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EDITORIAL

punto ya casi de cumplir cuatro afios de publica-

cién ininterrumpida de la Revista Argentina de

Salud Puablica -RASP-, siempre con el objetivo de
difundir la evidencia cientifica derivada de investigaciones
en Salud Publica entre tomadores de decisiones del siste-
ma sanitario, miembros de equipos de salud, investigado-
res y sociedades cientficas, nos resulta grato comunicar la
reciente incorporacion de la Revista al catélogo de publica-
ciones de Latindex —Sistema Regional de Informacion en
Linea para Revistas Cientificas de América Latina, el Caribe,
Espafa y Portugal—, que registra la existencia de revistas
académicas editadas en soporte papel y electrdnico en
los paises de la region.! Tras una exhaustiva evaluacion, la
publicacién que edita la Comisién Nacional Salud Investiga
a través del Ministerio de Salud de la Nacion, fue califica-
da con el Nivel 1 de excelencia por el cumplimiento de
parametros de calidad editorial acordes a estdndares de
publicaciones cientificas internacionales.

La indizacidn en Latindex, que se suma a la obtenida en
LILACS —Literatura Latinoamericana y del Caribe en Cien-
cias de la Salud— que es uno los recursos disponibles para
consulta de informacién cientifica de la Biblioteca Virtual
en Salud de BIREME-OPS-OMS,? representa una certifi-
caciéon de calidad de la informacion cientifica ofrecida a
nuestros lectores, a la vez que un paso muy importante
para alcanzar una mayor visibilidad de los resultados de
las investigaciones en Salud Publica realizadas en Argen-
tina y financiadas con fondos publicos. Préximamente, la
RASP sera presentada a evaluacién para su incorporacién
en el catdlogo de publicaciones cientificas y técnicas, de-
nominado Nucleo Bésico de Revistas Cientificas Argenti-
nas, cuya acreditacion es otorgada por el CONICET.

En cuanto a los contenidos ofrecidos en este nimero,
los lectores podran encontrar articulos cientificos originales
que alcanzan diversas areas tematicas. El primero de ellos
se refiere al disefio y preparacién de formas farmacéuticas

'Disponible en:
http://www.latindex.unam.mx/buscador/ficRev.htm?opcion=1&folio=17794
2 Disponible en: http://lilacs.bvsalud.org/es

FE DE ERRATAS RASP N° 14

En el articulo de la seccion Intervenciones Sanitarias, ubicado en
pagina 44, en la parte correspondiente a la filiacion institucional
de las autoras, donde dice “'Programa Nacional de Control de En-
fermedades Inmunoprevenibles, Ministerio de Salud de la Nacién,

solidas de Benznidazol especialmente destinadas a mejo-
rar el tratamiento etioldgico de la enfermedad de Chagas
en poblacion pedidtrica (Tarragona y col.). En el siguiente
articulo se presenta una evaluacion nutricional del conte-
nido de grasas trans y sodio de los alimentos industrializa-
dos en Argentina (Allemandi y col.). Una de sus conclusio-
nes mas destacables es que la mayoria de los productos
analizados superan los limites recomendados por la OMS
en cuanto al contenido de sodio de los alimentos. Cabe
destacar que ambos informes se derivan de investigacio-
nes financiadas por el Ministerio de Salud de la Nacién a
través de las Becas “Ramon Carrillo — Arturo Ofativia”.

Seguidamente, se ofrece un tercer articulo original cuyo
objetivo fue estimar la relacién que tiene la realizacion del
PAP con los factores sociodemogréficos y con la mortali-
dad por cancer de cuello uterino, y en cuyas conclusiones
se resalta la comprobacion de dicha relacion, asf como la
reduccién de la tasa de mortalidad relacionada con la ma-
yor proporcién de la realizacion de exdmenes (Leon Mo-
reano y col.). La realizacién de este estudio fue financiada
por el Ministerio de Salud de la provincia de Tucuman.

El cuarto y ultimo de los articulos originales contenidos
en esta edicidn se propone realizar una descripcién del
perfil epidemiolégico de los intentos de suicidio atendi-
dos en uno de los principales hospitales de la provincia de
La Pampa (Morra y col.). En este trabajo de investigacion,
que recibié financiamiento del Ministerio de Salud de la
Nacion, se concluye que los intentos de suicidio se pre-
sentaron mds frecuentemente en mujeres que en hom-
bres, y se destacan los conflictos familiares y/o de pareja
como los motivos desencadenantes del intento de suici-
dio registrados con mayor frecuencia.

Comité Editorial
Revista Argentina de Salud Publica
Ministerio de Salud de la Nacién

Argentina® Hospital Rawson, Cérdoba”, debi6 decir: “'Programa
Nacional de Control de Enfermedades Inmunoprevenibles, Mi-
nisterio de Salud de la Nacién, Argentina”. Dicho error ya ha sido
subsanado en la versién electrénica de la Revista.

Iviolia3
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ARTICULOS ORIGINALES

DISENO Y PREPARACION DE FORMAS FARMACEUTICAS SOLIDAS DE
BENZNIDAZOL PARA EL TRATAMIENTO DE LA ENFERMEDAD DE CHAGAS

Design and Preparation of Pharmaceutical Solid Dosage Forms of Benznidazole for the

Treatment of Chagas Disease

Sonia Tarragona, Claudio Salomén,2 Alvaro Jiménez-Kairuz,> Maria Lamas,? Silvina Orlandi,2 Dario Leonardi,> Norma Maggia,*

Alejandro Paredes,® Carolina Romaiiuk,® Ménica Garcia®

RESUMEN. INTRODUCCION: En Argentina se emplea el benzniN
dazol como terapéutica de primera linea para el tratamiento etio-
l6gico del Chagas. Desde su lanzamiento (hace més de 40 afios),
s6lo se dispone de comprimidos convencionales de 100 mg; no
se han desarrollado nuevas formas farmacéuticas que aumenten
la eficacia y seguridad, ni alternativas con dosis pedidtricas. OB-
JETIVOS: Desarrollar formas farmacéuticas de benznidazol que
ofrezcan ventajas farmacoterapéuticas. METODOS: Preformulacion
y disefio de nuevas formulaciones de benznidazol, con caracteriza-
cion fisico-quimica y seleccién de las formulaciones mas favorables.
Frente a la discontinuidad de produccién del ingrediente activo
benznidazol, se desarrollé una metodologia de extraccion a partir
de la tnica alternativa comercial disponible. RESULTADOS: Se obtu-
vieron nuevas formulaciones de comprimidos de 50 y 100 mg de
benznidazol, con una rapida disolucion del producto de referencia.
Ademés, se obtuvieron formulaciones masticables de 50 mg bajo la
forma de hidrogeles azucarados, con un efectivo enmascaramiento
del mal sabor. Todas las formulaciones cumplieron los ensayos de
evaluacion de las propiedades farmacotécnicas y biofarmacéuticas,
superando los perfiles de referencia. CONCLUSIONES: Se desarro-
llaron nuevas alternativas farmacéuticas de benznidazol de rapida
disolucion, que podrian mejorar el tratamiento etioldgico de la en-
fermedad (especialmente en pediatria) y convertirse en herramien-

tas aptas para su explotacion comercial. )

PALABRAS CLAVE: Enfermedad de Chagas - Antiparasitarios -
Benznidazol - Medicamentos - Nuevas formulaciones

' Fundacion Mundo Sano, CABA

2 Departamento Farmacia, Area Técnica Farmacéutica, Facultad de
Ciencias Bioquimicas y Farmacéuticas, Universidad Nacional de Rosario
3 Departamento Farmacia, Facultad de Ciencias Quimicas, Universidad
Nacional de Cérdoba
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(ABS TRACT. INTRODUCTION: In Argentina, benznidazole
is the drug of choice for the etiological treatment of
Chagas disease. Since it was launched (more than 40
years ago), there are only 100 mg tablets available; the
development included neither new pharmaceutical forms
improving efficacy and safety, nor a pediatric dosage
option. OBJECTIVES: To develop pharmaceutical forms
of benznidazole with pharmacotherapeutic advantages.
METHODS: Preformulation and design of new formulations
of benznidazole, with physicochemical characterization
and selection of the most favorable formulations. Due to
the discontinuity in the production of the active ingredient
benznidazole, a specific methodology was developed in
order to obtain it from the only commercially available
alternative. RESULTS: New benznidazole tablet formulations
were obtained (50 and 100 mg), with a rapid dissolution
of the reference product, as well as chewable formulations
of 50 mg as sugar hydrogels featuring an effective taste
masking. All formulations passed the evaluation tests for
pharmacotechnical and biopharmaceutical properties,
outperforming the reference profiles. CONCLUSIONS:
New fast-dissolving pharmaceutical dosage forms of
benznidazole were developed, which could improve the
etiological treatment of the disease (especially in the
pediatric field) and become a proper tool for its com-
mercial exploitation.

_

KEY WORDS: Chagas disease - Antiparasitics - Benznidazole -
Medicines - New formulations

INTRODUCCION

El Chagas es una enfermedad de transmision vectorial
incluida por la Organizacién Mundial de la Salud (OMS)
dentro del grupo de las enfermedades desatendidas. Se
calcula que en la regidn de las Américas hay cerca de 8
millones de personas infectadas y més de 100 millones en
riesgo. Por su parte, cada afio se producen 12.000 muertes
y 56.000 nuevos casos originados por todas las formas de
transmisién conocidas. Segun estimaciones realizadas hace
unos afos por la Organizacion Panamericana de la Salud,’
en Argentina habia alrededor de 7,6 millones de personas
expuestas a la enfermedad, entre 1,6 y 2 millones infectadas
y més de 300.000 afectadas por cardiopatias de origen
chagésico. El Programa Nacional de Chagas ha estimado
que cada afio nacen unos 1.300 nifios infectados.?




Entre 1960 y 1970 se desarrollaron las dos moléculas
bioactivas empleadas para el tratamiento antichagésico:
nifurtimox y benznidazol. El nifurtimox (Lampit®) fue apro-
bado para su uso en 1965, mientras que el benznidazol
(Radanil®) fue lanzado al mercado en 1971. Estos farma-
cos, los tnicos aprobados hasta la fecha por las agencias
reguladoras internacionales como indicacion en la infeccion
por Trypanosoma cruzi, son los recomendados por la OMS.
En Argentina, se indica y se provee el tratamiento etioldgico
con benznidazol. Tanto el nifurtimox como el benznidazol
tienen una Unica presentacion registrada en el pais: com-
primidos de 120 y 100 mg, respectivamente. Sin embargo,
estas presentaciones no se corresponden con las formas
farmacéuticas més adecuadas vy las dosis requeridas por la
poblacién pediétrica, el grupo més susceptible de ser tratado
y en el cual se ha demostrado la mayor eficacia, seguridad
y confiabilidad de la farmacoterapia antichagasica.

Dentro de este contexto, el objetivo del presente trabajo
fue investigar y desarrollar nuevas formas farmacéuticas
conteniendo benznidazol, que ofrezcan ventajas farma-
coterapéuticas frente a las presentaciones disponibles y
constituyan una alternativa superadora. Para abordar esta
problemética y facilitar la presentacion de los resultados y
su discusion, se establecieron dos estrategias: preparacion
de comprimidos de liberacion modificada y preparacion de
formas farmacéuticas masticables con sabor enmascarado
(geles azucarados para administracién pediatrica; compri-
midos masticables y de rdpida disolucién de benznidazol).

La liberacion modificada de benznidazol apunté a obtener
mayor uniformidad en la absorcidn y disminuir los efectos
secundarios y adversos provocados por la liberacién masiva
del fé&rmaco (poco soluble) en el tracto gastrointestinal o los
picos de concentracidn plasmética durante los largos periodos
de tratamiento, que inducen a su abandono por parte de
los pacientes. El disefio de los comprimidos masticables
estuvo dirigido principalmente a disponer de formulaciones
con propiedades mejoradas de velocidad de disolucién de
benznidazol, mayor facilidad de administracién y versatilidad
posoldgica, para favorecer la aceptabilidad del tratamiento
en los pacientes (especialmente pediatricos).

METODOS

a) Preparacion de comprimidos de liberacion modificada?
Método de granulacién himeda®

El proceso de granulacién humeda se basé en promover la
union entre las particulas mediante una solucion aglutinante
con el objeto de aumentar su tamafio y mejorar las propie-
dades del flujo de polvos. Se homogeneizaron las cantidades
necesarias de benznidazol (50 o 100 mg), almiddn prege-
latinizado o crospovidona (intragranular) y lactosa. Al polvo
obtenido se le agregd, en pequefias cantidades, una solucién
etandlica al 10% de polivinilpirrolidona (PVP), y se continud
homogeneizando hasta obtener la consistencia adecuada
del granulado, que fue pasado por un tamiz de malla 12.
A continuacién se colocd en una estufa a 37°C durante
tres horas, para luego adicionar almidon pregelatinizado

o crospovidona (extragranular) y estearato de magnesio.
Finalmente, se paso el granulado seco por un tamiz de
malla 14. La mezcla fue comprimida con un punzdn n° 9.
Se realizaron los célculos para obtener 500 comprimidos de
cada formulacion: el peso total del granulado fue de 150 g,
con un promedio de 0,3 g.

Ensayos de fluidez (dngulo de reposo) y dimension

de los comprimidos*

Dado que los polvos suelen presentar problemas de fluidez
y no son aptos para ser comprimidos, se llevd a cabo el
estudio de fluidez del polvo obtenido tras realizar el gra-
nulado y antes del proceso de compresién. Para calcular
el dngulo de reposo, se dejo caer el material desde un
embudo ubicado a 9 cm de un cristalizador, y se procedio
a medir la base v la altura del cono formado. El ensayo fue
realizado por triplicado.

Para determinar el didmetro y la corona (espesor) de los
comprimidos se utilizo un calibre tipo Vernier, y se analizaron
10 comprimidos de cada formulacion.

Desintegracion, friabilidad y uniformidad de contenido®
Seguin la Farmacopea de los Estados Unidos (USP),” se debe
analizar la variacion de peso siempre que la concentracién
del principio activo en cada comprimido sea de al menos 40
mg. En consecuencia, fue necesario realizar un ensayo de
variacidn de peso y uniformidad de contenido, ya que cada
comprimido tenia 50 o 100 mg del fdrmaco. Se analizaron
10 comprimidos para cada formulacion.

En los ensayos de desintegracion realizados, se tomo el
tiempo hasta que no se observaron residuos en los tubos.
En cada tubo del equipo se colocéd un comprimido cubierto
por un disco perforado. Los tubos fueron sumergidos en un
bafio de agua a 37 °C a un ritmo de 30 veces por minuto
hasta que no se observaron residuos en ellos. El ensayo se
efectud por triplicado. Posteriormente, se determiné el tiempo
en que los comprimidos se habfan disgregado totalmente.

Para la realizacién de los ensayos de friabilidad, se utiliza-
ron las normas USP.> Dado que la masa de los comprimidos
era menor a 650 mg, se tomo el equivalente a 6,5 g. Un total
de 20 comprimidos de cada formulacién fueron pesados
colectivamente y puestos a rodar durante cinco minutos a
25 r.p.m., para luego ser sometidos a una limpieza suave
(para eliminar el polvo depositado) y a un nuevo pesaje.
El ensayo se efectuo por triplicado.

Se disolvié cada comprimido en 1.000 ml de agua a
37 °C. La solucién resultante fue filtrada, y se determind la
cantidad de droga solubilizada por espectroscopia a 324 nm.
Previamente, se efectud un barrido espectral y se determing
que ninguno de los excipientes a la dilucion utilizada en las
mediciones producia picos de absorcion a 324 nm.
Ensayos de disolucién de benznidazol
Los ensayos de disolucion se llevaron a cabo en un disolutor
Sotax® Smart AT7 o Hanson Research HR8 con el método
| de la paleta a 50 y 75 r.p.m.® Se emplearon muestras
con 100 mg de farmaco. Se selecciond &cido clorhidrico
(HCl) 0,1 N como medio de disolucién a 37,0 + 0,5 °C. A
intervalos de tiempo preestablecidos, se tomaron alicuotas
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de 4 ml del medio de disolucion para cuantificar la cantidad
de férmaco disuelto y se repuso igual volumen con medio
fresco. Cada ensayo de disolucion fue realizado tanto con
comprimidos enteros como fraccionados en varias porciones,
lo cual simulaba un proceso de masticacién. Con el fin de
obtener datos comparativos y una potencial “similaridad”,
se compararon estos perfiles de disolucion con los perfiles
de las formulaciones de referencia. Las alicuotas tomadas
del ensayo de disolucién fueron diluidas con HCI 0,1 Ny
la concentracion de benznidazol disuelto fue medida por
espectrofotometria ultravioleta a 324 nm.”
b) Preparacion de geles azucarados masticables (GAM)
Método de gelificado y moldeado por temperatura
Se prepararon tres lotes de 50 unidades de GAM cada uno
con 50 mg de benznidazol. Por un lado, el edulcorante
natural se disolvié en cantidad suficiente de agua caliente
(aproximadamente 80-90 °C), y luego se incorpord lenta-
mente el agente gelificante bajo agitacion constante hasta
alcanzar una completa homogeneizacion. Por otro lado, se
disolvio el benznidazol en la mezcla de polietilenglicoles
(PEG) en caliente (PEG 400/PEG 4000). Por tltimo, se efec-
tud la mezcla de ambas soluciones calientes, se dejé enfriar
levemente y se incorporo el resto de los constituyentes de la
formula bajo agitacion vigorosa durante una hora. Luego se
realizo el vertido en los moldes y se dejé enfriar y estabilizar
durante 72 horas a temperatura ambiente. Finalmente, los
GAM fueron desmoldados y colocados en envases plasticos
transparentes con cierre hermético. Se prepararon series de
distintas formulaciones variando la proporcién de excipien-
tes base del gel para seleccionar aquellas que presentaran
mejores propiedades de palatabilidad, aspecto y plasticidad
o masticabilidad. Ademas, la seleccion de la formulacion se
bas¢ tanto en la capacidad de enmascaramiento del mal
sabor del farmaco (con esencias y saborizantes permitidos)
como en la contraccién de los GAM dentro de los moldes
durante su secado y consolidacion.
Uniformidad de peso y de contenido
Se determino el peso de 15 unidades de GAM o compri-
midos de los tres lotes preparados, para obtener luego el
peso promedio y su desviacion estandar.

Se seleccionaron cinco unidades de cada lote de GAM
y de los comprimidos, que se disolvieron en 1.000 ml de
HClI 0,1 N de pH 1,2+0,1 y bajo sonicacién, con el fin de
asegurar la disolucion completa del benznidazol. El contenido
de benznidazol se determind espectrofotométricamente a
la longitud de onda de méxima absorcién (324 nm).
Ensayo de desintegracicn y de disolucion
Dado que no se dispone de un ensayo de desintegracion
codificado para comprimidos masticables, su evaluacion se
realizb en condiciones estaticas. Se colocd el comprimido
en una placa de vidrio (tipo de Petri) con cantidad suficiente
de agua para cubrir la totalidad de la pastilla y termostati-
zada a 37 °C. Se determiné el tiempo trascurrido hasta la
disgregacion total. Las mediciones fueron efectuadas por
quintuplicado para cada lote, y se calculé el tiempo medio
de desintegracion y su desviacion estandar.

Los ensayos de disolucion se realizaron de acuerdo con el

método empleado por Soares Sobrinho® para comprimidos
convencionales, ya que no se disponia de monografia ofi-
cial. Se utilizé un equipo de disolucién SOTAX, AT7 Smart,
montado con el aparato 1 de la canastilla® a 1001 r.p.m.
y con 1.000 ml de HCl 0,1 M como medio de disolucion,
termostatizado a 37£0,5 °C. Se tomaron muestras de 4
ml del medio de disolucién a intervalos de tiempo prees-
tablecidos, y se restituyd igual volumen de medio fresco.
Las disoluciones se realizaron por triplicado para cada lote,
tanto para GAM enteros como triturados para simular la
masticacion. El benznidazol disuelto se midié espectrofoto-
métricamente a 324 nm. Los resultados se expresaron como
el promedio de los tres lotes diferentes y su correspondiente
desviacién estandar.
¢) Preparacidon de comprimidos masticables y de rapida
disolucion de benznidazol
Método de granulacién himeda?
El proceso seleccionado en esta primera instancia para
la elaboracion de los comprimidos masticables fue la
granulacién hiimeda; si bien la mezcla era apta para la
compresion directa de los sélidos, no se contaba con
el ingrediente activo farmacéutico suficiente para llevar
a cabo los dos procesos y compararlos. Por lo tanto, se
optd por el primer proceso, que aseguraba la obtencién de
una mezcla 6ptima para su compresion. Se pesaron todos
los componentes y se incorporaron en una mezcladora
planetaria (salvo el talco y el estearato de magnesio). Se
humectd la mezcla de polvos con cantidad suficiente de
etanol medicinal, bajo mezclado permanente durante 30
minutos. Luego se granulé la mezcla mediante el paso
por un tamiz de malla 25 y se secé durante dos horas a
40 °C. Los granulos secos y tipificados se procesaron en
una mezcladora de tipo doble cono junto con la cantidad
necesaria de talco y estearato de magnesio durante tres
minutos. Se procedio a la compresién de la mezcla, utilizan-
do punzones circulares planos de 13 mm de didmetro en
una comprimidora monopunzon alternativa. Su evaluacion
se realizd comparativamente frente a los comprimidos
disponibles comercialmente (Radanil®, Roche).

Los controles farmacotécnicos y analiticos de los compri-
midos masticables se realizaron de acuerdo con las metodo-
logfas descriptas para los GAM. El ensayo de disolucién se
efectud seglin la metodologfa indicada para los comprimidos
de liberacion modificada.

En una preformulacion, se seleccionaron los excipientes
mas adecuados como rellenos ligantes aptos para aportar
caracteristicas de compresién, disolucién y palatabilidad-
masticabilidad. Se evalud la compatibilidad entre ellos.
Durante el presente estudio se desarrolld un excipiente
coprocesado a base de manitol, con otros aditivos como
desintegrantes y plastificantes autorizados para uso interno.
Este producto fue denominado ChewSweet-G62 (de com-
posicion cuali-cuantitativa reservada debido al actual proceso
de proteccién). Se prepararon tres lotes de 100 comprimidos
masticables, cada uno con 100 mg de benznidazol.




RESULTADOS

a) Comprimidos de liberacion modificada

Se desarrollaron cuatro nuevas formulaciones (dos de 50
mg y dos de 100 mg) para comprimidos de benznidazol de
liberacion modificada, que presentaron una mejora signifi-
cativa en los perfiles de disolucién respecto al comprimido
disponible comercialmente.

Las composiciones cuali-cuantitativas de cada formulacion
se detallan en la Tabla 1.

La eleccion del método de granulacion himeda para
la compresion permitié transformar particulas irregulares,
de tamafo muy variado y de composicion heterogénea,
en particulas esféricas de mayor tamario. Dicha transfor-
macién dio lugar a un mejor deslizamiento de la mezcla.
El granulado obtenido en cada una de las formulaciones
present6 un grado de fluidez aceptable (&ngulo de reposo
de entre 340y 37°)% que permitio el posterior proceso de
compresién con una comprimidora monopunzon, equipa-
da con un punzén de 9 mm de didmetro y una fuerza de
compresion de 14 KN. Habida cuenta de la formulacion
de los comprimidos comerciales disponibles, se cambio el
desintegrante convencional (almidén de maiz) por otros
(almiddn pregelatinizado y crospovidona) con un com-
portamiento diferente en presencia del agua. Debido a
su estructura quimica, estos desintegrantes poseen una
mayor capacidad de hinchamiento en solucién (swelling) y
favorecen la penetracion de los liquidos en el comprimido
y la separacion (disgregacion) de los granulos.’® Tomando
en consideracion dichas propiedades, se incluyd una por-
cion del desintegrante durante la formacion del granulado
(intragranular), y la porcién restante se adiciono luego de
la granulacién (extragranular) junto con el lubricante. De
esta manera, el comprimido posee la capacidad de captar
agua del medio (géstrico o intestinal) gracias a la presencia
del desintegrante extragranular. Dicha captacién disgrega el
comprimido en granulos y posteriormente, por accion del
desintegrante intragranular, se produce captacién de agua
que disuelve al farmaco. En el caso de las formulaciones de
50 mg se logré una disolucién del 100% del farmaco en un

lapso de 50 minutos, empleando almidon pregelatinizado o
crospovidona como excipientes desintegrantes. Por otro lado,
las formulaciones con 100 mg de benznidazol mostraron
una disolucién menor y lograron liberar al medio un 80%
del farmaco en 50 minutos, sin encontrarse diferencias en
el uso de uno u otro desintegrante. El perfil de disolucién
del comprimido comercial de referencia fue de un 40% de
benznidazol en 50 minutos. El pardmetro utilizado para la
realizacion de las pruebas de disolucién fue la cantidad de
farmaco disuelto en 30 minutos (Q,,), de manera similar
a lo descripto para otras formulaciones que se consideran
de liberacién inmediata.’’ Se destacaron las formulaciones
2y 4, en las cuales se alcanzo un 100% de disolucién en
menos de 60 minutos. En el Gréfico 1 se muestran los
perfiles de disolucion obtenidos para las diferentes férmulas
de benznidazol y se los compara con el perfil de disolucion
del comprimido comercial disponible al momento de rea-
lizarse las pruebas.

Una vez obtenidas las distintas formulaciones y realizados
los ensayos de caracterizacién fisicoquimica de 10 com-
primidos por cada formulacién, se lograron los resultados
presentados en la Tabla 2. Pudo observarse que todos los

GRAFICO 1. Perfil de disolucion de los comprimidos de liberacion
modificada en comparacion con el producto de referencia.
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Fuente: Elaboracion propia.

TABLA 1. Composicién de los comprimidos de liberacion modificada de 50y 100 mg segun formulaciones desarrolladas.

Composicion por comprimido Formulacion 1

Formulacion 2

Formulacion 3 Formulacion 4

Benznidazol 100 mg 50 mg 100 mg 50 mg
Almidan pregelatinizado IG 20mg 20mg - -
Lactosa 365 mg 215mg 365 mg 215mg
PVP 10% solucién etandlica cs. cs. cs. cs.
Almidon pregelatinizado EG 10 mg 10 mg - -
Estearato de magnesio 5mg 5mg 5mg 5mg
Crospovidona IG - 20 mg 20mg
Crospovidona E - - 10mg 10 mg
Total 500 mg 300 mg 500 mg 300 mg

Abreviaturas: IG= intragranular; PVP= polivinilpirrolidona; EG= extragranular; cs= cantidad suficiente

Fuente: Elaboracidn propia.
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comprimidos analizados alcanzaron un tiempo de desinte-
gracion inferior a los 30 minutos.

Finalmente, la friabilidad de los comprimidos fue expre-
sada como porcentaje de su peso inicial. Para casos de
preformulacion, el ensayo es considerado satisfactorio si
la pérdida de sustancia no es mayor al 1%. De acuerdo
con los resultados obtenidos, el porcentaje de pérdida de
sustancia en las formulaciones no superd en ninglin caso
el 1% (Tabla 2).

b) Geles azucarados masticables (GAM)

Paralelamente, se desarrollaron nuevas formulaciones con-
teniendo benznidazol en dosis de 50 mg, bajo la forma
de geles azucarados masticables, que presentaron una

innovacién en la presentacion con una mejora significativa
en el enmascaramiento de mal sabor del farmaco y en los
perfiles de disolucién respecto al comprimido disponible
comercialmente.

La Tabla 3 muestra los materiales seleccionados para la
preparacion de los GAM vy las proporciones cuali-cuantitativas
de las formulaciones preparadas y evaluadas. Entre los
resultados méas destacados se pudo determinar, de ma-
nera subjetiva y por pruebas en investigadores voluntarios
del laboratorio, que todas las formulaciones presentaban
buen enmascaramiento del mal sabor del farmaco, hecho
atribuible a la alta proporcion de excipientes con sabor
dulce con que habian sido elaboradas. Sin embargo, las

TABLA 2. Espesor y didmetro, desintegracion y pérdida de peso de los comprimidos de liberacion modificada.

Parametros medidos Formulacion 1

Formulacion 2

Formulacion 3 Formulacion 4

Didmetro (mm) 97+08 81+06 100405 85+07
Espesor (mm) 45+09 51%05 42+06 5405
Tiempo de desintegracion (minutos) 120+09 13,0+0,7 11,0+£07 125+0,7
Comprimidos analizados 9 14 8 11
Peso inicial (g) 439 427 3,9 332
Peso final (g) 435 4723 392 329
Pérdida (g) 0,04 0,04 0,04 0,04
Pérdida de peso (%) 093 0,96 0,95 1,00

Fuente: Elaboracion propia.

TABLA 3. Composicion de las formulaciones preparadas como medicamento magistral bajo la forma de geles azucarados masticables (GAM) con 50
mg de benznidazol para uso pedidtrico* (como % del total de excipientes utilizados).

Componentes F1 F2 F3 F4 F5 Fé6 F7
Gelatina 11,1 114 14 114 114 114 114
Jarabe de alta fructosa 386 386 386 386 434 434 434
Agua 16,5 165 16,5 165 16,5 165 16,5
PEG 400 258 255 255 255 205 173 194
PEG 4000 - - - - - 31 1,0
Ciclamato 01 01 01 0,1 0,1 0,1 0,1
Sacarina 02 02 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1
Acesulfame K 02 02 03 03 03 04 04
Acido citrico 09 09 09 09 09 09 09
Esencia de banana 33 33 33 - - - -
Esencia de frutilla - - 33 - - - -
Esencia de cereza 33 33 - - - - -
Esencia de menta - - - cs. cs. cs.
Saborizante de banana - - - 33 - - -
Saborizante de frutilla - - - 33 - - -
Saborizante de vainilla - - - - 6,8 6,8 6,8
Color cs. cs. cs. cs. cs. cs. cs.

*1 GAM aproximadamente 1,85 g, con 50 mg de benznidazol.
Abreviaturas: F=formulacion; cs= cantidad suficiente
Fuente: Elaboracion propia.




que contenian altas proporciones de PEG 400 aportaron
un sabor desagradable adicional o residual en la boca. Es
por ello que las formulaciones 6 y 7, donde se reemplazo
parte del PEG 400 por PEG 4000 fueron las més aceptadas
por parte de los voluntarios. Ademds, el sabor a vainilla en
combinacion con la esencia de menta presentd mejores
resultados para enmascarar el mal sabor de benznidazol y
disminuir su efecto residual.

Por otro lado, la incorporacién de PEG de mayor punto
de fusion, PEG 4000 en un 4% respecto a la cantidad total,
incrementd notoriamente la capacidad de contraccion de la
mezcla durante su enfriamiento, facilitando asi el desmolde
adecuado de los GAM sin necesidad de lubricar previamente
los moldes.

La formulacién 7 fue seleccionada como candidata para
proceder a los ensayos fisicoquimicos, farmacotécnicos y
analiticos de rigor, dirigidos a evaluar la calidad. La caracte-
rizacion realizada sobre tres lotes consecutivos genero los
resultados presentados en la Tabla 4.

La preparacién de los GAM produjo formulaciones con
aceptables caracteristicas de uniformidad de peso y conteni-
do, seglin las especificaciones generales de farmacopea para
cualquier forma farmacéutica.t En los ensayos de disolucién,
tanto los GAM enteros como los triturados, que simulaban
la masticacion previa a la deglucién, se disolvieron comple-
tamente (mas de 85% del benznidazol) antes de los 30
minutos de ensayo. Asimismo, transcurridos 120 minutos,
se liberd un 99£1% del benznidazol total contenido en los
GAM ftriturados y un 98%1% en los enteros, frente al 75%
méximo que libero la formulacion de referencia. Durante los
primeros cinco minutos, los GAM triturados liberaron una
cantidad de benznidazol 1,9 veces superior a la que presen-
taron los GAM enteros, lo que podria deberse al aumento
de la superficie de contacto con el medio de disolucién.
¢) Comprimidos masticables y de rapida disoluciéon de
benznidazol
Asimismo, se desarrollaron nuevos comprimidos masticables
conteniendo benznidazol en dosis de 100 mg, que

TABLA 4. Parametros de calidad farmacotécnica y biofarmacéutica in vitro de las formulaciones masticables preparadas.

Parametros estudiados

GAM (F7)

Comprimidos masticables

Caracteristicas generales

Formulaciones con aspecto homogéneo, color amarillo palido, optimas propiedades

organolépticas, de plasticidad y masticabilidad.

Fécil de desmoldar

Uniformidad de peso (o, , < 5%)*

(1,62 £0,06) g

(0,601 +0,005) mg

Uniformidad de contenido (95-110%)* (52+1)mg (1042 £2.1) mg
Ensayo de disolucion (Q,, < 60 min)* <30 min <15min
Tiempo de desintegracion No aplica <10 min
Friabilidad (< 1,000)* No aplica (0,25 0,06) %
Dureza (< 10,0 kg)* No aplica (77+09) kg

* Intervalo limite méximo de aceptabilidad de cada pardmetro estudiado, seguin especificaciones preestablecidas de calidad para el producto terminado.

Abreviaturas: GAM= geles azucarados masticables; F=formulacion
Fuente: Elaboracion propia.

TABLA 5. Formula cuali-cuantitativa de los comprimidos masticables
preparados con 100 mg de benznidazol.

Componentes Proporcion (%)
Benznidazol 16,7
Relleno masticable (ChewSweet-G62) 79,8
Edulcorante artificial 0,5
Saborizante de vainilla 0,5
Talco 1,0
Estearato de magnesio 1,5

Fuente: Elaboracidn propia.

GRAFICO 2. Perfil de disolucion de benznidazol a partir de los
comprimidos masticables en comparacion con la referencia, utilizando
HCl 0,1 M a 37 °C como medio de disolucion y aparato 2 a 75 RPM.
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Fuente: Elaboracion propia.
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presentaron una mejora significativa en el enmascaramiento
de mal sabor del formaco y en los perfiles de disolucion
respecto al comprimido disponible comercialmente, con el
adicional de su facilidad de administracién. En la tabla 5 se
muestra la composicion cuali-cuantitativa de la formula de
los comprimidos masticables.

La evaluacion farmacotécnica de los comprimidos masti-
cables preparados mostré una formulacién con muy buenas
propiedades reoldgicas y rendimiento durante el proceso
de compresion (Tabla 4). La dureza y friabilidad superaron
ampliamente las especificaciones generales de farmacopea
para este tipo de formulacion. La uniformidad de peso
fue aceptable, y se confirmé con una alta uniformidad del
contenido de benznidazol. En un ensayo preliminar, se
observé que el sabor a vainilla asociado con el acesulfamo
K, como edulcorante artificial, enmascard eficazmente el
benznidazol sin provocar sabor metélico o amargo residual.
Desde el punto de vista de la evaluacion biofarmacéutica
in vitro, se destacd un tiempo de disgregacion de los com-
primidos menor a 10 min, que en iguales condiciones de
ensayos no oficiales mejoré ampliamente a la formulacion
de referencia (=25 min). A partir del ensayo de disolucion
en idénticas condiciones (Gréfico 2), se observé que los
comprimidos masticables superaron ampliamente el ren-
dimiento de disolucién de los comprimidos de referencia,
asegurando una liberacion completa de benznidazol en un
tiempo inferior a 15 min.

DISCUSION

La via oral es la ruta de eleccion para la administracion
del tratamiento etioldgico de la enfermedad de Chagas. Es
la via de administracion més sencilla, segura, econdmica
y de mayor aceptacion por parte de los pacientes. Estos
sistemas farmacoterapéuticos, comprimidos y cépsulas,
contienen excipientes que le otorgan propiedades fisicas
y quimicas especificas; por lo tanto, la eleccién de un
excipiente es de fundamental importancia para obtener
el perfil de liberacion deseado.' Ademads, para la formu-
lacion de comprimidos de répida liberacion, es necesario
elegir excipientes poliméricos con una gran capacidad
de hidratacion y gelificacién, que promuevan una répida
desintegracién del comprimido y disolucion del farmaco.'

Al momento de inicio del presente estudio existia un solo
medicamento registrado con contenido de benznidazol,
que era elaborado en una Unica presentacién comercial
de 100 mg. La falta de disponibilidad a nivel internacional
del principio activo benznidazol en estado puro (por la
discontinuidad de su produccion) obligd a adecuar los
objetivos originales y condujo a la realizacion de activi-
dades adicionales destinadas a su obtencién a través de
una técnica de extraccién desde comprimidos comerciales,
purificacién y caracterizacion.

Durante el transcurso de la presente investigacion y ante
la ruptura del stock disponible a nivel mundial, un consorcio
publico-privado en Argentina sintetizé el principio activo y
luego desarroll, registrd e inicio la produccion de ABARAX®,

comprimidos de benznidazol en dos presentaciones de
50y 100 mg de rapida disolucion.

Por otro lado, el desarrollo de los comprimidos de libe-
racion modificada con desintegrantes adecuados ha gene-
rado productos que presentan velocidad de disolucién de
benznidazol significativamente incrementada (dos veces
como minimo) respecto a los comprimidos comerciales con
almidén de maiz. La répida disolucion aportaria un aumento
en la absorcidn del benznidazol, mejorando potencialmente
su eficacia terapéutica.

Adicionalmente, se desarrollaron dos nuevas alternativas
farmacéuticas bajo la forma de geles azucarados y com-
primidos masticables que presentan propiedades farma-
cotécnicas y biofarmacéuticas alentadoras y superadoras
frente a la forma convencional disponible en el mercado
y utilizada como referencia. Los resultados pueden ser
considerados prometedores ya que también se observo
un aumento en la velocidad de disolucién de benznidazol
en los fluidos gastrointestinales simulados con el potencial
de aumento en eficacia farmacoterapéutica. El efectivo en-
mascaramiento del mal sabor y la posibilidad de masticar la
formulacién para su administracion aporta una mejora en la
aceptabilidad y cumplimiento del tratamiento por parte de
los pacientes, particularmente en pediatria. Ambas formu-
laciones se obtienen utilizando procesos, equipamientos y
materiales de uso corriente en la industria farmacéutica, por
lo que su produccion es facilmente escalable, exhibiendo
la versatilidad posoldgica de contener dosis de entre 25 y
100 mg de benznidazol sin comprometer la facilidad de
produccion ni su calidad. Finalmente, cabe destacar que la
propuesta de preparacion de los GAM puede adaptarse a la
farmacia galénica y desarrollarse en los servicios de farmacia
institucionales como medicamento magistral, de manera de
atender rapidamente la problematica del tratamiento de la
enfermedad de Chagas sobre todo en los nifios.

A pesar de haber logrado resultados muy alentadores en
los procesos de preformulacion y formulacion, la falta de
disponibilidad del principio activo ha impedido obtener lotes
piloto seguin la planificacion original y producir el salto de
escala de produccion para avanzar en los estudios clinicos
necesarios. Cabe destacar, sin embargo, que a la fecha
de finalizacién del presente estudio no se ha descripto
en la literatura la preparacién o desarrollo de este tipo de
formulaciones.

RELEVANCIA PARA POLITICAS

E INTERVENCIONES SANITARIAS

La enfermedad de Chagas es la principal endemia en Ar-
gentina. A pesar de los importantes avances en el control
del vector, todavia hay seis provincias en las que no se ha
logrado interrumpir la transmision por esta via. Por su parte,
la transmision congénita no ha sido controlada en ninguna
provincia del pafs, a lo que se suman las complicaciones
surgidas a partir de los movimientos migratorios desde zonas
endémicas hacia los centros urbanos, que hacen que esta
via permanezca activa.




La presencia de un producto integramente elaborado en
Argentina (ABARAX®) y las potencialidades que se abren a
partir de los resultados de este proyecto permiten avanzar
en los programas de diagnéstico y tratamiento y mejorar
las perspectivas terapéuticas de millones de infectados en
Argentina y en el mundo.

RELEVANCIA PARA LA FORMACION

DE RECURSOS HUMANOS EN SALUD

La patologfa analizada constituye una de las areas que re-
clama con mayor urgencia el desarrollo de investigaciones
capaces de encontrar alternativas comerciales validas. En tal
contexto, el presente estudio ha permitido que los becarios
obtuvieran una gran experiencia en el disefio, preformula-
cién y formulacién de nuevas alternativas para benznidazol,
aplicando diversos procedimientos tedricos y experimentales
de tecnologfa farmacéutica.

RELEVANCIA PARA LA INVESTIGACION EN SALUD

El impacto previsto con el desarrollo de este proyecto implica
la répida insercién en el campo de la industria farmacéutica.
Los sistemas propuestos posibilitarian la disminucion de la
cantidad de dosis diarias, optimizando el tratamiento, dismi-
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ARTICULOS ORIGINALES

ANALISIS DEL CONTENIDO DE SODIO Y GRASAS TRANS DE LOS ALIMENTOS

INDUSTRIALIZADOS EN ARGENTINA

Analysis of Sodium and Trans Fat Content of Industrialized Foods in Argentina

Lorena Allemandi,' Leila Garipe,' Verdnica Schoj, Maria Pizarro,' Ana Tambussi'

RESUMEN. INTRODUCCION: Las enfermedades crénicas no trans}
misibles son la primera causa de muerte prematura y discapacidad
en todo el mundo. Los alimentos industrializados son la fuente prin-
cipal de sodio y grasas trans. OBJETIVOS: Evaluar la composicion nu-
tricional de los alimentos industrializados en Argentina con especial
foco en el contenido de sodio y grasas trans. METODOS: Se realiz
un estudio descriptivo observacional de corte transversal para la
evaluacion basal de la composicion nutricional de alimentos indus-
trializados. Se reportaron mg de sodio y g de grasas trans cada 100
g. Los datos se recogieron entre agosto de 2011 y febrero de 2012.
Se registraron los resultados basales (media y rango). RESULTADOS:
Se recolectaron 647 productos de 9 grupos de alimentos. La media
y el rango del contenido de sodio en mg fueron: panes blancos 458
(356-2.000), ravioles frescos 664,1 (396-1.058), quesos duros 8041
(213-1166), salchichas 978 (87,5-1.280), aperitivos 904 (824-1.104),
mayonesa 826,6 (627-1.040), sopas 5.426,5 (3.240-7115,8) y caldos
21.273,3 (19.420-22.440). Todos los productos registraron niveles de
grasas trans menores a 1 g, salvo la manteca (3,2 g) y las margari-
nas (5,7 g). CONCLUSIONES: La mayoria de los productos supera
los limites recomendados de sodio. La variacion entre productos
similares muestra que la reformulacion es posible. El estudio puede
contribuir a monitorear cambios en las politicas alimentarias, tanto

para reducir sodio como para eliminar grasas trans. Y,
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(ABS TRACT. INTRODUCTION: Chronic non-communicable
diseases are the main cause of premature death and dis-
ability worldwide. Industrialized foods are the main source
of sodium and trans fats. OBJECTIVES: To evaluate the
nutritional composition of industrialized foods in Argen-
tina, with special focus on sodium and trans fat content.
METHODS: A descriptive, observational, cross-sectional
study was conducted for the baseline evaluation of the
nutritional composition of industrialized foods. Content
of sodium (mg)and trans fat (g) per 100 g was reported.
Data were collected from August 2011 to February 2012.
Baseline results (mean and range) were recorded. RESULTS:
A total of 647 products from 9 food groups were collected.
Sodium mean and range values in mg were: white bread
458 (356-2000), fresh ravioli 664.1 (396-1058), hard cheese
804.1 (213-1166), sausages 978 (87.5-1280), snacks 904
(824-1104), mayonnaise 826.6 (627-1040), soups 5426.5
(3240-7115.8) and broths 21273.3 (19420-22440). All
products showed trans fat levels lower than 1 g, except
butter (3.2 g) and margarines (5.7 g). CONCLUSIONS:
Most products exceed the recommended sodium levels.
The variation between similar products shows that re-
formulation is possible. This study may contribute to the
monitoring of future changes in food-related policies for

\z‘he reduction of sodium and trans fats.

KEY WORDS: Industrialized foods - Chronic diseases - Public policies
- Trans fatty acids - Sodium

INTRODUCCION
Las enfermedades cronicas no transmisibles (ECNT) son la
primera causa de muerte prematura y discapacidad en todo
el mundo. El plan de accion de la Organizacion Mundial de
la Salud (OMS) para la estrategia global de prevencién de
ECNT ha identificado cuatro principales amenazas para la
salud humana: la enfermedad cardio y cerebrovascular, el
céncer, la diabetes y la enfermedad respiratoria cronica, las
cuales constituyen una epidemia mundial que actualmente
mata a alrededor de 35 millones de personas por afio. El
80% de estas muertes se producen en paises de bajos y
medianos ingresos. Los principales factores de riesgo son el
consumo de tabaco, la dieta inadecuada, la inactividad fisica
y el abuso de alcohol, todos ellos evitables y prevenibles a
través de la implementacién de politicas publicas y la sancidn
de legislacion acorde.’

Las ECNT representan alrededor del 60% de las causas




combinadas de muerte vy discapacidad a nivel mundial, y
son responsables del 44% de los fallecimientos prematuros.
En Argentina, la enfermedad cardiovascular (que incluye
la enfermedad coronaria y al accidente cerebrovascular)
representa la primera causa de muerte. En 2010, la tasa de
mortalidad cardiovascular (ajustada) fue de 204 muertes
por 100.000 habitantes, lo que equivale al 29,5% del total
de decesos producidos y al 12,22% de los afios potenciales
de vida perdidos.?

Los factores de riesgo de las ECNT también son altamente
prevalentes en Argentina. Segun la Encuesta Nacional de Fac-
tores de Riesgo (ENFR) de 2009, el 53,4% de la poblacién
adulta tiene exceso de peso u obesidad, el 34,8% presenta
presion arterial elevada, el 30,1% es tabaquista, el 54,9%
no realiza suficiente actividad fisica y solo el 4,8% ingiere
diariamente la cantidad recomendada de frutas y verduras.®
La situacién es mas preocupante aln si se tiene en cuenta
que la mayoria de los valores de 2009 son peores que
los de la encuesta desarrollada en 2005.4 Un aspecto de
particular relevancia es la abundante ingesta de sal y la alta
prevalencia de hipertension arterial, cuya relacién directa ha
sido demostrada.®

La OMS recomienda una ingesta de sal de 5 gramos diarios,
pero en Argentina el valor promedio por habitante alcanza
los 12 gramos, de los cuales un 65-70% proviene de los
alimentos procesados.® La reduccion efectiva del contenido
de sal en la dieta (no sdlo la sal que se utiliza en la mesa,
sino también la agregada en los alimentos procesados) ya
ha demostrado que proporciona beneficios significativos.”® La
disminucién de la ingesta de sodio tiene un impacto mayor
que la medicacion antihipertensiva: por cada gramo menos
de sal en la dieta, se podrian prevenir hasta 2.000 muertes
de origen cardiovascular y aproximadamente unos 20.000
eventos cardiovasculares al afio.

Dentro de esta linea, la creacion del Programa Argentina
Saludable, del Programa de Prevencion de Enfermedades
Cardiovasculares y de la Comision Nacional para la Prevencion
de Enfermedades Cronicas No Transmisibles marcan hitos
histéricos en la salud publica argentina y abren un nuevo
escenario para las politicas de alimentacion saludable. El
Ministerio de Salud de la Nacién ha desarrollado un acuerdo
voluntario con la industria alimenticia para reducir el conte-
nido de sodio en las comidas procesadas. Segln el grupo
y la categorfa del alimento, los objetivos de reduccién se
encuentran entre el 5y el 18% sobre los niveles méximos
en un periodo de dos afios. Mientras tanto, la camparia Ar-
gentina Libre de Grasas Trans 2014 es parte de la iniciativa
de la Organizacion Panamericana de la Salud para eliminar
el contenido de grasas trans en los alimentos procesados.'®
De manera acorde con esta tendencia, ya se realizé el cam-
bio en el Codigo Alimentario Argentino (articulo 155) para
reducir de forma progresiva el contenido de grasas trans a
menos del 2% en aceites y margarinas y a menos del 5%
en todos los alimentos procesados para 2014.

En el escenario actual, resulta fundamental la cooperacion
intersectorial entre el gobierno y la sociedad civil, cuyas orga-

nizaciones cuentan —més que ningln otro actor social— con
una gran variedad de herramientas para fomentar cambios
a través de estrategias de incidencia poltica, investigaciones
y campafias de concientizacién y educacion acerca de las
ECNT y las posibles soluciones, entre otras acciones.

El presente estudio se enmarca dentro de una iniciativa
internacional, desarrollada y liderada por The George Institute
de Australia, en la que participaron més de 23 paises y que
recolectd informacion nutricional de los alimentos procesa-
dos en diferentes pafses para comparar su composicion.'"!2

El objetivo del presente estudio fue evaluar la composicion
nutricional de los alimentos industrializados en Argentina,
con especial foco en el contenido de sodio y grasas trans.

METODOS

Se realizd una investigacion descriptiva observacional de
corte transversal para la evaluacion basal de la composicién
nutricional de alimentos industrializados en Argentina. Las tres
fuentes principales de informacion fueron: datos provistos
directamente por las empresas procesadoras de alimentos,
datos extraidos de las paginas de Internet de dichas empresas
y los obtenidos de los paneles de informacion nutricional
hallados en el etiquetado de los productos disponibles. El
estudio se llevo a cabo entre junio de 2011 y mayo de 2012.

El universo del estudio incluyd 15 grupos de alimentos:
bebidas, panificados, lacteos, cereales y productos derivados
de cereales, confiteria, alimentos de conveniencia, lacteos,
aceites comestibles y emulsiones de aceite, huevos, pescados
y productos derivados, alimentos especificos para un deter-
minado uso dietario, frutas y vegetales, cames y productos
camnicos, snacks, salsas y aderezos; azlicares miel y productos
relacionados. Esta seleccion se basé en el listado elabora-
do por The George Institute'' y se adaptd a los alimentos
comercializados en Argentina (http://www.ficargentina.org/
images/stories/Documentos/categorizacion_alimentos.pdf).
Para la seleccién de la muestra se utilizaron los siguientes
criterios: alimentos industrializados que ocupan més del 65%
del mercado argentino a partir de la informacion obtenida
por Euromonitor International 2011, grupos de alimentos
que mas sodio y grasas trans aportan a la dieta y grupos
de alimentos cuya informacién nutricional se encuentra
disponible en Internet.

Dado que en Argentina faltan estudios especfficos que
reporten las principales fuentes de sodio y grasas trans en la
dieta de la poblacion, se llegé a una aproximacion indirecta a
través de distintas fuentes, como la informacién provista por
el Sistema de Andlisis y Registro de Alimentos del Ministerio
de Salud de la Nacion'® y otras publicaciones nacionales e
internacionales.'*'®

De los productos seleccionados, se tomd una muestra por
conveniencia, que incluyo los grupos de alimentos a cuya
informacion nutricional se tuvo acceso.

Las definiciones de las variables de resultados a recolectar
fueron: a) el total del contenido de sodio en mg cada 100
g de alimento; y b) el total del contenido de grasas trans en
g cada 100 g de alimento (Tabla 1).
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TABLA 1. Variables a recolectar y formato.

Variable Formato

Grupo de alimento Ver Anexo 1

Categorfa de alimento Ver Anexo 1

Marca SegUin lo informado por la fuente

Fabricante Segtin lo informado por la fuente

Nombre del producto Seguin lo informado por la fuente

Tamario del paquete Gramos o mililitros

Tamano de porcion Gramos o mililitros

Contenido energético Kilocalorias / 100 gramos 0 100 mililitros
Grasas saturadas Gramos / 100 gramos o 100 mililitros
Azlicares Gramos / 100 gramos o 100 mililitros
Sodio* Miligramos / 100 gramos o 100 mililitros
Fuente de datos Rétulo, fabricante, web

Fecha de ingreso de datos  Fecha (dia/mes/afio)

Crasas totales Gramos / 100 gramos o 100 mililitros

Grasas trans* Gramos / 100 gramos o 100 mililitros

Grasas monoinsaturadas ~ Gramos / 100 gramos o 100 mililitros

Grasas poliinsaturadas Gramos / 100 gramos o 100 mililitros

Proteinas Gramos / 100 gramos o 100 mililitros
Carbohidratos Gramos / 100 gramos o 100 mililitros
Fibra alimentaria Gramos / 100 gramos o 100 mililitros
Calcio Miligramos / 100 gramos o 100 mililitros
Potasio Miligramos / 100 gramos o 100 mililitros

*Variables de resultado

Fuente: Protocolo del proyecto colaborativo internacional para comparar y
monitorear la composicidn nutricional de los alimentos procesados. Food
Monitoring Group, The George Institute, Australia

Se considero alimentos industrializados a aquellos que
son alterados de su estado natural, ya sea por cuestiones
de seguridad o conveniencia (enlatados, congelados, refi-
nados, etc.).

Los grupos se definieron en funcién de los conjuntos de
alimentos que utilizan la misma materia prima y los mismos
procesos de fabricacidn (todas las carnes, todos los productos
panificados, todos los productos lacteos, etc.).

Las categorias incluyeron los productos que pertenecfan al
mismo grupo de alimentos y compartfan no sélo la misma
materia prima, sino también el mismo proceso de fabricacién
(por ejemplo, dentro del grupo de productos lacteos existen
diferentes categorfas: leche, queso, yogur, etc.).

Las subcategorias mayores establecieron de manera pre-
cisa las caracteristicas (color, consistencia, etc.) que pueden
identificarse en un producto particular (por ejemplo, tipo
de queso: duro, semiduro, blando, etc.). Las subcategorias
menores, a pesar de no estar siempre presentes, indicaron
una diferencia menor en productos de la misma subcate-
goria (por ejemplo, queso blando con diferentes sabores y
diferente composicion nutricional).

Al'inicio del estudio y dado los recursos disponibles para
su realizacion, se determind que la principal fuente de infor-

macion seria la de los datos nutricionales de los alimentos
procesados en Argentina que se encontraban accesibles
en las paginas web de las empresas. Primero se elaboro
un listado preliminar de grupos, categorias y marcas, y se
efectué una busqueda en Internet para verificar la posibilidad
de incluir todos los productos pre-seleccionados. Cuando
no se hallo la informacién nutricional correspondiente, se
contactd a las empresas por correo electrénico para solicitar
el envio. Finalmente, para un pequerno grupo de alimentos
cuya informacién no pudo obtenerse mediante los métodos
antes mencionados, se recurrié directamente al rétulo de
los alimentos. Para el ingreso de los datos, se elabord una
base en Excel, donde se incluyeron todas las variables del
estudio. Dos personas entrenadas para ese fin fueron las
responsables de efectuar el contacto inicial con las empre-
sas, las busquedas en sitios web y el ingreso de datos. La
recoleccion de los datos se realizo entre agosto de 2011 y
enero de 2012.

Se presentaron los resultados basales (media y rango) de
diferentes subcategorfas de alimentos. Los niveles medios (y
los rangos) para todos los valores nutricionales se calcularon
en forma total y separada segUn las categorias.

RESULTADOS

Se relevo la informacién nutricional de 647 productos corres-
pondientes a 9 grupos de alimentos: panes y productos de
panaderia (125), cereales y derivados (174), lacteos (124),
aceites comestibles (23), pescados y derivados (30), carnes
y derivados (48), aperitivos (15), salsas y aderezos (69) y
comidas pre-cocidas (39). Los grupos de alimentos abarcaron
37 categorfas (Tabla 2). Se incluyd un total de 61 marcas
de 25 empresas de alimentos en Argentina. Del total de la
muestra, el 89% (576) de la informacién nutricional de los
productos se obtuvo a través de los sitios web, el 7,5% (49)
directamente de las empresas y el 3,5% (23) mediante el
rétulo del envase.

La Tabla 2 muestra la media y el rango del contenido de
sodio y grasas trans de los alimentos evaluados.

Entre los productos panificados, las galletitas saladas (651,4
mg) y los grisines (691,8 mg) presentaron los niveles més
elevados de sodio. En el caso de los quesos, esto pudo
observarse en los duros (804,1 mg) y especiales (764 mg).
En el grupo de cames, las salchichas (977,8 mg) y las ham-
burguesas (782,1 mg) presentaron el mayor contenido. En
sopas (5.426,5 mg) y caldos (21.273,3 mg), se registraron
los valores més elevados de sodio.

Con respecto al contenido de grasas trans, en todas las
categorias y productos se observaron niveles menores a 1
g, a excepcion de la categoria de grasas y aceites comesti-
bles, donde las mantecas y las margarinas presentaron un
valor promedio de 3,2 y 5,7 g cada 100 g de alimento,
respectivamente.

DISCUSION

Este proyecto constituye otro avance en investigacion para
impulsar mejoras en la calidad nutricional de los alimentos




TABLA 2. Contenido de sodio y grasas trans de los alimentos industrializados de Argentina (junio de 2011-mayo de 2012).

Categoria/Alimento _ Sodio (mg) Grasas trans (g)

Media Rango Media Rango
Panes y productos de panaderia (125 productos)
Panes blancos 565,7 3562000 0 0-0
Panes integrales 401,2 50-519 0 0-0
Galletitas dulces 2547 174-348 0 00
Galletitas saladas 6514 11-1931 032 053
Crisines 691,8 0-862 0 0-0
Tostadas 5832 33-1000 0,05 0038
Cereales y derivados (174 productos)
Fideos secos 17,6 06412 0-0
Fideos frescos 3883 240-647 0-0
Ravioles frescos 664,1 396-1058 08 02,5
Noquis frescos 655 380-926 02 013
Lacteos (124 productos)
Quesos descremados sin sal 553 13,3-190 0,26 0-13
Quesos untables 553,5 106-1390 07 013
Quesos blandos 443 36,6-1506 08 0-16
Quesos semiduros 624 480-1390 095 016
Quesos duros 804,1 213-1166 095 016
Quesos rallados 5814 400-850 0 0-0
Quesos procesados 2694 236-315 025 0-1
Quesos especiales 764 380-1353 0,72 017
Aceites comestibles (23 productos)
Manteca 1556 45210 35 0-4
Margarina 452,1 0970 5,7 0-25
Pescados y derivados (30 productos)
Atin en lata 3222 40-620 0,06 00,5
Caballa en lata 302,5 247-344 0 0-0
Canes y derivados (48 productos)
Hamburguesas 7821 411-995 0,62 009
Salchichas 9778 87,5-1280 0,02 002
Milanesas de soja 4489 19-717 0 0-0
Productos rebozados 540 453-636 0 0-0
Aperitivos (15 productos)
Papas fritas 7938 556-1649 0-0
Chizitos 8904 824-1104 00
Salsas y aderezos (69 productos)
Salsas listas 5389 208,3-746,7 0-0
Salsas para preparar 555,5 413,3-698 0-0
Mayonesa 826,6 627-1.040 0,14 0-0,5
Otros aderezos 1.005,7 580-1.667 0-0
Patés 7225 600-880 00
Comida pre-cocida (39 productos)
Tapas para pascualina 546,8 413-836 05 00,6
Tapas para empanadas 5185 441-832 05 01,1
Sopas para preparar 5426,5 3240-7115,8 0 0-0
Caldos 212733 19420-22440 0 0-0

Fuente: Elaboracién propia.
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procesados en Argentina. El desarrollo de la base de datos
permitié generar datos basales, que podran ser completadas
y actualizadas periédicamente. Esto implica la posibilidad de
contar con un medio objetivo para mostrar los efectos de
las reformulaciones propuestas y monitorear las politicas
implementadas desde la mirada de la sociedad civil.

En lo referente a sodio, los resultados permitieron demos-
trar que la mayoria de los productos analizados (especialmen-
te panes, carnes, quesos y sopas) estan por encima de los
limites admitidos, habida cuenta de que la OMS recomienda
un consumo diario de 2.000 mg que equivale a 5 gr de sal.
Un hallazgo importante del estudio fue el alto contenido de
sodio presente en el grupo de sopas y caldos. A pesar de que
la informacion se reporté en mg cada 100 g de alimento, la
porcién esté expresada en 5 g (equivalente a medio cubito
de caldo). Por lo tanto, una sola porcién aporta aproximada-
mente el 50% de la ingesta diaria de sodio recomendada.

Los datos sobre el consumo de estos productos en la dieta
argentina podrfan ser de gran utilidad para documentar su
importancia en el aporte diario de sodio.

Cabe destacar que otros estudios realizados a nivel mun-
dial'®?> demostraron que la variabilidad existente en el con-
tenido de sodio de productos similares favorece la reduccion.
Sobre la base de este dato y en funcion de la gran variabilidad
exhibida por el presente estudio, se puede estimar que el
acuerdo voluntario entre la industria alimenticia y el Minis-
terio de Salud de la Nacion reducird el contenido de sodio
en los alimentos industrializados del mercado argentino. Por
ejemplo, la gran variacién identificada en los panes blancos
(entre 356 y 2.000 mg) o las galletitas saladas (entre 11y
1.930 mg) indica que, por regla general, los fabricantes de
alimentos pueden elaborar productos con niveles mas bajos
de sodio. Para esto es importante coordinar los esfuerzos y
orientarlos a acciones efectivas.

Para el caso de las grasas trans, si bien este estudio pre-
senta pocas categorias de alimentos cuya media supera 1
gramo cada 100 gr de alimento, como es el caso de las
mantecas y margarinas, es importante destacar que queda
pendiente detectar el alcance de la politicas de eliminacion
de grasas trans y la viabilidad de llevarlas adelante por parte
de las pequefias y medianas industrias de la Argentina.
Futuros andlisis deberian centrarse en aquellos productos
que pertenecen a marcas lideres pero que se encuentran
disponibles en diferentes puntos del pais.

Una de las principales ventajas del presente estudio es que
forma parte de una colaboracién internacional,'? que no so6lo
permite alertar a los fabricantes y a los gobiermnos de varios
paises sobre la necesidad y la posibilidad de modificar la
composicién de los alimentos,?® sino que también promueve
cambios graduales con beneficios sanitarios, como ya se ha
observado en varios paises.3® Asf como las ECNT y la calidad
de los alimentos industrializados tienen un alcance global, los
programas y planes de accion®' también atraviesan fronteras
internacionales. La experiencia realizada en otros paises ha
sido esencial para optimizar las lineas de investigacion en
Argentina y contribuyd significativamente al desarrollo del

presente estudio. Otra fortaleza clave de esta investigacion
es su enfoque objetivo y sistemético, que permite monitorear
la informacion nutricional de los alimentos procesados de
Argentina y ofrece un gran potencial de ampliacion.

Sin embargo, existen algunas limitaciones. Por un lado,
por tratarse de un estudio piloto, no se pudo acceder a la
informacion detallada para consignar los productos especificos
que ocupan més del 65% del mercado de Argentina (aunque
la informacion genérica, que incluyd a las grandes empresas
alimenticias, sirvi6 como punto de partida para seleccionar
las principales marcas y los productos considerados como
los de mayor aporte de sal a la dieta). Del mismo modo, no
fue posible revisar la informacion de los rétulos de todos los
alimentos, ya que sélo se accedio a una pequefia muestra
de productos. Este paso esta planificado para una segunda
etapa de la investigacion.

En conclusién, este estudio permitié contar con una base
de datos, con informacion nutricional basal y con las primeras
estimaciones preliminares de los contenidos medios de sodio
y grasas trans de los alimentos procesados en Argentina.
Como en otros paises,>** donde los programas orientados
a reducir el contenido de sodio en los alimentos industria-
lizados han logrado disminuir la prevalencia de ECNT, se
espera que en Argentina esta iniciativa alcance un impacto
positivo en la salud de la poblacion. Para ello es imperativo
lograr una participacion coordinada de diversos organismos
y actores sociales, que garantice la efectiva implementacion
de las politicas sanitarias.®

RELEVANCIA PARA POLITICAS
E INTERVENCIONES SANITARIAS
Para obtener resultados exitosos en los programas, mejorar
la composicion nutricional de los alimentos vy, en especial,
reducir el contenido de sodio (como en el Reino Unido,?
Finlandia,>*?> Estados Unidos?® y Canadé&??), es fundamental
contar con el liderazgo del Estado. A pesar del escenario des-
favorable dado por la alta prevalencia de ECNT en Argentina,
existe evidencia sobre los beneficios de reducir el consumo
de sodio en la poblacion.?® Asimismo, existe la voluntad de
implementar politicas efectivas para disminuir el consumo
de sodio y grasas trans. Esto genera una gran oportunidad,
tanto para las sociedades cientfficas y académicas como
para las organizaciones de la sociedad civil, que pueden
presentar estudios que contribuyan a evaluar el cumplimiento
y el impacto de las iniciativas, informar a los responsables
politicos en el proceso de toma de decisiones y concientizar
a la poblacién en general.

La difusion del presente estudio es esencial para contribuir
a concientizar a decisores politicos y a la poblacién en general,
con el fin de monitorear el contenido nutricional en el tempo y
corroborar la efectiva implementacion de las politicas sanitarias
dirigidas a reducir la prevalencia de las ECNT en Argentina.

RELEVANCIA PARA LA INVESTIGACION EN SALUD
La informacion basal presentada en este estudio piloto resulta
Util para promover nuevas investigaciones y monitorear futuros




cambios en las politicas alimentarias implementadas por el
Estado argentino. Futuros estudios de seguimiento de los
contenidos de sodio y grasas trans junto con evaluaciones
de contenido de otros nutrientes criticos servirfan para con-
tinuar identificando necesidades y prioridades. De la misma
forma, encuestas a consumidores sobre el conocimiento y
percepcién del etiquetado de los alimentos y estudios para
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ARTICULOS ORIGINALES

FACTORES RELACIONADOS CON EL EXAMEN DE PAPANICOLAQU Y LA
MORTALIDAD POR CANCER DE CUELLO UTERINO EN ARGENTINA, 2009-2010

Papanicolaou-Related Factors and Mortality from Cervical Cancer in Argentina, 2009-2010

Silvana Leon Moreano,' Rogelio Calli2

RESUMEN. INTRODUCCION: A pesar de la utilidad del examen de\
Papanicolaou (PAP), el cancer de cuello uterino (CCU) es una de las
principales causas de muerte por cancer en Argentina. OBJETIVO:
Estimar la relacion que tiene la realizacion de PAP, por un lado, con
los factores sociodemogréficos y, por el otro, con la mortalidad por
CCU. METODOS: Se efectud un estudio de corte transversal y de
tipo ecoldgico. Las variables analizadas fueron: proporcion de reali-
zacion de PAP, edad, cobertura de salud, necesidades basicas insatis-
fechas (NBI), nivel de instruccion y estado civil. Se realizé un analisis
bivariado y multivariado, calculando OR e IC 95%. Se considero la
asociacion con p<0,05. RESULTADOS: Tomando como referencia
basal al grupo de 18 a 24 arios, presentaron més chances de reali-
zarse PAP las mujeres de 25-34 afios [OR 2,56 (IC 95%: 2,31-2,84))],
de 35-49 [OR 2,95 (IC 95%: 2,67-3,26)], de 50-65 [OR 1,89 (IC 95%:
1,71-2,09)] y de 66 0 més [OR 0,63 (IC 95%: 0,57-0,70)]. Presenta-
ron més chances de no realizarse PAP las mujeres con NBI [OR 1,71
(IC 95%: 1,58-1,86)], sin instruccion [OR 4,12 (IC 95%: 3,29-5,19)],
sin cobertura de salud [OR 1,47 (IC 95%: 1,37-1,57)] y sin union es-
table [OR 2,0 (IC 95%: 1,89-2,12)]. La tasa de mortalidad por CCU en
2010 fue de 14,8 por 100.000 mujeres. La correlacion entre tasa de
mortalidad por CCU y realizacion de PAP fue de 8,=0,20, IC 95%:
-0,39 a -0,01, R%0,17. CONCLUSIONES: Los factores sociodemogré-
ficos analizados estén asociados con la realizacion de PAP. A mayor

proporcion de examenes, se reduce la tasa de mortalidad por CCUJ
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(ABSTRACI INTRODUCTION: Despite the usefulness of
Papanicolaou test (Pap), cervical cancer (CC) is a
leading cause of cancer deaths in Argentina. OBJEC-
TIVE: To estimate the relationship between Pap and
sociodemographic factors, and CC mortality. METHODS:
A cross-sectional and ecological study was performed.
The variables analyzed were: Pap ratio, age, health
coverage, unsatisfied basic needs (UBN), education
level and marital status. Bivariate and multivariate
analysis was conducted, calculating OR and 95% CI.
Association was considered at p<0.05. RESULTS: Tak-
ing as reference the group of 18-24 years women aged
25-34 years [OR 2.56 (Cl 95%: 2.31-2.84)], 35-49 [OR
2.95 (Cl 95%: 2.67-3.26)], 50-65 [OR 1.89 (CI 95%:
1.71-2.09)] and 66 or older [OR 0.63 (Cl 95%: 0.57-
0.70)] had more chances of Pap. There was a higher
chance of not performing Pap in women with UBN [OR
1.71 (Cl 95%: 1.58-1.86)], illiterate [OR 4.12 (Cl 95%:
3.29-5.19)], without health coverage [OR 1.47 (CI 95%:
1.37-1.57)] and without stable partner [OR 2.0 (Cl 95%:
1.89-2.12)]. CC mortality rate in 2010 was 14.8 per
100000 women. Correlation between CC mortality rate
and Pap smears was 8,=-0.20, C/ 95%: -0.39 to -0.0],
R2:0.17. CONCLUSIONS: The sociodemographic factors
are related to the chance of performing Pap. A higher
proportion of tests will reduce the mortality rate CCU.

\C

KEY WORDS: Papanicolaou - Mortality - Cervical Cancer

INTRODUCCION

El cancer de cuello uterino (CCU) es un problema de salud
publica, porque constituye una de las principales causas de
muerte en Argentina en el rango de edad més productivo
de la poblacién femenina. La deteccién puede ser realizada
de manera precoz a través de la citologia cervical o Papa-
nicolaou (PAP).

Diferentes estudios llevados a cabo en paises de América
Latina revelaron que la realizacion de PAP estaba relacionada
con ciertas caracteristicas sociodemogréficas'® y mostraron
su influencia en la incidencia del CCU.7'°

Desde hace muchos afios la lucha contra el CCU se ha
centrado en medidas de prevencién y diagndstico oportuno.’
Esta patologfa cuenta con una técnica de tamizaje poblacional
para su deteccidn en estadios tempranos, con efectividad
y eficiencia demostradas: el examen de citologia cervical
exfoliativa (PAP).!113
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Dado que la evolucién del CCU se produce en un periodo
largo, la enfermedad puede ser detectada en una muestra
citoldgica exfoliativa de cuello uterino antes de que aparezcan
los sintomas. Por lo tanto, la utilizacion del examen reduce
la morbilidad y mortalidad por CCU.#

En paises desarrollados con amplia cobertura de PAP
se ha logrado disminuir significativamente la incidencia de
CCU." En los pafses en vias de desarrollo, los valores autin
son insuficientes: en Paraguay, la tasa estimada de cobertura
del PAP es de 9,9%:;'> en Pert, varia del 7 al 42%; en
Colombia, la cobertura en mujeres de entre 25 y 69 afios
oscila en torno al 76,5%.? En Argentina, seguin la Encuesta
Nacional de Factores de Riesgo (ENFR), la proporcion de
realizacion de PAP era del 51,2% en 2005. Las mujeres
de bajos ingresos tenfan mas probabilidades de no haberse
realizado la prueba de Papanicolaou (OR 3,27; IC 95%:
2,70 a 3,98] que las de altos ingresos.'®

La Republica Argentina se encuentra situada en el extremo
sureste de América del Sur. Su territorio estd dividido en
23 provincias y la Ciudad Auténoma Buenos Aires (CABA).
Por su extension (2.780.400 km?), es el segundo pafs

més extenso de América Latina, el cuarto en el continente
americano y el octavo en el mundo. Su poblacion es de
40.117.096 habitantes.'® De ellos, 20.593.330 son muje-
res; de las cuales 14.521.149 (70,5%) son mayores de
18 afios, cifra que equivale al 6,29% de la poblacion total.

CABA, Santa Fe y Tierra del Fuego son las jurisdicciones
con mayor proporcién de mujeres instruidas y con seguro
de salud. Las provincias con mayor indice de necesidades
basicas insatisfechas (NBI) son Formosa (32,47%) y Chaco
(27,11%). En lo que respecta al estado civil, se observa a
nivel general una mayor cantidad de solteras y casadas. La
mayor proporcién de mujeres separadas y/o divorciadas se
registra en CABA (9,2%) y en La Pampa (7,93%) (Tabla 1)

El Programa Nacional de Prevencion de Cancer Cérvico-
uterino estipula que en Argentina la citologia debe realizarse
entre los 25 y 69 afios, pero en cada provincia varfa el rango
de edad. Todas las jurisdicciones adhieren al esquema de
intervalo de tamizaje: un PAP cada tres afios después de los
dos primeros anuales negativos.?® El Programa ha definido
como meta alcanzar una cobertura del 80%.

En diferentes paises se evaluaron caracteristicas o factores

TABLA 1. Indicadores sociodemogréficos en mujeres mayores de 18 afios por jurisdicciones, Argentina 2010.

Jurisdiccién NBI* Alfabetismo  Con cobertura  Solteras Casadas Separadas Viudas
(%) de salud (%) (%) (%) o divorciadas (%) (%)
Buenos Aires 13,98 98,66 65,92 47,84 3571 6,62 10,71
Catamarca 16,68 98,13 62,13 58,65 30,52 4,80 7,68
Chaco 27,11 94,49 44,19 60,87 29,54 4,15 825
Chubut 742 98,00 74,24 52,39 33,39 6,64 8,00
CABA 841 99,49 83,54 44,29 3240 9,20 12,20
Cordoba 740 98,73 68,87 45,31 37,22 6,69 10,90
Corrientes 14,06 96,08 53,57 57,27 32,39 413 8,65
Entre Rios 11,58 98,25 66,34 47,65 36,65 5,69 11,04
Formosa 3247 95,64 44,66 67,06 26,38 3,68 6,37
Jujuy 17,36 95,94 55,54 62,57 28,18 4,20 731
La Pampa 573 98,37 69,96 44,44 3745 793 11,00
La Rioja 14,75 98,49 63,25 60,64 29,73 4,80 723
Mendoza 10,86 97,88 64,80 4413 40,66 6,46 9,80
Misiones 23,49 95,85 58,02 55,30 3547 452 7,10
Neuquén 11,59 97,74 66,89 55,59 31,84 7,16 6,71
Rio Negro 10,17 97,60 67,35 51,70 33,24 6,97 8,44
Salta 15,50 96,55 53,82 60,61 30,35 4,68 717
San Juan 13,61 98,22 58,17 48,93 39,10 507 8,88
San Luis 10,90 98,48 62,48 51,67 34,44 6,49 8,87
Santa Cruz 793 98,94 84,31 52,56 32,98 7,05 6,58
Santa Fe 11,82 98,37 69,83 45,38 36,94 6,22 11,51
Santiago del Estero 22,90 96,36 46,57 60,96 2947 3,78 8,76
Tierra del Fuego 10,03 99,29 79,33 54,12 32,65 749 473
Tucuman 2327 97,82 6543 54,67 37,70 459 9,07

* Hl indicador NBI corresponde a los valores obtenidos en la ENFR de 2009, cuya vigencia fue mantenida para 2010 a los fines de este estudio. En el momento de redaccion,

auin no estaban disponibles los datos correspondientes al censo nacional de 2010.
Fuente: Censo Nacional de Poblacion, Hogares y Viviendas, INDEC 2010.
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relacionados con la realizacién del PAP: nivel de ingresos,
edad entre 35 y 44 afios, nivel educativo universitario/
superior y embarazo.? Otros elementos conexos fueron la
residencia en areas urbanas, el inicio temprano de relaciones
sexuales, la presencia de alglin seguro de salud y los ante-
cedentes de infeccion cervical.>?' Un estudio efectuado en
1993 en el partido de La Matanza (Prov.de Buenos Aires)
reveld que el 69,3% de las mujeres se habfan realizado un
PAP en los tres afios anteriores. Las variables vinculadas con
su practica fueron edad (entre 30 y 49 afios), mayor nivel
de instruccién y paridad (tener entre 1y 3 hijos).’

Otro estudio, basado en datos de la ENFR 2005, mostrd
que la solteria era el predictor mds importante de la falta
de realizacién de PAP en los dos afios previos (OR 2,99).22

La ENFR 2009 incluyo en el estudio a mujeres mayores
de 18 afios de todo el territorio argentino. La proporcion
que habia realizado un examen de PAP en los dos afios
previos era del 60,5%, con un rango entre provincias que
oscilo entre el 40 y el 73%.

Como ya se menciond, existen multiples estudios efec-
tuados en diferentes paises y en Argentina que muestran
la relaciéon de factores con la realizacion de PAP, %5 lo cual
motivo a este estudio a buscar una actualizacion de los
datos para contribuir a evaluar las actividades de deteccion
temprana de CCU.

El CCU ocupa el tercer lugar en frecuencia dentro de los
tumores en el mundo y es la principal causa de muerte por
cancer en las mujeres de paises en desarrollo. En América del
Sur (11,97 por 100.000) y el Caribe (16,84 por 100.000),
las tasas de incidencia y mortalidad por CCU se cuentan entre
las mas altas del mundo, y s6lo son superadas por Africa
(24,24 por 100.000) y Melanesia (23,78 por 100.000).”
La tasa de mortalidad estandarizada por edad persiste en
niveles altos en Nicaragua (21,2 por 100.000) y Perti (15,9
por 100.000).2®

En Argentina el CCU es el segundo céncer més diagnos-
ticado en mujeres, con una incidencia estimada de 23,2
por 100.000 mujeres.18 Cada afio se detectan alrededor
de 3.000 nuevos casos y se producen aproximadamente
2.000 fallecimientos por esta causa.15 La tasa de mortalidad
por CCU estandarizada por edad era de 7,8 por 100.000
mujeres en 2004.

Una de las investigaciones planted una fuerte asociacion
entre la presencia de CCU y el bajo nivel socioecondémico,
vinculado a un bajo nivel educacional y a un menor acceso
a los servicios de salud.”

La realizacion de PAP es considerada como una politica
de salud publica por muchos gobiernos que buscan reducir
la incidencia de CCU. El abordaje de estudios dirigidos a
comprender los determinantes y los factores relacionados
con la realizacion del examen tiene gran influencia en la
incidencia de CCU y puede mejorar la calidad de vida de
las muijeres.

El Objetivo del estudio fue estimar la relacion que tiene
la realizacién de PAP, por un lado, con los factores sociode-
mogréficos y, por el otro, con la mortalidad por CCU

METODOS

Para estimar la relacion existente entre realizacion de PAPy
factores sociodemogréficos, se realizé un enfoque de corte
transversal con informacién de la ENFR 2009.

Para evaluar la relacién entre realizacion de PAP y morta-
lidad por CCU, se hizo un estudio ecologico.

Se emplearon las siguientes fuentes secundarias:

« Direccion de Estadisticas e Informacion de Salud (DEIS)
Se obtuvieron datos de mortalidad en Argentina. Se conside-
raron las muertes ocurridas en 2010 de la Lista de Causas
Seleccionadas de la DEIS, con los codigos segiin CIE-10
(Clasificacion estadistica internacional de enfermedades
y problemas relacionados con la salud, décima revision):
C539 (tumor maligno de cuello de Utero) y C55X (tumor
maligno de Utero, parte no especificada). Para el célculo de
tasas, se empled la poblacion de mujeres mayores de 18
afos del Censo Nacional 2010.

« Instituto Nacional de Estadisticas y Censos (INDEC)
Sobre la base del Censo Nacional de Poblacién, Hogares y
Viviendas 2010, se tomaron datos referentes a la poblacién
de mujeres mayores de 18 afios.

» ENFR 2009
Se trata de una encuesta con representatividad a nivel nacio-
nal, regional, provincial y de grandes aglomerados urbanos.

La muestra fue probabilistica, multietdpica y estratificada, y
estudié la poblacion civil de méas de 18 afios.?* Las variables
fueron dicotomizadas.

Se analizaron las siguientes variables:

« Proporcion de mujeres mayores de 18 afios con realiza-
cion de PAP en los dos afios previos, seguin la ENFR 2009;

+ Mortalidad por CCU, expresada en tasa especifica por
100.000 mujeres mayores de 18 afios, con los cddigos
CIE-10: C539 (tumor maligno de cuello de Utero) y C55X
(tumor maligno de Utero, parte no especificada);

« Cobertura de salud, dividida entre quienes la posefan
(obra social, prepaga a través de obra social, prepaga por
contratacion voluntaria, programas y planes estatales) y
quienes no tenfan ninguna de esas opciones;

« Estado civil: con unidn estable (casadas y unidas) o sin
union estable (solteras, separadas, divorciadas y viudas);

« Nivel de instruccién: sin instruccion o con algin nivel
de instruccion;

« NBI: con al menos un indicador o sin ningtin indicador
de NBI, seguin la clasificacion de la ENFR.

Se elaboraron tablas y gréficos. Se efectud un andlisis
bivariado de realizacién de PAP con los posibles factores
asociados, calculando las OR con sus respectivos IC 95%. La
variable dependiente fue realizacion de PAP, definida como
dicotomica para el anélisis multivariado. Como variables
independientes se consideraron NBI, nivel de instruccién,
estado civil y cobertura de salud.

Con el fin de controlar la confusién, se construyeron mo-
delos de regresion logfstica para explorar la asociacion entre
la variable dependiente y aquellas variables independientes
con significacidn estadistica. Se utilizd como medida de
asociacion la OR y sus IC 95%.
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Se empled la regresion lineal simple para observar la
correlacion y el efecto independiente de la variable con-
templada sobre la dependiente. La variable dependiente fue
tasa de mortalidad por CCU; la independiente, realizacién
de PAP. Previamente se comprobo la normalidad de la
variable dependiente. A fin de asegurar la consistencia del
modelo, se efectud el andlisis de los residuos para verificar
los supuestos tedricos. Se considerd que habia asociacion
entre las variables cuando la p del coeficiente de la variable
explicativa era inferior a 0,05.

Todos los andlisis se llevaron a cabo con el paquete es-
tadistico Stata 11.1 for Windows (Statistics/Data Analysis).

RESULTADOS

Sobre la base de la ENFR se estudio a 19.704 mujeres de
18 afios 0 mds, con una mediana de edad de 42 afios y
percentilo (Pc) ,5.5 (30-59), pertenecientes a todas las pro-
vincias de Argentina y CABA. El 2,19% no tenia instruccién,
el 76% posefa cobertura de salud y el 51% presentaba
una union estable. Un 60,5% del total dijo que se habia
realizado PAP en los dos afios previos.

Tomando como referencia basal al grupo de 18-24
afos, las mujeres de 25-34 se realizaron més del doble
de exdmenes [OR 2,56 (IC 95%: 2,31- 2,84)], y las de
35-49, casi el triple [OR 2,95 (IC 95%: 2,67-3,26)]. A
partir de los 50 afios, las mujeres registraron niveles cer-
canos al doble [OR 1,89 (IC 95%: 1,71-2,09)], y las de
66 afios 0 mas mostraron valores inferiores [OR 0,63 (IC
95%: 0,57-0,70)].

El andlisis univariado revelé que las mujeres con NBI no

se habian realizado un PAP en los dos afios previos en un
549% de los casos y que, en comparacién con aquellas sin
NBI, tenfan un 71% més de probabilidades de no some-
terse al examen.

En el grupo de mujeres sin instruccion, la falta de rea-
lizacion de PAP alcanzo el 74% y la probabilidad de no
efectuar el examen fue tres veces mayor que la de la po-
blacién con instruccion. Entre las mujeres sin cobertura de
salud, el 48% no se habia realizado PAP en los dos afios
previos y la probabilidad de no llevar a cabo el examen
superd en un 47% a la del grupo con cobertura. En lo
que respecta a las mujeres sin unién estable, el 51% no
se habia sometido al examen en los dos afios previos y
la chance de no efectuarlo duplicaba a la de la poblacion
con union estable (Tabla 2).

A partir del enfoque univariado, se construyé un modelo
multivariado de regresion logistica para estimar la influencia
conjunta de las covariables NBI, nivel de instruccion, cober-
tura de salud y estado civil.

Se mantuvo la asociacion entre la realizacion de PAP y los
factores seleccionados. El peso del nivel de instruccion fue
mayor al del resto (estado civil, cobertura de salud y NBI):
la probabilidad de que una mujer sin nivel de instruccion
no se hubiera sometido al examen en los dos afios previos
a la encuesta fue tres veces mayor (Tabla 3).

Dada la importancia de la realizacién del PAP en la de-
tecciéon temprana de CCU, se estudié la relacién con la
mortalidad por esa causa.

En Argentina la tasa especifica de mortalidad por CCU
en mujeres mayores de 18 afos fue de 14,8 por 100.000

TABLA 2. Realizacion de PAP en los dos afios previos segtn factores seleccionados, Argentina 2009.

Realizacion de PAP

Si No OR 1C 95% p
NBI Sin NBI 59,76 40,24 1,71 (1,58-1,86) 0,001
Con NBI 46,40 53,60
Nivel de instruccién Sin instruccién 25,54 74,46 412 (3.29-5,19) 0,001
Con instruccion 58,60 41,40
Cobertura de salud Sin cobertura de salud 51,15 4885 147 (1,37-1,57) 0,001
Con cobertura de salud 60,62 39,38
Estado civil Sin union estable 4931 50,61 2,00 (1,89-2,12) 0,001
Con union estable 66,15 33,85
Fuente: Encuesta Nacional de Factores de Riesgo 2009.
TABLA 3. Realizacion de PAP y factores seleccionados (modelo multivariado de regresion logistica), Argentina 2009.
Realizacion de PAP
Covariables OR Error estandar z P>z 1C 95%
Nivel de instruccion 3,61 042 10,84 0,00 (2,86-4,56)
Estado civil 2,06 0,06 23,56 0,00 (1,94-2,18)
Cobertura de salud 131 0,04 733 0,00 (1,21-1,40)
NBI 1,60 0,07 10,15 0,00 (1,46-1,76)

Fuente: Encuesta Nacional de Factores de Riesgo 2009.
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TABLA 4. Tasa de mortalidad por CCU en mujeres mayores de 18 afios y proporcion de realizacion de PAP (modelo de regresion), Argentina 2010.

Variables Coeficiente (B1)

Constante (B0)

Error estandar p IC 95% R2*

Realizacion de PAP 0,20 2746

0,09 004  (039a-001) 017

*H R-Square(R2) muestra que el 17% de la variacion en la tasa de mortalidad por CCU se explicaria por la variacion en la proporcién de realizacion de PAP

Fuente: Censo Nacional de Poblacion, Hogares y Viviendas, INDEC 2010.

en 2010, con valores extremos hallados en Corrientes
(25,8 por 100.000) y Chaco (24,5 por 100.000), por un
lado, y en Tierra del Fuego (7,2 por 100.000), por el otro.

Sin tener en cuenta el efecto de otras variables, se observd
una correlacion significativa entre la tasa de mortalidad por CCU
y la proporcién de mujeres que se han realizado un examen
de PAP en las distintas jurisdicciones de Argentina (Tabla 4).

En las provincias con mayor proporcion de mujeres con
PAP efectuado, hubo una tasa menor de mortalidad por CCU
(p<0,05). Por cada punto de incremento en la proporcion
de realizacién del examen, la tasa de mortalidad disminuyo
en promedio un 0,20% (IC 95%: -0,39 a-0,01) (Gréfico 1).

DISCUSION

De acuerdo con el presente estudio, la proporcién de mu-
jeres que se habian realizado un PAP en los dos Ultimos
afos en Argentina fue inferior a la informada en Colombia
(76,3%),?° Estados Unidos (83%)2° y Brasil (73,7%),%
y superior a la consignada por Paraguay (9,6%)'* y Pert
(42%)." Se estima que una cobertura del 80% (cifra que
aun no alcanzoé Argentina) produce un impacto beneficioso
en la reduccion de la mortalidad.'”

Segln la presente investigacion, de manera similar a lo
observado por Arrossi en 2008 las mujeres mayores de 65
anos se realizan el examen de PAP en menor porcentaje y
representan un grupo de riesgo para el desarrollo de CCU.

Las mujeres mas jovenes (menores de 25 afios) y las de
mayor edad (méas de 64 afos) realizaron PAP en menor
proporcion que las de 25 a 64; lo cual coincide con los

GRAFICO 1. Mortalidad por CCU (tasa x100m) segtin proporcion de
mujeres con realizacion de PAP en las distintas jurisdicciones, Argentina
2010.
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Fuente: Censo Nacional de Poblacion, Hogares y Viviendas, INDEC 2010.

hallazgos de otros estudios.??” Esto podria deberse a que
el grupo referido en ultimo término representa la poblacion
objetivo de los programas de prevencién de CCU, al que se
dirige la mayoria de las acciones de promocion.

Los factores asociados a realizacion de PAP (NBI, cobertura
de salud, nivel de instruccion, y estado civil) fueron similares
a los reflejados por estudios de México (con la excepcién
de estado civil).”?° El nivel de instruccién demostrd ser un
pardmetro importante y marcé una diferencia respecto a lo
observado en Puerto Rico, donde no se observé asociacion
con esta variable.?> Se presume que la mejor instruccion va
acompafiada de mejores fuentes laborales, cobertura de salud
y accesibilidad a los servicios; esto podria explicar por qué
la asociacidn persiste cuando se controlan algunas variables.

En lo que respecta al estado civil, la situacion de estabilidad
en la pareja probablemente conlleva seguridad econdmica
y contencidn psicoldgica, lo cual podria influir positivamente
en el cuidado de la salud de la mujer.

En el estudio de Arrosi,?? la solterfa fue el predictor més
importante (OR 2,9), mientras que en esta investigacion lo
fue el nivel de instruccién (OR 3,6). También se observé
que, a diferencia del trabajo mencionado, las mujeres sin
seguro de salud tenfan mayor porcentaje de realizacién de
PAP (52%) en 2009, lo cual podria deberse a las estrategias
implementadas, orientadas a mejorar la accesibilidad para
realizarse el examen.

Al efectuar el andlisis por provincias, se observaron dife-
rencias entre las tasas especfficas de mortalidad por CCU
en mujeres mayores de 18 afios, con valores superiores en
aquellas jurisdicciones con realidades sociales y econdmi-
cas menos favorecidas. La evaluacién de la relacion entre
realizacion de PAP y tasas de mortalidad por CCU mostré
que la mayor proporcion de examenes tendia a reducir la
mortalidad. El 17% de la variacidn en la tasa de mortalidad
por CCU se explicarfa por la variacion en la proporcion de
realizacion de PAP.

Cabe sefialar también las limitaciones de este estudio
derivadas del tipo de disefio elegido, a saber: no se pueden
estudiar asociaciones a nivel individual, no permite controlar
variables de confusidn y, toma en cuenta los promedios de
los indices provinciales, enmascarando brechas internas que
solo pueden ser adecuadamente reflejadas con otros tipos
de disefio. Por otra parte, dejé de lado componentes que
fueron abordados en estudios anteriores (antecedente de
infeccion con Virus Papiloma Humano, uso prolongado de
anticonceptivos orales, edad de inicio de relaciones sexuales,
numero de partos) y que podrian tener relacion con el CCU.

En conclusién, la realizacion de PAP deja entrever una
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asociacion con el nivel de instruccion, la cobertura de salud,
el estado civil y el indice de NBI.

RELEVANCIA PARA POLITICAS
E INTERVENCIONES SANITARIAS
Los resultados obtenidos sugieren que las intervenciones
deben priorizar aquellos grupos con menor adherencia
0 menor proporcion de realizacion de PAP (mujeres con
menor nivel de instruccién, sin union estable, con NBI, sin
cobertura de salud), sobre todo en aquellas jurisdicciones
con tasas de mortalidad més elevadas.

Las intervenciones podrian incluir la promocién de rea-
lizacién de PAP mediante recursos humanos capacitados,
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ARTICULOS ORIGINALES

PERFIL EPIDEMIOLOGICO DE LOS INTENTOS DE SUICIDIO ATENDIDOS EN EL
HOSPITAL DR. LUCIO MOLAS, SANTA ROSA, LA PAMPA, 2011

Epidemiological Profile of Suicide Attempts Treated at the Hospital Dr. Lucio Molas, Santa Rosa,

La Pampa, 2011

Ana Paula Morra, Claudia Elorza,? Horacio Echenique?

RESUMEN. INTRODUCCION: El suicidio es una de las principales\
causas de mortalidad en el mundo. En 2000, la tasa mundial de
mortalidad por suicidio fue de 14,5 por 100.000 habitantes. En 2008,
atasa en Argentina fue de 7,84 y en La Pampa de 15,03.. OBJETIVO:
Describir el perfil epidemiologico de los intentos de suicidio atendi-
dos en la Guardia de Salud Mental del Hospital Dr. Lucio Molas du-
rante 2011. METODOS: Se realiz un estudio descriptivo transversal.
Las fuentes de datos fueron los libros de Guardia de Salud Mental
e historias clinicas. RESULTADOS: Se registrd un total de 199 casos;
128 de ellos correspondieron al sexo femenino (64,3%). El rango
de edades fue de 13 a 65 afios. H 82,5% de los pacientes residian
en Santa Rosa. Los motivos desencadenantes mds frecuentes fue-
ron: conflictos de pareja (25,6%) y conflictos familiares (17,1%). H
mecanismo més utilizado fue la ingesta de medicamentos (56,8%).
Las caracteristicas clinicas mds frecuentes fueron: intento de suicidio
previo (51,8%), antecedentes psiquidtricos (25%) y consumo de
alcohol o drogas ilegales (23,29%). Se registraron més casos los dias
lunes (19,6%) y domingos (18,6%). CONCLUSIONES: Las muijeres
fueron las principales afectadas, con una razén mujer/hombre de
1,8. Los conflictos familiares y/o de pareja fueron los motivos des-
encadenantes més frecuentes del intento de suicidio, por tal moti-
Vo, se sugieren intervenciones que incluyan un abordaje familiar

y comunitario. Y,
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(ABSTRACI INTRODUCTION: Suicide is one of the leading
causes of death in the world. In 2000, the global suicide
rate was 14.5 per 100000 population. In 2008, the rate
was 7.84 in Argentina and 15.03 in the province of La
Pampa. OBJECTIVE: To describe the epidemiological
profile of suicide attempts treated in the Mental Health
emergency room of Hospital Dr. Lucio Molas in 2011.
METHODS: A descriptive cross-sectional study was con-
ducted. Data sources were records of the Mental Health
emergency service as well as clinical records. RESULTS:
The total number of cases was 199, 128 of them were
females (64.3%). The age range of the patients was
between 13 and 65 years, and 82.5% of them lived in
Santa Rosa, the provincial capital. The most frequent
triggers were couple conflicts (25.6%) and family con-
flicts (17.1%). The most commonly used mechanism was
drug intake (56.8%). The most frequent clinical features
were previous suicide attempt (51.8%), psychiatric his-
tory (25%) and consumption of alcohol or illegal drugs
(23.2%). There were more cases on Mondays (19.6%)
and Sundays (18.6%). CONCLUSIONS: Women were
primarily affected, with a ratio female/male of 1.8. The
most frequent triggers of suicide attempts were couple
conflicts and family conflicts, for that reason, family and

Kcommun/ty related interventions are recommendable.

KEY WORDS: Epidemiology - Mental Health - Suicide attempt

INTRODUCCION

El suicidio es considerado un problema de Salud Publica, ya
que ocupa el decimotercer lugar en las causas de mortalidad
en el mundo. En 2000, provocd el fallecimiento de unas
815.000 personas. Esto representa una tasa mundial de
mortalidad anual de 14,5 por 100.000 habitantes y equivale
a una defuncién cada 40 segundos. Entre las personas de
15y 44 anos, las lesiones autoinfligidas son la cuarta causa
de muerte y la sexta de mala salud y discapacidad.’

Se calcula que por cada defuncidn hay entre 10y 20 inten-
tos fallidos de suicidio, que se traducen en lesiones, hospita-
lizaciones y traumas emocionales y mentales. Sin embargo,
no se dispone de datos fiables sobre el verdadero alcance ?

En 2008, la tasa nacional de mortalidad por suicidio fue de
7,84 por 100.000 habitantes® mientras que en la provincia
de La Pampa fue de 15,03, desconociéndose la dimension
de los intentos fallidos.
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Los comportamientos suicidas son fenémenos complejos,
que exigen un abordaje interdisciplinario para su compren-
sién y para la implementacién de medidas preventivas. Dicho
abordaje debe incluir necesariamente las esferas bioldgicas,
psicologicas y socioculturales en las que se encuentra in-
merso el ser humano.

Existen distintas conceptualizaciones sobre el comporta-
miento suicida. Ellas varfan en cuanto a los grados (desde
solo pensar en quitarse la vida hasta elaborar un plan para
suicidarse y obtener los medios para hacerlo, intentar sui-
cidarse vy, finalmente, llevar a cabo el acto denominado
“suicidio consumado”).! Cuando se hace referencia a los
términos “suicidio” o “intento de suicidio”, se piensa en
la intencion de morir de los sujetos. No obstante, es muy
dificil reconstruir los pensamientos de las personas que se
suicidan, a menos que hayan expuesto sus intenciones con
claridad antes de su muerte. La linea demarcatoria entre la
autoagresidn sin ideacion suicida y el intento de suicido es
muy difusa, ya que no todas las personas que sobreviven a
un acto suicida se habfan propuesto vivir ni todas las muertes
por suicidio han sido planificadas. La Organizacién Mundial
de la Salud (OMS) definié oportunamente los conceptos
de acto suicida (hecho por el que un sujeto se causa a si
mismo lesion, independientemente de su intencion y del
conocimiento de sus motivos), suicidio (muerte que resulta
de un acto suicida) e intento de suicidio (acto suicida cuyo
resultado no fue la muerte).®

Por tales razones, en este trabajo se entiende por intento
de suicidio al acto mediante el cual el sujeto se causa a si
mismo lesiones sin resultado de muerte, independiente-
mente de la conciencia de su intencidn y de los motivos.
Se incluyen tanto aquellos comportamientos donde se
encuentra presente la ideacion suicida como aquellos en
los cuales la intencién de morir no es consciente o no es
expresada: autolesiones, actos de parasuicidio (sin resultado
de muerte, en el que un individuo de forma deliberada se
hace dafo a si mismo) y autoenvenenamientos (ingesta
de medicamentos o toxicos).

La poblacién total de la provincia de La Pampa es de
318.951 habitantes, en tanto que la de Santa Rosa, capital
provincial, cuenta con 105.312 habitantes, seglin datos
del Censo 2010.°

El Hospital Dr. Lucio Molas es polivalente y ostenta el
mayor nivel de complejidad del subsistema publico de
salud provincial. Aunque asiste sobre todo a la poblacion
de la ciudad Santa Rosa, el drea programatica situada bajo
su competencia es amplia, ya que comprende las Zonas
Sanitarias | y Il de la provincia. Ademads, debido a la com-
plejidad de sus servicios, llegan derivaciones desde todo el
territorio pampeano.

El hospital posee un Departamento de Salud Mental,
Cuya estructura organica estd conformada por los siguientes
servicios: Internacién, Consultorios Externos, Infanto Juvenil y
Guardia de Salud Mental. Este Ultimo servicio atiende casos
en situacion de urgencia, ya sea pacientes provenientes del
propio establecimiento asistencial, usuarios de la comuni-

dad o derivados por efectores del sistema de salud con
menor nivel de complejidad. Se reciben demandas desde
los distintos servicios de internacion o atencién del hospital:
Guardia Central, Clinica Médica, Clinica Quirtrgica, Pediatria,
Unidades de Terapia Intensiva e Intermedia, Tocoginecologfa,
Neonatologia y Terapia Neonatal, asf como Consultorios
Externos y el propio servicio de internacién en Salud Mental.

Dado que en la provincia de La Pampa la mortalidad por
suicidio es un problema relevante en Salud Publica, ya que la
tasa provincial duplica a la nacional, se plantea la necesidad
de realizar un estudio para conocer las caracteristicas de los
intentos de suicidio y efectuar recomendaciones orientadas
a la prevencion.

El presente estudio se propuso describir el perfil epide-
miolégico de los intentos de suicidio atendidos en la Guardia
de Salud Mentaldel Hospital Dr. Lucio Molas durante 2011,
analizando las caracteristicas sociodemogréficas y clinicas,
los métodos utilizados y los motivos desencadenantes.

METODOS

Se realizé un estudio descriptivo de corte transversal, que
incluyd todos los casos de intento de suicidio registrados en
el servicio de Guardia de Salud Mental del Hospital Dr. Lucio
Molas entre el 1 de eneroy el 31 de diciembre de 2011.
Las fuentes de datos utilizadas fueron los libros de Guardia
de Salud Mental del Departamento de Salud Mental y las
historias clinicas de los casos. Para identificar los intentos
de suicidio, se realizd una busqueda retrospectiva en los
libros utilizando los siguientes criterios:

« Definicién de caso: persona que haya efectuado actos
presuntamente intencionales produciéndose dafio a sf mismo
sin resultado de muerte, independientemente de su finalidad
y del conocimiento de sus motivos.

« Criterios de inclusién: persona que haya efectuado actos
de autoagresién o lesiones autoinfligidas con cualquier tipo
de arma o elemento, o que se haya intoxicado de forma
intencional a través de la ingesta de medicamentos o toxicos.

« Criterios de exclusidn: persona que, sin demostrar autoa-
gresion, haya consumado actos de violencia hacia terceras
personas o presentado intoxicacion accidental o que haya
ingerido exclusivamente alcohol o drogas ilegales (marihuana,
cocaina, pasta base, éxtasis, opiaceos, crack, alucindgenos,
inhalables y otras drogas), junto a los casos de intento de
suicidio que no hayan sido registrados en los libros de
Guardia de Salud Mental.

Una vez identificados los casos, se accedid a las respectivas
historias clinicas para recabar informacion adicional sobre
componentes sociodemogréficos, caracteristicas clinicas y as-
pectos relacionados con los intentos de suicidio. Las variables
estudiadas en el presente trabajo fueron relevadas de forma
complementaria tanto a partir de las historias clinicas como
de los registros del libro de Guardia de Salud Mental. Fueron
seleccionadas por referencias en la bibliografia consultada,
pero sobre todo teniendo en cuenta la disponibilidad de
la informacion en los registros utilizados. Se describieron
segUin categorfas excluyentes, salvo las caracteristicas clinicas.
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Las variables sociodemogréficas estudiadas fueron: sexo
(femenino/masculino), edad (grupos quinguenales), lugar
de residencia (localidad) y situaciéon conyugal (con pareja:
personas casadas o con union estable; sin pareja: personas
solteras, separadas o viudas).

Para estudiar las caracteristicas clinicas de los casos, se
tuvo en cuenta la presencia de: antecedentes psiquiétricos,
los intentos previos de suicidio y el consumo de alcohol o
drogas ilegales. La seleccion de las caracteristicas se basé
en dos criterios: por un lado, el registro frecuente de los
antecedentes en las fuentes de datos utilizadas; por el otro,
la valoracién como factores de riesgo en la bibliograffa con-
sultada. Las categorfas no fueron consideradas excluyentes,
ya que una misma persona podia presentar mas de una
de ellas. Los métodos utilizados para el intento suicida in-
cluyeron: ingesta de medicamentos, cortes en antebrazos,
lesiones no especificadas, ahorcamiento, ingesta de toxicos,
caida desde altura, acto de arrojarse delante de vehiculos en
movimiento y el uso de armas de fuego. Ademds, se realizd
un segundo andlisis agrupando los métodos en dos tipos: con
violencia fisica (cortes en antebrazos, ahorcamiento, lesiones
no especificadas, uso de armas de fuego, acto de arrojarse
delante de vehiculos en movimiento y caida desde altura) y
las intoxicaciones (ingesta de medicamentos o de toxicos).

Los motivos desencadenantes fueron categorizados de la
siguiente manera: conflictos familiares, conflictos de pareja,
conflictos de pareja y familiares, fallecimiento de familiar,
probleméticas laborales, violencia doméstica vy situaciones
de encierro (personas que se encuentran detenidas en
cérceles o residiendo en institutos de menores).

La temporalidad de los intentos de suicidio fue estudiada
segun los dias de la semana.

A partir de la informacion recogida, se calcularon los valores
absolutos y porcentuales para las frecuencias de cada una
de las variables. El andlisis de datos se efectud con los pro-
gramas Epilnfo version 3.3.2 y Microsoft Office Excel 2007.

El estudio conté con la aprobacién del Comité de Ftica
del Hospital Dr. Lucio Molas. Se conservo la confidencialidad
de los datos.

RESULTADOS

Desde el 1 de enero hasta el 31 de diciembre de 2011 se
registraron 199 casos de intento de suicidio en el libro de
Guardia de Salud Mental del Hospital Dr. Lucio Molas. La
guardia mencionada recibi¢ 1.508 urgencias durante ese
periodo, de las cuales el 13,2% correspondié a intentos de
suicidio. El promedio mensual de intentos de suicidio fue
de 16, y el de urgencias totales de 125.

El 64,3% fueron mujeres (n=128) y el 35,7% fueron
hombres (n=71). De los 199 casos, se obtuvo datos sobre
la edad en 181. El rango de edades fue de 13 a 65 afios.
La mediana en mujeres fue de 35; en hombres, de 22,5. La
mayor concentracién de casos se presentd en tres grupos eta-
rios: 15-19, 20-24 y 40-44 afios de edad. Este Gltimo estuvo
conformado por un porcentaje mayor de mujeres (Gréfico 1).

De los 199 casos, se conocid la situacién conyugal en

124 (62,3%); de ellos, el 46,8% se encontraban con pareja
y el 53,2% sin pareja.

Del total de casos, se registrd el lugar de residencia en 154
(77,4%); de ellos, el 82,5 % eran procedentes de Santa
Rosa, el 3,9% de Toay, el 2,6% de Winifreda, el 1,9% Ma-
cachiny el 9,19% restante de otras localidades de la provincia
(Uriburu, Victorica, Bernasconi, Catrilo, Doblas, General Acha,
General San Martin, Limay, Lonquimay, Puelén y Realico).

Las caracteristicas clinicas fueron relevadas en 113
(56,8%) de los 199 casos de intento de suicidio. Los 86
casos restantes (43,2%) no proporcionaban ninguna infor-
macion al respecto. La Tabla 1 presenta la distribucion de
las caracterfsticas clinicas en los 113 casos que reportaron
una o méas de ellas. El total de caracteristicas reportadas
en hombres y mujeres fue de 164; la més frecuente fue
el intento de suicidio previo, seguido por los antecedentes
psiquidtricos y por el consumo de alcohol o drogas ilegales.

En relacién a los motivos desencadenantes del intento de
suicidio (Tabla 2), el 51,3% de los casos habia mencionado
conflictos familiares y/o de pareja.

En cuanto al tipo de mecanismo utilizado para los intentos
de suicidio (Tabla 3), se encontrd un nimero notablemente
alto de casos de ingesta de medicamentos (56,8%). A su
vez, este método mostrd una amplia diferencia segin sexo,
con una razdén mujer/hombre de 6:1.

El andlisis de los mecanismos utilizados para el intento
suicida segun la agrupacion planteada por tipo de violencia
(Tabla 4) demostrd que, en la poblacién estudiada, los
hombres recurrfan a métodos de violencia fisica en mayor
proporcion que las mujeres, que empleaban con més fre-
cuencia las intoxicaciones.

El 19,6% de los intentos de suicidio ocurrié los lunes, el
18,6% los domingos y el resto se distribuyd en los demés
dias de la semana (con valores de entre 10 y 16%). No se
registro el horario de estas urgencias.

DISCUSION
Los intentos de suicidio se presentaron con mayor frecuencia
en el sexo femenino (razén mujer/hombre igual a 1,8), lo

GRAFICO 1. Intentos de suicidio segtin edad y sexo, Hospital Dr. Lucio
Molas, 2011, (n=181).
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TABLA 1. Caracteristicas clinicas de los intentos de suicidio. Hospital Dr. Lucio Molas, 2011.

Mujeres Hombres Total
n % n % n %
Intentos de suicidio previos 50 556 35 473 85 51,8
Antecedentes psiquidtricos 28 31,1 13 17,6 41 25
Consumo de alcohol o drogas ilegales 12 133 26 35,1 38 232
Total 90 100 74 100 164 100
Fuente: Elaboracion propia.
TABLA 2. Casos seglin motivo desencadenante y sexo. Hospital Dr. Lucio Molas, 2011.
Mujeres Hombres Total
Motivo desencadenante n % n % n %
Conflictos de pareja 32 25 19 268 51 256
Conflictos familiares 27 21,1 7 99 34 17,1
Conflictos de pareja y familiares 16 125 1 14 17 85
Fallecimiento familiar 6 47 3 42 9 45
Probleméticas laborales 5 39 4 5,6 9 45
Situacién de encierro 1 08 5 7 6 3
Violencia doméstica 5 39 0 0 5 25
Sin informacion 36 28,1 32 45,1 68 34,2
Total 128 100 71 100 199 100

Fuente: Elaboracién propia.

TABLA 3. Mecanismo utilizado para el intento suicida segtn sexo. Hospital Dr. Lucio Molas, 2011.

Mujeres Hombres Total

n % n % n %
Ingesta medicamentosa 97 758 16 225 13 56,8
Cortes en antebrazo 16 12,5 22 31 38 19,1
Ahorcamiento 4 3,1 17 239 21 10,6
Lesiones no especificadas 7 55 4 5,6 11 55
Ingesta de toxicos 4 3,1 3 42 7 35
Arma de fuego 0 0 3 42 3 15
Caida desde altura 0 0 1 14 1 05
Arrojarse delante de vehiculo 0 0 3 42 3 15
Sin informacion 0 0 2 28 2 1
Total 128 100 71 100 199 100

Fuente: Elaboracidn propia.

que coincide con la tendencia descripta en otros trabajos,
seglin los cuales la proporcion de mujeres que intentan
el acto es generalmente el doble o triple con respecto al
sexo masculino.”® Este dato contrasta con los estudios que
analizan los suicidios consumados, en los cuales predomi-
nan los varones.

Segun la bibliografia consultada, los hombres suelen

utilizar métodos més violentos y con mayor letalidad que
las mujeres."® En este aspecto también hay coincidencia, ya
que el presente estudio reveld que los varones aplicaban
meétodos de violencia fisica con mayor frecuencia que las
mujeres, quienes en su mayorfa recurrian a las intoxicaciones.

La poblacion més afectada fueron las mujeres de casi
todos los grupos de edad, pero en mayor medida los gru-
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TABLA 4. Casos segtin tipo de mecanismo utilizado por sexo, Hospital Dr. Lucio Molas, 2011.

Mujeres Hombres Total
Tipo de mecanismo n % n % n %
Violendia fisica 21 21,1 50 704 77 38,7
Intoxicaciones 101 789 19 26,8 120 60,3
Sin informacion 0 0 2 2,8 2 1
Total 128 100 71 100 199 100

Fuente: Elaboracion propia.

pos de 40-44 y 15-19 afos; en la poblacion masculina, los
maés afectados fueron los jovenes de 20 a 24 afios. Estos
hallazgos son similares a los encontrados por otros autores'©
y resultan de importancia, ya que puede observarse que el
intento suicida predomina en las edades més productivas
de la vida.

En la bibliografia se menciona a las relaciones matrimo-
niales estables como un factor protector ante el suicidio.’
En este estudio, los registros sobre la situacién conyugal
de los casos resultaron escasos para inferir conclusiones.

Al indagar acerca de algunos de los factores de riesgo
mencionados en la bibliografia consultada,''" en la pre-
sente investigacion se encontrd con mayor frecuencia los
intentos de suicidio previos, seguidos por los antecedentes
psiquidtricos y el consumo de alcohol o drogas ilegales. Al
relacionar dichas caracterfsticas clinicas con el total de la
poblacién estudiada, podria decirse que el 42,7% de los
pacientes habia intentado suicidarse previamente, que el
20,6% contaba con antecedentes psiquidtricos y que el
19,1% estaba vinculado con el consumo de alcohol o drogas
ilegales. No obstante, estos porcentajes subestimarian en
alguna medida la incidencia de los antecedentes clinicos, ya
que la falta del registro podria deberse tanto a la ausencia
de las caracteristicas clinicas en los pacientes como a la no
consignacion de los datos.

El método més utilizado fue la ingesta de medicamentos,
lo que coincide con lo descripto por otros autores.'? En tal
sentido, estudios previos sobre el perfil de los métodos
empleados indican que su eleccién depende de la dispo-
nibilidad de medios técnicos.

Los lunes y los domingos fueron los dias en los que se
registraron mds intentos de suicidio. En otro trabajo'* se
observd esta eleccion, la cual podria estar asociada a un
mayor contacto con familiares y/o parejas durante los fines
de semana. Cabe sefalar que en este estudio, al igual que
en otros,'>'®'7 el conflicto familiar y/o de pareja aparecié
como el desencadenante més frecuente.

La principal limitacién del estudio fue la utilizacion de
fuentes secundarias de datos, las cuales, al no haber sido
disefiadas especificamente para el estudio, generaron falta

de datos en algunos pardmetros, ya que los registros em-
pleados no se encontraban estructurados ni sistematizados.

RELEVANCIA PARA POLITICAS

E INTERVENCIONES SANITARIAS

Dado que los conflictos familiares y/o de pareja apare-
cen como los motivos desencadenantes més frecuentes
del intento de suicidio, seria conveniente fortalecer las
intervenciones de Salud Mental con un abordaje familiar y
comunitario. Habida cuenta de que el método més utilizado
es la ingesta de medicamentos, serfa importante evaluar el
circuito de prescripcion y acceso a psicofdrmacos, asi como
la accesibilidad a tratamientos psicologicos/psiquidtricos y
el seguimiento de los pacientes. Ademds, se recomienda
implementar una ficha epidemioldgica para generar un re-
gistro sistematizado en las guardias de Salud Mental. Asf se
facilitarfa el seguimiento y la atencién de los pacientes y, a
la vez, se mejoraria la calidad de datos para futuros trabajos.

RELEVANCIA PARA LA FORMACION

DE RECURSOS HUMANOS EN SALUD

Los resultados del presente trabajo aportan informacion (il
para planificar estrategias de prevencién e intervencién. La
formacion de los profesionales de la salud deberia incluir
éste tipo de estudios sobre los comportamientos suicidas,
teniendo en cuenta las distintas concepciones teoricas v,
sobre todo, la evidencia generada por estudios represen-
tativos de la region, ya que se trata de una problematica
compleja y situada dentro de un contexto socio-histérico.

RELEVANCIA PARA LA INVESTIGACION EN SALUD

El presente estudio es una primera aproximacion cuantitativa
a la situacion epidemioldgica de los intentos de suicidio en
la provincia de La Pampa. Seria importante complementar la
informacion obtenida con una investigacién cualitativa, que
permita describir con mayor profundidad la problemdética.
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REVISIONES

ECULIZUMAB EN EL TRATAMIENTO DE LOS PACIENTES CON
HEMOGLOBINURIA PAROXiSTICA NOCTURNA
Informe ultra-rapido de evaluacién de tecnologia sanitaria

Victoria Wurcel,' Verénica Sanguine,' Analia Amarilla1’
Direccion de Calidad de los Servicios de Salud, Ministerio de Salud de la Nacion

CONTEXTO

El 16 de Marzo de 2013 se recibié una solicitud proveniente
del Ministerio de Salud de Tucuman, dirigida a indagar acerca
de la efectividad de eculizumab en pacientes con hemoglo-
binuria paroxistica nocturna (HPN). Dada la necesidad de
responder en menos de 48 horas, se realizd un informe
ultra-rdpido de evaluacion de tecnologfa sanitaria (IURETS).

La HPN es una enfermedad rara de células madre hema-
topoyéticas. Segun la bibliografia, su incidencia varfa entre
1/100.000 y 1/500.000: para una poblacién de 40 millones,
cabrfa esperar entonces una prevalencia de entre 80 y 400
casos. De acuerdo con datos del registro argentino de HPN,'’
en el pafs existen actualmente 65 casos.

Una mutacién en el gen PIG-A causa la deficiencia o falta
de proteinas ligadas a glicosil-fosfatidilinositol (GPI).2 Esto
conduce a la destruccion de los eritrocitos mediada por
complemento. Los sintomas predominantes son: anemia,
hemoglobinuria, dolor abdominal, disfagia, trombosis, hiper-
tension pulmonar y funcion renal deteriorada. El tratamiento
habitual es de soporte e incluye transfusiones, suplementos
de hierro y écido folico, corticoides y danazol para suprimir
la hemdlisis, anticoagulacién y trasplante de médula dsea.?

RESUMEN DE LA EVALUACION
Eculizumab es un anticuerpo monoclonal humanizado pro-
ducido en las lineas de células NSO por tecnologia recombi-
nante de ADN, que se une con gran afinidad a la proteina
del complemento C5. Por lo tanto, inhibe la hemdlisis
intravascular mediada por complemento. Segun estudios,
es uno de los medicamentos més caros del mundo, con un
costo anual de 409.500 ddlares estadounidenses en 2010.%
Ha sido aprobado por la EMA —European Medicines
Agency- (2007) para su uso en la HPN con historia de
transfusiones como medicamento huérfano, aquel que
se utiliza para el tratamiento de condiciones que afectan
a poblaciones de hasta 10.000 personas o los que, por
razones economicas, no serian desarrollados sin incentivos.
La Food and Drug Administration lo autorizé en 2011, con
la condicién de que los pacientes fueran seguidos por un
grupo centralizado y se monitoreara la ocurrencia de eventos

adversos con riesgo para la vida, tales como infecciones
meningocacicas sistémicas.

Cabe preguntarse si el tratamiento con eculizumab reduce
la mortalidad, la necesidad de transfusiones sanguineas
y el riesgo de eventos tromboembdlicos, y si aumenta la
calidad de vida en pacientes con HPN con o sin anemia, en
comparacion con el tratamiento esténdar de soporte con
transfusiones y anticoagulacion.

Para analizar la evidencia cientifica, se realizd una busque-
da en bases de datos bibliogréficas, agencias de evaluacion
de tecnologfas sanitarias y entidades nacionales e interna-
cionales reguladoras de alimentos y medicamentos, seguin
lo detallado més abajo. Se efectud ademds una busqueda
de la cobertura en diferentes sistemas de salud.

Como criterios de inclusion, se consideraron textos en
inglés, espafiol o francés a los que se podia tener acceso
de forma completa y que habfan sido publicados entre
2010y 2013. Se utilizé un filtro de deteccion de ensayos
clinicos para uso en PubMed, desarrollado por Cochrane y
revisado por Robinson y Dickersin (2002).

Se priorizo la inclusion de revisiones sisteméticas y me-
taandlisis, evaluaciones de tecnologfas sanitarias y ensayos
clinicos controlados y aleatorizados.

Las palabras clave fueron: eculizumab; Soliris; nocturnal
paroxistic hemoglobinuria; NPH. Se consultaron las siguientes
bases: Trip data base, Cochrane Willey, Pubmed y Clinical
Trials.

La busqueda arrojé 27 resultados; 5 de ellos fueron
seleccionados segun los criterios de inclusion (Tabla 1):
1- Sahlgrenska University Hospital, Gotemburgo (Suecia),
Sallerfors 2012

« Efectos en la mortalidad: GRADE @ (evidencia de muy
baja calidad).

La escasez de publicaciones con este resultado, en com-
binacion con los graves problemas de calidad en el tnico
estudio disponible, genera una evidencia de calidad muy baja.

Sélo un estudio intentd analizar los efectos sobre la mor-
talidad (Kelly et al,, 2011). Eran pacientes de un centro
Unico, reclutados entre 2002 y 2010 (n=79, 34 de los
cuales habian participado en estudios anteriores), que se




comparaban con controles histéricos no detallados (1997-
2004, n=30). Se registré un aumento de supervivencia a
cinco afios del 66,8% (IC: 41,4-85,1%) en los controles
y de 95,5% (IC: 87,6-98,5%), p=0,01, en los pacientes
tratados con eculizumab.

* Efectos en requerimiento de transfusiones: GRADE @ @@
(evidencia de calidad moderada)

Eculizumab redujo la necesidad de transfusién en los gru-
pos de pacientes estudiados. La calidad de la evidencia fue
moderada.

Un estudio (Hillmen et al,, 2006) de calidad moderada
mostré una diferencia en la cantidad de unidades requeri-
das (10 por paciente en 6 meses en tratamiento habitual
versus O por paciente en 6 meses durante el tratamiento
con eculizumab y con placebo (p<0,001). Sin embargo, en
el grupo placebo hubo més pacientes con antecedentes de
anemia aplésica que en el grupo tratado con eculizumab
(27% y 14%, respectivamente) (Hillmen, 2006; Hillmen et
al., 2006; Kathula, 2006), por lo que pueden haberse intro-
ducido sesgos a favor de eculizumab. Ademas, la duracion
media de la HPN fue de 9,2 afios en el grupo placebo y de
4,3 en el grupo de eculizumab. Estas diferencias pueden
haber favorecido al grupo de eculizumab (Hillmen et al,,
2006; Kathula, 2006).

« Efectos en complicaciones tromboembdlicas: GRADE
@@ (evidencia de baja calidad)

La escasez de publicaciones con este resultado, en combi-
nacion con los problemas de calidad en los dos estudios
disponibles, genera una evidencia de baja calidad.

Con n=195, eculizumab condujo a una reduccién del 92%
en el niumero de eventos trombaticos (Hillmen, 2007). Con
n=61, disminuy? la cantidad de 5,6 a 0,8 eventos cada 100
pacientes por afio (p<0,001) (Kelly et al,, 2011).

« Efectos en la insuficiencia renal: GRADE @ (evidencia
de muy baja calidad).

La escasez de publicaciones con este resultado, junto con
graves problemas de calidad en los estudios disponibles,
genera una evidencia de calidad muy baja.

La incidencia de insuficiencia renal se ha estudiado en

dos trabajos (Hillmen et al,, 2010, Kanakura et al., 2011).
Ambos fueron considerados de baja calidad. Eculizumab
mejorarfa la funcién renal en un 329% y 41% de los casos,
respectivamente, frente a un 17% con tratamiento con-
servador (p<0,001).

« Efectos en la calidad de vida: GRADE @@ (evidencia
de baja calidad)

Los graves problemas de calidad en los estudios disponibles
generan una evidencia de baja calidad.

Todos los pacientes incluidos en los estudios habfan
requerido al menos una transfusién anual; en el estudio
principal, TRIUMPH (Hillmen et al.,, 2006), al menos cuatro.

Se efectud el andlisis en cinco articulos (Hillmen et al,,
2004; Hill et al, 2005; Hillmen et al., 2006; Brodsky et
al, 2008; Kanakura et al,, 2011), cuatro de ellos de baja
calidad. Se cuantificd con escalas validadas (FACITfatigue e
instrumento EORTC QLQ-C30). El tratamiento con eculizu-
mab mejoraria ambas puntuaciones en salud global y una
en varios subcomponentes. El Ensayo Clinico Controlado
Aleatorizado (ECCA) duré 26 semanas, tiempo que parece
inadecuado para evaluar el impacto en la calidad de vida
de pacientes con enfermedad cronica.

« Efectos en pacientes sin transfusiones previas: GRADE®
(evidencia de muy baja calidad).

Evidencia de efecto desconocido.

En conclusion, el efecto benéfico del eculizumab muestra
una evidencia moderada en los requerimientos de transfu-
sion y una débil evidencia en el riesgo de complicaciones
tromboembolicas, insuficiencia renal y muerte.

El eculizumab podria mejorar la calidad de vida y reducir
la fatiga, pero la magnitud de este efecto no puede deter-
minarse con precision a partir de la literatura estudiada. En
la actualidad, el grupo sueco recomienda el uso restringido
en su pafs, bajo una seleccidn y supervision estrictas.

Es necesario investigar mas a fondo para identificar los
grupos de pacientes donde el beneficio del tratamiento
motiva un costo excesivamente alto.

2- Agencia de Evaluacién de Tecnologfas Sanitarias de
Andalucia (AETSA), Sevilla, Abdel-Kader Martin, 2011.

TABLA 1. Resultados de la buisqueda, seleccionados segun los criterios de inclusion.

1 Sallerfors B, et al. Eculizumab Treatment in Paroxysmal Nocturnal Hemoglobinuria [Eculizumab behandling av paroxysmal nokturn

hemoglobinuri]. Géteborg: Region Vastra Gotaland, Sahlgrenska University Hospital, HTA-centre. HTA-rapport 2012:43.

2 Abdel-Kader Martin L, et al. Eculizumab (Soliris®) Evaluacion de la eficacia y seguridad del medicamento y analisis econdmico de su uso

para el tratamiento de la hemoglobinuria paroxistica nocturna. Sevilla: Agencia de Evaluacion de Tecnologias Sanitarias de Andalucia

(AETSA); 2011,

3 Pichon Riviere A, et al. Efectividad del eculizumab para el tratamiento de la hemoglobinuria paroxistica nocturna [Effectiveness of

Eculizumab in the Treatment of Paroxysmal Nocturnal Hemoglobinuria]. Buenos Aires: Instituto de Efectividad Clinica y Sanitaria. Informe

de Respuesta Rapida N° 219 / Politica de cobertura de eculizumab para el tratamiento de la hemoglobinuria paroxistica nocturna; 2011.

4 Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health (CADTH), Common Drug Review on Eculizumab; 2010.

5 Scottish Medicine Consortium Advise on Eculizumab, 300 mg Concentrate for Solution for Infusion (Soliris®); 2010.

Fuente: Elaboracion propia.
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El uso de eculizumab en pacientes con HPN debe ser
considerado como experimental en las siguientes situaciones,
para las cuales no existe evidencia disponible de efectividad:

« pacientes sin antecedentes de transfusiones, menores
de 18 afos, embarazadas;

« pacientes con HPN que reinician el tratamiento después
de la retirada.

Dado que sélo hay evidencia de eficacia de eculizumab en
los puntos finales subrogados o intermedios, estos resultados
deben guiar los criterios que definen a los pacientes aptos
para el tratamiento.

Sélo los pacientes con una historia de més transfusiones
en el afio previo y con niveles de referencia més altos de
lactato deshidrogenasa (LDH) muestran un beneficio clinico
y mejor relacion costo-eficacia.

3- Instituto de Efectividad Clinica y Sanitaria (IECS), Buenos
Aires, Pichon Riviere, 2011.

La evidencia disponible indica que eculizumab es eficaz en
la reduccién de la hemdlisis mediada por el complemento,
aunque no hay ensayos clinicos controlados aleatorizados en
la prevencién de eventos trombéticos. No se ha determinado
aun si la terapia con eculizumab aumenta la supervivencia
de los pacientes con HPN.

Aunque algunas compariias de seguros privadas en los
Estados Unidos dan cobertura a ciertos pacientes, la mayoria
de los sistemas de salud en los diferentes paises no la otor-
gan, debido a sus altos costos y a los beneficios marginales
en comparacion con la atencion estandar.

Dentro de los sistemas de salud que ofrecen cobertura,
existen pautas estrictas. El gobierno australiano, la asegu-
radora AETNA y el gobierno del estado de Massachusetts
han adoptado los siguientes criterios de elegibilidad para
iniciar el tratamiento con eculizumab:

Debe haber un diagndstico por citometria de flujo, con
porcentaje de células tipo Il igual o mayor a 10% vy niveles
de LDH al menos 1,5 veces superior al normal.

A esto se suman los criterios de severidad, que exigen uno
0 més de los siguientes puntos: al menos cuatro transfusio-
nes en el Ultimo afo; episodio de trombosis o tromboem-
bolismo; anemia con valores de hemoglobina <7 mg/dl o
<9 mg/dl con sintomas; disnea con capacidad funcional
Il o més, o diagnostico de hipertension pulmonar; insufi-
ciencia renal con filtrado glomerular <60 ml/min/1,73m2;
espasmos de musculo liso con necesidad de internacién o
analgesia con opioides.

Para continuar el tratamiento con eculizumab, la elegibili-
dad de los pacientes debe ser revisada a los seis meses del
inicio y luego también con periodicidad semestral (AETNA).

Los pacientes deben demostrar y mantener sus criterios de
elegibilidad, proveyendo informacién de manera semestral
(LDH, hemograma —con reticulocitos—, historia de transfu-
siones de los Ultimos seis meses, niveles de ferritina, funcion
renal) y anual (vacunaciéon meningococica, informes de
la mejora de los sintomas, recuento de clones de células
anormales por citometria de flujo).6

4- Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health
(CADTH), 2010

Esta agencia no ha aceptado incorporar eculizumab al for-
mulario terapéutico con el precio propuesto por el fabricante.
Un andlisis efectuado en el sistema de salud canadiense
determin6 que no era costo-efectivo, con un costo incre-
mental por afio de vida ajustado por calidad (AVAC) ganado
de $2,4 millones de dolares canadienses, equivalente a 2,3
millones de ddlares estadounidenses, comparado con la
terapia de soporte sola.

En lo que respecta a la seguridad, no se registraron muer-
tes en el estudio TRIUMPH, y los eventos adversos graves
y las suspensiones de tratamiento por eventos adversos
fueron similares entre eculizumab y placebo.”

5- Scottish Medicine Consortium, 2010

Eculizumab (Soliris®) no estd recomendado por el sis-
tema nacional de salud escocés. La evidencia de be-
neficio clinico indica una reduccion de la tasa de trans-
fusiones. Dentro de este contexto, se estima que un
35-50% de los pacientes con diagnostico de HPN se-
rian elegibles para el tratamiento con eculizumab.®

Argentina

La Superintendencia de Servicios de Salud incluyé eculi-
zumab en el listado de tecnologfas aprobadas dentro del
procedimiento para la autorizacién de reintegros del Siste-
ma de Tutelaje de Tecnologias Sanitarias Emergentes, que
requiere datos especificos de diagndstico y seguimiento de
los pacientes antes de decidir el reintegro.?

RECOMENDACIONES

La intervencion se recomienda de manera moderada y
con reservas. La evidencia encontrada sugiere beneficios
(disminucion de los requerimientos de transfusiones) en la
poblacién seleccionada conforme a los criterios de inclusién
(tales como antecedentes de transfusiones multiples). Sin
embargo, para poder recomendar este tratamiento, es ne-
cesario realizar més estudios: sobre todo un ensayo clinico
controlado aleatorizado, que mida los beneficios en materia
de mortalidad y calidad de vida de estos pacientes, junto con
un estudio de costo-utilidad del tratamiento en Argentina.
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INTERVENCIONES SANITARIAS

PROYECTO SISA: CONSOLIDACION DE UN SISTEMA
INTEGRADO DE INFORMACION SANITARIA EN

ARGENTINA

La informacion sobre las condiciones de salud de la poblacion y sus determinantes, los recursos
destinados a su atencion y su utilizacién, asi como el gasto que ello implica y su efectividad, constituyen
insumos imprescindibles para la elaboracién de planes y programas de intervencion y para la toma de
decision en politica sanitaria. Para el Ministerio de Salud de la Nacion y los ministerios jurisdiccionales, es
esencial contar con un sistema que asegure calidad, oportunidad e integralidad de la informacion.

Mariano Soratti'

Sistema Integrado de Informacion Sanitaria Argentino, Ministerio de Salud de la Nacion

ESTADO DEL ARTE DE LA
TECNOLOGIA EN EL MUNDO
Para abordar el andlisis de sistemas
de informacién en salud y llegar a
conclusiones vélidas, es necesario
tener presentes dos factores en
relacion con la tecnologia informatica
y de telecomunicaciones:

« Disponibilidad de la tecnologia.
Las Ultimas tres décadas cambiaron la
forma de relacion entre el ser humano
y la informacién a partir de fenémenos
tecnoldgicos decisivos: la computadora
personal en los ‘80, la aparicién publi-
cay masiva de Internet en los '90 y la
expansion de las telecomunicaciones y
dispositivos de comunicacion moviles
en los afios 2000. Internet ha genera-
do distintas revoluciones: econémicas
(por las nuevas oportunidades de
hacer negocios, de difundir, publicitar
y comercializar), sociales (por la incor-
poracién de las redes y la nueva forma
de comunicacion para las personas) y
tecnologicas (por el modo innovador
en que pueden vincularse y desarro-
llarse los Estados y empresas). Todo
esto es posible, entre otras cosas, por
la llegada de las nuevas tecnologias,
la disponibilidad de las telecomuni-
caciones, la vertiginosa evolucién de
la nanoelectronica y la diversidad de
dispositivos informaticos y moviles.
Asi han surgido nuevos lenguajes de
programacién, que permiten desa-
rrollar sistemas de informacién aptos

para el uso en Internet. Sin embargo,
hay que tener presente que se trata
de un fendmeno reciente en términos
historicos (entre 10 y 15 afios). Una
computadora personal hoy tiene 100
veces més capacidad de procesamien-
to que una equivalente de los ‘90 y
1.000 veces méas que una de los ‘80.

« Accesibilidad de la tecnologia.
El advenimiento de la tecnologia no
fue barato en los inicios. En los afios
80 y ‘90, sdlo la industria, el sector
militar, los Estados y el ambito finan-
ciero y comercial de mediana y gran
envergadura tenfan la posibilidad de
utilizar tecnologfa y redes privadas para
construir sus sistemas de informacion.
Sin embargo, los sucesivos avances
lograron que la tecnologfa fuera cada
vez mas accesible y confiable (por
la multiplicidad de fabricantes, el
mercado de competencia, el enorme
crecimiento de la demanda, etc.). En
la actualidad, la tecnologia es accesi-
ble y estd disponible para todos los
actores y presupuestos, no sélo para
los sectores privilegiados.

La combinacion de los factores men-
cionados presenta hoy un escenario de
oportunidad, donde la tecnologfa esta
disponible y accesible para construir
sistemas de informacién descentraliza-
dos utilizando Internet o redes privadas
como medio de comunicacién (como
el que necesita el sistema sanitario ar-
gentino). No obstante, hay que actuar

con cautela dentro de este contexto
y advertir acerca de un nuevo fend-
meno marginal, que surge de forma
indeseada y se propaga a través de
multiples desarrollos y emprendimien-
tos: la fragmentacion.

ESTADO DEL ARTE DEL
SISTEMA DE INFORMACION
SANITARIO ARGENTINO
Argentina no cuenta adn con un sis-
tema nacional plenamente integrado
de informacién de salud, sino que
presenta un esquema disperso entre
los diferentes subsectores (publico,
de obras sociales y de seguros priva-
dos). Cada uno de ellos administra
instrumentos y procedimientos propios
para obtener datos indispensables
para el desarrollo de sus funciones.
Dentro de cada subsector, tampoco
es posible encontrar verdaderos sis-
temas de informacién; en su interior
se replica la misma fragmentacién
experimentada en los diversos niveles
y organizaciones.

A nivel nacional, el Ministerio de
Salud ha desarrollado importantes sis-
temas que proporcionan informacion
para diferentes areas y programas. Por
otra parte, todas las provincias —con
distinto alcance y desarrollo tecnolo-
gico— disponen de sistemas de infor-
macion para la gestion y evaluaciéon
sanitaria. Sin embargo, esta situacion
de multiplicidad de sistemas vy re-




gistros sin integracion federal (y con
frecuencia tampoco local), no permite
contar con informacion oportuna en
tiempo real y calidad adecuada para
la toma de decisiones, la planificacion,

la evaluacién, la gestion de los servi-
cios y programas y la atencion de la
poblacion, o limita significativamente
esas posibilidades.

En sintesis, los sistemas de informa-

CUADRO 1. Registros en funcionamiento, en implementacion y en desarrollo.

Registros en funcionamiento

Direccion Nacional de Regulacion y Calidad en Servicios de Salud
* Registro Federal de Establecimientos de Salud (REFES)
* Registro Federal de Farmacias (REFAR)
* Registro Federal de Droguerias (REDRO)
* Red Federal de Registros de Profesionales de la Salud (REFEPS)

* Unidad Coordinadora de Evaluacién y Ejecucion de Tecnologias en Salud (UCEETS)
* Red Argentina Publica de Fvaluacion de Tecnologias Sanitarias (RedARETS)

Programa Nacional de Control de Enfermedades Inmunoprevenibles
* Registro Federal de Vacunacion Nominalizado (NOMIVAC)

Comision Nacional Salud Investiga. Subsecretaria de Relaciones Sanitarias e Investigacion

* Registro Nacional e Investigaciones en Salud (RENIS)
Programa REMEDIAR+REDES
* Programa REDES (REDES)
Plan SUMAR
« Sistema de Vigilancia de Lesiones (SIVILE)
« Programa Nacional de Cardiopatias Congénitas (CCC)
Direccion Nacional de Capital Humano y Salud Ocupacional
* Examen Unico de residencias, instituciones formadoras y residencias

Registros en implementacion

Banco de Drogas Oncoldgicas

* Registro Nacional del Banco de Drogas Oncoldgicas (BNDO)
Programa Nacional de Sangre

* Registro Nacional de Donantes de Sangre (REDOS)
Programa REMEDIAR+REDES

* Programa REMEDIAR
Programa Federal Incluir Salud

* Programa Federal Incluir Salud (PFIS)

Registros en desarrollo

Direccion de Estadisticas e Informacion en Salud (DEIS)
« Estadisticas vitales/defunciones
Plan SUMAR
« Paquete Perinatal de Alta Complejidad (PNT)
Instituto Nacional Central Unico Coordinador de Ablacién e Implante (INCUCAI)

* Programa de Abordaje Integral de la Enfermedad Renal Crénica (PAIERC)

Direccion Nacional de Salud Mental y Adicciones
* Registro Federal de Enfermedad Cardiovascular (REFECY)
* Registro Federal de Salud Mental (RESAM)

Direccion Nacional de Epidemiologia
« Sistema Nacional de Vigilancia de la Salud (SNVS)

Fuente: Elaboracion propia.

cion (informatizados o no) utilizados
en los diferentes programas, dreas de
prestacion de servicios, instituciones
dependientes y direcciones del Mi-
nisterio de Salud de la Nacién y en
ambitos jurisdiccionales se enfrentan
actualmente a los siguientes desafios:

« profundizar la integracion en el
uso, evitando el aislamiento fisico y
légico entre los sistemas;

« unificar el desarrollo a través de
técnicas, criterios y herramientas co-
munes;

+ homogeneizar la cultura de trabajo
en las diversas instancias;

« avanzar hacia el cumplimiento de
una misma mision institucional y el
objetivo final comdn de cada sistema:
ofrecer el registro o prestacion de
algun servicio o producto a los ciuda-
danos de todo el pafs en beneficio de
su salud y bienestar.

Si se logran estas metas, serd po-
sible:

+ compatrtir la informacion de forma
rapida y confiable;

« controlar la validacién, integridad,
seguridad y disponibilidad de la infor-
macion de manera integral;

+ aumentar la eficiencia en el trabajo
de carga de la informacién;

« vincular los recursos humanos y
optimizar esfuerzos, evitando el trabajo
desintegrado y la repeticién de las
mismas tareas;

« gestionar con idoneidad los re-
cursos existentes, con un sistema in-
terconectado y una asignacion capaz
de superar cuestiones coyunturales o
circunstanciales.

El cumplimiento de las metas plan-
teadas permitird analizar la informacién
de manera adecuada y oportuna para
ayudar a la toma de decisiones de las
autoridades sanitarias nacionales y
jurisdiccionales. Ademas, los actores
involucrados contardn con mejores
herramientas para instrumentar y re-
gistrar de forma confiable la gestion de
procesos. La presencia de necesidades
complejas, dispares y cambiantes en
un modelo sanitario constituye un
obstaculo. Sin embargo, el objetivo
comun de los sistemas —el registro o
prestacion de un producto o servicio
de salud al ciudadano— propone un
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reto en el que indudablemente existe
una solucién.

PROYECTO SISA

Con el fin de generar herramientas
que favorezcan la toma de decisiones
y optimicen la gestion de la infor-
macion en Argentina, se presenta el
proyecto SISA (Sistema Integrado de
Informacion Sanitaria Argentino), inicia-
do en 2007 pero de implementacion
efectiva en agosto de 2010.

El SISA propone desarrollar un nue-
vo proyecto tecnoldgico, que permita
integrar y hacer disponible la informa-
cion. Plantea etapas de implementa-
cion gradual de largo plazo, dirigidas a
resolver las necesidades del Ministerio
de Salud de la Nacién y los ministerios
jurisdiccionales al gestionar la informa-
cion de sus programas o prestaciones
para la comunidad.

En su concepcion bésica, la pro-
puesta prevé construir un repositorio
de informacién desarrollado a partir de
la informatizacion de las transacciones
realizadas por los usuarios/ciudada-

CUADRO 2. Introduccion a la Ficha del Ciudadano.

nos en el sistema de salud, ya sea
a partir de los actuales mecanismos
de registro y comunicacion de datos
como a partir de futuros desarrollos,
tales como la “historia clinica Unica
informatizada” y la “tarjeta sanitaria”.
(Cuadro 1)

OBJETIVOS GENERALES

« Crear la Ficha del Ciudadano (Cua-
dro 2) como eje central para el registro
de la informacién nominalizada, de
forma tal que permita unificar y cen-
tralizar la informacion sanitaria (en
todos sus niveles) en un repositorio
Unico por cada ciudadano.

« Implementar la columna verte-
bral del sistema nacional Unico de
informacién sanitaria mediante la di-
gitalizacion del Conjunto Minimo de
Datos Basicos (CMDB) en todos los
niveles de atencién de la salud, a fin
de identificar el usuario, el efector y
los datos relevantes.

+ Generar la base de informacion
sobre recursos de salud para permitir
la identificacion de efectores (servi-

cios/complejidades/capacidades) vy
recursos humanos correspondientes.

* Integrar de forma gradual los sis-
temas existentes (entre si y con el
CMDB) a fin de unificar la informacion
de todos los niveles de atencién, con
la base de la Ficha del Ciudadano y
en una plataforma tecnoldgica nor-
malizada.

« Optimizar y simplificar el trabajo
humano, aportando las garantias de
calidad, integridad y confianza para
jerarquizar y revalorizar la informacién
en el marco de la actividad sanitaria.

« Desarrollar herramientas de mo-
nitoreo, evaluacion y anélisis de la in-
formacion como soporte para la toma
de decisiones en la gestidn sanitaria.

RESULTADOS ESPERADOS

* Instrumentar el Registro Federal
de Establecimientos de Salud (REFES)
en 2010 y continuar luego la tarea de
expansion, desarrollo y mejora.

« Instrumentar la Red Federal de
Registros de Profesionales de la Salud
(REFEPS) en 2011 y continuar luego

Definicion

La Ficha del Ciudadano es un instrumento tecnoldgico, cuyo obietivo consiste en instrumentar los registros sanitarios nominales en el SISA y facilitar las herramientas de

mantenimiento, acceso, uso y andlisis para que estén a disposicion del Ministerio de Salud de la Nacidn, de los ministerios provinciales del drea y de todos los actores

involucrados en el sistema sanitario argentino. La Ficha del Ciudadano permite la articulacion, relacion e interoperabilidad de los registros sanitarios provinciales, federales y

nacionales.

Caracteristicas

1) Es de acceso restringido a usuarios con permisos adecuados (en ninguin caso, de acceso publico o no controlado).

2) Es una ficha sanitaria que articula e integra registros y sistemas sanitarios federales; no es la “historia clinica” del ciudadano.

3) Hl ciudadano puede tener una cuenta de usuario SISA para ver exclusivamente su ficha y ejercer asi el derecho de acceso a su informacion, con la eventual posibilidad de

un reclamo.

4) Es el punto en comun de todos los registros sanitarios nominales.
5) La informacion contenida en la ficha se divide en dos grupos principales: los datos comunes de la persona (seccién de datos filiatorios) y los servicios, prestaciones o

registros asociados (seccion de prestaciones de salud).

6) La informacidn de la ficha se puede ver por partes y secciones, segun los permisos.
7) Existe un acceso nominal (con identificacion de la persona) y otro no nominal (sin identificacion de la persona) a la ficha.

8) Garantiza la unicidad de los datos de identificacion de las personas, ya que utiliza un padron nico de ciudadanos y permite centralizar los distintos registros sanitarios
nominales asociados en un repositorio tnico e individual.
9) Cada registro sanitario nominal puede tener su propia naturaleza de funcionamiento, con su ldgica y complejidad particular, lo que no interfiere con el funcionamiento

de la ficha.

10) Tiene un mecanismo interno de auditoria, que registra todas las operaciones realizadas sobre la ficha, incluso los accesos a ella.

11) Tiene un mecanismo de depuracion de fallecidos, que opera de forma regular y automatizada con el Sistema de Identificacion Nacional Tributario y Social (SINTYS).

12) Implementa servicios web con HL7 para operar de manera interrelacionada con sistemas fordneos cuando ello es posible y necesario.

Fuente: Elaboracion propia.




la tarea de expansion, desarrollo y
mejora.

* Instrumentar la Ficha del Ciuda-
dano y su articulacion con los prime-
ros registros nominales (Figura 1) en
2013 y continuar luego la tarea de
expansion, desarrollo y mejora.

« Promover la articulacién en 2013
con los organismos del Estado que
ofrecen la informacién necesaria para
el funcionamiento de la plataforma

FIGURA 1. Ficha del ciudadano.
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SISA: Sistema de Identificacién Na-
cional Tributario y Social (SINTyS),
Registro Nacional de las Personas
(RENAPER) y Administracién Nacional
de la Seguridad Social (ANSES).

« Consolidar en 2014 el padrén de
ciudadanos SISA con sus herramientas
de gestiéon y monitoreo desarrolladas
y en funcionamiento, profundizar la
articulacion en linea con actores ex-
ternos como SINTYS y RENAPER para
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FIGURA 2. La Ficha del Ciudadano como instrumento para la recoleccién y gestion de registros

federales nominales.
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asegurar y mejorar la calidad de iden-
tificacion de personas y su condicion
de vivas/fallecidas, y garantizar su con-
tinuidad de servicio y funcionamiento.

« Consolidar en 2014 la articulacion
entre el SISA y las plataformas y siste-
mas de informacién provinciales para
garantizar la interaccion de los registros
federales (Figura 2).

« Consolidar en 2014 las herra-
mientas de acceso y andlisis de la
informacion, para que las autorida-
des sanitarias y politicas cuenten con
tableros de control orientados a la
optimizacién de la toma de decisiones.

« Lograr con el paso del tiempo que
los diversos programas y areas nacio-
nales y jurisdiccionales converjan en
algunas de las estrategias disponibles
para la gestion de los registros fede-
rales en la plataforma SISA e interac-
tlen de forma ordenada, controlada
y armonizada.

CONCLUSIONES

El proyecto SISA, més alld del casi
utépico objetivo primario de reducir la
fragmentacién y contribuir a la mejora
en todo sentido de la informacién
sanitaria a nivel federal, hoy es una
realidad, ha superado los obstéaculos
iniciales y se ha instalado adecuada-
mente en el Ministerio de Salud de
la Nacién y en los ministerios juris-
diccionales, como resultado de un
trabajo constante y un gran esfuerzo
colectivo de todos los equipos de
trabajo involucrados en los diferen-
tes registros (técnicos, sanitaristas,
autoridades, referentes, especialistas,
administrativos, etc.).

Como es de esperar en este tipo
de emprendimientos de largo pla-
70, queda un innumerable listado de
cuestiones por abordar y resolver, de
carécter técnico, sanitario y politico. A
pesar de limitaciones y tropiezos que
han significado un aprendizaje, uno
de los mayores logros del proyecto
SISA es el de haberse consolidado
como una estrategia y un instrumento
para la integracion de la informacion
sanitaria argentina.
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SALA DE SITUACION

ANALISIS DE LA SITUACION EPIDEMIOLOGICA
DE LA ENFERMEDAD DE CHAGAS EN ARGENTINA:
AVANCES EN EL CONTROL, 2012

El analisis de la informacion epidemiolégica permite establecer los perfiles de salud de la poblacion en
contextos definidos, elaborar diagnésticos de situacion y planificar acciones de politica publica de salud
conforme a la realidad identificada. El Programa Nacional de Chagas —con la cooperacion de las instancias
provinciales, el asesoramiento de expertos nacionales e internacionales y el apoyo proporcionado desde el
ambito cientifico, la sociedad civil, las universidades y la Organizacién Panamericana de la Salud- elaboré
el Plan Nacional de Chagas 2011-2016. En ese marco, implemento su propia sala de situacion.

Cynthia Spillmann,' Soledad Burrone,' Héctor Coto?
! Programa Nacional de Chagas, Ministerio de Salud de la Nacion, Argentina.

? Direccion de Enfermedades Transmisibles por Vectores, Ministerio de Salud de la Nacion, Argentina.

INTRODUCCION
El Programa Nacional de Chagas (PNCh) del Ministerio de
Salud de la Nacion estd integrado por 23 estados provinciales
y la Ciudad Auténoma de Buenos Aires (CABA) en un area
endémica de 516.379 viviendas, mayoritariamente rurales
y periurbanas. La region de mayor endemicidad histérica se
encuentra en el Noroeste y Centro de Argentina, con una
superficie que abarca 1.045.087 km? y comprende a 13 de
los 19 estados provinciales endémicos respecto a la presen-
cia del vector. Desde su descubrimiento, la enfermedad de
Chagas fue vinculada a la vivienda precaria hecha de barro
Yy paja, con muiltiples grietas, en la que cohabitan personas,
perros, gatos y aves de corral. El paisaje general de las éreas
chagésicas esté caracterizado por un patrén de pobreza, por
la falta de desarrollo rural y de organizacion politica y social.
La ausencia de empleo estable, agua potable, alimentacion
y acceso a los centros de salud ha determinado migraciones
estacionales en busca de trabajo y un sentido provisorio, que
se manifiesta en las caracteristicas del rancho y sus anexos.’
El drea endémica para la enfermedad de Chagas esta
definida por la presencia de Triatoma infestans (vector de
la transmisién), cuya distribucion abarca en término gene-
rales todas las provincias, de norte a sur y hasta la costa
y el oeste de Chubut. Sin embargo, la tasa de infestacidn
no es homogeénea: el sur ha tenido una menor infeccién
humana e infestacion domiciliaria, como muestran los datos
de las encuestas serologicas realizada a jovenes varones
aspirantes al Servicio Militar obligatorio en 1964/69 y en
1981; las prevalencias més bajas se registraron en CABA y
Santa Cruz (2,3% y 2,2%, respectivamente), mientras que
las més altas se verificaron en Chaco (30,6%) y Santiago
del Estero (23,7%).* La situacion epidemioldgica de la
enfermedad no solo estéd dada por factores relacionados

con la via de transmisién vectorial, sino también por la via
congénita y la transfusional, principalmente. En provincias
donde histéricamente no se ha detectado la presencia del
vector, como Tierra del Fuego o Santa Cruz, existe el riesgo
de transmision vertical (congénita) debido a los movimientos
migratorios ocurridos. A ello se suma la via transfusional o
por trasplante de drganos, aunque en Argentina se encuen-
tra controlada por el Plan Nacional de Sangre, que regula
y fiscaliza las buenas practicas de manufactura en bancos
de sangre.

En 2005-2006 el PNCh defini¢ distintas situaciones: alto
riesgo de transmision vectorial para las provincias de Chaco,
Formosa, Santiago del Estero, San Juan, Mendoza y Cérdoba,
que presentaban una reemergencia debido a un aumento
de la infestacion domiciliaria y a una alta seroprevalencia
en grupos vulnerables; riesgo moderado de transmision
vectorial en Catamarca, Corrientes, La Rioja, Misiones, Santa
Fe, San Luis, Salta y Tucumén, que presentaban indices
de reinfestacién mayor al 5% en algunos departamentos
e insuficiente cobertura de vigilancia en varios casos; bajo
riesgo en Jujuy, Entre Rios, La Pampa, Neuquén y Rio Negro,
que habfan logrado certificar la interrupcién de la transmisidn
vectorial ante una comisién evaluadora internacional de la
Iniciativa del Cono Sur (INCOSUR) de OPS, presentando
indicadores adecuados de seroprevalencia por Trypanosoma
cruzi (menor al 1%) en nifios menores de cinco afios y de
infestacion domiciliaria por T. infestans (menor al 1%) en
todo su territorio endémico. Por ultimo, se definié la situa-
cion de riesgo universal en las 24 jurisdicciones, debido a la
potencial transmision congénita derivada de las migraciones
internas e internacionales desde paises vecinos con elevada
endemicidad (Mapa 1).




MAPA 1. Riesgo de transmision vectorial y congénita, Argentina, 2005.
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PLAN NACIONAL DE CHAGAS 2011-2016

Con el propésito de revertir esta situacion y contribuir a
disminuir la morbilidad y mortalidad de la enfermedad y su
impacto socioecondmico, el PNCh elaboré —junto con los
respectivos programas provinciales y el asesoramiento de
expertos nacionales e internacionales, sociedades cientificas,
organizaciones de la sociedad civil, universidades y la OPS—
el Plan Nacional de Chagas 2011-2016, recientemente
aprobado por Resolucion del Ministerio de Salud de la
Nacion.* Sus metas consisten en interrumpir la transmisién
vectorial, controlar la via congénita, mejorar el diagnostico
y tratamiento en niflos menores de 15 afios y mantener la
interrupcion de la transmision transfusional.

En concordancia con las metas propuestas por el Plan
Nacional y los objetivos programados por la Direccion de
Enfermedades Transmisibles por Vectores (DETV), se im-
plementd la Sala de Situacién. Su propdsito es proporcionar
informacién que permita analizar el estado epidemioldgico de
la enfermedad de Chagas en Argentina y tomar las medidas
pertinentes para su control.

La Sala de Situacidn se constituye entonces en un espacio
de discusién, que propicia el pensamiento critico sobre pro-
blemas de salud vinculados a la enfermedad de Chagas. Se
basa en informacién proporcionada por diferentes actores y
apunta a satisfacer las necesidades de salud de la poblacién
con un maximo de equidad y eficiencia.

OBIJETIVO

Analizar la situacion epidemiologica vectorial y no vectorial
de la enfermedad en Argentina, como herramienta que
permita tomar decisiones pertinentes y oportunas para el
control de Chagas en cada provincia.

METODOS

Se realizé un estudio observacional de corte transversal.
Se generd una base de datos 2012 con informacion ne-
cesaria para la elaboracion de los indicadores de salud y
los perfiles de morbilidad, recopilada a partir de diversas
fuentes secundarias: programas provinciales de Chagas,
Sistema Nacional de Vigilancia en Salud (SNVS), Sistema
de Vigilancia Laboratorial (SIVILA) y datos otorgados por
el Instituto Nacional de Estadistica y Censos (INDEC). Se
recogio informacién de acciones vectoriales (actividades
para cortar la transmisién del T. cruzi por T. infestans,
Unico vector responsable de la transmisién al humano y
—por ende— de interés en salud publica) y no vectoriales
(actividades relacionadas con el diagndstico, tratamiento
y vigilancia de las personas infectadas) de cada uno de
los programas provinciales de Chagas. Se tuvo también en
cuenta la informacién de registros de afios previos con los
que contaba el PNCh.

Las variables vectoriales estudiadas para la Sala de Si-
tuacion fueron: indices de infestacién intradomiciliaria
(IID) y de la unidad domiciliaria, densidad o abundancia
triatominica, infeccion natural, cobertura de viviendas vi-
giladas/evaluadas, numero de casos notificados de Cha-
gas agudo vectorial, etc. Las variables estudiadas para la
informacién no vectorial incluyeron: nimero de casos de
Chagas congénito (sospechosos y confirmados positivos),
numero de mujeres embarazadas estudiadas, porcentaje
de positivas, seroprevalencia en nifios menores de 15 afios
y en banco de sangre y nimero de pacientes tratados. A
partir de alli se efectud el disefio y actualizacion de los
indicadores trazadores del PNCh (aquellos que permiten
evaluar la evolucién del Programa hacia las metas previstas
en cada eje sustantivo), entre ellos la cobertura de mujeres
embarazadas estudiadas. Este indicador se construye a
partir de la relacién de mujeres estudiadas por serologfa
para Chagas y el nimero de recién nacidos del subsector
publico. El andlisis de los datos obtenidos fue realizado
seglin la naturaleza de la variable, utilizando medidas de
resumen, aplicando ANOVA para las variables mensurables
y se realizd andlisis de datos categoricos. Luego se inter-
pretaron los datos segln variables, con una clasificacion
por provincia y region, y un andlisis global a nivel nacional.
Por Ultimo y con el mismo criterio, se compararon los in-
dicadores con afios anteriores: 2006 vy, especificamente,
2009, 2010, 2011 y 2012.

RESULTADOS

CONTROL VECTORIAL

Dentro de los ejes sustantivos del Programa, en el control
vectorial se observd un incremento en las actividades de
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tratamiento quimico de las viviendas y una disminucién
significativa de los indices de IID (de 5,94 a 1,18%) entre
2006 y 2012.

Seguin los datos recibidos en 2012, hubo provincias como
Chaco, Santiago del Estero (departamentos del centro y
norte) y zonas de San Juan que aun presentaban altos
indices de IID. Asimismo, como producto de un accionar
sostenido en los ultimos afios, La Rioja, Catamarca, Santa
Fe, San Luis, Mendoza y la zona sur de Santiago del Estero
registraron una marcada disminucién en los indices de IID.
Estos avances permitieron cumplir la meta propuesta para
2012 de recertificacién® de la interrupcion de la transmi-
sion vectorial del T. cruzi por T. infestans en Jujuy, Entre
Rios, La Pampa, Neuquén y Rio Negro, con dos afios de
adelanto en relacion con lo previsto para Misiones y Santa
Fe. Asimismo, se alcanzo el estatus de consolidacién de las
acciones de control® vectorial en La Rioja y San Luis, y se
demostrd un corte de transmision en seis departamentos
del sur de Santiago del Estero entre 2012 y marzo de
2013. Se trata de metas comunes para los participantes
de la INCOSUR/Chagas de OPS/OMS. Para acreditar el
cumplimiento de los objetivos, los paises presentan datos
serolégicos y entomolodgicos por muestreo de las édreas
(provincia, estado o departamento, segliin pafs) que se
quieren certificar o consolidar, y una comisién evaluadora
internacional de la INCOSUR®” efectta el andlisis correspon-
diente. Los resultados de estos logros de Argentina fueron
refrendados y presentados en la 2a Reunion Sudamericana
de Iniciativa Subregional de Prevencién, Control y Atencion
de la Enfermedad de Chagas (OPS/OMS), celebrada en
agosto de 20128 (Mapa 2).

CONTROL NO VECTORIAL

Los indicadores seroldgicos en nifios menores de 15
afios mostraron una tendencia general decreciente pese a
que, en diferentes provincias, algunas localidades y zonas
presentaron seroprevalencias mayores para este grupo
poblacional. La prevalencia media detectada fue de 2,5%
en 2006 (segun datos de estudios realizados en 10 pro-
vincias) y de 2,19% en 2012 (conforme a la informacion
relevada en 15 provincias) (Figura 1).

En embarazadas, la seroprevalencia a T. cruzi notificada
por SIVILA para todo el pais descendié de 4,33 a 3,29%
entre 2006 y 2012, lo que muestra la misma tendencia
general de disminucién; sin embargo, debido al grupo etario
involucrado, no se reflejan los cambios recientes, sino lo
ocurrido en los ultimos 40 afios (Tabla 1).

Cabe destacar que las provincias de Chaco, Santiago del
Estero, Formosa, Salta y La Rioja presentaron prevalencias
superiores a la media nacional, aunque con una disminu-
cion paulatina en los Ultimos afios: por ejemplo, 14,14 a
11,83% en Chaco, 7,05 a 5,72% en Saltay 8,81 a 6,15%
en Formosa, en todos los casos de 2006 a 2012.

La deteccion de Chagas congénito es otro objetivo priori-
tario en la ejecucion del Plan Nacional. Para ello se trabaja
intensamente desde el PNCh y se han implementado
diferentes actividades estratégicas. Sus fines consisten en
mejorar los indicadores de deteccién y tratamiento de los
recién nacidos (RN) con infeccién congénita a T. cruzi,,
capacitar a los equipos de salud locales y provinciales, me-
jorar la pesquisa, el registro y la notificacién en el SIVILA/
SNVS y actualizar las normas diagndsticas y terapéuticas.
Dentro de este escenario, se ha observado un incremento

MAPA 2. Evolucién del drea con interrupcion de transmisidn vectorial de Trypanosoma cruzi.
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FIGURA 1. Indicadores serologicos del impacto de las acciones del Programa Nacional de Chagas, Argentina 1969-2012.
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TABLA 1. Infeccion chagasica congénita. Argentina, 2012.

% en soldados

@=@== 0/ en nifios <15 anos

N° de N° de Proporcion de  N° de recién nacidos ~ N° de hijos N° de nifios > 10 Total de nifios

. embarazadas embarazadas embarazadas de madres chagasicas con parasitologia meses con serologia  con infeccién
Proincias estudiantes positivas  positivas (%) estudiados positiva positiva chagasica congenita
Buenos Aires 4479 765 1.71 334 4 2 6
Catamarca 1.803 65 3.61 4 0 2 2
Chaco 18.091 2.140 11.83 40 16 0 16
Chubut 2901 61 210 8 1 1
(Cérdoba 13.695 297 217 1 0 0 0
Corrientes 432 10 231 1 0 0 0
Entre Rios 8.752 96 1.10 45 7 7
Formosa 12.921 795 6.15 14 14 0 14
Jujuy 9.076 252 2.78 S/D S/D S/D SD
La Pampa 2.036 23 1.13 4 0 0 0
La Rioja 1.692 92 5.44 22 0 1 1
Mendoza 15.331 471 3.07 2 1 1 2
Misiones 13532 149 1.10 40 1 0 1
Neuquén 9.133 60 0.66 31 0 0 0
Rio Negro 11.186 75 0.67 5 2 0 2
Salta 15.744 901 5.72 56 9 1 10
San Juan 3.961 139 3.51 S/D S/D S/D S/D
San Luis 8.951 197 2.20 30 1 0 1
Santa Cruz 2132 55 2.58 20 0 0 0
Santa Fe 21450 538 251 390 17 6 23
Sgo. del Estero 559 54 9.66 15 0
T. del Fuego 760 5 0.66 25 0 0
Tucuméan 11.389 199 1.75 163 14 21 25
Totales 230.323 7439 323 1250 69 42 111

Fuente: Elaboracion propia
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significativo en el nimero de fichas nominalizadas cargadas
en SIVILA para embarazadas seropositivas y RN hijos de
madres con serologfa positiva para T. cruzi. Si se tienen
en cuenta las 24 jurisdicciones argentinas, se paso de
159 nodos que notificaban Eventos Chagas (diagnostico
para Chagas: en embarazadas, congénito, en donantes,
cronico, etc.) en SIVILA en 2009 a 477 en 2012. En lo
que respecta a las fichas nominalizadas de embarazadas
positivas para T. cruzi, se incremento la notificacion en
aproximadamente un 600% (de 892 a 5.471), lo que
aumento la oportunidad de detectar y seguir a los hijos de
esas mujeres. Sin embargo la cobertura de RN estudiados,
hijos de madres positivas para T. cruzi y notificados en
SIVILA, seguia siendo menor al 20%, con una mediana
de distribucion de 15,23% en todo el territorio nacional.
Con respecto a la meta intermedia dispuesta para 2012
(Alcanzar el diagnostico y la notificacion en el 95% de los
RN hijos de madres con serologfa positiva para T. cruzi en
Santa Fe, San Luis, Jujuy, Rio Negro, Neuquén, La Pampa y
Entre Rios), cabe destacar que —aunque no fue cumplida de
manera total— las provincias en cuestién alcanzaron entre el
70y el 100% de cobertura de diagndstico en embarazadas
del sector publico para T. cruzi y notificacion en SIVILA.

CONCLUSIONES
A partir de los resultados se evidencia que las acciones de
control deben tener cobertura, continuidad y contigtiidad
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espacial para poder disminuir los indices de infestacion vy,
finalmente, el riesgo de transmision vectorial en un area.
Para esto es fundamental ordenar, sistematizar, analizar,
presentar visualmente y mantener actualizada la informa-
cion recibida de los programas provinciales. Este proceso
facilita el seguimiento de las acciones realizadas por dichos
programas, permitiendo evaluarlas y redisefiar estrategias
o focalizar esfuerzos, ya que identifica cudles son los pro-
blemas y quiénes tienen mayores dificultades para llevar
a cabo sus planes.

A fines de 2012 la DETV implement¢ la primera Sala
de Situacion nacional de enfermedades transmisibles por
vectores, con el proposito de contribuir a la toma racional
de decisiones a partir de una informacion sistematizada
y un mejor andlisis de la situacion de control de estas
enfermedades.

Dentro de este marco, se ha capacitado a los programas
provinciales de Chagas para que desarrollen sus propias
Salas de Situacion en base a la informacién generada por
diferentes actores y fuentes, actualicen sus diagnosticos
y tomen decisiones oportunas para promover acciones
adecuadas de control y vigilancia.

Ya se han instalado Salas de Situacion de Chagas en
Misiones, Tucuman, La Pampa, Chaco y Catamarca. Proxi-
mamente ocurrird lo propio en San Luis, y durante el
transcurso de 2013 se completard la accion en el resto
de las provincias argentinas.

5 Organizacion Panamericana de la Salud. Marco referencial de los procesos de
control hacia la interrupcion de la transmision vectorial de Trypanosoma cruzi.
Guia de definiciones. OPS/OMS. 2009.

¢ Organizacion Panamericana de la Salud. Guia de Evaluacion de Programas de
Chagas. OPS/OMS. 2002.

"Definiciones técnicas y operativas para el control de T. infestans en el marco de
la interrupcion de la transmision vectorial del Trypanosoma cruzi. Publicacion
interna del Programa Nacional de Chagas. Argentina 2011.

¢ niciativa Subregional de Prevencion, Control y Atencion de la Enfermedad de
Chagas (INCOSUR/Chagas), OPS/OMS. Informe Final. 22 al 27 de julio de 2012.
iecs.org.ar/administracion/files/20110204120306_1242.pdf y http://
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LA ADMINISTRACION NACIONAL DE LABORATORIOS
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Federico Pérgola

Director del Instituto de Historia de la Medicina de la Facultad de Medicina de la Universidad de Buenos Aires

inalizaba el periodo presidencial

de Domingo Faustino Sarmiento

cuando una epidemia de fiebre
amarilla, iniciada en Buenos Aires, aso-
16 el pafs. El nimero de victimas fue
tal que obligo a depositar los cadéave-
res en terrenos aledaros a la calle
Oruro (en ese momento pertenecien-
tes a la provincia de Buenos Aires)
antes de darles sepultura. Las tareas
del entierro estuvieron a cargo de de-
tenidos por delitos comunes y sin
sentencia firme, que lograron que se
les redujeran las penas por los servi-
cios prestados.

En ese contexto un senador por Ca-
tamarca, el médico Carlos Gregorio
Malbran, presentd un proyecto en su
Cémara para que en ese lugar se ins-
talaran sendas instituciones destinadas
a homenajear a las victimas del even-
to. Asi nacieron el Hospital Mufiiz y el
Instituto Bacterioldgico Nacional.

Debieron transcurrir dos décadas
para que se inaugurara este Ultimo en
1893, cuando se fundd la Oficina Sa-
nitaria Argentina que dependia del
Departamento Nacional de Higiene
(bajo la presidencia del Dr. José Marfa
Ramos Mejfa, a quien luego sucederfa
José Penna). El instituto tuvo tres ver-
tientes: demografica, quimica y bacte-
rioldgica. La parte bacterioldgica quedo
a cargo de Malbrén y ocupé dos habi-
taciones cedidas por la Prefectura Ge-
neral de Puertos en su edificio de la
calle 25 de Mayo.

Las modernas teorfas sobre la infec-
cion, que habian llegado de la mano
de Luis Pasteur medio siglo atras, mo-
tivaron una verdadera caza de micro-
bios, y la Argentina no estuvo ajena a
esa época. En 1894, al ario siguiente
de la creacion del instituto, Malbran

fue enviado a Europa para estudiar un
tratamiento dirigido a un verdadero
problema sanitario. Asf abordo la difte-
ria a través de la sueroterapia, recien-
temente aplicada en humanos. Al re-
gresar al pais, instruy al personal para
producir el suero antidiftérico, para lo
cual cont6 con instalaciones transito-
rias en la isla Martin Garcfa.

Malbran y Penna constituyeron una
eficaz sociedad destinada a la atencion
de los enfermos infectocontagiosos. A
tal efecto, establecieron el Conservato-
rio de Vacuna Antivariolica en un edifi-
cio situado en la esquina de la avenida
Vélez Sarsfield y la calle Brandsen.

Despuntaba el siglo XX y las ideas
europeas de prevencion sanitaria ha-
bian prendido en Malbran, quien im-
pulso la creacion de un instituto que
se abocara al problema naciente de
los sueros y las vacunas. Asi logré que
el directorio del Banco Nacional, en
ese momento en liquidacion, otorgara
unos terrenos en el barrio de Barracas,
sobre la avenida Vélez Sarsfield a la
altura del Camino al puente Victorino
de la Plaza, para construir el Instituto
de Bacteriologia y Conservatorio de
Vacunas, que luego anexo los predios
vecinos. En 1904 se colocd la piedra
fundamental pero, como tantas otras
veces, el edificio debid esperar mu-
chos afos para su inauguracién, que
se concreto el 10 de julio de 1916.

"Fue Instituto desde 1916, superan-
do con los afos vicisitudes edilicias,
presupuestarias y de falta de técnicos
[...] con las siguientes secciones: Hi-
giene y Diagnostico, Protozoologfa,
Zoologfa y Parasitologfa, Peste, Vacuna
y Toxinas, Antigenos y Sueros, Quimi-
co-Fisica, Patologia y Organoterapia,
Estudios del Céncer, Terapia Experi-

mental. Prospero en la investigacion y
publicacion de trabajos, algunos apa-
recidos en la Revista del Instituto de
Bacteriologia |[...] también, dio a luz
el libro Microbiologia, con la colabora-
cién de destacados colaboradores
(sic), de gran uso en las cétedras
universitarias.

"Algunos de los profesionales que
alli trabajaron han sido: José Badia,
Carlos Malbran, Juan Carlos Delfino,
Otto Voges, Manuel Carbonell, F. Ro-
senbusch, Arturo Neiva, Leopoldo
Uriarte, Telémaco y Enrique T. Susini,
Bernardo A. Houssay, Angel H. Roffo,
César E. Pico; es decir, confluian mé-
dicos, quimicos, veterinarios”.!

La proximidad del Hospital Mufiiz
(por entonces, Casa de Aislamiento),
del Hospital Rawson y de los nosoco-
mios destinados a las afecciones psi-
quidtricas constituia una apreciable
ventaja para la distribucién de las pre-
paraciones bioldgicas.

En una superficie de 38.000 m? se
construyeron varios pabellones —de
acuerdo con los canones de la épo-
ca—, en una obra que estuvo a cargo
del ingeniero Miguel Olmo vy del ar-
quitecto Jacques Dunant. Tres secto-
res (conservacion de vacuna, labora-
torio de investigaciones comunes y
pabellon de laboratorio y establos
para estudio de enfermedades pesti-
feras) dominaban el plano principal,
acompafiados de la infraestructura
adecuada.

Durante su funcionamiento, el esta-
blecimiento sufri® continuos cambios
de denominacion. En una etapa inicial,
paso a llamarse Instituto de Bacterio-
logfa, Quimica y Conservatorio de Va-
cuna Antivaridlica. Para dirigirlo, se
contraté al Dr. Rudolf Kraus, profesor

SODIUI SNS A ,URIG[RIA "D SORY) “I(, SOINYISU| & SOLOIRIOGeT Sp [eUOIDRN UQDRASILILIPY BT - B0813d - SY1SINODV.LOUd A SOLIH




a6

Rev Argent Salud Publica, Vol. 4 - N° 15, Junio 2013

de Bacteriologfa de la Universidad de
Viena, quien fue contactado por el
embajador ante el Imperio Austro-
Hungaro en 1912 y se mantuvo en el
cargo entre 1916y 1922. Como direc-
tor del Instituto de Quimica actud el
Dr. Pedro Magnin.?

“Alois Bachmann se hizo cargo de
este centro hacia 1921 y luego se in-
corpord el veterinario Andrés Ricardo
Arena, responsable del Instituto Bacte-
riolégico de La Plata, quien —previo
paso por Europa en viaje de estudio y
perfeccionamiento— habia preparado
la BCG (1925), renovando atin més el
interés por la investigacion”.’

Alfredo Sordelli, primer profesor de
Microbiologfa y miembro de la Acade-
mia Nacional de Medicina, fue el se-
gundo director entre 1922 y 1943.

Luego llegaron los sucesivos cam-
bios de denominacion: en 1941, bajo
la asistencia del vicepresidente de la
Nacion, Dr. Ramoén S. Castillo, nacido
en Catamarca al igual que Malbrén, un
decreto lo bautizé como Instituto “Car-
los G. Malbran”; en 1957, se convirtio
en el Instituto Nacional de Microbiolo-
gia; en 1963, el gobierno de facto del
general Ongania lo llamo Instituto
Nacional de Microbiologfa “Dr. Carlos
G. Malbran”; en 1996, el decreto del
Poder Ejecutivo N° 1628 dispuso que
formara parte de la Administracion
Nacional de Laboratorios e Institutos
de Salud “Dr. Carlos G. Malbran”
(ANLIS).

La actual estructura organizativa de
ANLIS esta conformada por el Instituto
Nacional de Parasitologfa “Dr. Mario
Fatala Chaben”, el Centro Nacional de
Diagndstico e Investigacién en Ende-
mo-Epidemias, el Centro Nacional de
Control de Calidad de Biologicos, el
Instituto Nacional de Enfermedades
Infecciosas, el Instituto Nacional de
Produccién de Bioldgicos, el Centro
Nacional de Genética Médica y el Cen-
tro Nacional de Red de Laboratorios
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(todos estos ubicados en la Ciudad
Auténoma de Buenos Aires), junto al
Instituto Nacional de Epidemiologfa
“Dr. Juan H. Jara" (Mar del Plata), el
Instituto Nacional de Enfermedades
Respiratorias “Dr. Emilio Coni” (Santa
Fe), el Instituto Nacional de Enferme-
dades Virales Humanas “Dr. Julio .
Maiztegui” (Pergamino) y el Centro
Nacional de Investigaciones Nutricio-
nales (Salta).

El continuo cambio de denomina-
ciones padecido por esta institucion
obligd a que el imaginario popular
optara por la forma més simple y co-
nocida hasta hoy por la mayoria de los
argentinos: “el Malbran”.

Una situacién particularmente eno-
josa se produjo en 1962: durante el
interinato del presidente del Senado
en representacion del Poder Ejecutivo,
José Maria Guido, el ministro de Salud
Publica Tiburcio Padilla removio de su
cargo al director del “Malbran”, Ignacio
Pirovsky, lo que produjo la renuncia
indeclinable de César Milstein. Pirovsky
habfa sido nombrado en 1957 por
Francisco Martinez, ministro de Salud
Publica durante el gobierno de facto
del general Aramburu. Tiempo des-
pués de este hecho insensato, cuando
la democracia retorno al pais, Pirovsky
dejo plasmados en un libro sus cinco
afios de gestion.3

Disponible en [http://www.anlis.gov.ar/institucional/historia-y-memoria] [Ultimo

acceso 05/06/2013]

*Pirovsky 1. Progreso y destruccion del Instituto Nacional de Microbiologfa (1957-

1962). Buenos Aires: Eudeba; 1986.
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INTRODUCCION

En el campo de la Ciencia, Tecnologfa
e Innovacion (CTI), la generacion de
conocimientos y tecnologfa es uno
de los aspectos mas destacados y
relevantes a la hora de lograr un posi-
cionamiento estratégico (a nivel pafs,
organizacién y/o agencia). En este
contexto, es fundamental crear cono-
cimientos e innovar para contribuir al
progreso. Es por ello que, desde hace
tiempo, tanto en los paises industria-
lizados como en aquellos en vias de
desarrollo, los gobiernos y las organi-
zaciones reconocen la necesidad de
afianzar y fortalecer esta capacidad
como un elemento esencial de la po-
litica y la estrategia nacional.

La diagramacion y puesta en mar-
cha de un Sistema Nacional de Inno-
vacién (SNI) es parte de esa dindami-
ca. En Argentina, la Ley 25467 es el
instrumento juridico de la politica de
CTI. Alli se define su proposito: “El
objeto de la presente ley es estable-
cer un marco general que estructure,
impulse y promueva las actividades
de ciencia, tecnologfa e innovacion,
a fin de contribuir a incrementar el
patrimonio cultural, educativo, social y
econémico de la Nacién, propendien-
do al bien comun, al fortalecimiento
de la identidad nacional, a la genera-
cion de trabajos vy a la sustentabilidad
del medio ambiente”.’

El SNI argentino se estructura desde
el Ministerio de Ciencia, Tecnologfa e

Innovacion Productiva (MinCyT), con
un Gabinete Cientifico Tecnologico
(GACTEQ), el Consejo Federal de
Ciencia y Tecnologfa (COFECyT), el
Consejo Interinstitucional de Ciencia
y Tecnologfa (CICyT), la Secretaria de
Planeamiento y Politicas en Ciencia,
Tecnologfa e Innovacién Productiva
y la Secretaria de Articulacion Cien-
tifico Tecnoldgica. Organismos de-
pendientes de diferentes ministerios
se suman a dicho sistema, como la
Agencia Nacional de Promocion Cien-
tifica y Tecnoldgica (ANPCyT), el Ban-
co Nacional de Datos Genéticos, el
Consejo Nacional de Investigaciones
Cientificas y Técnicas (CONICET), la
Fundacion Argentina de Nanotecnolo-
gia (FAN) y la Fundacion Dr. Manuel
Sadosky. A su vez, todos los érganos
e institutos que desarrollan ciencia
y tecnologia —como el Ministerio de
Industria a través del Instituto Nacio-
nal de Tecnologia Industrial (INTI)
y también el Ministerio de Salud a
través de la Administracion Nacional
de Laboratorios e Institutos de Salud
(ANLIS)— se integran y relacionan con
el SNI (Gréficos 1y 2).

Como puede observarse, el SNI de
Argentina es de una gran compleji-
dad. En esta instancia, sin embargo,
conviene presentarlo répidamente y
centrar la atencion en ANLIS, que se
encuentra inserta en dicho marco y es
allf la Unica institucién de CTI prove-
niente del &rea de salud.

Sistema Nacional de Innovacién
Para abordar esta temética, lo primero
que hay que destacar es el cambio
producido en la concepcién de las
actividades cientifico-tecnologicas,
que transitan desde un modelo li-
neal (Modo | de produccién del co-
nocimiento)? hacia otros enfoques
centrados en la innovacion, como los
SNI. A grandes rasgos, se puede decir
que el modelo lineal de difusion de
la ciencia parte de un proceso donde
es necesario estimular la investiga-
cién cientifica (investigacion bésica)
e invertir en ella sin intervenciones
ni guiamientos. Se presupone que
este circuito conduce al desarrollo
tecnologico (investigacion aplicada)
y posteriormente a la innovacién in-
dustrial (desarrollo experimental), lo
cual tiende a desembocar en el pro-
greso y en el bienestar social. Se trata
de una relacion estrictamente causal,
unidireccional y entre tres momentos
perfectamente separados, con ldgicas
propias e independientes. Las carac-
terfsticas del modelo lineal han sido
dominantes durante varias décadas,
aunque con el tiempo experimenta-
ron modificaciones debido a los dife-
rentes contextos nacionales.

El cambio tecnoldgico y el desarro-
llo econémico (Economia del Cono-
cimiento) se han puesto ahora en el
centro del debate respecto a los SN,
cuya orientacion apunta hacia el mo-
delo interactivo (Modo Il de produc-
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cién del conocimiento)? desplegado
en las Ultimas décadas. Se trata de un
marco teorico alternativo y opuesto al
esquema lineal de cambio tecnoldgi-
co: comprende modificaciones signifi-
cativas para la gestion de las empresas
o los proyectos en politica tecnologica
por parte de la administracién publica.
En este modelo, la actividad innovado-
ra es una interaccion continua entre
los distintos actores y elementos, que
se lleva a cabo no sélo durante todo el
proceso de innovacién, sino también
posteriormente, a la hora de socializar
los resultados. Mientras el modelo i-
neal enfatiza Unicamente las activida-
des tecnologicas efectuadas por las
unidades de investigacién y desarro-
llo, el esquema interactivo destaca las
capacidades y actitudes tecnoldgicas
de la empresa o de la administracion
publica en general, teniendo en cuen-
ta la gestion de la innovacién como un
proceso indispensable y colectivo, en
el cual deberfa estar involucrada toda
la organizacion.

De este modo, el modelo interacti-
vo considera la innovacién como un
proceso dindmico o interrelacionado,
con efectos de retroalimentacién en-
tre las distintas etapas de la investi-
gacion y dentro de un ambiente en
cambio continuo. El hecho de tener
un cierto nivel de input no garantiza
la cantidad ni la calidad de los resul-
tados; el modelo subraya la no linea-
lidad que existe entre el input y el
output en el proceso de innovacion.
En definitiva, la capacidad innovadora
no solo radica en el esfuerzo cuan-
titativo en investigacion, desarrollo e
infraestructura tecnoldgica, sino que
también depende de la generacion
del intercambio reciproco de personal
y conocimientos cientificos, conside-
rando la interaccion entre los distintos
actores del sistema y muchas otras
cuestiones vinculadas (Tabla 1).

La experiencia de ANLIS
Se puede afirmar que ANLIS desarro-
lla un giro paulatino hacia esta mirada,

GRAFICO 1. Sisterna Nacional de Innovacién, Argentina.
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en concordancia con las politicas de
CTl planteadas por el Gobierno nacio-
nal y sin descuidar los lineamientos
que gufan a la institucion como refe-
rente del sector salud.

Cabe destacar que, dentro de la
amplia gama de procesos de inves-
tigacion que se llevan adelante en
ANLIS, muchos se realizan sobre
una base conjunta. Asi se generan
relaciones y fendmenos que pueden
registrarse. Por ejemplo, se crean re-
des que promueven nuevas formas
de cooperacion entre los miembros
y convocan a una gran cantidad de
actores (expertos, cientificos, técnicos,
etc.), que son igualmente necesarios
para la construccion de una nueva
nocion: la transformacion del campo
de trabajo.

La evolucion fue la siguiente: “En
casi todos los Institutos y Centros pre-
existentes a la ANLIS se realizaban ta-
reas referenciales para laboratorios de
todo el pafs. Algunas redes tematicas
ya existian, como la de Chagas y la de
Tuberculosis. A partir de la creacion
de ANLIS, se formalizaron muchas
mas, existiendo en la actualidad 27
Redes Nacionales”.?

De esta forma, se valoriza la inves-
tigacion conjunta y se desarrollan vin-
culos interinstitucionales que generan
“transferencia”. Los conocimientos re-
sultantes se incorporan a una cadena
de valor, que exhibe un flujo en los
dos sentidos entre el transmisor y el
receptor.

No obstante, es necesario profun-
dizar y afianzar las relaciones que
demanda este nuevo proceso. Hay
que generar espacios para un didlogo
solido entre las instancias de investi-
gacion, politica, gestién de recursos y
transferencia del conocimiento. Den-
tro de tal contexto, la cooperacién y

CONAE, Comision Nacional de Actividades Espaciales; IAA, Instituto Antdrtico Argentino; CNEA, Comision Nacional de Energfa Atdmica; INA, Instituto
Nacional del Agua; SEGEMAR, Servicio Geoldgico Minero Argentino; INPRES; Instituto Nacional de Prevencion Sismica; CITEDEF, Instituto de Investigaciones
Cientificas y Técnicas para la Defensa; IGM, Instituto Geogréfico Militar; ANLIS, Administracion Nacional de Laboratorios e Institutos de Salud; SECYT,
Secretaria de Ciencia, Tecnologia e Innovacion Productiva; ANLIS, Administracion Nacional de Institutos y Laboratorios de Salud; ANPCYT, Agencia Nacional
de Promocién Cientifica y Tecnoldgica; CONICET, Consejo Nacional de Investigaciones Cientificas y Técnicas; INTI, Instituto Nacional de Tecnologia
Industrial; INIDEP, Instituto Nacional de Investigacién y Desarrollo Pesquero; INTA, Instituto Nacional de Tecnologfa Agropecuaria.

Fuente: Elaborado en base a lo publicado por Oscar Galante en el seminario “Gestion de la vinculacion tecnologica” en la Universidad Nacional de General

Sarmiento; Buenos Aires, 2012.




la interaccién son fundamentales para
lograr la transferencia mencionada y
obtener los resultados esperados.

Se evidencia entonces la necesidad
de contar con politicas internas que
estructuren y gestionen de forma in-
tegrada las practicas de las actividades
cientfficas en ANLIS, promoviendo un
modelo interactivo en la produccion
de conocimiento. Se trata de alentar
un trabajo de caracter interdisciplina-
rio en la labor cientifico-tecnoldgica,
teniendo en cuenta los aspectos so-
ciales que demanda la sociedad (més
aun en relacion con el sector salud,
donde esta dimension siempre debe
estar presente).

La valorizacion de las capacidades
de generacion, gestién y transferen-
cia de conocimiento no solo supone
reflexionar acerca de las estrategias a
llevar a cabo y la puesta en marcha
de los programas y proyectos promo-
vidos por la institucion; también es
una instancia que permite agregar va-
lor a todas las actividades y favorecer

los procesos que aceleran la apropia-
cion social de dicho conocimiento en
el marco de la mejora continua.

El papel de las politicas publicas
No se puede olvidar la dimension de
las politicas publicas, que juegan un
papel determinante (por un lado, en
lo que respecta a la direccion institu-
cional; por el otro, en la construccion,
valorizacion y medicién del impacto
de las capacidades cientifico-tecnolo-
gicas). Dichas politicas definen, pro-
yectan y reorientan las capacidades
mediante actividades de promocién,
apoyo y consolidacion, que involucran
a diferentes sectores y actores vincu-
lados con el desempefio de ANLIS.
Cabe también mencionar que la
cooperacioén interinstitucional es una
dimension fundamental para afrontar
los desafios del desarrollo. En ella se
basan la transferencia y la vinculacion
de tecnologfa, pero no como una
accion automatica de conocimiento
que se derrama sobre el medio, sino

GRAFICO 2. Sistema Nacional de Innovacion, Argentina.

A itk r
Adicalaciin, e H0EP
GACTEC COFECYT PTA
CHEA
l Fagsabraomses
ma d
l Ministerko de Ciencia,
...... Tecnologia e mnovacikn
SEGEMAR
INFRES
CITEDEF
HEM
Caras -
rslitucones AL

Sistema Nacional de Ciencia y Tecnologia

Ml de mecucén

como la habilidad de buscar meca-
nismos flexibles e innovadores para
que eso ocurra. La tarea en cuestion
obliga a interpretar las interpelaciones
del entorno y a encontrar las solu-
ciones dentro del sistema cientifico.
Para ello, “es ineludible desarrollar
estrategias orientadas a los sectores
involucrados como asf también contar
con la formacion continua de recursos
humanos en el tema".*

Es por ello que ANLIS, como orga-
nismo cientifico-tecnolégico, cumple
un papel fundamental en la trans-
ferencia de tecnologia. Cada vez se
hace més evidente la necesidad de
adoptar un enfoque diferente, ca-
paz de transmitir los resultados de
las investigaciones, gestionar los re-
cursos para tal fin, valorizar la labor
cientifico-tecnoldgica y capitalizar
los conocimientos generados en el
ambito de ANLIS. De este modo se
propiciaria un marco de calidad y
mejora continua, garantizando las
condiciones anteriormente citadas
y respondiendo a las demandas
de la sociedad en el sector salud.

En abril de 2012 se iniciaron ac-
tividades en ANLIS en el marco del
proyecto “Transmisién a la sociedad
del conocimiento cientifico adquirido
y gestién de recursos para la inves-
tigacion”. En concordancia con las
directrices del Plan de Mejora ANLIS
y en cooperacién con el MinCyT, el
grupo asumié dos lineas de investi-
gacion dirigidas a:

1) Desarrollar la capacidad para
transferir la investigacion basica a
una aplicada a través de metodo-
logfas e instrumentos adecuados.
Estos medios apuntan a fortalecer
y gestionar la vinculacion entre las
distintas instancias de investigacion y
desarrollo enmarcadas tanto en AN-

CONAE, Comision Nacional de Actividades Espaciales; IAA, Instituto Antdrtico Argentino; CNEA, Comisidn Nacional de Energia Atomica; INA, Instituto Nacional
del Agua; SEGEMAR, Servicio Geoldgico Minero Argentino; INPRES; Instituto Nacional de Prevencién Sismica; CITEDEF, Instituto de Investigaciones Cientificas y
Técnicas para la Defensa; IGM, Instituto Geografico Militar; ANLIS, Administracion Nacional de Laboratorios e Institutos de Salud; SECYT, Secretaria de Ciencia,
Tecnologia e Innovacion Productiva; ANLIS, Administracion Nacional de Institutos y Laboratorios de Salud; GACTEC, Gabinete Cientifico-Tecnologico; CICYT,
Consejo Interinstitucional de Ciencia y Tecnologia; COFECYT, Consejo Federal de Ciencia y Tecnologfa; ANPCYT, Agencia Nacional de Promocion Cientifica y
Tecnologica; FAN, Fundacion Argentina de Nanotecnologia; CONICET, Consejo Nacional de Investigaciones Cientificas y Técnicas; INTI, Instituto Nacional de
Tecnologia Industrial; INIDEP, Instituto Nacional de Investigacion y Desarrollo Pesquero; INTA, Instituto Nacional de Tecnologia Agropecuaria.

Fuente: En base a lo publicado por Oscar Galante en el seminario “Gestion de la vinculacion tecnoldgica” en la Universidad Nacional de General Sarmiento; Buenos

Aires, 2012.
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TABLA 1. Evolucion en los modos de produccién del conocimiento.

Parametro

Modo 1

Modo 1

Definicion de los problemas
de investigacion

Intereses académicos y de la comunidad
cientifica
Prioridades cientificas

Intereses basados en la demanda externa y
orientados a la aplicacion
Prioridades sociopoliticas

Abordaje de la investigacion

Monodisciplinar

Transdisciplinar

Monotematico Hibrido / Fusion
Modelo organizativo Individual / Grupal Reticular
Jerdrquico Horizontal
Nacional Equipos coyunturales
Internacional
Difusidn de resultados Canales académicos, institucionales Gestion de  resultados:  transferencia,
comercializacion
Financiacion Publica Mixta
Control de calidad y Pares Pares e impares

evaluacion de impacto

Excelencia cientifica
Ex ante

Calidad, pertinencia, transferibilidad
Ex post
Rentabilidad social

Fuente: Jes(is Sebastian Audina. Seminario: “Cooperacion cientifica internacional: De instrumento para la ayuda a estrategia para la internacionalizacion” en la

UNGS; Buenos Aires, 2012.

LIS como en otros organismos de Sa-
lud Publica. Mediante la generacion y
difusién de esfuerzos innovadores a
todo nivel, se intenta dar respuestas
eficaces a las demandas sanitarias de
la poblacion e impulsar un gran im-
pacto positivo en la sociedad.

2) Conocer, comprender y ofrecer
herramientas para orientar la relacién
entre ciencia, tecnologfa y sociedad.
Asf se busca gestionar los recursos
necesarios para llevar a cabo proyec-
tos de investigacion especificos des-
de una perspectiva interdisciplinaria y
en funcion de la demanda social en
el &mbito de la Salud Publica.

El grupo de gestion se asienta so-
bre las bases del abordaje interdis-
ciplinario en todas las dimensiones
involucradas en ANLIS, tales como el
laboratorio, la produccion, la vigilancia

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

'Ley 25467 (Ley de Ciencia, Tecnologia e Innovacion). Capitulo 1: Del Sistema
Nacional de Ciencia, Tecnologia e Innovacion, Articulo 1°. Argentina, 2001.
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* Redes nacionales de laboratorio, Tomo 1. Ministerio de Salud, Secretaria de
Politicas, Regulacion e Institutos, Administracion Nacional de Laboratorios e

y la investigacidn. Asf se intenta dar
una respuesta més eficaz y eficiente
a los problemas sanitarios emergen-
tes, integrando esfuerzos a través de
la gestién de todos los recursos ne-
cesarios y promoviendo una mejora
continua de esta Administracion.

En el marco de este proyecto y de
los lineamientos de mejora institucio-
nal, se ha realizado una planificacién
que plantea los siguientes objetivos
iniciales:

« Generar las condiciones para que
el proyecto se desarrolle de forma
participativa;

« Subrayar la importancia del tra-
bajo interdisciplinario, enfatizando
el aporte de las Ciencias Sociales al
quehacer institucional;

« Elaborar un plan de accion inicial,
abordando la temética alineada a los

junio de 2013].

objetivos del proyecto para aplicar en
un instituto o centro de ANLIS.

Este es sélo el comienzo de un ar-
duo camino. Si se alcanzan las me-
tas, serd posible lograr una gestion
efectiva de la actividad cientifico-tec-
nolédgica en ANLIS y, de ese modo,
contribuir a dar respuesta a las de-
mandas en Salud Publica.
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1. INSTRUCCIONES GENERALES

Los manuscritos deberan enviarse en formato digital a:
rasp@msal.gov.ar

El texto debe presentarse sin interlineado, letra estilo Times New
Roman, tamario 12, en hoja A4, con margenes de 2,5 cm y
paginas numeradas consecutivamente. No se deben usar ne-
gritas, subrayado, vifietas ni margen justificado; letra itélica solo
para palabras en otro idioma. Las vifietas deben indicarse con
guion medio.

Los autores deben identificarse de la siguiente manera: primer
nombre, inicial del segundo (optativa) y apellido/s.

La responsabilidad por el contenido de los articulos es de los
autores.

1.2. REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

Las referencias deben presentarse en superindice, con niimeros
arabigos y en forma consecutiva segtin el orden en que aparecen
en el texto. Las citas deberdn incluirse al final del manuscrito,
observando el orden y la numeracion asignada en el texto.
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Consultar en:
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Los resultados cuantitativos deben incluir las medidas estadis-
ticas obtenidas. Si la tabla contiene datos obtenidos de otra
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1.4. FIGURAS Y FOTOGRAFIAS
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ejecutivos de evaluaciones de tecnologia de salud.
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DE ARTICULOS ORIGINALES

La seccion “Articulos Originales” estd destinada a articulos de in-
vestigaciones originales sobre temas de salud publica. Todos los
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para su publicacién, el Editor se reserva el derecho a realizar
modificaciones de estilo a fin de mejorar su comprension pero sin
afectar su contenido intelectual.

Los articulos deben ser inéditos y sus autores deberdn informar si
han sido presentados previamente en congresos u otros eventos
cientificos similares, o si han sido enviados para consideracion de
otra revista.
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guiente: posibles solapamientos con informacion previamente
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cipantes del estudio, conflicto de intereses y de que todos los
autores cumplen con los criterios de autoria y que aprueban la
publicacion del trabajo. En este sentido, el Editor adopta los requi-
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vistas Médicas (ICMJE). La version en espariol de estos criterios
puede consultarse en: http://www.metodo.uab.cat/docs/Requisi-
tos_de_Uniformidad_2010.pdf

La estructura general del manuscrito debera respetar el formato
IMRyD: Introduccién, Método, Resultados y Discusion. En esta
tltima, se agregan secciones para las dreas de aplicacion de los
resultados (3.1.7;3.1.8 y 3.1.9).

El cuerpo del articulo no debe contener més de 23.000 caracteres,
contando espacios, ni incluir mas de 5 gréficos, figuras o tablas.
La extension méxima admitida para el resumen es de 1.500 ca-
racteres con espacios incluidos y la de las Referencias Bibliogréficas
es de 5.000.

3.1 SECCIONES DEL MANUSCRITO

3.1.1. Portada

La portada debe remitirse como documento separado con la siguien-
te informacion:

« Titulo del articulo

« El nombre de los autores en orden de prelacion y la afiliacion
institucional.

« Autor responsable de la correspondencia con direccion de
correo electronico.

« Fuentes de financiamiento (becas, laboratorios, etc).

« Fecha de envio para publicacion.

» Declaracion de conflicto de intereses

3.1.2 Resumen y Palabras clave

En la segunda pégina, se incluird el Resumen y las Palabras
Clave en idiomas castellano e inglés (Abstract y Key words). El
Resumen deberd contener la siguiente informacion: contexto o
antecedentes del estudio, objetivos, procedimientos bésicos
(seleccion de sujetos, métodos de observacion o medicion, etc.),
resultados relevantes con sus medidas estadisticas (si correspon-
de), el tipo de andlisis y las principales conclusiones. Se obser-
vard el uso del tiempo pretérito en su redaccion, especialmente
al referirse a los resultados del trabajo. Al pie del resumen, se
deben especificar entre 3 y 5 palabras clave que resuman los
puntos principales de la informacion. Para los trabajos biomédi-
cos, se recomienda utilizar términos de la lista de descriptores
del Medical Subject Headings (MeSH) del Index Medicus. Los
equivalentes en castellano pueden consultarse en: http;//decs.
bvs.br/E/homepagee htm

3.1.3. Introduccion

En esta seccion se recomienda presentar los antecedentes del
estudio, la naturaleza, razén e importancia del problema o fe-
nomeno bajo estudio.

En los estudios cualitativos, se recomienda incluir con subtitulos
el marco tedrico o conceptual que guia el estudio y explica como
los autores posicionan al mismo dentro del conocimiento previo.

La Introduccion también debe contener los propdsitos, objetivos
y las hipdtesis o supuestos de trabajo.

3.1.4 Método

Debe contener la siguiente informacion, expuesta con
precision y claridad:

« Justificacion del disefio elegido.

« Descripcion de la poblacion blanco, las unidades de
andlisis y del método de seleccion de las mismas, inclu-
yendo los criterios de inclusion y exclusion. Se recomienda
realizar una breve descripcion de la poblacion de donde
se seleccionaron las unidades y del &mbito de estudio.

« Detalle de las variables y/o dimensiones bajo estudio y
de como se operacionalizaron.

« Descripcion de la técnica, instrumentos y/o procedimien-
tos de recoleccion de la informacion, incluyendo referencias,
antecedentes, descripcion del uso o aplicacion, alcances y
limitaciones, ventajas y desventajas; y motivo de su eleccion,
particularmente si se trata de procedimientos o instrumen-
tos innovadores. Se deberdn describir los medicamentos,
sustancias quimicas, dosis y vias de administracion que se
utilizaron, si corresponde.

« Anélisis de los datos: se deben describir las pruebas es-
tadisticas, los indicadores de medidas de error o incerti-
dumbre (intervalos de confianza) y parametros utilizados
para el andlisis de los datos. Se requiere también definir
los términos estadisticos, abreviaturas y los simbolos utili-
zados, ademés de especificar el software utilizado.

« Debe redactarse en pretérito, ya que se describen elec-
ciones metodoldgicas ya realizadas.

« Consideraciones éticas: se debe sefalar si el estudio fue
aprobado por un comité de ética de investigacion en salud, si
se obtuvo un consentimiento informado, si corresponde, y si
se cumplieron los principios de la Declaracion de Helsinki.

« Debe respetarse la confidencialidad de los sujetos parti-
cipantes en todas las secciones del manuscrito.

3.1.5. Resultados

En esta seccion se presentan los resultados obtenidos de la
investigacion, con una secuencia logica en el texto y en las
tablas o figuras. Los Requisitos Uniformes recomiendan que
se comience con los hallazgos més importantes, sin duplicar
la informacion entre las tablas o gréficos y el texto. Se trata de
resaltar o resumir lo mds relevante de las observaciones. Todo
lo que se considere informacion secundaria puede presentar-
se en un apartado anexo, para no interrumpir la continuidad
de la lectura. Deberd redactarse en pretérito, ya que se des-
criben los hallazgos realizados.

3.1.6. Discusion

En este apartado se describe la interpretacion de los datos
y las conclusiones que se infieren de ellos, especificando su
relacion con los objetivos.

Las conclusiones deben estar directamente relacionadas con
los datos obtenidos y se deben evitar afirmaciones que no
se desprendan directamente de éstos.

Se recomienda presentar los hallazgos més importantes y
ofrecer explicaciones posibles para ellos, exponiendo los
alcances y las limitaciones de tales explicaciones y compa-
rando estos resultados con los obtenidos en otros estudios
similares.

3.1.7. Relevancia para politicas e intervenciones sanitarias
Es el conjunto de recomendaciones que surgen de los resul-
tados de la investigacion y que podrian mejorar las practicas,
intervenciones y politicas sanitarias. Se deben considerar los
limites para la generalizacion de los resultados, segun los
distintos contextos socioculturales.

3.1.8. Relevancia para la formacion de recursos humanos en salud
Es una discusion de cdmo los conceptos y resultados més
importantes del articulo pueden ser ensefiados o transmiti-
dos de manera efectiva en los dmbitos pertinentes, por
ejemplo, escuelas de salud publica, instituciones académicas
o sociedades cientificas, servicios de salud, etc.

3.1.9. Relevancia para la investigacion en salud

Es una propuesta de investigaciones adicionales que podrian
complementar los hallazgos obtenidos. Esto implica que
otros investigadores podrian contactar al autor responsable
para proponer estudios colaborativos.
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