de las hemorragias.

* En el segundo estudio participaron 15 pacientes a los que se
administrd Veyvondi para prevenir las hemorragias duran-
te una intervencion quirdrgica, incluidas cirugias mayores
como la artroplastia de rodilla. En las 15 intervenciones de
cirugia mayor y menor que se realizaron durante el estudio,
Veyvondi se califico de excelente o bueno para la preven-
cion de los episodios hemorragicos en las 15 intervenciones
quirargicas

Las reacciones adversas observadas con mayor frecuencia
durante el desarrollo clinico fueron mareos, vértigos, disgeusia,
temblor, taquicardia, trombosis venosa profunda, hipertension,
sofocos, vomitos, nduseas, prurito generalizado, molestias en el
pecho, parestesia en el lugar de la infusién, inversion de la onda
T del electrocardiograma y aumento del ritmo cardiaco. Veyvon-
di no debe utilizarse en pacientes que hayan presentado reaccio-
nes alérgicas a las proteinas de raton o de hamster.

El tratamiento debe ser prescrito por un médico con expe-
riencia en trastornos de la hemostasia.

Laboratorio solicitante: Baxalta innovaciones GmbH. Este
medicamento fue designado huérfano por la Comision Europea
el 26 de noviembre de 2010.

DAUNORUBICINA/CITARABINA (VYXEOS)*Y

Las autoridades sanitarias han aprobado la combinacioén
de daunorubicina/citarabina para el tratamiento de adultos con
diagnostico reciente de leucemia mieloide aguda que se presenta
tras el tratamiento de otro tipo de tumores (t-AML) o AML con
cambios asociados a mielodisplasia (AML-MRC).

La presentacion galénica disponible es como polvo para con-
centrado para solucion para infusion. Después de la reconstitu-
cioén, la solucion contendra 2,2mg/ml de daunorubicina y Smg/
ml de citarabina.

Es una formulacién liposomal de combinacion fija de dauno-
rubicina y citarabina, agentes antineoplasicos que inhiben la ac-
tividad de la topoisomerasa 11 y también causan dafio al ADN.

Los ensayos clinicos han mostrado su capacidad de aumen-
tar la supervivencia comparado con una combinacion estandar
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de citarabina y daunorubicina en pacientes con alto riesgo de
AML.

Las reacciones adversas observadas con mayor frecuencia
durante el desarrollo clinico fueron hipersensibilidad incluyendo
rash, neutropenia febril, edema, diarrea/colitis, mucositis, fatiga,
dolor musculo-esquelético, dolor abdominal, disminuciéon del
apetito, tos, dolor de cabeza, resfriado, arritmia, pirexia, desor-
denes del suefio ¢ hipotension.

El tratamiento debe ser iniciado y supervisado de un médico
con experiencia en el uso de medicamentos quimioterapicos.

Este medicamento fue designado huérfano por la Comision
Europea 11 de enero 2012.Laboratorio solicitante: Jazz Pharma-
ceuticals Ireland Limited.

AXICABTAGEN CILOLEUCEL (YESCARTA®)*3%3%

Las autoridades sanitarias han aprobado el Axicabtagen ci-
loleucel para el tratamiento:

* Linfoma difuso de células B grandes (LBDCG) en adultos

refractario o en recaida

* Linfoma primario mediastinico de células B grandes

(LBPM), después de dos o mas lineas de tratamiento sis-
témico.

Yescarta es un tipo de medicamento de terapia avanzada de-
nominado «medicamento de terapia génica», un tipo de medica-
mento que actua introduciendo genes en el organismo.

El principio activo axicabtagen ciloleucel es una terapia
oncolédgica inmunocelular autéloga, que implica la reprogra-
macion de las propias células T del paciente para identificar y
eliminar las células que expresan CD-19. Esto se logra median-
te la adicion de un transgen que codifica un receptor antigeno
quimérico.

Estara disponible como dispersion para perfusion por via IV
dosis 2 X 10E8 CELULAS INYECTABLE 68 ML. CODIGO
NACIONAL: 723562 YESCARTA 0,4 2 x 1078 células disper-
sion para perfusion, 1 bolsa de 68 m (No comercializado). Su c6-
digo ATC LO1X OTROS AGENTES ANTINEOPLASICOS.

Yescarta se prepara a partir de los glébulos blancos del pro-
pio paciente, que se extraen de su sangre y se modifican gené-
ticamente en el laboratorio. Cuando se administra al paciente,
los linfocitos T modificados se unen a las células cancerosas y
las destruyen, lo que contribuye a eliminar el cancer del orga-
nismo.

Se administra en una sola perfusion y solo debe administrar-
se al paciente cuyas células se utilizaron para prepararlo. Antes
de usar yescarta, el paciente debe recibir un ciclo corto de qui-
mioterapia para eliminar los globulos blancos existentes y, justo
antes de la perfusion, se le administrara paracetamol y un anti-
histaminico para reducir el riesgo de reacciones a la perfusion.

Debera disponerse de un medicamento llamado tocilizumab
y de un equipo de reanimacién urgente por si el paciente presen-
ta un efecto adverso potencialmente grave denominado sindro-
me de liberacion de citocinas.

Hay que vigilar estrechamente a los pacientes durante 10 dias
después del tratamiento por si aparecen efectos adversos y se les
aconseja que permanezcan cerca de un hospital especializado
durante al menos 4 semanas después del tratamiento.
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En los ensayos clinicos ha mostrado que consigue una res-
puesta objetiva con una duracion significativa en pacientes con
LBDCG y pacientes con LBPM.

En el estudio principal en el que participaron 111 pacientes con
LBDCG y LBPM que no habia respondido o que habia reapare-
cido después del tratamiento previo revel6 que Yescarta es eficaz
para eliminar el cancer en muchos pacientes. De los pacientes que
participaron en el estudio, el 47 % experimentaron una respuesta
completa (lo que significa que no presentaban signos de cancer) y
el 66 % experimentaron al menos una respuesta parcial después
del tratamiento con Yescarta. Estos resultados fueron mejores que
los observados en estudios de pacientes que recibieron tratamien-
tos antineoplasicos convencionales, en los que alrededor del 7 %
de los pacientes experimentaron una respuesta completa y alrede-
dor del 26 % experimentaron al menos una respuesta parcial.

Las reacciones adversas observadas con mayor frecuencia
durante el desarrollo clinico fueron sindrome de liberacién de ci-
toquinas (un trastorno potencialmente mortal que puede causar
fiebre, vomitos, dificultad para respirar, dolor y presion arterial
baja), infecciones, pirexia, diarrea, nauseas, hipotension y fatiga.
En mas de 1 de cada 2 pacientes se producen efectos adversos
graves. Los efectos adversos graves mas frecuentes son el sindro-
me de liberacidn de citoquinas, encefalopatia e infecciones

Debe ser administrado en un centro cualificado para este tra-
tamiento y el tratamiento debe ser iniciado y supervisado por un
médico con experiencia en el tratamiento de neoplasias hemato-
logicas y entrenado para la administracion y manejo de pacien-
tes tratados con este medicamento.

Es un medicamento de terapia avanzada y la opinién positi-
va del CHMP se basa en la evaluacion del Comité de Terapias
Avanzadas.

Este medicamento fue designado huérfano por la Comision
Europea el 16 de diciembre 2014, y se evaludé mediante procedi-
miento acelerado.

Laboratorio: GILEAS SCIENCE SL . USO HOSPIT-
LARIO. Seguimiento adicional. El CHMP recomienda la con-
cesion de una autorizacién de comercializacion para Nerlynx
(neratinib), para el tratamiento adyuvante de pacientes adultos
con cancer de mama, después de reexaminar su opinioén negativo
para este medicamento adoptado en febrero de 2018.
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RESUMEN

Introduccion: los meningiomas suponen el 15-20% de las neoformaciones primarias del SNC en adultos. La mayoria son benignos,
encontrando Unicamente un 5% de tumores malignos. La RM los caracteriza pero el diagndstico definitivo se confirma mediante
histopatologia. Objetivos: determinar si la agresividad de los meningiomas intracraneales utilizando la RM es congruente con la
agresividad que se demuestra en el estudio histopatologico. Material y método: se estudian 14 casos de meningiomas intracraneales
con imagen de RM vy estudio histopatologico comprendidos entre los afios 2004 y 2016. Se analizan sus caracteristicas radiologicas
determinando su agresividad mediante RM e histopatologia. Resultados: 7 (50%) de los 14 meningiomas fueron agresivos en el estu-
dio mediante RM, mientras que 4 (28,6%) lo hicieron mediante el estudio histopatologico. La sensibilidad de la RM fue del 100% y la
especificidad 70%. Las tinicas variables que consiguieron una p<0,05 en el estudio de agresividad mediante RM fueron los margenes
irregulares y el realce heterogéneo. Conclusiones: La RM es apta para su utilizacion como técnica de cribado inicial en el diagnostico
de agresividad de meningiomas intracraneales, siendo limitada para su diagnostico confirmatorio. No se han encontrado evidencias
significativas para determinar qué caracteristicas radiologicas definen la agresividad tumoral.

PALABRAS CLAVE: Meningioma. Radiodiagndstico. Anatomia Patologica.

Radio-histological concordance in intracranial meningiomas

SUMMARY: Aim: meningiomas account for 15-20% Central Nervous System primary neoplasms in adults. Many are benign, but
the 5% of them are malignant. MRI characterizes them, describing a series of radiological findings suggestive of aggressiveness,
although the diagnosis is confirmed by histopathology. Objectives: Determine if the aggressiveness of intracranial meningiomas
using MRI is consistent with histopathology. Material and Methodology: 14 cases of meningiomas with MR imaging and histopatho-
logy ranging 2004 to 2016 were reported. Its radiological characteristics were analyzed by determining their aggressiveness by MRI
and Histopathology, carried out a study of diagnostic tests. Results: 7 (50%) of the 14 meningiomas were aggressive in the study by
MRI, while 4 (28.6%) did so by histopathology. The sensibility of MRI was 100% and specificity 70%. The only variables that achie-
ved p<0.05 by studying aggression MRI were irregular borders and heterogeneous enhancement. Conclusions: MRI is suitable for
use as initial screening in the diagnosis of intracranial meningiomas aggressiveness, being restricted for confirmatory diagnosis. We
found no significant evidence to determine what radiological characteristics define tumor aggressiveness.

KEYWORDS: Meningioma. Radiodiagnosis. Pathological Anatomy.

INTRODUCCION Afectan a 2 de cada 100.000 habitantes (excluyendo los casos

asintomaticos) y han experimentado un incremento en su diag-

Los meningiomas son tumores que nacen de la duramadre
y derivan de las células del recubrimiento meningotelial que
residen en las cubiertas aracnoideas del encéfalo. Son una de
las neoplasias cerebrales mas frecuentes!?, representando el
15-20% del total de neoformaciones primarias del sistema ner-
vioso central en adultos® y el 20-35%*>67 de las intracraneales.

Meédico civil. Hospital Central de la Defensa Gémez Ulla. Servicio de Radiodiagnos-
tico. Madrid. Espafa.

Meédico Residente. Servicio de Cardiologia. Hospital Universitario de Salamanca.
Espaia

Doctor CC Biologicas. Hospital Central de la Defensa Gomez Ulla. Servicio de Salud
laboral. Madrid. Espana.

Tcol. Médico. Hospital Central de la Defensa Gomez Ulla. Servicio de Radiodiag-
noéstico. Madrid. Espana.

Cor. Médico. Hospital Central de la Defensa Goémez Ulla. Servicio de Radiodiagnos-
tico. Madrid. Espaiia.

©

=

Recibido: 31 de enero de 2018
Aceptado: 6 de septiembre de 2018

doi: 10.4321/51887-85712018000400006

248 Sanid. mil. 2018; 74 (4)

nostico directamente proporcional al aumento de uso de técni-
cas de imagen®. Su incidencia aumenta con la edad, siendo mas
frecuentes a partir de la segunda década de vida®, con un pico
de edad a los 50-60 afios. E1 90% son intracraneales y el 10%
intrarraquideos. Si diferenciamos en funcion del sexo, los me-
ningiomas suponen el 20% de los tumores intracraneales mas-
culinos y el 38% de los femeninos, con una relacion mujeres-
hombres de 2:1. Atendiendo a los intracraneales, constituyen el
7% de los tumores de la fosa posterior y entre el 3-12% de los
tumores del angulo pontocerebeloso, compartiendo esta locali-
zacion con otras neoplasias intracraneales frecuentes como el
schwannoma?®. Asimismo, pueden extenderse a senos paranasa-
les y cavidad nasal, desplazando el nervio y el quiasma dptico?.
Son multiples en un 5-15%, especialmente si se asocian a neuro-
fibromatosis tipo 2.

La mayoria de los meningiomas son de estirpe benigna, pero
existen casos de meningiomas atipicos y malignos suponiendo
menos del 5% del total de los mismos*.
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Etiologia

Entre los factores que influyen en su etiologia podemos des-
tacar factores exdgenos como la radiacion a altas dosis, unico
factor de riesgo confirmado'?, siendo en estos casos con mayor
frecuencia multiples, malignos y con tendencia a recidivar. Exis-
ten asi mismo evidencias para atribuir a estos tumores un cierto
componente hormonal (estrégenos y progesterona).

En su desarrollo interviene la activaciéon de oncogenes y
la desaparicion de genes supresores de tumores: protooncogen
c —cis y el gen NF2 (presente en casi todos los meningiomas
familiares), lo cual explica que los pacientes con neurofibroma-
tosis tipo 2 tengan mas riesgo de padecerlos.

Algunos antigenos viricos tienen un papel importante en la
etiologia de estos tumores, como el virus herpes simple tipo 1'!.
Otros factores como la obesidad estan atin en fase de investiga-
cién, y existe controversia en su relacién con los mismos!?, al
igual que ocurre con su asociacion con traumatismos craneoen-
cefalicos.

Manifestaciones clinicas

Una gran parte de los meningiomas son asintomaticos, des-
cubriéndose de forma incidental mediante un estudio de Tomo-
grafia Computarizada (TC) o Resonancia Magnética (RM).
Los sintomas que presentan este tipo de tumores dependen de
la localizacion de los mismos: pueden causar compresion de las
estructuras adyacentes, edema peritumoral!!, desestructuracién
cerebral e invasion de la corteza cerebral y periostosis.

Los sintomas mas frecuentes son cefalea, papiledema asociado
a alteraciones visuales o anosmia por compresion de pares cra-
neales, alteraciones cognitivas y de la conducta, hemiparesias y
mareos®. Pueden cursar con hipertension intracraneal y crisis con-
vulsivas de afios de evolucion'?.

Diagnéstico por imagen

Para el diagnostico de tumores cerebrales la resonancia mag-
nética y la tomografia computerizada son técnicas de uso obli-
gatorio’. Es frecuente que tras la aparicion de sintomas neuro-
logicos en el contexto de una hemorragia intracraneal o de un

ictus, la TC sea la primera prueba a realizar; sin embargo, en
el diagndstico de masa ocupante de espacio intracraneal la RM
juega un importante papel'¥. La RM ademas esta indicada para
clasificarlos’, aportando informacion funcional acerca del tu-
mor. Y no debemos olvidar que ha supuesto un avance de cara al
tratamiento gracias a su diagnéstico precoz!'c.

El estudio anatomico de la imagen en RM se compone de
secuencias T1, T2, secuencia de recuperacion de inversion ate-
nuada de fluido (FLAIR) y T1 con contraste!. Las imagenes
potenciadas en T1 son las que demuestran una mayor correla-
cién anatomica mientras que imagenes potenciadas en T2 de-
muestran mejor los cambios anatomicos relacionados con la
patologia. La secuencia FLAIR es una secuencia T2 potenciada
con un mecanismo de inversion-recuperacion que produce una
supresion de la senal del liquido cefalorraquideo (LCR), siendo
util para visualizar imagenes adyacentes a espacios que contie-
nen LCR como las areas periventriculares y de la convexidad!”.
El contraste que se utiliza en neuroimagen es el gadolinio y con
su uso se consigue la determinacion de elementos patoldgicos
mediante su realce'®.

Desde el punto de vista anatomico la RM muestra la relacion
del tumor con el tronco encefalico, con los pares craneales y con
los vasos sanguineos. Estos hallazgos son importantes porque
explican tanto la clinica como el pronostico del paciente, y pue-
den ayudar en la toma de decisiones respecto a su tratamiento.
No siempre es sencilla su deteccion ya que tienen una localiza-
cion, tamano y forma variable, y su imagen en resonancia mag-
nética puede ser muy heterogénea y confundirse con el tejido
sano de alrededor!.

En el estudio de RM sin contraste la mayoria de los menin-
giomas presentan un aspecto redondeado homogéneo. En la se-
cuencia potenciada en T1 son isointensos® a la corteza cerebral
adyacente en un 50% de los casos, o hipointensos® en el 50% res-
tante. En la secuencia potenciada en T2 podemos observar una
tumoracion hiperintensa® en el 50% de los casos respecto a la
sustancia gris adyacente (Figura 1), mientras que el 50% restante
son isointensos. La presencia de heterogenicidad en T1 y en T2
se correlaciona con cambios intratumorales como presencia de
grasa, quistes, calcificaciones y neoformacion de vasos promi-
nentes. Todos ellos presentan realce® rapido, intenso y homogé-
neo’ tras la administracion de contraste intravenoso (Figura 2),
que permite detectarlos y localizarlos con exactitud. La localiza-
cién y la invasion encefalica predicen la evolucion clinica.

Figura 1. Figura 2.

Figura 3.

Figura 4.
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En el margen del tumor suele observarse la cola dural (ex-
tension engrosada y ahusada de duramadre realzada por el con-
traste), que es un importante factor prondstico (Figura 3). Asi
mismo, es fundamental en el estudio prequirtrgico para la co-
rrecta interpretacion de los bordes de reseccion, ya que esta ma-
nifestacion puede ser debida a infiltracion tumoral o a reaccioén
de la duramadre.

Muchos criterios de imagen sugieren una invasion encefa-
lica y determinan el diagnéstico de tumor anaplasico o ma-
ligno. Algunos de ellos son margenes tumorales irregulares o
indistintos, extension en forma de hongo, tumor opacificado
y drenaje venoso prominente en sentido central. También es
caracteristico de los meningiomas atipicos y anaplasicos la pre-
sencia de quistes, hemorragias o necrosis, lo que produce una
seflal heterogénea dentro del tumor y reafirman los criterios de
malignidad?®. En los meningiomas malignos las caracteristicas
mas frecuentes son la destruccidon 6sea (Figura 4), la necrosis,
el realce irregular o la proyeccion encefalica. El edema mar-
cado peritumoral es sugestivo de malignidad, interfieren en
su formacion, el tipo histoldgico, vascularizacion, factores de
crecimiento endotelial, prostaglandinas y el nivel hormonal?®,
siendo menos relevante la compresidén que ejerce localmente el
tumor en su formacion?!. Destacar que el tamafio del tumor y
su localizacién también intervienen en la formacién del ede-
ma, siendo, en estos casos independiente de la malignidad del
tumor.

Como se ha citado anteriormente, la RM ofrece ademas
de un punto de vista anatomico un punto de vista fisiologico
mediante técnicas especificas como son DWI (secuencia de di-
fusién) y MRS (espectroscopia), esta tltima dando un enfoque
metabolico a la pruebal3. Es interesante destacar el uso de la téc-
nica de difusion (DWI) con el fin de detectar isquemia. Esta se-
cuencia es util para detectar necrosis postradiacién como causa
de la aparicion de meningiomas intracraneales!® convirtiéndose
en algunos centros en una practica rutinaria.

Estudio Histopatolégico

El diagnostico de confirmacion de meningioma se obtiene
mediante estudio Histopatoldgico®. Este estudio no se realiza de
rutina, reservandose casi en su totalidad a los casos en los que
se indique su reseccion para confirmar el grado de agresividad
del mismo.

La realizacion de una biopsia de tejido cerebral no esta exen-
ta de riesgos, sobre todo en pacientes ancianos?? con alto riesgo
médico-quirurgico y en meningiomas de localizaciones de dificil
acceso’s. La amplitud y tiempo necesario para acceder al menin-
gioma van a influir en la morbilidad?.

Macroscopicamente son tumores nodulares encapsulados y
se encuentran adheridos a la duramadre, donde reside su vascu-
larizacion. Son extraaxiales y suelen estar proximos a la sustancia
gris, al hueso y al fluido cerebroespinal'. A veces se distribuyen
en placas, pueden comprimir estructuras adyacentes y sufrir un
fenomeno de hiperostosis.

Microscdpicamente son tumores generalmente benignos,
de crecimiento lento!-?. El diagnostico se basa en rasgos histo-
patolégicos caracteristicos como la presencia de remolinos de
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células aracnoideas que rodean un material hialino central los
cuales se calcifican dando cuerpos de Psamoma, o la disposi-
cion de sus células en vainas separadas por trabéculas de tejido
conjuntivo.

Existen varias clasificaciones segiin su histopatologia, sien-
do la mas importante la clasificacion de la OMS 2016 la cual
se basa en la proliferacion celular medida mediante la proteina
Ki67%, mitosis, y hallazgos histologicos tales como necrosis y
la presencia de invasion encefalica. Segun estos parametros se
clasifican en meningiomas grado I: tipicos (o benignos), grado
II: atipicos y grado III*: malignos.

Dentro de los clasificados como grado I encontramos los
siguientes subtipos histologicos: meningotelial, fibroso (fibro-
blastico), transicional (mixto), psamomatoso, angiomatoso, mi-
croquistico, secretor, linfoplasmocitico y metaplasico®. Dentro
de los grado II encontramos los subtipos cordoide, de células
claras y atipico. Por ultimo dentro de los grado III encontramos
los subtipos papilar4, rabdoide y anaplasico?.

El 3% de los benignos (grado I) recidiva a los 5 afios, mien-
tras que los clasificados como grado II y III tienen un riesgo
de recidiva del 78%, ademas la supervivencia en estos casos esta
disminuida?.

Existen tumores extraaxiales que pueden compartir caracte-
risticas con los meningiomas; para diferenciarlos, la inmunohis-
toquimica es esencial®>%,

La expresividad de FAS (acido graso sintasa) y BFABP
(proteina ligadora de acidos grasos cerebrales) es alta en inva-
sion cerebral y recurrencias??72%, permitiéndonos diferenciar
meningiomas grado I, de los grado II y III. La expresiéon de
COX-2 es mas frecuente en meningiomas grado II, y es un dato
de mal pronéstico importante en los pacientes supervivientes
de meningioma de este grado*?. Otras proteinas correlacio-
nadas con la malignidad de los meningiomas son la AKT-2 y
NY-ESO-1%.

Tratamiento

Para la decision del tratamiento a realizar se requiere un co-
nocimiento exhaustivo de la localizacion y extension del tumor,
de su grado en funcién de la clasificacion de la OMS y de la
actividad bioldgica y la funcionalidad del tejido cerebral circun-
dante. Para todo ello las técnicas de eleccion son tanto la RM
como la PET-TC"B. La RM tiene una importante implicacion a
la hora de establecer el plan terapéutico, pero es especialmente
esencial en el seguimiento posterapéutico, pudiendo monitorizar
la aparicion de recidivas y su progresion a mayor grado de agre-
sividad tumoral'4.

El tratamiento se basa en la reseccién quirtrgica en los casos
sintomaticos y de gran tamafo, y en el seguimiento en los tumo-
res asintomaticos y de pequenas dimensiones. Puede utilizarse
radioterapia de haz externo o radiocirugia estereotactica (SRS)
tras la cirugia para evitar la aparicion de recurrencias. La qui-
mioterapia no es efectiva en estos tumores, aunque han apareci-
do nuevas lineas de investigacién que podrian ser eficaces'. La
radioterapia no se utiliza como procedimiento primario. Es util
en tumores residuales después de la cirugia, en tumores malignos
y en recidivas.
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Tabla 1. Estudio de Pruebas diagnésticas: datos obtenidos en el estudio por RM tomando como GOLD ESTANDAR el estudio Histo-

patologico.

Estudio Histopatologico (Gold estandar)

Resonancia Magnética Meningioma Agresivo Meningioma no Agresivo Total

Meningioma Agresivo 4 3 7

Meningioma no Agresivo 0 7 7

Total 4 10 14
OBJETIVOS De los 14 meningiomas analizados, 7 (50%) fueron catego-

Debido a la alta prevalencia de meningiomas intracranea-
les en la edad adulta y la disponibilidad para su estudio de una
técnica poco cruenta como es la RM, se plantean los siguientes
objetivos:

1. Determinar si la agresividad de los meningiomas in-
tracraneales objetivada en funcién de los hallazgos ob-
servados en Resonancia Magnética es congruente con
la agresividad objetivada mediante estudio histopato-
logico.

2. Revisar mediante RM los diferentes tipos de meningio-
mas intracraneales y sus caracteristicas radiologicas en
funcion de su agresividad.

MATERIAL Y METODOS

Se realiza un estudio observacional transversal de pruebas
diagnosticas en el que evaluamos la imagen de Resonancia
Magnética y el resultado histopatoldgico de los distintos menin-
giomas. La poblacién a estudio comprende aquellos pacientes
pertenecientes al Hospital Central de la Defensa Gomez Ulla
(procedentes del Sistema Nacional de Salud ¢ ISFAS), a los que
les ha sido diagnosticado un meningioma intracraneal mediante
un estudio de Resonancia Magnética por el Servicio de Radio-
diagnostico y posteriormente se ha llevado a cabo un estudio
histopatoldgico por el servicio de Anatomia Patologica de dicho
hospital. Se realiza una tabla donde se comparan las distintas
variables determinadas en el estudio de diagnéstico por imagen
con la variable correspondiente al grado de agresividad en el es-
tudio histopatologico. Posteriormente se realiza el analisis esta-
distico de los datos recogidos.

RESULTADOS

Se han reclutado 14 pacientes con estudio de meningioma
intracraneal mediante Resonancia Magnética y examen histopa-
tologico de los mismos, de los cuales 8 (57,1%) eran varones y
6 (42,9%) mujeres comprendidos entre los 27 y los 81 afios. La
edad media al diagnostico en nuestra muestra ha sido 60 afios
en varones y 66 afios en mujeres. Del total de meningiomas es-
tudiados, 4 (28,6%) fueron tipificados como meningiomas grado
IT y grado III segun la clasificacion de la OMS para su imagen
histopatoldgica, clasificandolos como meningiomas agresivos,
mientras que los 10 casos restantes (71,4%) se tipificaron como
grado I seglin la misma clasificacion, y por lo tanto benignos.

rizados como agresivos acorde a las caracteristicas radiologi-
cas estudiadas en RM (prevalencia aparente de los agresivos en
los pacientes de nuestra muestra), frente a los 4 (28,6%) 1C95%
(1,54-55,81%) que lo fueron mediante examen histopatologico
(prevalencia real de meningiomas agresivos en los pacientes de
nuestra muestra). Los resultados obtenidos en el estudio de vali-
dez de la Resonancia Magnética, tomando como gold standar el
examen histopatolégico con un IC de confianza del 95% fueron
las siguientes: como datos de validez interna se ha obtenido una
sensibilidad de un 100% 1C95% (87,5-100), con la consiguiente
ausencia de Falsos Negativos; especificidad de un 70% 1C95%
(36,6-100), contando con 3 Falsos Positivos. Como datos de vali-
dez externa se ha obtenido un Valor Predictivo Positivo (VPP) de
57,14% 1C95%(13,3-100) y un Valor Predictivo Negativo (VPN)
del 100% I1C95%(92,9-100).

El Indice de Youden calculado fue 0,7 IC95% (0,42-0,98) y
el indice de validez (Kappa) fue 78,6 1C95%(53,5-100) (Tabla 1
y Tabla 2).

Tabla 2. Validez Interna y Externa del estudio de la agresividad de
meningiomas intracraneales por Resonancia Magnética.

IC (95%)
Validez Interna
Sensibilidad (%) 100 87,5-100
Especificidad (%) 70 36,6-100
Validez Externa
Valor Predictivo + (%) 57,1 13,3-100
Valor Predictivo — (%) 100 92,9-100

*[C(95% ). Intervalo de Confianza del 95%

Todas las variables utilizadas para la determinacion de la
agresividad mediante RM (margenes irregulares, realce hete-
rogéneo, invasion de hueso, necrosis, hemorragia y edema va-
sogénico peritumoral), se observaron en su totalidad (100% de
los casos) en meningiomas agresivos (grados II, III), excepto el
edema vasogénico peritumoral que se observo en 5 de los casos
tipificados como no agresivos (grado 1), siendo el 50% agresivos
y el 50% no agresivos del total casos con edema.

Las tunicas variables de mediciéon del comportamiento ra-
diolégico del meningioma que consiguieron una adecuada sig-
nificacion estadistica (p:0,05), medida mediante el test exacto
de Fisher, acorde al estudio de agresividad, por RM fueron:
margenes tumorales irregulares (p:0,050) y realce heterogéneo
(p:0,026), no consiguiendo ninguna de las dos significacion esta-
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distica mediante el estudio histopatologico. La variable necrosis
muestra un tendencia (p:0,070) mediante el estudio por RM.

Por otro lado, ninguna variable de comportamiento radiolo-
gico ha conseguido suficiente significacion estadistica acorde a
los resultados de agresividad mediante estudio histopatologico.
Si existe una tendencia a demostrar agresividad en las variables:
realce heterogéneo (p=0,095), infiltracion de hueso (p=0,066),
hemorragia intratumoral (p=0,066) y neoformacion de vasos
(p=0,095).

En el estudio de agresividad por RM, todas las variables de
comportamiento radioldgico se presentaron con mayor frecuen-
cia en meningiomas agresivos a excepcion del edema vasogénico
que se presentd de la misma manera en meningiomas agresivos y
no agresivos, y las variables calcificaciones intracraneales y dege-
neracion quistica, las cuales se presentaron con mayor frecuencia
en meningiomas no agresivos de la siguiente manera: 2(66,7%)
(p:1,000) y 1(100%) (p:1,000) respectivamente, destacando que
la degeneracion quistica se presenta de manera exclusiva en me-
ningiomas no agresivos.

En el analisis de las variables por estudio histopatologico, las
variables se distribuyen de manera dispar a lo observado me-
diante el analisis por RM. En concordancia con el estudio por
RM las variables realce heterogéneo, infiltracion de hueso, he-
morragia y neoformacion de vasos se presentaron con mayor fre-
cuencia en meningiomas agresivos, 3 (60%) (p:0.095), 2 (100%)
(p:0,066), 2 (100%) (p:0,066) y 3(60%) (p:0,095) respectiva-
mente. Las variables, calcificaciones y degeneracion quistica,
concordaron con el estudio por RM, presentandose con mayor
frecuencia en meningiomas no agresivos, 3 (100%) (p:0,505),
1(100%) (p:1,000) respectivamente. El resto de variables se dis-
tribuyeron de manera dispar al estudio por RM.

Las tunicas variables que se distribuyeron con frecuencia
exacta en el estudio por ambas técnicas fueron infiltracion de
hueso, degeneracion quistica y hemorragia intratumoral con la
misma significacion estadistica s6lo en el caso de la degeneracion
quistica (p:1,000) (no significativo).

Las frecuencias absolutas y relativas de las caracteristicas
radiologicas segun su presentacion en meningiomas agresivos
acorde al estudio realizado mediante RM y el y el estudio histo-
patologico, se representan en la Tabla 3.

DISCUSION
Estudio de validez de la RM

La sensibilidad obtenida para la determinacién de la agresi-
vidad de meningiomas intracraneales estudiando su imagen por
RM fue de un 100% IC95% (87,5-100) de esto, se concluye que
la tasa de falsos negativos (meningiomas catalogados como no
agresivos mediante RM, resultando agresivos mediante el estu-
dio con nuestro gold standard, el estudio histopatologico) es del
0%. Podemos afirmar que los casos en los que se concluye que
el meningioma es no agresivo mediante el estudio por RM, lo
es, con un 100% de probabilidad, en concordancia con el valor
predictivo negativo (VPN) obtenido: 100% I1C95%(92,9-100),
sugiriendo la alta capacidad de la prueba como cribado de la
agresividad del meningioma intracraneal con un intervalo de
confianza estrecho.

Sin embargo, la especificidad obtenida resulté un 70% 1C95%
(36,6-100), segtin esto la tasa de falsos positivos (meningiomas
catalogados como agresivos por RM, resultando no agresivos
mediante el estudio Histopatoldgico) es de un 30%, siendo ade-
mas el valor predictivo positivo de la prueba (VPP): 57,51%
1C95%(13,3-100). Estos resultados parecen insuficientes para su-
gerir utilizar dicha prueba para confirmar el diagndstico, siendo
ademas poco precisos, existiendo intervalos de confianza para
dichas mediciones demasiado amplios. No obstante, el resultado
obtenido de especificidad de la prueba, es un valor destacable,
susceptible de ser valorado con una muestra de mayor tamano,
que permita ademas estrechar su intervalo de confianza, consi-
deradamente amplio en nuestro estudio.

Guzman de Villoria, J. A. et al. realizaron un analisis de 129
pacientes en el que se estudio la agresividad de gliomas y tumores
primarios cerebrales acorde a su presentacion en RM convencio-
nal y potenciada, obteniéndose una sensibilidad y especificidad
de 95,9%y 70% respectivamente mediante el estudio de RM con-
vencional para el examen de tumores primarios cerebrales; datos
similares a los nuestros, siendo la sensibilidad levemente inferior
a la obtenida en nuestro estudio. En dicha publicacion se conclu-
yo que la RM es una prueba apta para graduar la agresividad en
tumores cerebrales primarios®.

Tabla 3. Frecuencias absolutas y relativas para variables de comportamiento radiologico del meningioma en funcion de la agresividad del

tumor por estudio en RM y estudio Histopatologico.

Estudio Resonancia Magnética

Estudio Histopatologico

Agresivo n (%) No Agresivo n (%) p Agresivo n (%) No Agresivo n (%) P
Margenes tumorales irregulares 6(100) - p:0,050 3(50,0) 3(50,0) p:0,245
Realce heterogéneo 5(100) - p:0,021 3(60) 2(40) p:0,095
Cola dural 6(66,7) 3(33,3) p:0,266 3(33,3) 6(66,7) p:1,000
Infiltracion de hueso 2(100) - p:0,462 2(100) - p:0,066
Calcificaciones 1(33.3) 2(66,7) p:1,000 - 3(100) p:0,505
Necrosis 4(100) - p:0,070 2(50) 2(50) p:0,520
Degeneracion Quistica - 1(100) p:1,000 - 1(100) p:1,000
Hemorragia 2(100) - p:0,462 2(100) - p:0.066
Edema 5(50,0) 5(50,0) p:1,000 3(30,0) 7(70,0) p:1,000
Neoformacion de vasos 4(80,0) 1(20,0) p:0,266 3(60,0) 2(40) p:0.095

*p calculada mediante Test Exacto de Fisher.
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Concordancia en el analisis de variables de comportamiento
radiologico

La mayoria de las variables utilizadas para determinar agre-
sividad en nuestro estudio son compartidas con publicaciones
anteriores con el mismo fin. En algunos de ellos los resultados
obtenidos no difieren en demasia a los obtenidos en nuestro es-
tudio. Por ejemplo, el analisis realizado por Liu Y. et al., obtuvo
como resultados que el realce heterogéneo en T1 y el contorno
irregular fueron los mejores predictores de meningiomas no gra-
do I°. Estos resultados concuerdan con los obtenidos en nuestro
estudio, siendo dicho realce heterogéneo y la presencia de bordes
irregulares las unicas variables con p<0,05 en el estudio de agre-
sividad por RM, aunque no se consiguié dicha agresividad por
examen histopatologico.

En nuestro estudio, la baja significacion estadistica obtenida
en el analisis de edema vasogénico peritumoral y necrosis peri-
tumoral, tiene relacion con la presencia de dichos procesos en
meningiomas de gran tamafio, no necesariamente malignos de-
bido a la compresion que ejercen sobre estructuras vecinas y por
la isquemia subyacente a la gran masa tumoral que impide su
correcta irrigacion. Por estos motivos, estas variables no se in-
cluyeron como suficientes para determinar agresividad tumoral
si aparecen de forma aislada, en el disefio de nuestro estudio. Sin
embargo, en el analisis realizado por Guzman De Villoria et al.,
previamente citado, concluyd que la necrosis es un gran predic-
tor de agresividad en tumores primarios cerebrales, consideran-
do que la mayoria de tumores estudiados fueron gliomas (118,
del total de 129), con una p=0,001". Respecto al resto de va-
riables de comportamiento radioldgico, su significacion podria
incrementarse mediante la amplificacién del tamano muestral,
por lo que seria interesante su reevaluacion, especialmente de las
variables que muestran tendencia en nuestro estudio. Ademas, el
hecho de que existan variables con tendencia hacia la agresivi-
dad atendiendo al examen histopatoldgico pero no lo consigan
mediante el estudio por RM, apoya la necesidad de revisar di-
chas variables con una muestra mayor.

En el estudio realizado por Varlotto et al, previamente cita-
do, se observo que la degeneracion quistica y la progresion extra-
craneal son caracteristicas que se observan mas frecuentemente
en meningiomas grado II, III'5; sin embargo, en nuestro estudio
solo se observd un caso de degeneracion quistica el cual perte-
neci6 a los grado I. En este mismo estudio se determino que la
presencia de un indice de vascularizacion alto era mas frecuente
en meningiomas II, III, pudiendo correlacionarse con la varia-
ble neoformacién de vasos de nuestro estudio la cual se observéd
en un mayor porcentaje de casos en meningiomas agresivos de-
terminados por RM y examen histopatoldgico, en ambos casos
como se ha apuntado anteriormente con p>0,05.

CONCLUSIONES

La RM tiene una alta capacidad como cribado inicial en el
estudio de la agresividad de los meningiomas intracraneales,
considerandose una muy buena eleccion para su diagnostico, ya
que nos aporta una aproximacion inicial del grado de agresivi-
dad de los mismos, y discrimina entre meningiomas susceptibles

de ser biopsiados o no, acorde a su grado de agresividad. Se pue-
de asi decir que los meningiomas que no muestran caracteristi-
cas de agresividad mediante su estudio con dicha prueba, no son
agresivos con alto indice de probabilidad (100%), lo que excluye
la necesidad de recurrir a la biopsia y exponer al paciente a las
complicaciones que pueden derivar de la misma.

Sin embargo, la RM no sustituye a la biopsia a la hora de
confirmar el diagndstico en el caso de sospecha de agresividad;
en estos casos la biopsia y posterior reseccion del mismo son
necesarias.
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RESUMEN

Antecedentes: En los ultimos afnos, la Sanidad Militar ha ido incorporando diferentes innovaciones tecnoldgicas para mejorar la
calidad y la eficiencia asistencial y resolver las necesidades sanitarias, tanto de los centros de la Red Hospitalaria Militar como de las
Unidades Sanitarias desplazadas. El enfermero militar ha tenido que adaptar su forma de trabajar a las caracteristicas de los nuevos
sistemas, por lo que debe desarrollar nuevos conocimientos y competencias, con la formacion tecnologica adecuada y los recursos y
dispositivos necesarios y mas actualizados. Objetivos: Hacer un sondeo sobre la formacion tecnoldgica de los enfermeros militares
y los medios de los que disponen y descubrir los problemas que se encuentran. Metodologia: Encuesta a 33 enfermeros destinados
en diversas unidades de las Fuerzas Armadas sobre los medios tecnologicos de los que disponen y la formacién recibida. Resultados:
Existen equipos y sistemas obsoletos y deficiencias en la formacién de los enfermeros.

PALABRAS CLAVE: Alfabetizacién informacional, informatica aplicada a la enfermeria, Enfermeria militar.

Report on training needs in new technologies for military nurses

SUMMARY: Antecedens: In recent years, the Military Health has been incorporating different technological innovations to improve
the quality and efficiency of care and to solve the health needs of both the centers of the Military Hospital Network and the dis-
placed Health Units. The military nurse has had to adapt his way of working to the characteristics of the new systems, so he must
develop new knowledge and skills, with the appropriate technological training and the necessary and most updated resources and
devices. Objectives: To carry out a survey on the technological training of the military nurses and the means at their disposal and to
discover the problems that are found. Methodology: Survey of 33 nurses assigned to various units of the Armed Forces about the
technological means available to them and the training received. Results: There are obsolete equipment and systems and deficiencies

in the training of nurses.

KEYWORDS: Information literacy, nursing informatics, military nursing.

INTRODUCCION

La Enfermeria es una profesiéon que ha ido evolucionando
junto con la sociedad desde sus origenes, pero su mayor avance
ha sido sobre todo a partir de los anos ochenta del siglo XX,
cuando sus conocimientos se hacen universitarios y, de una asis-
tencia centrada en la enfermedad, con contenido basicamente
practico, se ha pasado a ejercer una profesion orientada hacia la
salud y entendida desde una concepcion mas amplial.

En este siglo XXI por tanto, el enfermero ha desarrollado
nuevos conocimientos, proporcionados por su formacion, y
ha visto ampliada su responsabilidad profesional hacia otros
campos como la docencia, la gestién y la investigacion, don-
de se han integrado ya las Tecnologias de la Informacién y la
Comunicacién (TIC), que se presentan como una gran oportu-
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nidad de desarrollo, porque se puede dar una atencién y unos
cuidados mas personalizados, al reducir el tiempo invertido en
los procesos administrativos, y también conseguir una mayor
continuidad asistencial entre las distintas areas implicadas en
los cuidados?.

En la practica clinica, los datos obtenidos en las distintas
intervenciones de cuidado y tratamiento de los pacientes deben
registrarse para favorecer la comunicacion entre los miembros
del equipo de atencidn sanitaria, facilitar la prestacion de una
asistencia de calidad, crear un registro legal permanente y servir
de base para la investigacion en enfermeria®. Para todo esto, es
imprescindible que estos datos estén informatizados, por lo que
se han creado bases de datos e historias clinicas electronicas
que posibilitan la gestion de los cuidados con una mejor planifi-
cacion de los mismos, proporcionando un lenguaje comun a los
profesionales y brindando la posibilidad de que queden almace-
nados todos los datos del paciente para la posterior evaluacion y
solucién de sus necesidades®.

Ademas, el ejercicio de la Enfermeria Basada en la Eviden-
cia requiere apoyar las decisiones clinicas en la informacion
obtenida en publicaciones cientificas’, que en abundancia apa-
recen dispersas en diferentes sitios de la red. Pero no solo se
debe reconocer la evidencia cientifica en las publicaciones, sino
tener ademas la posibilidad de acceder a ellas, y las TIC favo-
recen esta labor.
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Pero el término “Tecnologia Sanitaria” es algo mucho mas
amplio que el registro de los datos o la consulta de documentos.
La Sanidad Militar incorpora las innovaciones tecnoldgicas que
se corresponden con su actividad con el fin de mejorar la calidad
y la eficacia de la prestacion sanitaria, con la colaboracion de
Universidades, centros de investigacion, organismos publicos y
empresas especializadas®.

En 2002, el Ministerio de Defensa aprobd el Plan Direc-
tor de Sistemas de Informacion y Telecomunicaciones (Master
Plan for Communication and Information Systems - CIS) con
el objeto de establecer un sistema tecnoldgico para abarcar, de
forma integral, aspectos operativos y de gestion relacionados
con las TIC, aplicando principios basicos de organizacion y
eficiencia de los recursos y con el fin de alcanzar la maxima
calidad en todas sus acciones’. Para su desarrollo, se pretende
establecer la infraestructura tecnologica necesaria, como redes
y sistemas de telecomunicaciones, entre otras cosas, y disponer
de recursos humanos, considerados como un recurso critico,
con lo que se quiere alcanzar un sistema sanitario de calidad,
con recursos eficientes y con personal técnico preparado y mo-
tivado.

Con estas lineas de actuacion, el desarrollo tecnoldgico de la
Sanidad Militar se realiza principalmente en cinco campos:

* Medicamentos: Antidotos NRBQ, protectores de Radia-

cién Nuclear.

* Material Sanitario: Equipos de electromedicina, kits espe-

cificos de uso militar.

» Diagnostico y Analitica: Equipos de radiodiagnostico, te-

lemedicina, kits analiticos de campana.

* Docencia: Simuladores para formacion, diversas herra-

mientas didacticas.

 Gestion Sanitaria:

o Sistema Balmis: Para gestion en informacion sanitaria.

o Sistema Salvany: Permite la digitalizaciéon de imagenes
médicas para resolver las necesidades de todos los cen-
tros de la Red Hospitalaria Militar y de las Unidades Sa-
nitarias que se encuentren desplazadas.

En este nuevo escenario, el enfermero militar ha tenido que
adaptar su forma de trabajar a las caracteristicas de los nuevos
sistemas, desarrollar la habilidad necesaria para usarlas, adap-
tarse a las maquinas y a la forma de registrar el trabajo diario.
Debe saber utilizar las herramientas tecnoldgicas de la mejor
manera posible y, por tanto, conocerlas y dominar su manejo,
para identificar las necesidades de informacion, utilizar las tec-
nologias correspondientes, acceder al conocimiento y utilizarlo
productivamente en su actividad profesional para aumentar la
calidad de la asistencia®.

En definitiva, la incursién de las TIC en el campo sanitario
hace necesario el desarrollo de nuevos conocimientos y compe-
tencias por parte de los enfermeros militares, y para ello deben
formarse. Pero la formacion para el trabajo es una mezcla entre
educacion, experiencia laboral y formacion especifica adquiri-
da’, es decir, una tarea conjunta entre empresas, trabajadores y
educadores, 1o que en el ambito militar es entre los responsables
de Defensa en materia de formacion, los enfermeros militares y
los centros formativos correspondientes. Todos tienen que estar
implicados a la vez para garantizar la adecuada formacion del
personal sanitario.
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OBJETIVOS

Hacer un sondeo sobre la formacion tecnoldgica de los en-
fermeros militares y sobre los medios informaticos de los que
disponen en su trabajo.

Descubrir los principales problemas que se encuentran los
enfermeros militares para utilizar plenamente la tecnologia en
su quehacer diario.

METODOLOGIA

Para cumplir los objetivos, se mandd un correo electrénico
a 33 enfermeros destinados en diversas unidades de las Fuerzas
Armadas (FAS), para que respondieran a siete preguntas rela-
cionadas con los medios tecnoldgicos que utilizaban y la forma-
cion recibida para su uso:

= ;Qué dispositivos tecnoldgicos, aplicaciones, programas u

otras tecnologias utilizas habitual o esporadicamente en el
ambito laboral?

= ;Funcionan bien o tienes problemas para usarlas? (por

ejemplo, por dispositivos viejos, problemas de conexion a
internet, problemas de mantenimiento de los dispositivos o
programas, etc.)

= ;Realmente sirven para facilitarte la labor o su uso supone

un aumento de la carga de trabajo?

= ;Te sientes plenamente preparado para usarlas?

= Si dispones de medios y no los usas jPor qué no lo haces?

= ;Te han dado la formacion oportuna para poder manejar

con soltura estas tecnologias? ; Te han dado cursos? ;Cémo
han sido dichos cursos (practicos, online, una conferencia
de un dia...)?

= ;Qué ventajas e inconvenientes encuentras en cuanto al uso

de la tecnologia en tu trabajo?

De estas preguntas, la nimero cinco practicamente no ha
tenido respuestas y quien ha contestado ha sido para decir
que usa los medios de los que dispone en mayor o menor
medida segln los necesite, por lo que se ha retirado la pre-
gunta de la evaluacién de los resultados por considerarla
irrelevante.

De los 33 correos enviados, todos en una misma lista de con-
tactos, tan solo se recibieron 10 respuestas.

RESULTADOS

(Qué dispositivos tecnologicos, aplicaciones, programas u
otras tecnologias utilizas habitual o esporadicamente en el Ambito
laboral?

En esta pregunta las contestaciones han sido en general muy
similares. Todos tienen acceso a un ordenador fijo o portatil y los
programas o aplicaciones que mas suelen usar son:

« SIMENDETF (Sistema de mensajeria de Defensa).

» SIPERDEEF (Sistema de Informacion Personal de Defensa).

* El paquete Office mas o menos actualizado o LibreOffice.

En varios casos usan Outlook para el correo electronico
que, aunque es mas personal, se usa bastante.

* CENDALA para control de vacunas.
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Tienen acceso a Internet o a la Intranet y en general utilizan
su mévil para comunicarse, sobre todo el “Whatsapp” que es,
como dijo uno de los encuestados, “no oficial pero efectivo”.

Los compaiieros de centros de ensefianza también utilizan el
lector para corregir examenes, la pizarra electrénica y el puntero
laser con pasador de diapositivas.

Sin embargo, llaman la atencion dos de las respuestas:

“No usamos nuevas tecnologias. Lo unico relacionado con la
modernidad es CENDALA para vacunaciones”.

A esta persona le parece una modernidad tener un programa
de vacunas, por lo que no debe tener mucho mas que su ordena-
dor y su programa.

“Tengo monitor, teclado e impresora, que no uso casi por el
costo en mantenimiento de los cartuchos de tinta”.

Lo que indica que este, aunque disponga de impresora, le
limitan su uso por el gasto.

¢Funcionan bien o tienes problemas para usarlas? (por ejemplo,
por dispositivos viejos, problemas de conexion a internet, proble-
mas de mantenimiento de los dispositivos o programas, etc.)

Tan solo una persona ha respondido que todo funciona bien
y, cuando algo se estropea, se da de baja y se repone por otro.
Sin duda, un privilegiado, porque el siguiente en dar una contes-
tacién mas o menos positiva ha dicho que, “mientras haya red,
no hay problema”. Evidentemente, alguna vez se ha quedado sin
red. El resto coincide en poseer equipos obsoletos, lo que hace
que su funcionamiento sea lento y que el trabajo se convierta en
una actividad tediosa en general, con lentitud de acceso a Intra-
net e Internet, que ademas es de acceso limitado en varios casos.

Otro problema que ha salido a la luz es la falta de compati-
bilidad entre los distintos dispositivos lo que hace que, por ejem-
plo, una impresora no se pueda conectar a un ordenador porque
su sistema operativo no la reconoce; pero también hay incompa-
tibilidad entre los sistemas informaticos de las instituciones con
las que hay que relacionarse, lo que hace que los destinados en
Guardia Civil no puedan acceder al SIPERDEF ni a la Intranet
de Defensa o, como decia una compaiiera destinada en un centro
de enseflanza que tiene que gestionar unos certificados con la
Comunidad de Madrid:

“No hay compatibilidad entre las instituciones (como la Co-
munidad de Madrid). Como el tramite tiene que ser obligato-
riamente por via telemdtica, tengo a los informaticos locos para
instalarme un ordenador no oficial”.

‘Realmente sirven para facilitarte la labor o su uso supone un
aumento de la carga de trabajo?

En esta pregunta practicamente ha habido unanimidad en
la respuesta. Todos reconocen la utilidad de los dispositivos
tecnoldgicos. En general les facilitan la labor y en algin caso
les resultan imprescindibles, no pudiendo realizar su trabajo sin
ellos, aunque también todos en general le encuentran una parte
negativa: el trabajo se duplica precisamente porque cuentan con
dispositivos antiguos que van lentos o les causan interrupciones,
lo que sienten como una sobrecarga de trabajo y un retraso en
su tarea.

. Te sientes plenamente preparado para usarlas?

Soélo tres de los diez se consideran suficientemente prepara-
dos. El resto siente que le falta formacion porque han tenido que
aprender de forma autodidacta, a base de ensayo-error, echan-
dole mucho tiempo para aprender y teniendo que recurrir a cur-

sos civiles 0 a otros compaifieros para aprender a usar el material
tecnoldgico del que disponen.

:Te han dado la formacion oportuna para poder manejar con
soltura estas tecnologias? ;Te han dado cursos? ;Cémo han sido
dichos cursos (practicos, online, una conferencia de un dia...)?

La formacion recibida en materia tecnoldgica ha obteni-
do un estrepitoso fracaso. Todos inciden en su falta de forma-
cién. Un solo afortunado ha recibido un curso para el uso de
CENDALA. El resto, si ha asistido a un curso de alguna de las
aplicaciones, ha consistido en un solo dia de formacién o a una
conferencia sin practicas. Con mucha suerte, reciben un manual.
Y por supuesto, nada de formacién en cuanto al uso de disposi-
tivos informaticos ni de aparataje médico. Solo esta formado el
que se preocupa de hacer cursos a costa de su tiempo, fuera de su
horario laboral y a costa de su dinero, o el que tiene curiosidad y
busca informacion en internet.

Un compaiiero, explica asi la formacion recibida para mane-
jar el programa CENDALA:

“El curso ha sido a dos personas, que solo una lo ha usado y
ha intentado ensefiarnos, pero debido a comisiones y ejercicios no
hemos podido contar mucho con su ensefianza’.

Es decir, que hay casos en los que se da formacién, pero no a
todos los enfermeros, sino a un par de ellos que luego tienen que
hacer de profesores para sus companeros.

Qué ventajas e inconvenientes encuentras en cuanto al uso de
la tecnologia en tu trabajo?

Algunas de las ventajas ya las hemos ido viendo: La tecnolo-
gia facilita la labor diaria y les es imprescindible para trabajar. Se
la considera muy util. Ademas, los compafieros piensan que es
una herramienta para consultar una gran cantidad de informa-
cién, para la elaboracion de documentos e informes que pueden
compartirse facilmente, para el registro, envio y archivo de docu-
mentacion oficial, para difundir y compartir noticias de interés
para el colectivo, etc.

Por otro lado, sus inconvenientes vienen relacionados con los
ya mencionados, falta de formacién del personal y con la anti-
giliedad de los dispositivos y del software que se maneja, lo que
hace que se trabaje con lentitud y que existan bloqueos de los
dispositivos que paralizan el trabajo. También se vuelve a men-
cionar la incompatibilidad existente entre los dispositivos y el
software o aplicaciones con los que se trabaja y la existente entre
los sistemas de las diferentes instituciones que hacen muy dificil
que se pueda compartir informacion.

ANALISIS DE LOS RESULTADOS

Dado que este trabajo no pasa de ser un mero sondeo en-
tre una minima parte de los enfermeros militares, no elegidos al
azar, sino por estar en una lista de contactos, no se puede hacer
una discusion formal de la investigacion, ni se pueden sacar con-
clusiones que sirvan mas alla de estos diez encuestados, pero las
contestaciones recogidas si nos pueden llevar reflexionar sobre
ellas. Sobre todo, cuando, con la puesta en marcha del CIS, se
pretende modernizar los sistemas de informacion de Sanidad Mi-
litar para facilitar el trabajo diario de los profesionales mediante
un modelo de gestion unificado, tanto para los centros de la red
hospitalaria como para las unidades sanitarias desplazadas®.
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Precisamente por este motivo, el acceso a las innovaciones
tecnoldgicas, asi como la formacidn para su manejo, deberia ser
una realidad para todo enfermero militar, cualquiera que fuese
su destino, puesto que el Cuerpo Militar de Sanidad esta forma-
do por los hombres y mujeres que tienen la mision de cuidar de
la salud de todos los miembros de las FAS, estén donde estén,
y todos deberian tener las mismas oportunidades para que su
trabajo se pudiera desarrollar plenamente. Asi que, con que un
solo enfermero militar vea limitada su labor en lo que al uso de
tecnologia se refiere, se estara impidiendo el desarrollo pleno del
CIS, por lo que es bueno escuchar su opinion para ver las posi-
bilidades de solucionar su problema.

Partiendo de esta premisa, se analizan las contestaciones
aportadas por los 10 enfermeros que han colaborado con este
trabajo.

Aunque tienen acceso a dispositivos tecnologicos, estos se re-
ducen practicamente al ordenador y sus periféricos (monitor e
impresora principalmente), y al movil, muchas veces el suyo pro-
pio. Los que tienen una funcién asistencial utilizan dispositivos
médicos como desfibriladores, electrocardiografos, etc. y los que
realizan funciones docentes disponen de simuladores, pizarra di-
gital o puntero laser. Ademas, suelen tener acceso a la intranet y
en ocasiones también a internet, aunque muchas veces de acceso
limitado. Hasta ahi llega la tecnologia de la que disponen.

Ademas, destaca la antigiiedad de los equipos, programas
y aplicaciones que manejan. Esta autora usa todavia el Office
2003 y el barco mas equipado que tiene la Guardia Civil dis-
pone de un equipo de Telemedicina que ha quedado obsoleto
porque es incompatible con los sistemas utilizados actualmen-
te, por lo que no funciona. La incompatibilidad de los dispo-
sitivos y los distintos sistemas informaticos también hace que,
la a veces necesaria relacion con otras instituciones publicas,
se convierta en una labor casi imposible. Todo esto lleva a que
su trabajo se les haga largo y tedioso y, aunque reconocen las
ventajas que es aporta el uso de la tecnologia, sienten que sus
actividades no se agilizan lo sufren como una sobrecarga en su
trabajo. Por estos motivos, todos agudizan el ingenio para “bus-
carse la vida” de manera que las cosas funcionan a costa de las
horas que le echan creandose sus propias tablas o bases de da-
tos y de la inventiva para establecer sus propias comunicaciones
por vias no oficiales.

Por tanto, el maximo grado de calidad y la mejor y mas efi-
ciente asistencia como se pretende con el CIS, no se puede alcan-
zar con equipos y programas obsoletos ¢ incompatibles. Se trata
de desarrollar un sistema informatico que asegure la asistencia,
docencia y gestion sanitaria de todos los miembros de las FAS,
estén donde estén, por lo que la inversion en equipamientos y re-
cursos debe llegar hasta el ultimo equipo informatico del puesto
sanitario mas lejano, que debera disponer de la tecnologia mas
avanzada y compatible con todo el sistema de comunicaciones
que se ha desarrollado.

A esto hay que anadir la escasa formacion que reciben. Pa-
rece que, en ciertas aplicaciones concretas como CENDALA
o SIPERDEEF, hay un intento de formar a los usuarios, pero a
veces se trata de un curso de un solo dia o una conferencia sin
practicas, lo que no se puede considerar formacién. Y tampoco
se puede dar un curso a dos personas con la idea de que sean
ellos los que ensefien al resto de sus compaiieros.
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No sirve de nada querer desarrollar un excelente sistema de
informacién y comunicaciones si no se ensena a los usuarios a
manejarlo adecuadamente. Ni tampoco sirve gastarse el dinero
en aparataje dotado con la ultima tecnologia y que los enferme-
ros que deben utilizarlo se tengan que pelear con un manual,
normalmente en inglés, o buscar un tutorial en internet para sa-
ber para qué sirve cada boton. No se puede pretender ofrecer la
maxima calidad y eficiencia cuando los encargados de manejar
la tecnologia necesaria no estan adiestrados adecuadamente.

Pero a pesar de esto, existe unanimidad en reconocer la uti-
lidad del uso de los recursos tecnologicos. Son una herramienta
fundamental sin la que no podrian realizar su trabajo, por lo
que los enfermeros hacen lo posible para aprender a manejar
dispositivos y aplicaciones, aunque sea a costa de su esfuerzo, de
su tiempo libre y de su dinero, haciendo cursos muchas veces por
su cuenta. Son en general autodidactas y aprenden por ensayo
y error. La formacion es otro de los puntos flojos del desarrollo
tecnolégico.

Por ejemplo, el Plan de Formacién Continuada desarrollado
para la Especialidad fundamental de Enfermeria'®, tiene como
uno de sus objetivos mantener la competencia de “Utilizar los sis-
temas de informacion y medios tecnologicos”. Pero tan sélo la ro-
tacion por unidades sanitarias proyectables obliga a las unidades
docentes a jornadas de entrenamiento y simulacion (a desarrollar)
para formar a los enfermeros en conocimientos de medios diag-
nosticos, telemedicina o simulacion de triaje (Figura 1).

» Losobjetivos de este Plan para el enfermero generalista estan orientados en mantener
la competencia de:

e Realizar Triaje

e Proporcionar én inicial al politr yal

e Prestar atencion inicial al paciente en el medio extrahospitalario, en
enfermedades infecciosas.

* Realizar |a asistencia sanitaria en situaciones de stress.

e Realizar la prevencién de riesgos NRBQ.

I e Utilizar los sistemas de informacion y medios tecnolégicos.|

e Prescribir, dispensar y administrar medicamentos.
e Conocer los principios y proporcionar un trasporte sanitario seguro y eficaz.

+ Comunicacién en lengua inglesa-

e Transporte sanitario

Rotacién en Unidades Sanitarias proyectables (BRISAN, USANEMs, UMAAD, UMAER, ..)?
2. Obliga a las Unidades docentes @ jornadas de i y simulk (a d
Enfermeros {(C de medios medios d lemedi
en estado de aeroevacuacion, etc)

Figura 1. Recortes del Plan de Formacion Continuada desarrolla-
do para la Especialidad fundamental de Enfermeria.

llar) dirigidas a formar a los Oficiales
simulacién de triaje, de bajas masivas, puesta

Esa es la tnica actividad que hace referencia a la formacion
para uso de medios tecnologicos, a desarrollar como se indica.
Y, aunque en alguno de los otros cursos evaluables tengan que
manejar también alglin que otro dispositivo, esto no es suficiente
para conseguir una formacion adecuada. Porque, ademas, insis-
to en que el objetivo planteado es “utilizar”, y no “formar en”
ni “aprender a”.

La formacion tecnoldgica no se adquiere por 6smosis al po-
nerse al lado de un dispositivo, por lo que merece la pena invertir
el tiempo necesario para adquirir un aprendizaje adecuado. Los
cursos deben considerarse parte del trabajo, porque verdadera-
mente lo son, asi que deberian hacerse para cada nuevo disposi-
tivo o aplicacion que se tenga que utilizar, dentro de la jornada
laboral y durante el tiempo necesario para asegurar un buen
aprendizaje, teorico y practico.
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Si esto no se entiende asi, todo el dinero invertido en la
mejora tecnoldgica de la Sanidad Militar caerd en saco roto
porque nunca se les sacara un pleno rendimiento a todas las
funciones disponibles. La falta de conocimientos hace que
utilicemos tan s6lo un minimo porcentaje de las posibilidades
que nos ofrecen, por lo que la inversién en cursos formati-
vos para todo el personal sanitario, tanto en tiempo como en
dinero, es una apuesta segura para el pleno desarrollo tecno-
logico de la Sanidad Militar, con todas las ventajas que esto
conlleva.

DISCUSION

A partir de esta encuesta, se pretende realizar una futura
investigacion formal y mas amplia sobre el tema, por lo que
ahora no se puede concluir, pero en este pequefio sondeo ha
quedado de manifiesto que las dos principales razones que
impiden el completo desarrollo del sistema tecnoldgico de la
Sanidad Militar son la existencia de equipos y sistemas obso-
letos y las deficiencias en la formacion de los enfermeros. Esto
dificulta alcanzar el maximo grado de calidad en la practica
enfermera.

Los profesionales estan dispuestos a aprender, pero son las
Instituciones Superiores correspondientes las que deben pro-
curar una formacion tecnoldgica continuada y de calidad y los
dispositivos y medios de comunicacion necesarios y mas actuali-
zados, accesibles para todos los profesionales, para que el enfer-
mero militar pueda prestar una asistencia sanitaria 100% eficaz
y eficiente y de maxima calidad.
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RESUMEN

La misién principal del Royal Centre for Defence Medicine es proporcionar apoyo sanitario a las operaciones militares, actuando
como ultimo escalén sanitario con capacidad de Role 4 en Reino Unido. Ademas, proporciona atencion secundaria y especializada
para miembros de las Fuerzas Armadas Britanicas. Es un centro de formacién para el personal sanitario militar y un nucleo de in-
vestigacion médica militar.

PALABRAS CLAVE: Role 4. Queen Elizabeth Hospital. Defence Medical Services. Medicina Militar.

Royal Centre for Defence Medicine: UK Role 4

SUMMARY: The mission of the Royal Centre for Defence Medicine is to provide medical support to all military operations, acting
as the last echelon of treatment; in its capacity as the Role 4 hospital in the United Kingdom (UK). In addition, it provides secondary
care and specialist opinions for members of the UK Armed Forces. It is a training centre for defence medical personnel, and a focus

for military medical research.

KEYWORDS: Role 4. Queen Elizabeth Hospital. Defence Medical Services. Military Medicine.

Tras el fin de la Guerra Fria, la mayoria de los hospitales
militares britanicos fueron cerrados bajo el ultimo gobierno
conservador a mediados de la década de 1990, como parte de
una reestructuracion de la Sanidad Militar britanica. En 1999
solo permanecia en activo el Royal Naval Hospital Haslar, en
Gosport, hasta que en 2003 fue transferido al National Health
System (NHS, Sistema Nacional de Salud)'.

Ante esta nueva situacion, en diciembre de 1998, el Secreta-
rio de Estado de Defensa Britanico anunciaba una nueva estrate-
gia para los Defence Medical Services (DMS, Servicios Médicos
de la Defensa), reconociendo las deficiencias que enfrentaba el
DMS vy los desafios que planteaban los compromisos milita-
res internacionales del Reino Unido, asi como los cambios en
la practica médica y la formacion cientifica en el Reino Unido.
Esta nueva estrategia incluiria la creacion del Centre for Defence
Medicine (CDM)>.

El CDM tendria como razén de ser “...convertirse en un
centro de excelencia reconocido internacionalmente para toda la
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medicina militar del Reino Unido. Sera el principal nicleo de in-
vestigacion, capacitacion y educacion médica militar en Europa. ..
CDM serd una entidad militar, con cardcter y valores militares, in-
crustado a la vanguardia de la sanidad civil y el ambiente académi-
co. Sera distintivo, pero no aislacionista, fomentando una fertiliza-
cion cruzada de ideas con sus socios civiles clinicos y académicos,
de modo que la suma sea mayor que la parte individual.”>.

Asi pues, el Centre for Defence Medicine fue inaugurado el
2 de abril de 2001 y se ubico inicialmente en el University Hos-
pital Birmingham NHS Foundation Trust, mas conocido como
Selly Oak Hospital, un hospital con una excelente reputacion
en el manejo del paciente politraumatizado®. En lugar de tener
decenas de pequefios hospitales militares diseminados por todo
el pais, el Ministerio de Defensa britanico decidié agrupar sus
recursos médicos. La ciudad de Birmingham fue elegida por su
ubicacion central y por el hecho de disponer una amplia red de
hospitales y, por lo tanto, de una gran cantidad de recursos*. De
este modo, el Selly Oak Hospital se convertiria en el principal
hospital “civico-militar” de las Fuerzas Armadas Britanicas.

El 1 de abril de 2002, el Centre for Defence Medicine recibiria
la aprobacion de Su Majestad la Reina Isabel I1 y se le otorgo el
estatus de Real, pasando a denominarse Royal Centre for Defen-
ce Medicine (RCDM)? (Figura 1).

La decision de establecer una asociacién con el NHS fue
tomada porque, segun el Ministerio de Defensa britanico, “las
necesidades médicas de las Fuerzas Armadas se atienden mejor a
través del acceso a las instalaciones y la capacitacion en un hospi-
tal de agudos habituado al manejo de traumas graves diariamen-
te”. Ademas, esta asociacion permite proporcionar un entorno
de trabajo estimulante para el personal de DMS y una oportuni-
dad para desarrollar vinculos académicos con las universidades®.

Ademas, desde 2007 el RCDM esta designado como Role 4
en el escalonamiento sanitario operativo de las Fuerzas Arma-
das Britanicas®.



Royal Centre for Defence Medicine: el Role 4 britanico

Figura 1. Escudo del Royal Centre for Defence Medicine.

Durante el desarrollo de las operaciones TELIC (Irak,
2003-2009) y HERRICK (Afganistan, 2001-2014), el RCDM
se convertiria en la principal unidad receptora de militares
heridos en Zona de Operaciones (ZO). Entre enero de 2006
y abril de 2007, 367 bajas britanicas fueron evacuadas desde
Afganistan y 866 desde Irak’ .En 2008 fueron evacuados 800
pacientes militares, aumentando la cifra hasta 1.312 militares
evacuados estratégicamente sobre el RCDM durante el afio
20094, de los cuales 305 fueron categorizados como bajas “de
combate™’.

En junio de 2010 el Royal Centre for Defence Medicine es
reubicado en el nuevo Queen Elizabeth Hospital Birmingham
(QEHB) (Figura 2), un hospital universitario y trauma center
de nivel 1, con 1.213 camas de hospitalizaciéon, 32 quirofa-
nos y 100 camas de cuidados intensivos, siendo la Unidad de
Cuidados Intensivos (en una sola planta) mas grande de toda
Europa®.

Figura 2. Queen Elizabeth Hospital Birmingham. Fotografia de
los autores.

El 26 de marzo de 2012 el QEHB es designado como Major
Trauma Centre, constituyéndose como centro de referencia para
el tratamiento de pacientes politraumatizados graves en toda la
region de West Midlands en Reino Unido®.

Bajo dependencia directa del Joint Forces Command, la di-
reccion del RCDM recae sobre un oficial con rango de coronel
(OF-5 NATO code). Cuenta con personal sanitario de los tres
ejércitos (unos 350 efectivos militares) completamente integra-
dos con el personal del NHS!.

El RCDM cuenta con varios servicios clinicos de referencia
dentro del QEHB, donde la presencia de personal militar es es-
pecialmente numerosa'?:

— Clinical Unit Headquarters

— Infection Services

— Centre for Defence Imaging

— Trauma and Orthopaedics

— Critical Care

— Burns and Plastics

— Operating Theatres

Ademas, desarrolla una labor cientifica y de investigacion a
través de sus Defence Medical Academic Departments (Departa-
mentos académicos de Sanidad Militar)!?:

— General Practice

— Military Medicine

— Military Rehabilitation

— Military Nursing

— Trauma & Orthopaedics

— Military Surgery for Trauma

— Emergency Medicine

— Military Mental Health

— Military Anaesthesia and Critical Care

Dentro del QEHB, el Ward 412 es una sala de hospitalizacion
exclusiva para bajas militares, con capacidad para 32 pacientes
en habitaciones individuales o compartidas, y que cuenta con
algunas caracteristicas inicas como la existencia de varias salas
comunes para que los pacientes militares puedan estar con sus
familias o hablar con el personal del hospital o un area de reha-
bilitacion exclusiva para los pacientes militares'!.

Ademas de sus capacidades asistenciales, el RCDM cuenta
tres unidades logistico-operativas!'’:

— Aeromedical Evacuation Cell: Unidad encargada de la
coordinacion de la admision de bajas militares evacuadas
estratégicamente, desde su recepcion en el Aeropuerto In-
ternacional de Birmingham y la base aérea Brize Norton
hasta el QEHB. Ademas, se encarga de coordinar con la
Policia local las escoltas de las ambulancias que transpor-
tan a pacientes criticos.

— Military Patient Administration Cell: Unidad encargada de
los temas administrativos de los pacientes militares, tales
como: citaciones, traslados, tarjetas de visita para familia-
res y otros menesteres de la atencion hospitalaria.

— Military Discharge Coordinators: Unidad encargada de
garantizar a los pacientes militares un proceso de alta
sin problemas desde el hospital, una adecuada atencion
de seguimiento ambulatorio y el apoyo de la unidad re-
ceptora.

La Tactical Medical Wing de la Royal Air Force (RAF) es la
Unidad encargada de realizar las evacuaciones estratégicas so-
bre el RCDM’. Las bajas mas graves son evacuadas por los Cri-
tical Care Air Support Teams, equipos médicos formados por
un anestesidlogo, dos enfermeros de la unidad de criticos y un
técnico sanitario!?, que proporcionan la capacidad de cuidados
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intensivos en vuelo para evacuar a pacientes criticos, inmediata-
mente después de la realizacion de una cirugia de reanimacion
inicial en un hospital desplegado en el Teatro de Operaciones.
Estas aeroevacuaciones se realizan directamente desde ZO hasta
el RCDM a través del Aeropuerto Internacional de Birmingham
y la base aérea Brize Norton’.

El seguimiento de cada paciente militar ingresado en el
QEHB se realiza semanalmente en dos partes: una sesion clinica
multidisciplinaria en la que médicos civiles y militares revisan
todos los aspectos relacionados con la atencion médica de los
pacientes (Figura 3); y un pase de visita de caracter multidiscipli-
nar a todos los pacientes militares hospitalizados’!3.

Figura 3. Vista general de una sesion clinica multidisciplinaria so-
bre bajas militares. Fotografia de los autores.

Ademas, los pacientes militares que requieren un tratamiento
quirurgico tienen prioridad en la planificacion de los quir6fanos.
En estas reuniones semanales, las planificaciones quirtrgicas se
gestionan de manera que toda la actividad necesaria urgente y
de emergencia continua sin afectar la programacién normal’!4.

Como una estructura contigua al RCDM vy siguiendo el
modelo estadounidense, la Fisher House es “a home away from
home” (“un hogar lejos del hogar”) para los pacientes milita-
res y sus familias, que se encuentra a poca distancia del hos-
pital, proporcionando un espacio seguro para que las familias
se adapten y se recuperen durante esos momentos dificiles en
los que sus seres queridos son tratados en el QEHB. Desde su
apertura en abril de 2013, mas de 1.500 personas han estado

Figura 4. Fisher House. Fotografia de los autores.
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alojadas en sus 18 habitaciones que cuentan con todo el equi-
pamiento necesario, ademas de varias zonas comunes y de re-
creo's. (Figura 4)

Recientemente ha sido inaugurado el Glenart Castle Mess,
una residencia logistica para el personal destinado en el RCDM.
A poca distancia del QEHB, esta residencia militar dispone de
180 habitaciones con bafio, un comedor, un gimnasio y un apar-
camiento vigilado'®.

A la conclusion que nos lleva este informe es que, el conoci-
miento de la estructura, la organizacion y las capacidades de los
Role 4 de nuestros aliados puede permitirnos tener una vision
mas amplia, y mostrarnos nuevas formas de gestion y empleo de
los recursos hospitalarios en el escalonamiento sanitario opera-
tivo de nuestras Fuerzas Armadas.
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IMAGEN PROBLEMA

Lesion eraneal inespecifica
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PRESENTACION

Paciente varon de 52 afios que ingresa en el Servicio de Neurocirugia remitido por el Servicio de Cirugia Plastica, donde estaba en es-
tudio por una tumoracion frontal derecha que se detecta a raiz de un traumatismo sobre la zona, y que ha crecido exponencialmente en las
ultimas semanas. Estando en Cirugia Plastica la lesion impresiono de absceso, se pone tratamiento antibiotico y se intenta drenar sin éxito,
por lo que se sospecha un hematoma organizado. El estudio ecografico detecta una solucion de continuidad en el plano dseo, por lo que se
realiza una TC craneal urgente donde se observa una lesion en la calota que afecta tanto a la tabla externa como a la interna. La lesion asocia
una masa excrecente hacia el cuero cabelludo y engrosamiento meningeo, y realza tras la administracion de contraste intravenoso, lo que
sugiere naturaleza neoplasica.

Figura 1. 7C craneal: lesion excrecente de caracteristicas agresi-  Figura 2. TC craneal con ventana de hueso: destruccion de la calota.
vas y muy vascularizada.

Se completa el estudio con RM cerebral donde se confirma la existencia de una lesion extraaxial de caracter agresivo que destruye par-
cialmente la calota frontal derecha y que presenta focos de necrosis y hemorragia en su interior.

Figura 3. RM craneal: lesion heterogénea con focos de necrosis y ~ Figura 4. RM craneal: la lesion realza intensamente y asocia tam-
hemorragia en su interior. bién realce meningeo.

! Medico civil. Servicio de Radiodiagnéstico. Hospital Central de la Defensa Gomez Recibido: 25 de abril de 2018
Ulla. Madrid. Espaa.

2 Teol. Médico. Servicio de Radiodiagnostico. Hospital Central de la Defensa Gomez
Ulla. Madrid. Espaia. doi: 10.4321/S1887-85712018000400009

Aceptado: 17 de septiembre de 2018
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Diagnostico: Meningioma anaplasico (grado I1I)

Los hallazgos radiologicos y la historia clinica del paciente nos
obligan a valorar una serie de posibilidades diagnoésticas:

Metastasis dural': son infrecuentes pero pueden ser secunda-
rias a carcinomas de prostata, renales y nasosinusales entre otros.
A veces simulan meningiomas o hematomas subdurales. Pueden
coexistir simultaneamente con colecciones hematicas extra-axiales,
posiblemente ocasionadas por obstruccion del drenaje venoso dural
o una respuesta angiodesmoplasica de la duramadre a la invasion
por las células carcinomatosas.

Paquimeningitis hipertroéfica?: cuadro clinico producido como
consecuencia del engrosamiento de origen inflamatorio (agudo o
cronico), infeccioso, neoplasico o autoinmune de la duramadre, que
producira alteraciones neuroldgicas por compresion de las estruc-
turas adyacentes. En principio su etiologia se atribuia a sifilis y tu-
berculosis, pero en los ltimos afnos la mayoria de los casos son de
origen idiopético.

Histiocitosis de células de Langerhans o histiocitosis X3:
enfermedad secundaria a la proliferacion de histiocitos y forma-
cién de granulomas en el sistema reticulo endotelial (sobre todo
en la médula osea y afectando principalmente al craneo), que se
transforman pareciéndose a las células de Langerhans. El diagnos-
tico se realiza por confirmacion histoldgica a través de una biopsia
tisular.

Enfermedad de Rosai-Dorfman*: histiocitosis idiopatica
que suele afectar a los ganglios linfaticos. Ocasionalmente puede
afectar al SNC, siendo excepcional la afectacion intracraneal sin
lesiones ganglionares. En ausencia de signos radioldgicos tipicos
los pacientes afectos son generalmente intervenidos bajo la sos-
pecha de un meningioma, obteniéndose el diagnostico histologico
tras el procedimiento quirurgico. Suele cursar con adenopatias
indoloras cervicales, fiebre, velocidad de sedimentacion globular
(VSG) elevada, hipergammaglobulinemia policlonal y pérdida de
peso.

HemangiopericitomaS: tumor hipervascular infrecuente que se
origina de células fusiformes perivasculares denominadas pericitos
de Zimmermann, que se encuentran a nivel pericapilar y vénulas
postcapilares. Caracteristicamente presentan un comportamiento
agresivo a nivel locorregional, con marcada tendencia a la recurren-
cia. Inicialmente fueron considerados como una variante de los me-
ningiomas pero desde 1993 la OMS ha cambiado su denominacion
reconociendolos como una entidad propia: tumores mesenquimati-
cos no meningoteliales.

Mieloma multiple®: proliferacion de células plasmaticas que
infiltran diferentes 6rganos, habitualmente huesos donde la médula
osea del adulto es activa: la columna vertebral, el craneo, la pelvis
y las costillas. La triada clasica consiste en lesiones Oseas liticas,
componente monoclonal en orina y/o suero y plasmocitosis medu-
lar. Pueden ser unicas y de gran tamafio (plasmocitoma), o mas fre-
cuentemente multiples.

Por ultimo no se puede descartar un meningioma anaplasico’,
tumores que tienen una notable tendencia a la invasion local, gran
posibilidad de recidiva y pueden metastatizar. El pronostico es ge-
neralmente malo, con un indice de recurrencia del 50-80% y una
supervivencia media menor de dos afios.
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Se informa al paciente de la naturaleza del cuadro y de la
indicacion quirlrgica, que éste acepta. Se realiza una craniec-
tomia y se extirpa una tumoracion adherida a la duramadre, que
infiltra y rompe el hueso frontal. El diagndstico anatomopa-
tologico es de meningioma anaplasico (grado III) con rasgos
papilares.

Los meningiomas anaplasicos® representan del 1 al 3% de
todos los meningiomas intracraneales. Las variantes malignas
presentan predominio masculino o igual distribucion en am-
bos sexos dependiendo de la publicacion. La localizaciéon mas
frecuente es supratentorial, especialmente en la convexidad
cerebral para los malignos. La sintomatologia al momento del
diagnostico se relaciona con la localizacion de la lesion. La TC
con y sin contraste puede orientar a la sospecha de variantes
malignas de meningioma, ya que éstas presentan ciertas carac-
teristicas distintivas con respecto a las benignas. En general,
se observan lesiones de aspecto heterogéneo iso-hiperdensas,
con limites difusos, acompafadas de edema perilesional y re-
alce moderado después de la inyeccion de contraste intraveno-
so. Puede observarse compromiso 6seo, pero es caracteristica
la ausencia de calcificaciones. La RM ratifica aun mas el diag-
nostico en base a la presencia de irregularidad de las lesiones
y la presencia de extenso edema cerebral difuso. El diagnosti-
co definitivo de estas lesiones se realiza por medio del estudio
anatomopatologico, utilizandose los criterios propuestos por la
OMS. EI tratamiento inicial se basa en su exéresis quirtrgica,
la cual ademas de incluir el tumor debe ampliarse lo maximo
que sea posible con un generoso margen de seguridad ya que son
frecuentes las recidivas a nivel de los limites de las exéresis pre-
vias. En muchos casos la exéresis completa no es posible debido
a la tendencia de estas lesiones a invadir estructuras cercanas. El
tratamiento quirargico debe completarse con radioterapia posto-
peratoria, que mejora la evolucion y prolonga el tiempo libre de
enfermedad. Hasta el momento, no se ha demostrado beneficios
con el uso de ningun agente quimioterapico para el tratamiento
de los meningiomas anaplasicos. A pesar del tratamiento, el pro-
nostico de las variantes malignas de meningioma es francamente
peor que el de las variantes benignas. La supervivencia media
de los meningiomas anaplasicos se estima en 2 afos, con un
indice de mortalidad a los 5 afos del 68 al 83%, dependiendo
del tratamiento instaurado, y un indice recidiva del 80% a los
5 afos. Las metastasis son poco frecuentes, aparecen en menos
del 1% de los casos y pueden localizarse dentro del craneo o
a distancia, principalmente a nivel de higado, pulmoén, cuerpos
vertebrales y pleura.

La evolucion clinica del paciente en el postoperatorio fue muy
favorable, realizandose una TC craneal de control que resulta sa-
tisfactoria. Sin embargo, después de unos meses en un control
rutinario se detecta una recidiva que se vuelve a extirpar con bue-
nos resultados. No obstante, pasado un tiempo al paciente se le
diagnostica de forma sincronica un carcinoma no microcitico de
pulmon estadio IITA, que pese al tratamiento se disemina apare-
ciendo metastasis hepaticas y 6seas. Al poco tiempo el paciente
fallece.



Lesion craneal inespecifica
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La Sanidad Militar espanola durante la primera mitad
del siglo XX. Una aproximacion historica. Antecedentes,
Guerra Civil - ““Método Espanol” y Proyeccion
Internacional - Autogiro de Juan de la Cierva
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RESUMEN

La Sanidad Militar es una parte esencial dentro del organigrama de cualquier ejército. Dentro de Espaiia, ha sido desarrollada hasta
nuestros dias, con un impulso forzado durante los conflictos bélicos, especialmente la Guerra Civil (1936-1939). Con unos claros
antecedentes, derivados de su propia historia y experiencias, la Sanidad Militar durante la Guerra Civil desarrolld y puso en practica
nuevas técnicas sanitarias como el “Método Espafiol”. Junto a lo anterior, una de las mayores innovaciones de origen espaiiol sera
la invencion, en 1920, del autogiro de Juan de la Cierva. Predecesor de los helicopteros, esta aeronave fue puesta al servicio de la
Aviacion Sanitaria europea y mundial. Todas las innovaciones, militares y sanitarias, surgidas en Espafia durante el conflicto civil,
tendran un reflejo y aplicacion en los diferentes paises europeos, sobre todo en la II Guerra Mundial. Dicha contribucién general-
mente ha pasado desapercibida dentro de nuestras fronteras, pero no asi en ambito internacional donde son ampliamente reconoci-
das personalidades como Juan de la Cierva o el Doctor J. Trueta i Raspall.

PALABRAS CLAVE: Guerra Civil, Sanidad Militar, “Método Espafiol”, Autogiro.

Spanish Military Healthcare in the first half of the 20th century. A historic approach. Background, Civil War, “Spanish Method” and
International Projection- Juan de la Cierva’s Autogyro

SUMMARY: The military health is an essential part within the organization of any army. In Spain, it has been developed to the
present day, with momentum forced during armed conflicts, especially the Civil War (1936-1939). With a clear background, derived
from its own history and experiences, the military health during the Civil War developed and implemented new sanitary techniques
such as the “Spanish method”. Along with the above, one of the major innovations of Spanish origin was the invention, in 1920, of
Juan de la Cierva’s autogiro. Predecessor of the helicopters, this aircraft was at the service of European health and global aviation.
All the innovations, both military and health, arising in Spain during the civil conflict, had a reflection and application in different
European countries, especially during World War II. This contribution has generally gone unnoticed within our borders, but not at
international level where Juan de la Cierva or Doctor J. Trueta i Raspall are widely-recognized figures.

KEYWORDS: Civil War, Military health, “Spanish method”, Autogyro.

INTRODUCCION

La Sanidad Militar es el Cuerpo de las Fuerzas Armadas
cuya responsabilidad se centra en la ejecucion de las acciones
para la proteccion de la salud del personal militar, a través de su
conservacion y recuperacion sanitaria, minimizando asi el efecto
que las lesiones y enfermedades puedan tener sobre la disponibi-
lidad, efectividad y moral de las unidades.

Con un germen aceptado en el afio 1476, con motivo de la
Batalla de Toro, durante el reinado de los Reyes Catdlicos, la Sa-
nidad Militar espafola ha experimentado un notable avance a
lo largo del tiempo, y, en especial, durante el convulso inicio
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del siglo XX. Durante la Guerra Civil espanola (1936-1939) se
producira un auge de las técnicas y conocimientos sanitarios en
conflictos bélicos, ya que los medios materiales utilizados fue-
ron los mas modernos que la industria ponia a disposicion de
los estados. Esto propicié un incremento de las investigaciones
cientificas que, no sélo se vio reflejado en la industria bélica, sino
también en materia sanitaria.

El buen uso y funcionamiento de la Sanidad Militar espafiola
en la Guerra Civil viene precedido de unos antecedentes y expe-
riencias adquiridas (sobre todo en el conflicto colonial en Africa)
y tendra una repercusion e influencia posterior de &mbito global,
sobre todo, europeo, durante la Segunda Guerra Mundial.

Si bien es comunmente conocido que los avances militares
que se desarrollaron y llevaron a cabo en Espafia durante la
Guerra Civil fueron extrapolados a la Segunda Guerra Mun-
dial, no tan conocida es la utilizacién de técnicas sanitarias
con origen o desarrollo en Espafia, impulsadas en alglin caso
por los propios médicos espanoles en los diferentes paises eu-
ropeos donde desarrollaron su labor durante el conflicto bé-
lico.
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ANTECEDENTES
La Guerra de Marruecos (1902-1927)

La Guerra de Marruecos fue una confrontacion bélica en la
que se vio involucrada Espaiia en el norte de Africa durante mas
de dos décadas suponiendo un fuerte trauma dentro de la po-
litica y la sociedad espafiola. Sin embargo, en ciertos aspectos
puede tenerse en cuenta como un punto de partida y campo de
ensayo, ya que en dicho conflicto se forjaron tacticas, acciones
militares y sanitarias y experiencia militar a nivel personal y de
ejército, aspectos que tuvieron un papel relevante dentro de la
posterior Guerra Civil.

De las sucesivas campanas africanas, las Fuerzas Arma-
das espanolas, centrandonos en el ambito de la Sanidad Mili-
tar, habian obtenido varias conclusiones y adquirido habitos y
enseflanzas, que repetiran en la Guerra Civil. En primer lugar,
se observd la necesidad de contar con un elevado nimero de
hospitales militares, tanto en territorio norteafricano como en
el litoral peninsular (Cadiz o Malaga). Asi, por ejemplo, Ceuta
contaba con varios hospitales como el Hospital Real, el Hospi-
tal Docker y un nuevo hospital creado en el Morro. Ademas, el
cuartel de Revellin se habilito como hospital de sangre. Sin em-
bargo pronto se detecté una dificultad. La orografia del terreno
y las escasas comunicaciones hacian muy lento y penoso para los
heridos el traslado a los centros sanitaros, traslado que en mu-
chas ocasiones se realizaba en incomodas artolas en mulas. Para
contrarrestar este inconveniente, se formaron diversos hospitales
de campana de montafia disefiados por el comandante médico
Gomez Ulla. Estos hospitales, una de las principales avances de
esta contienda, estaban formados, esencialmente, por una barra-
ca, sala de operaciones con focos de luz y tiendas con camas y
cocinas'.

La repercusion de esto se puede observar en la rapidez con
que se crearon nuevos hospitales nada mas comenzar la guerra
de 1936, adaptando en multiples casos edificios monumentales
como el caso del Hospital de Sangre establecido en el Monaste-
rio de Uclés en Cuenca’.

Una segunda novedad observada por primera vez durante
la campana del Rif de 1909, fue la utilizacion del “tren sanita-
rio improvisado” tal y como aparece citado en la Real Orden
de 4 de enero de 1909, el cual realiz6 trece viajes, evacuando
285 heridos y 1.717 enfermos, haciendo un recorrido total de
6.199 km3. Durante la Guerra Civil Espafiola el uso de trenes
para el transporte de heridos desde el frente hasta los distin-
tos centros sanitarios fue un servicio que funcioné con mucha
frecuencia.

El comienzo de la aerondutica en Espafa estuvo marcado
por las campaiias bélicas llevadas a cabo en el norte de Africa. El
conflicto colonial supuso la aplicacion de los nuevos conceptos
en la asistencia médico-quirurgica de urgencia, desarrollados,
entre otros, por el comandante médico Mariano Gomez Ulla.
Estaba basados en la atencion y evacuacidon lo mas cercana al
frente para que los heridos fueran tratados en el menor tiempo
posible en los hospitales de retaguardia. Dentro de este contexto
surgio el tren- hospital que veiamos con anterioridad con el ob-
jetivo de acortar los tiempos. Pero no fue la unica novedad, ya
que la aviacidn sanitaria espafiola fue pionera en la campana de

Marruecos*. Con el objetivo de una rapida evacuacion en mente,
se establecio un sistema de evacuacion entre los diferentes aerd-
dromos del norte de Africa (Saina Ramel en Tetuan, Auamara
en Larache o Arcilla, entre otros). Ademas, el aerodromo de Ta-
blada (Sevilla) fue la base de referencia en la peninsula, lugar de
recepcion de evacuados y el punto de distribucion de suministros
sanitarios>.

En cuanto a medios humanos, cabria destacar la aportacion,
ademas del citado Goémez Ulla, del Doctor Bastos Ansart, que
participd en varias de las campafias bélicas de Marruecos. Dicho
médico, para enfrentarse a heridas abiertas, de rapida infeccion
bacterioldgica, puso en marcha algunas medidas encaminadas
a reducir el intervalo que separa la lesion de la operacion. Es-
tos principios se basan en aunar actuaciones anteriores como
las llevadas a cabo por Pirogoff en la Guerra de Crimea (1854-
1855), el sistema del Doctor Von Bergmann en la guerra franco-
prusiana de 1870 o las observaciones y estudios realizados por
el cirujano aleman Friedrich Wolf durante la Primera Guerra
Mundial (1914-1918)*.

Primera Guerra Mundial (1914-1918)

Conocida por sus contemporaneos como la Gran Guerra,
la Primera Guerra Mundial estallé como un enfrentamiento en-
tre el imperio Austrohungaro y Serbia. A raiz de esto se crearon
dos bloques de paises involucrados, los denominados “aliados”
(Serbia, Francia, Reino Unido, Rusia, Portugal, Canada, Esta-
dos Unidos, Italia y Japén) que se enfrentaron a la coalicion de
las “potencia centrales” (Bulgaria y los imperios austrohungaro,
aleman y otomano). Como consecuencia de las diferentes alian-
zas entre gobiernos asi como del caracter colonial de la mayoria
de los paises beligerantes, el conflicto, que comenz6 en suelo eu-
ropeo acabo extendiéndose por las respectivas colonias de Africa
y Asia. Tras cuatro afios de intensos combates, la victoria final
cayo del lado de los “aliados”, rubricando la paz mediante el
Tratado de Versalles de 19197,

En lo referente a Espaifia, la debilidad militar derivada del
desastre de 1898 (pérdida definitiva de Cuba, Puerto Rico y
Filipinas), las tensiones politicas internas y la Guerra colo-
nial en Marruecos fueron los detonantes de la neutralidad es-
pafiola durante la Primera Guerra Mundial. A pesar de esto,
la neutralidad no implico indiferencia frente al conflicto. Asi,
por ejemplo, bien conocidas y estudiadas son las consecuen-
cias econdémicas favorables para Espana derivadas de la explo-
tacion de la industria de guerra®®. Dentro de la tematica que
nos ocupa, la Sanidad Militar, el gobierno espafol colabord
estrechamente con el Comité Internacional de Cruz Roja y
permitioé la presencia de observadores médicos militares es-
panoles en los campos de prisioneros establecidos por ambos
bandos. Navarro R. y Plaza JF.! abordan en su estudio la la-
bor realizada por los oficiales médicos espafioles presentes en
calidad de observadores en el frente europeo durante la Prime-
ra Guerra Mundial asi como la asistencia sanitaria prestada
a los refugiados alemanes en la colonia espafola de Guinea.
También contamos con otros estudios como el de Redondo
F.!! acerca de los observadores militares durante la Primera
Guerra Mundial.
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A la hora de abordar la participacion de oficiales médicos
espanoles se pueden agrupar dependiendo de lugar en el que lle-
varon a cabo su labor:

a.Inspeccion de los campos de prisioneros en Alemania. La
comision que llevé a cabo dicha labor de observacion estu-
vo formada por un total de 31 oficiales. Los médicos mili-
tares que participaron fueron Julio del Castillo y Domper,
Servando Barbero Saldafia, José Barreiro de la Iglesia, An-
tonio Ferratges Tarrida, Jos¢ Romero Aguilar, Fernando
Pérez Garcia, Enrique Ostalé Gonzalez y Antonio Vallejo
Najeral®.

b. Inspeccion de los campos de prisioneros en Austria y Hun-
gria. Comision llevada a cabo entre marzo de 1917 y enero
de 1918 en la que participaron, entre otros, los capitanes mé-
dicos Alberto Blanco Rodriguez, Antonio Jiménez Arrieta
y Fidel Pagés Miravé'®. En lo referente a este ultimo, el Dr.
Fidel Pagés, se trata quiza de uno de los olvidos histéri-
cos mas relevantes dentro de las figuras médicas espanolas.
Velazquez 1.2 ha realizado un completo estudio en el que
analiza minuciosamente todas las fuentes disponibles para
tratar de corregir este abandono de la figura de un ciruja-
no que fue un auténtico pionero de la anestesia epidural,
o Anestesia Metamérica como el propio comandante mé-
dico la bautizé en su articulo de la Revista Espanola de
Cirugia (que él mismo habia fundado) publicado en marzo
de 19212, Sin embargo, afos después, en 1931, el italiano
Dogliotti publicd sus experiencias con la anestesia epidu-
ral (Anestesia Peridural Segmentaria, en sus palabras). En
dicha publicacioén, el profesor de Cirugia de Modena igno-
16 el trabajo anterior de Pagés. El trabajo de Dogliotti fue
rapidamente aceptado y reconocido, asumiendo todos los
méritos de la paternidad de la técnica epidural, quedando
el trabajo de Pagés en el olvido de donde es recuperado
ahora por trabajos como el de Velazquez 1.2

c. Mision permanente en Paris. Francia y los frentes ingleses
y franceses estuvieron entre los mas estables y duraderos de
una contienda que se vino a denominar “guerra de trinche-
ras” por la importancias y la gran afloracion de las mismas.
De ahi que dichos frentes fueran los mas visitados por los
oficiales médicos espafioles, destacando, entre otros, el far-
macéutico 1° Antonio Moyano Cordon y el capitan médi-
co Mariano Gomez Ullal3.

d.Inspeccion de los campos de prisiones en otros paises como
Bulgaria o Turquia.

e. Labor sanitaria llevada a cabo en Guinea Ecuatorial. Las
tropas alemanas perdieron, frente al ejército francés, el
control sobre Camertn y se vieron obligadas a retroceder
atravesando la frontera sur, internandose en territorio de
Guinea, baja jurisdiccién colonial espafiola. Un total
de 17.000 personas (entre civiles y militares) se refugiaron
en la colonia espafiola, generando una situacién critica.
Las autoridades espanolas ordenaron, entre otras medi-
das, el envio de tres oficiales médicos y siete practicantes
de Sanidad de la Armada que se unieron a los tres médicos
ya establecidos en Guinea’. Gracias a las memorias del Dr.
Figueras y varios estudios realizados'*!, se puede profun-
dizar mas en el conocimiento de las labores llevadas a cabo,
el volumen de refugiados y las principales enfermedades
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observadas, los tratamientos realizados y las tareas de eva-
cuacién y repatriacion de estas personas.

GUERRA CIVIL ESPANOLA (1936-1939)
Logistica Sanitaria

Dentro del organigrama militar, a la hora de la organizacion
y dotacidn de un ejéreito, es de vital importancia, casi al mismo
nivel que contar con una buena estrategia de campaifia, tener pre-
vista una buena evacuacion y atencion a los heridos en combate.
La Sanidad Militar espafiola durante la Guerra Civil, por tanto,
estuvo formada por una compleja red de centros asistenciales de
primer nivel en ambos bandos combatientes, los cuales compar-
tian muchos procedimientos, técnicas sanitarias y organizacion
asistencial, solo que, en ocasiones, empleaban una terminologia
distinta. Debido a esto, vamos a focalizar el estudio en el bando
gubernamental o republicano a fin de abordar completamente la
cuestion para dicho bando.

Una vez establecidos ambos bandos y declarado el estado
de guerra, la primera respuesta sanitaria al conflicto estuvo
marcada por la falta de experiencia y la improvisacion. La So-
ciedad de Naciones, en un informe redactado entre diciembre
de 1936 y enero de 1937, se refiere a la sanidad de la Espa-
na republicana en los siguientes términos: “Cuando ha esta-
llado la sublevacion, la Republica espafiola se ha encontrado
bruscamente privada de una parte importante de sus recursos
médicos. Ha perdido de una manera casi complete su Servicio
de Sanidad Militar (...). Le han quedado aproximadamente
10.000 médicos civiles, los cuales han realizado, en condiciones
mas dificiles, una obra de reorganizacién y de adaptacion™?®,
En esta misma linea se postul6 el médico José Estellés Salarich
sobre los momentos iniciales de la guerra: “Fundaban hospi-
tales los partidos politicos, las centrales sindicales y todas las
organizaciones en las que habia alguien con fantasia, generosi-
dad (...). De estas instituciones, unas llegaron a funcionar bien,
otras no eran mas que el pretexto para que personas generosas
y bien intencionadas, pero deficientemente orientadas, se entre-
tuvieran dedicando inocentemente sus esfuerzos a los auxilios
de guerra. Al cabo de unos dias habia muchos hospitales (...)
demasiados hospitales”!”.

) X B 3 T
Figura 1. Mapa de la posicion de la red sanitaria disponible para
la operacion sobre Sigiienza. Fuente: elaboracion propia sobre
©Google Maps basando en las fuentes documentales.
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Por lo tanto, se puede resumir la situacion descrita por estas
fuentes como la proliferacion de un exceso de centros sanitaros,
con las bondades y defectos que ello conlleva, como la disper-
sion de material y personal médico acarreando una pérdida de
eficacia del sistema sanitario. Dentro de este exceso de oferta
sanitaria, durante las primeras semanas de conflicto, en la re-
taguardia republicana se habilitaron 70 hospitales de sangre, de
los cuales s6lo 20 dependian del Ministerio de Guerra. El resto
estaban gestionados por autoridades locales como partidos po-
liticos, sindicatos o comités obreros. Este fue uno de los motivos
por los que en enero de 1937, el Gobierno de Largo Caballero
promulgoé una circular por la que se centralizaron y pasaron a
control estatal, en un contexto en el que la eficacia en la organi-
zacion sanitaria de la retaguardia era considerada fundamental
para ganar la guerra'®. La Orden Ministerial se hacia efectiva
para los hospitales que tuvieran al menos 300 camas.

En cuanto a la organizacion de los servicios sanitarios de
vanguardia, estaban formados por una red que permitia el trata-
miento y la rapida evacuacion de los heridos desde el mismo fren-
te de batalla, donde ya se encontraban los grupos coordinados
de camilleros, enfermeras y enfermeros, encargados de trasladar
a los heridos al Puesto Sanitario del Batallon, el cual contaba
ya con personal médico donde se realizaba el primer diagnos-
tico. El siguiente escalon es el Puesto de Socorro de Brigada,
donde los heridos son atendidos y clasificados en funcion de sus
necesidades para un posterior traslado. Este Puesto de Socorro,
formado por tiendas, casetas o aprovechando alguna edificacién
como corrales o pequefios caserios, se encontraba, si era posible,
a una distancia no superior a los 2-3 km del frente, y ya estaban
provistos de ambulancias (o vehiculos civiles habilitados como
tal) para el traslado de los heridos al hospital de sangre?, centros
sanitarios donde eran atendidos y pasaban su convalecencia los
enfermos y heridos provenientes de los distintos frentes de gue-
rra. Para su localizacién y ubicacion, se intentaba establecerlos
en puntos mas o menos proximos a las lineas de combate, pero
siempre dentro de la zona de retaguardia.

Esta breve descripcion de la Sanidad Militar republicana nos
permite afirmar que estas infraestructuras sanitarias, situadas
en la retaguarda, tuvieron una importancia capital en la orga-
nizacion asistencial’!, ya que constituian el eslabon final de la
sanidad de guerra republicana. Una de las provincias espanolas
donde mejor se puede observar esta red sanitaria es Valencia,
tanto por ser una provincia de retaguardia cercana a importantes
frentes como por ser la ciudad donde se establecio la capital re-
publicana tras su traslado desde el Madrid asediado. Para dicha
provincia, Garcia Ferrandis X. y Munayco Sanchez AJ.?*> han
realizado completo estudio de las fuentes disponibles poniendo
sobre la mesa la evolucidn y la importancia del sistema sanitario
republicano de retaguardia en la Comunidad Valenciana.

Dentro del concepto imperante de rapida evacuacion de
heridos, ademas del tren-hospital, durante la Guerra Civil se de-
sarroll6 el transporte aéreo sanitario que ya se utilizo en el con-
flicto colonial en Marruecos. El gobierno de la Republica creé
el Ministerio de Defensa, el cual reunia los servicios del Ejér-
cito de Tierra, Aviaciéon y Marina. En cuanto a los servicios de
Evacuacion y Transporte Aéreo Sanitario estaban centralizados
por la Jefatura de Servicios Sanitarios. Se cre6 una seccion de
evacuaciéon de heridos que utilizé el Monospar ST-25, aviones

bimotor con capacidad para cinco personas, material sanitario
y dos camillas. Estos aviones fueron modificados para su uso sa-
nitario en los talleres de Aviacion del Palmar (Murcia). Se trata
de un servicio de evacuacion sanitaria claramente heredero de
lo aprendido en la Guerra de Marruecos, donde también fueron
utilizados aviones modificados?.

“Método Espaiiol”

Con demasiada frecuencia vemos como las guerras son el
motor de los avances tecnologicos, cientificos y médicos. En base
a esto, en el contexto de la Guerra Civil Espafiola, podemos
ubicar el nacimiento del “Método Espafiol” de tratamiento de
heridas de guerra.

El Dr. Bastos junto con el Dr. D. Josep Trueta i Raspall fue-
ron los padres del método oclusivo de curas, base y fundamento
de las actuales curas en ambiente humedo. Gracias al “Método
Espaiiol” se consiguio evitar infinidad de amputaciones y muer-
tes debidas a las septicemias producidas por heridas de guerra.
Este sistema de curas nacié como la suma de diferentes técnicas
y tratamientos de diversos cirujanos que se fueron acumulando
y depurando a lo largo del tiempo?*. El “Método Espaiiol” con-

Figura 2. Dr. Trueta i Raspall (1897-196 ). Fuente: Molté F. An-
tecedente de las curas en ambiente humedo (CAH). El método
espariol de tratamiento de heridas de guerra y el hospital sueco-
noruego de Alcoy. Gerokomos. 2013, 24 (1): 34.
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sistia en una limpieza exhaustiva de la herida y posterior exéresis
de todo el tejido desvitalizado, aplicando después un aposito de
escayola que se debia mantener sin cambiar el maximo tiempo
posible, siempre y cuando el paciente no presentara complica-
ciones®. En 1938 el Dr. Trueta habia tratado 605 fracturas de
guerra sin la necesidad de realizar ninguna amputacién y sin
ningun caso de mortalidad. Un afio mas tarde, Trueta hablo de
1.073 heridos curados con este método, de los que solo el 0,75%
present6 complicaciones?. Acabada la Guerra Civil Espanola, y
ya durante la Segunda Guerra Mundial, fue el Dr. Trueta quien
depuro, sistematizé y divulgd el método entre el bando aliado,
siendo aun hoy en dia la eleccion para el tratamiento de heridas
y fracturas abiertas de guerra.

Esta técnica sanitaria estd ampliamente atestiguada por la
bibliografia, los testimonios escritos, tanto de médicos como de
pacientes y documentacion grafica, principalmente fotografias.
Ademas de esto, la Arqueologia también ha documentado el
caso de un paciente del Hospital de Sangre de Uclés, quien fue
tratado mediante el “Método espanol”, y acabo falleciendo sien-
do inhumado con el torso atin enyesado.

W. Brown, coronel jefe de los Servicios de Ortopedia de Es-
tados Unidos, corrobord que “En la Primera Guerra Mundial,
antes de conocerse el método de Trueta, el 18% de los heridos
moria, mientras que en la actualidad, seglin se va a poder com-

>

Figura 3. Individuo inhumado en el cementerio de “La Tahona’
del Monasterio de Uclés con el torso enyesado. Fuente: Mora A.
“La Tahona” de Uclés. Arqueologia Forense del Cementerio de un
campo de Concentracion de la Posguerra. (Tesis Doctoral). Ma-
drid: Universidad Autéonoma de Madrid; 2017.
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probar en la guerra de Vietnam, donde se aplico el método siste-
maticamente, el porcentaje descendio a 0,16%7%.

Por lo tanto, la Sanidad espafiola durante la Guerra Civil
goz6 de una buena salud y prestigio, con destacadas figuras
como los doctores Bastos y Trueta i Raspall, ya mencionados;
junto con Jimeno Vidal, Aguilar, Ribo, Linares, Folch Oriol, en-
tre otros, ademas del cirujano militar por excelencia, el doctor
Goémez Ulla.

PROYECCION INTERNACIONAL TRAS LA GUERRA
CIVIL

La Guerra Civil Espafola fue un campo de entrenamien-
to y experimentacion para las potencias europeas de cara una
inminente guerra internacional que ya casi nadie se molestaba
en negar. A pesar del conocido Tratado de No Intervencion, los
paises del Eje (Alemania e Italia) y No Alineados (sobre todo la
URSS) aportaron hombres y material a los diferentes bandos
combatientes en Espana.

Por lo tanto, de cara a la Segunda Guerra Mundial (1940-
1945) los paises europeos habian adquirido experiencia y apren-
dido sobre técnicas militares puramente espafiolas como, por
ejemplo, sobre bombardeos, donde Espafia tenia experiencia del
conflicto marroqui, al haber utilizado aviacion para lanzar pro-
yectiles manualmente.

Fuera del ambito militar también fueron trasladadas otras
técnicas tales como el uso de la radio en contexto militar y ci-
vil (véase los discursos radiofonicos diarios de Queipo de Llano
desde Sevilla) y, en lo que nos concierte en este estudio, técnicas
sanitarias. En muchos hospitales espanoles se contd con ayuda
internacional en forma de fondos econémicos y de personal mé-
dico. Un ejemplo fue el Spanish Medical Aid Comittee, (SMAC
en inglés, Comité de Ayuda Médica a Espafia) formado por
médicos, enfermeras, conductores de ambulancia, traductores y
administrativos que se instalaron en Espafia para prestar ayuda
sanitaria al Gobierno Republicano?.

Ademas de las propias experiencias adquiridas por los pai-
ses europeos en el contexto de la guerra espafiola, debemos te-
ner presente la participacion de personal espafiol en la Segunda
Guerra Mundial.

En primer lugar, el Doctor Trueta i Raspall sistematizé el
método de asepsia y limpieza con grandes resultados en terreno
espafiol, como posteriormente desde su catedra de Oxford du-
rante la Segunda Guerra Mundial. El método depurado por el
cirujano catalan fue seguido a rajatabla por la sanidad britanica
con un éxito total. La catedra obtenida en Oxford es un hecho
insolito sin precedente para un extranjero en esa época, llegando
incluso a formar parte del equipo de desarrolladores de la peni-
cilina, dirigido por los doctores Florey y Chain?’.

Una segunda representacion espafiola dentro del sistema sa-
nitario militar en la Segunda Guerra Mundial, es la ejercida por
el doctor Jimeno Vidal. En este caso se trata de una colaboraciéon
con el ejército aleman, y mas concretamente al frente del Hospi-
tal Rudolf de Viena. Cerca del final de la Guerra Civil Espano-
la, cuando las tropas sublevadas llegaron a Cataluiia, el doctor
Jimeno dirigia dos hospitales (uno en Banyoles y otro en Olot)
que atendian, principalmente, heridos fracturados. Tras marchar
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al exilio, llegd a Viena donde le sorprendio el estallido de la Se-
gunda Guerra Mundial. Tras la marcha del profesor Bohler al
frente, se puso al mando del hospital, donde atendié a multitud
de heridos, mostrando la técnica de limpieza quirtrgica de la
herida y cura cerrada (“Método Espanol”) al profesor Bohler,
quien la aceptd y autorizo?.

Por lo tanto, la aportacion espanola a la Sanidad Militar
durante la Segunda Guerra Mundial no solamente se remite a
la experiencia adquirida por determinados colectivos de médi-
cos y enfermeras que acudieron como voluntarios a Espaifia.
La participacion activa de médicos espafioles, como los citados
Trueta y Jimeno sirvio, entre otras cosas, para internacionalizar
el “Método Espafol” de cura para heridas producidas por frac-
tura abierta. Las buenas experiencias y resultados obtenidos en
nuestro pais derivadas de la aplicacioén de esta técnica sanitaria
fueron trasladadas al contexto europeo.

El autogiro de Juan de la Cierva: la desconocida invencion
espaiiola, predecesor del helicoptero sanitario

El uso del helicoptero como transporte sanitario ha revolu-
cionado el traslado de enfermos. En 1944 se realizo la primera
utilizacion de una aeronave de ala rotatoria con fines sanitarios.
En la actualidad no podemos entender el transporte rapido de
heridos y enfermos con caracter de urgencia sin este medio
de evacuacidn, siendo el unico transporte que llega hasta donde
se precisa sin depender de vias de comunicacion tradicionales
o instalaciones de despegue y aterrizaje. Como se indic6 ante-
riormente, la Aviacion Sanitaria espafnola ha sido pionera en
varios aspectos, utilizando el servicio de evacuacion de heridos
mediante aviones modificados para tal fin. Este sistema se co-
menzo6 a utilizar en la Guerra de Marruecos y vio aumentado su
influencia y eficacia durante la Guerra Civil. En su articulo “El
comienzo del transporte aéreo sanitario en Espafa”?, Gonzalez
Canomanuel hace un brillante repaso por los origenes y desarro-
llo de la Aviacion Sanitaria en nuestro pais desde la Guerra de
Marruecos hasta el Servicio de Busqueda y Salvamento de 1955.

Sin embargo, existe un hecho bastante desconocido para la
inmensa mayoria del personal que trabaja con este medio, asi
como para el publico en general. Nos referimos a la participa-
cién espafola en la creacion de las aeronaves de ala rotatoria
para uso sanitario, categoria a la que pertenecen los helicopte-
ros. Juan de la Cierva y Codorniu invento6 en 1920 el “autogiro”,
que supuso una revolucion en la forma de volar y soluciond los
problemas del vuelo a baja velocidad.

Mediante este aparato se resolvia la limitacidén que tenian los
aviones sanitaros de ala fija para recoger a los heridos, deriva-
da de la necesidad de contar con un espacio preparado para el
despegue y aterrizaje. La aparicion del autogiro de Juan de la
Cierva coincide en sus fechas con el comienzo del desarrollo de
la Aviacion Sanitaria (30). Serd por tanto, en estos, momentos
cuando se empiece a gestar el uso de este medio de transporte
para fines sanitaros, realizandose las primeras reuniones cientifi-
cas internacionales sobre esta nueva disciplina. La invencion de
Juan de la Cierva de este nuevo tipo de aeronave, distinta en su
forma de volar a las ya existentes, produjo una gran expectacion
tanto a nivel nacional como internacional.

A S
Figura 4. Aterrizaje de un PA-19 en el campo de futbol ame-
ricano Soldiers Field de Chicago con Juan de la Cierva acom-
paiiado de Harold Pitcairn. Imagen Hofstra University photo
gallery. Fuente: Gonzdalez M.A. El desconocido autogiro am-
bulancia de 1933, una innovacion espariola predecesora en una
década a la primera utilizacion del helicoptero sanitario. Sanid.
mil. 2015; 71 (2): 129.

Dentro de estas reuniones cientificas seran los propios mé-
dicos militares espafioles y extranjeros quienes defiendan el uso
del autogiro, ya que sus caracteristicas lo convierten en la me-
jor aeronave para el transporte sanitario. En 1933 se celebro
el IT Congreso Internacional de Aviacidén Sanitaria, relevan-
te en este caso ya que se llevd a cabo en Madrid. Espana se
sumo6 desde el principio al desarrollo de esta disciplina aérea
y sanitaria, celebrando dicho congreso con la presencia de las
figuras mas relevantes de la época. Durante las conferencias
impartidas por diferentes médicos y pilotos (espanoles e inter-
nacionales) se defendid el autogiro como el aparato mas capaz
para el transporte sanitario. Esta tesis también fue expuesta
en el primer libro editado en Espafia sobre Aviacion Sanitaria,
Medicina aerondutica y aviacion sanitaria del Doctor Box Cos-
pedal en 1936%.

Desde un primer momento, Juan de la Cierva pensé en la
proyeccion internacional de su invento, acabando su instala-
cion y desarrollo en Estados Unidos tras un breve periodo en
Gran Bretana. Debido a esto, durante el comienzo de la década
de 1930, los autogiros empiezan a ser empleados para misio-
nes sanitarias y de salvamento, tanto en Norteamérica como
en Europa. Dentro de nuestro continente, un claro ejemplo lo
vemos, de nuevo, en el caso de Alemania quienes siguiendo los
estudios del autogiro espafiol desarrollaron, a finales de la Se-
gunda Guerra Mundial, el primer helicdptero operativo “Flett-
ner F1 28273,

Una fecha clave para nuestro ambito serd, de nuevo, 1933, ya
que tras la celebracion del IT Congreso Internacional de Avia-
cion Sanitaria llevado a cabo en Madrid, la Aviacion Militar es-
pafiola no consideré la adquisicion de varios de estos aparatos.
Debido a esta decision, se perdio la oportunidad de desarrollar
una Aviacién Sanitaria moderna, ya que Espafia hubiera sido el
primer pais en utilizar el autogiro ambulancia de manera oficial
dentro de su aviacion.
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CONCLUSIONES

Desde su nacimiento como parte fundamental de las Fuer-
zas Armadas, la Sanidad Militar espafiola ha gozado de bue-
na salud, valga el simil, con un constante desarrollo en centros,
técnicas y métodos sanitarios impulsados, generalmente, por la
clarividencia de grandes médicos y cirujanos. Sera durante las
primeras décadas del siglo XX cuando veamos un fuerte desa-
rrollo acuciado por tres principales hitos, el conflicto colonial
en Marruecos (1902-1927), la Primera Guerra Mundial (1914-
1918) y la Guerra Civil Espafiola (1936- 1939).

En primer lugar, la guerra en el norte de Africa supuso un
punto de partida para la introduccion de novedades sanitarias
relacionadas, sobre todo, con la logistica. Se vio la necesidad de
crear una red de centros sanitarios que acogieran en el menor
tiempo posible a los heridos en el frente de batalla. En relacion a
esto, durante este conflicto surgié el nacimiento del “tren-hospi-
tal”, es decir la utilizacidon de trenes mas o menos medicalizados
como sistema de evacuacion de heridos, posibilitando un rapido
y seguro traslado a los centros sanitarios, utilizado durante la
campaia del Rif de 1909. Dentro de este contexto de proporcio-
nar una rapida evacuacioén a los heridos, con el objetivo de una
pronta atencién en los centros sanitarios de vanguardia, se cred
una red de evacuacion aérea con la utilizacion de aviones milita-
res modificados para tal fin.

Durante la Primera Guerra Mundial, en base al caracter
neutral de Espaiia, varios comandantes médicos, a la postre de
renombre como Gomez Ulla, Vallejo Najera o Fidel Pagés, entre
otros, participaron como observadores en los diferentes campos
de prisiones y frentes de batalla repartidos por todo el continen-
te europeo. Esta labor les proporcioné una notable experiencia
y adquisicidén de conocimientos, labor en muchos casos recono-
cida internacionalmente en forma de condecoraciones como la
medalla al reconocimiento francés, la Orden de la Estrella Negra
y la Cruz Militar, ambas de Bélgica, otorgadas a Mariano Go-
mez Ulla. En el caso de Vallejo Najera, durante 1917-1919 estu-
vo presente en los centros asistenciales de Alemania y Austria,
impregnandose de los avances psiquiatricos de la época. Su per-
sonalidad cientifica adquiri6 a partir de ese momento una for-
macioén psiquiatrica profundamente germanica, algo que marcod
toda su posterior labor en Espana durante la Guerra Civil y la
dictadura, convirtiéndose en una de las figuras clave de la repre-
sion franquista en la posguerra ya que la revistio con un manto
seudocientifico.

La Guerra Civil espaiola supuso un salto cuantitativo y cuali-
tativo para la Sanidad Militar. En los primeros meses de contien-
da surgieron, sobre todo en los grandes nucleos urbanos como
Madrid, una proliferacién de centros sanitarios de nueva crea-
cién, en su mayoria dependientes de organizaciones benéficas,
sindicatos o partidos politicos. A pesar del caracter altruista y
humanitario de estas iniciativas, llegd un momento en que la dis-
persion de médicos y material, asi como la falta de organizacion
y, en algunos casos, de experiencia, peso en contra de algunos de
estos centros. Para atajar esta cuestion, el gobierno republicano
centralizo6 la Sanidad Militar bajo jurisdiccion estatal y clausurd
los hospitales que no cumplieran una serie de requisitos.

Dentro del sistema sanitario republicano cabe destacar esa
creacion de una red de rapida evacuacidon desde el mismo fren-

272 Sanid. mil. 2018; 74 (4)

te de batalla, con diversos puestos intermedios y moviles segin
necesidad para acabar derivando a los heridos a los heridos a
los diversos Hospitales de Sangre. Para esta rapida evacuacioén
se crearon cuerpos de camilleros, enfermeros y enfermeras. Ade-
mas, se utilizaron medios de transportes basados en ambulancias
(o coches civiles habilitados) y se perfeccionaron y sistematiza-
ron los trenes-hospitales y aviones sanitarios utilizados ya en la
Guerra de Marruecos.

Junto con la creacion de nuevos hospitales y la sistematiza-
cién de la red de evacuacion, durante la Guerra Civil surgiran
técnicas sanitarias implementadas por cirujanos como los Doc-
tores Bastos, Trueta, Jimeno Vidal o Folch Oriol, entre otros,
junto con el excelente médico militar el Doctor Gémez Ulla.

Dentro de dichas técnicas, la mas trascendental es la cono-
cida como “Método Espanol”. Este método sanitario de cura,
que tras la aplicacion en la Guerra Civil espafiola fue utilizado
ampliamente durante la IT Guerra Mundial, result6 vital, ya que
mediante este método disminuyd, hasta cifras casi insignifican-
tes, el nimero de pacientes que precisaron la amputacion de al-
guno de sus miembros. Esto evitd que se produjeran multiples
defunciones derivadas de la complicacion de la propia interven-
cién, asi como por las condiciones de asepsia, ademas de miles
de ciudadanos europeos lisiados de por vida.

Junto con esta importantisima innovacién de origen espaifiol,
que practicamente ha pasado hasta nuestros dias, si no descono-
cida si desapercibida para la mayoria, nos encontramos con la
invencion del autogiro de Juan de la Cierva, claro antecedente
de los actuales helicopteros sanitarios. Fue impulsado y usado
con normalidad en paises como Estados Unidos, Gran Breta-
na o Alemania. En este sentido, Espana, a pesar de celebrar el
I Congreso Internacional de Aviacién Sanitaria en 1933, perdid
la oportunidad de incorporar estos aparatos a su flota aérea, de-
jando pasar asi el tren que le hubiera puesto a la cabeza de la
Aviacion Sanitaria dentro de la Sanidad Militar.

Toda la experiencia espafiola durante la primera mitad del
siglo XX, con un claro antecedente en las diferentes campanas
de la guerra en el norte de Africa y Primera Guerra Mundial y
desarrollo durante la Guerra Civil, se vera reflejada inmediata-
mente después en Europa durante la Segunda Guerra Mundial,
llegando su incidencia hasta nuestros dias.
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Sobre: Contribucion a la Ciencia del general médico
D. Mariano Gémez Ulla (1877-1945)

Sanidad mil. 2018; 74 (4): 274-276, ISSN: 1887-8571

Mi respetado General:

Como lector asiduo y no esporadico colaborador de la Revis-
ta de Sanidad Militar en sus distintas denominaciones, y ultima-
mente acomodado en la Secciéon Tribuna de Humanidades del
Boletin Informativo de Sanidad Militar, he visto y leido con gran
atencion el trabajo de los amigos gallegos, Prof. Ponte Hernando
et al., publicado en el n° 74,1 de Sanidad Militar Contribucion
a la Ciencia del general médico D. Mariano Gomez Ulla (1887-
1945) que ha sido un tirarme de la pluma (de la lengua se dice
en el trato verbal) poniendo en movimiento mi nunca dormido
“gomezullismo” desde el ya lejano ingreso en Sanidad Militar y
mantenido despierto en un que se defiende como puede retiro.
Encuentro el titulo un tanto enfatico, “contribucién a la cien-
cia”, si exceptuamos a Don Santiago yo no sé de cuantos espa-
noles podria predicarse; en todo caso los cirujanos somos gente
de accidn, personajes tragicos diria Sauerbruch, podemos crear
hechos, figura, mito, que no siempre puede trasmitirse, sino que
acaba en su autor, mientras la ciencia es algo abstracto que tiene
vida por si y no siempre va relacionada a un nombre. De he-
cho Gomez Ulla fue un idolo para las Fuerzas Armadas duran-
te mas de dos décadas y un insigne cirujano para toda Espafia.
También es poco usual referirse a Gémez Ulla como general que
ciertamente lo fue y de division, y segun algin runrun biogréafico,
aspiraba al grado de teniente general y no alcanzarlo le causé
bastante frustracion. No tengo muchos ejemplos que citar, pero
para hacerlo por el principio, D. Manuel Gémez Duran en su
discurso de ingreso en la Real Academia, no antepone el término
general al nombre, en el ritual panegirico que hace de su antece-
sor en la docta institucion.

Vuestro articulo, amigos Ponte Hernando y cols., exhala un
cierto aroma reivindicativo, no sélo al presentar a Gémez Ulla
militarmente sino principalmente al aportar una considerable
cantidad de publicaciones que intentan desmentir el concepto,
al que no se debe dar mayor importancia, de que D. Mariano
Gomez Ulla era poco dado a prodigarse en los medios escritos.
El bueno de Gomez Ulla y Lea, a quien tuvimos ocasion de sa-
ludar fugazmente en el despacho de D. Manuel Gémez Duran
dice en su libro biografico que su tio “no escribié ningtn libro,
no dejé escrito casi nada importante, que escribia con el traba-
jo y el ejemplo” y amplia irénicamente este juicio a todos los
cirujanos espanoles a los que acusa de “agrafia y avitaminosis
publicitaria”.

En nuestros anaqueles, como tUnico escrito de D. Mariano,
figura un ejemplar de su discurso de ingreso en la Academia ti-
tulado “La Cirugia en la Guerra”. Es un trabajo compilatorio
del desarrollo de la Cirugia Militar y aun General en los distin-
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tos pueblos y culturas, digamos universal, pues abarca desde los
dias de Adan y Eva hasta los del autor, con especial atencion a
figuras que como Paré, Larrey o Daza Chacon estan en la mente
de todos, 0 a métodos de evacuacion y tratamiento en campana,
con aportaciones personales, incluida la primera guerra mundial
de 1914-1918. Junto a €l guardo el discurso de Gémez Duran a
la misma Institucidn, parecido pero distinto, “Aportacién de la
Cirugia de Guerra al progreso quirurgico actual”, con una dedi-
catoria que me gustaria reproducir si fuera dirigida a cualquier
otro compafiero y no a quien escribe estas lineas, porque es una
muestra de la elegancia intelectual de su autor.

Ningtn otro articulo de Gomez Ulla tuve ocasion de leer,
mas cuando empez6é mi andadura en Sanidad Militar él ya es-
taba en los altares sin que algin advocatus diaboli, fuese en la
figura de inocente sobrino, hubiera impedido su canonizacion.

Asi pues, todos nosotros y muchos compaifieros antes y des-
pués, y particularmente los que sentiamos la vocacion quirurgi-
ca nos hemos educado en la veneracién y el respeto al insigne
maestro. Mi hoja de servicios comenzaba con un bautismo afri-
cano, dos periodos en el Hospital de Melilla (ay, Manes también
de Pagés, aquella placa en su memoria mutavit vitam meam) y
otro mas largo en el Sahara, fueron un intervalo al que siguié mi
incorporacion definitiva al venerable hospital de Carabanchel,
ya nombrado “Gomez Ulla”, y cuya fisonomia de pabellones
rojos iba a perdurar casi hasta el fin del siglo. Digo casi, pues
un dia se decreté someterlo a una metamorfosis complicada y
la demolicion sistematica de la vieja estructura coexistia con el
nacimiento, ave fénix de ladrillo y cemento, de una esbelta torre
llena de ventanas. Viendo aquel estropicio me asaltdé un senti-
miento de nostalgia hacia tanta vida de pacientes y tanto trabajo
de compaifieros adherido a aquellas paredes y techos y pavimen-
tos, tantas ilusiones y alegrias y tragedias, que iban a desaparecer
bajo la accién implacable de la piqueta albadilera. Y pensé que
seria bueno rescatar los nombres de algunos de los compaiferos
mas ilustres, de nuestros devanceiros, y sacarlos a vida aunque
fuera la fragil y volandera de un articulo.

Y asi, bajo una fotografia de los sentenciados pabellones ro-
jos aparecio este

MANES DE UN VIEJO HOSPITAL
Sunt aliquid Manes: letum non omnia finit
Propercio
1. El Decalogo de Gomez Ulla
2. Elogio y diatriba de Bastos Ansart

Publicado en la Revista Ejercito, nim. 561, Oct. 1986,
pag. 85-90

En el libro homenaje al Centenario de nuestro Hospital
(1996), libro algo pesado, en sentido ponderal, y no facil de ma-
nejar, bajo el epigrafe “Tres Cirujanos”, pag. 147, incluimos una
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transcripcion, con ligeras modificaciones, de las Vidas Parale-
las de Gémez Ulla y Bastos Ansart, que constituyen al articulo
de los Manes citado, a la que anadimos un tercero en concor-
dia: Manuel Gémez Duran. Y asi como no pudimos conocer
a D. Mariano por ley de vida y breve aunque emotivo nuestro
encuentro inolvidable con Bastos, la relacion con Gomez Duran
fue mas larga y en algun sentido decisiva pues ocup6 la mayor
parte de nuestra estancia en el Hospital para obtener el Diploma
de Cirugia General y Ortopédica. De la huella dejada en no-
sotros por D. Manuel quiero repetir aqui, como muestra, unas
lineas del articulo necroldgico a él dedicado en esta Revista, a
la sazén Medicina Militar:”Jamas hemos sentido por ningun ci-
rujano espafiol o extranjero una mayor admiraciéon que la que
despertd en nosotros D. Manuel Gomez Duran”. Siempre le he
considerado como otro Gomez Ulla, un alter Gémez Ulla, un
Gomez Ulla redivivo. Ambos gallegos, de buena estatura, gran
capacidad de seduccion, cirujanos militares eminentes, Acadé-
micos ambos... qué mas puede afiadirse?

Se dice a veces de algiin personaje que es irrepetible y esto es
bueno aplicado a dictadores tiranicos (todos), pero los benefac-
tores de la gente por qué no han de repetirse?

Y 3.Last. En el libro del Centenario, también de nuestra plu-
ma, hay una semblanza de sor Amparo, colaboradora que fue de
Gomez Ulla y nuestra “monja del quirdfano”, algo tiene que ver
con lo que se trata en este escrito, pag.486

Mis felicitaciones a los autores del articulo gallego.

Prof. Dr. Agustin Esteban Hernandez. Cor. Médico. (R)
Premio “Goémez Ulla” de la Rev. Medicina y Cirugia

de Guerra (1961)

Villanueva de la Canada, verano de 2018

REPLICA DE LOS AUTORES
Excmo. Sr Director,

En primer lugar, quiero dar las gracias al coronel Esteban
por sus elogiosas palabras en relacién con nuestro trabajo sobre
D. Mariano Gémez Ulla.

Su amable carta contiene algunos afectuosos y correctos as-
pectos criticos muy interesantes que me gustaria matizar o, si lo
prefiere, rebatir con espiritu constructivo.

He aqui mis matizaciones razonadas:

1. En cuanto a su declarado “gomezullismo”, simpatico neo-
logismo, decirle que lo comparto plenamente. Los clasicos,
en cualquier ambito de la vida, ya sean personas, estilos,
libros, o cosas, se caracterizan por ser modelos a emular y
seguir.

2. Por lo que se refiere al titulo de nuestro articulo que usted
califica como “un tanto enfatico” por lo de Contribucion
a la Ciencia de D. Mariano Gémez Ulla, no puedo estar
de acuerdo con que diga que, salvo D. Santiago Ramoén
y Cajal, no sabe “de cuantos espafioles podria predicar-
se”, cito textualmente. Pues vera, he pretendido demostrar,
a la luz de los documentos que poseo, que Goémez Ulla,
hizo CIENCIA, eso si, ciencia aplicada mas que ciencia
tedrica; a este respecto le remito a cualquier tratado de

«Historia de la Anestesia Espafiola» (como el de Franco
Grande et al, por ejemplo). Comprobara en ellos que Go-
mez Ulla, junto con sus colaboradores, y el farmacéuti-
co militar Cambronero figuran, en Europa, entre los mas
experimentados en la materia (anestesia raquidea), antes
del afio 1920. Y, si no es ciencia aplicada el «Hospital a
Lomo, del que se derivo inmediatamente una mejoria asis-
tencial, con su correspondiente y drastica reduccién de la
morbilidad y mortalidad jQue venga Dios y lo vea! como
diria un castizo. Sin salirnos de la época de D. Mariano, la
«Edad de Plata» de la cultura espafola, estaba constituida
por cientificos y clinicos como Ferran; San Martin; Olériz,
Maranon, Pi Sufier, Novoa Santos, Carrasco Formigue-
ra y Goyanes Capdevila, por citar unos cuantos médicos
respetados en Europa. Sugiero a los lectores que repasen
la obra de estos gigantes y saquen sus conclusiones. Todo
esto acontecia cuando Estados Unidos no era todavia la
cabeza cientifica del mundo.

. En cuanto al supuesto “aroma reivindicativo” de nuestra

presentacion “militar” de Gomez Ulla, tiene su 1dgica pues
estamos hablando de un gran médico militar, que hubo de
manejar con igual destreza el bisturi, y las dificiles y com-
plicadas unidades a pie, a caballo o a lomo de la época, con
hombres, armas y trenes de bagajes, con pesadas cargas,
que, a buen seguro, eran un verdadero engorro trasportar
en aquellas pesadas cajas de madera y metalicas por terre-
nos escarpados del norte de Africa, utilizando vehiculos
que hoy podemos considerar casi primitivos. Aun hay mas,
debia manejar hombres y materiales lo que exigia cierta-
mente una preparacion y capacidad militar, como si de un
oficial de las armas se tratase. El “aroma reivindicativo”
puede deberse, no se lo niego, al enfado que nos supuso
leer en un libro, editado por el Servicio de Publicaciones
de Defensa, sobre los sanitarios militares en la guerra de
Africa. Su autor atribuye a nuestro protagonista actitudes
“fascistas” afirmacion que no compartimos una vez con-
sultados los documentos a los que hemos tenido acceso y
que obran en nuestro poder. Como es posible que quién se
honré siempre en ser un monarquico, gentilhombre de Ca-
mara de Alfonso XIII, y que siguid escribiéndose de por
vida con el monarca exiliado fuese un fascista. Tengo la
foto de la llave de Gentilhombre de Camara, llave que he
tenido en mis manos, gracias a mi amigo el Prof. Gémez-
Ulla de Irazazabal, sobrino-nieto de D. Mariano y Cate-
dratico de Oftalmologia de la USC, un médico de fama
mundial, al ser tenido como uno de los mejores expertos
en patologia de la retina. Cuando hablamos de Gomez
Ulla, Pagés Miravé, Bastos Ansart o Gomez Duran, esta-
mos hablando de “primera division” y quien desee anali-
zar, en el futuro, con mayor profundidad estas figuras debe
procurar informarse.

. En cuanto al coronel médico cirujano Gémez Ulla y Lea,

padre del catedratico citado, escribio el libro sobre su tio
a una edad avanzada, y de corrido, a peticion de sus hijos
para mantener viva la memoria de su tio. Y, a pesar de
que me honro, como acabo de decir, con la amistad de sus
hijos, le diré que, como no podia ser de otro modo, es una
hagiografia, ya que se crio desde niflo con D. Mariano, y
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porque no es un libro de investigacion y adolece de falta de
precision en diversos detalles.

. Tengo, conozco y cito, el libro del Centenario del Hospital

Gomez Ulla. Ciertamente es un libro “potente” y lamento
no haber visto alguno, si otros, de los pasajes que usted
cita. Tratar a Gomez Ulla como general, me sorprende que
me lo resalte en su carta. Si era General Inspector jcomo
quiere usted que me refiera a é1? Bueno, lo podemos tratar
more clasico como «Inspector Médico de primera clase»,
si es mas de su gusto. Parece 16gico que D. Manuel Gomez
Duran lo trate en su discurso como su Maestro y Acadé-
mico, pues en ese marco estaban interpares.

. En cuanto a que usted cite a su maestro Géomez Duran,

(lamento no haberlo sabido antes para poder hablar con
usted sobre ¢él) miel sobre hojuelas, porque Sanidad Mi-
litar ha tenido la amabilidad de publicarme, en su ultimo
numero, un trabajo sobre €l que espero sera de su entera
satisfaccion. Para finalizar le aclaro que en nuestro arti-
culo pretendiamos, no solo escribir lo ya archiconocido
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sobre Gomez Ulla, sino darle un enfoque mas a la medida
de lo que su titulo indica, lo que no sé si hemos consegui-
do. Por supuesto, conozco, poseo y cito, los discursos de
ingreso en la RANM de ambos generales médicos en los
dos articulos. Le matizo que Gémez Ulla ocup¢ la medalla
n° 24 (Historia de la medicina), de ahi la eleccion y tema-
tica de su discurso histérico. Gémez Duran pasé a ocupar
la medalla n°21 (Cirugia General) por lo que no hay suce-
sion en la misma; 16gico, pues D. Mariano muri6 en 1945
y D. Manuel ingresé en 1960.

Reciba un cordial saludo de su amigo que queda a sus or-
denes.

Fernando Ponte.

Cap. Médico (RV).

Prof. de Historia de la Ciencia (Acreditado de Titular en
Historia de la Ciencia. ANECA).

Universidad de Santiago de Compostela. Facultad

de Medicina. Espana.
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