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Presentación

La complejidad y la diversidad de las enfermedades
que afectan a la humanidad demandan una constante
exploración y comprensión por parte de la comunidad

científica. En este contexto, el presente ejemplar de la revista
UO Medical Affairs de la Universidad Olmeca, adquiere una
relevancia especial al ser el primero en salir de forma bilin-
güe y con la participación de investigadores tanto de Bolivia
como de Perú.

Los estudios y casos clínicos presentados en esta edi-
ción ofrecen una panorámica diversa y detallada de los de-
safíos actuales en el campo de la medicina humana. Desde
la investigación sobre la bioecología de los mosquitos del gé-
nero Culex interrogator en Camagüey, Cuba, hasta el manejo
fisioterapéutico de enfermedades raras como la Ataxia Te-
langiectasia, cada artículo contribuye significativamente al
avance del conocimiento médico.

La exploración retrospectiva realizada por el Instituto
de Gastroenterología sobre las lesiones gastroduodenales por
consumo de antiinflamatorios no esteroideos (AINE) durante
el periodo 2007-2022 ofrece una perspectiva crítica sobre esta
problemática, mientras que el análisis de la tos ferina en Bo-
livia como una enfermedad reemergente del siglo XXI su-
braya la importancia de la vigilancia epidemiológica
continua y la implementación de estrategias preventivas
efectivas.

Además, el estudio de casos como el de la Aspergilosis
invasiva con compromiso pleuroparenquimal pulmonar y
vertebral destaca la complejidad diagnóstica y terapéutica en
la práctica clínica contemporánea. Estos ejemplos ilustran la
necesidad de un enfoque multidisciplinario y colaborativo
para abordar los desafíos médicos más apremiantes de nues-
tra época.

En resumen, la presente edición de UO Medical Affairs
representa un hito significativo al promover la colaboración
internacional y la difusión del conocimiento médico en dos
idiomas. Desde la investigación básica hasta la aplicación clí-
nica, cada artículo refleja el compromiso de la comunidad
científica, y de la Universidad Olmeca, por mejorar la salud
y el bienestar de la sociedad.

Dr. Emilio De Ygartua Monteverde
Rector



5

Lesiones gastroduodenales por consumo de antiinflamato-
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RESUMEN: 
Introducción: Los antiinflamatorios no esteroideos (AINEs) son un
grupo de fármacos ampliamente usados en el mundo para reducir
los síntomas de la inflamación, el dolor y la fiebre. A pesar de esto,
pueden provocar efectos adversos, principalmente del tracto gas-
trointestinal. 
Objetivos: Describir las principales características clínicas y altera-
ciones gastroduodenales que ocasionan los antiinflamatorios no es-
teroideos. 
Método: Se realizó un estudio observacional, descriptivo, transver-
sal en el Instituto de Gastroenterología en el periodo comprendido
de enero 2007 a febrero 2022. Se seleccionaron los resultados de las
endoscopías superiores diagnósticas del programa ProGastro de
adultos mayores de 18 años, con registro confirmado de consumo
crónico de AINEs. Los resultados se mostraron en frecuencias ab-
solutas y porcentajes. 
Resultados: Entre 40 622 endoscopías realizadas en el periodo de
estudio se identificaron 178 (0.43 %) con consumo crónico de AINEs,
el sexo femenino fue el más afectado [105 (58.98 %)], en los grupos
de edades de 40-59 y 60-79 años con 77 (43.26 %) y 61 (34.27 %) in-
dividuos, respectivamente. El síntoma más referido fue la epigas-
tralgia 79 (44.38 %). La gastritis fue el diagnóstico más frecuente
observado en 152 (85.39 %) pacientes, seguido de la duodenitis 83
(46.63 %) y la úlcera gastroduodenal en 37 (20.79 %). No se obser-

I Universidad de Ciencias Médicas de La
Habana. Facultad de Ciencias Médicas
«Manuel Fajardo», La Habana, Cuba.
https://orcid. org/0000-0001-5475-6127.
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varon diferencias en la distribución de diagnósticos
de acuerdo al sexo.
Conclusiones: Las lesiones inflamatorias gastro-
duodenales por AINEs fueron infrecuentes. Esta
afección debe ser mejor estudiada en aras de per-
feccionar su diagnóstico, fundamentalmente en
mujeres de mediana edad que consultan por epi-
gastralgia.

Palabras clave: antiinflamatorios no esteroideos,
gastritis, duodenitis, úlcera gástrica, úlcera duode-
nal.

ABSTRACT:
Introduction: Non-steroidal anti-inflammatory
drugs (NSAIDs) are widely used to reduce inflamma-
tion, pain and fever; however, the gastrointestinal
adverse events due this drug are relevant. 
Objectives: To describe the main gastroduodenal
and clinical disorders caused by NSAID. 
Method: A cross-sectional study was carried out at
the Institute of Gastroenterology between January
scopies from ProGastro program of adults higher
than 19 years old with consumption of NSAIDs were
reviewed. Results were presented in frequencies
and percentages. 
Results: Among 40 622 endoscopies, 178 (0.43 %) we-
re chronic AINEs consumers. Female were prevalent
105 (58.98 %), the largest number of patients were
between 40-59 and 60-79 years with 77 (43.26 %) and
61 (34.27 %) respectively. Epigastralgy was the most
frequent symptom 79 (44.38 %), gastritis was the
main endoscopic diagnosis in 152 (85.39 %) follo-
wed duodenitis 83 (46.63 %) and gastroduodenal
ulcer in 37 (20.79 %). 
Conclusions: The epigastralgy was the main
symptom in AINEs consumers; older woman with
gastrointestinal inflammatory lesions was more af-
fected.

Key words: non-steroidal anti-inflammatory, gas-
tritis, duodenitis.

RESUMO:
Introdução: Os anti-inflamatórios não esteroides
(AINEs) constituem um grupo de medicamentos
amplamente utilizados no mundo para reduzir os
sintomas de inflamação, dor e febre. Apesar disso,

pode causar efeitos adversos, principalmente no
trato gastrointestinal.
Objetivos: Descrever as principais características
clínicas e alterações gastroduodenais causadas
pelos anti-inflamatórios não esteroides.
Método: Estudo observacional, descritivo, trans-
versal, realizado no Instituto de Gastroenterologia
no período de janeiro de 2007 a fevereiro de 2022.
Foram selecionados os resultados das endoscopías
altas diagnósticas do programa ProGastro em
adultos maiores de 18 anos, com registros confir-
mados de uso crônico de AINEs. Os resultados
foram apresentados em frequências absolutas e
percentuais.
Resultados: Dentre as 40 622 endoscopías realiza-
das no período do estudo, 178 (0.43 %) foram iden-
tificadas com uso crônico de AINEs, o sexo femi-
nino foi o mais acometido 105 (58.98 %), nas faixas
etárias de 40-59 e 60-79 anos com 77 (43.26 %) e 61
(34.27%) indivíduos, respectivamente, e o sintoma
mais referido foi dor epigástrica 79 (44.38 %). A
gastrite foi o diagnóstico mais frequente observado
em 152 (85.39 %) pacientes, seguida de duodenite
em 83 (46.63 %) e úlcera gastroduodenal em 37
(20.79 %). Não foram observadas diferenças na dis-
tribuição dos diagnósticos segundo o sexo.
Conclusões: Lesões inflamatórias gastroduodenais
causadas por AINEs foram raras. Essa condição
deve ser mais bem estudada para melhorar seu
diagnóstico, principalmente em mulheres de meia-
idade que consultam por dor epigástrica.

Palavras-chave: antiinflamatórios não esteroidais,
gastrite, duodenite, úlcera gástrica, úlcera duode-
nal.

INTRODUCCIÓN 
Los antiinflamatorios no esteroideos (AINEs) son un
grupo variado y químicamente heterogéneo de fár-
macos principalmente antiinflamatorios, analgési-
cos y antipiréticos, por lo que reducen los síntomas
de la inflamación, el dolor y la fiebre, respec- tiva-
mente(1).

En la actualidad, el conocimiento cada vez
mayor de los efectos preventivos de los AINEs con-
tra el desarrollo y la progresión de las enfermeda-
des cardiovasculares y el cáncer ha fomentado su
uso. A pesar de esto, pueden provocar efectos ad-
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versos gastrointestinales, cardiovasculares, renales
y hepáticos, entre los cuales están: el aumento del
riesgo de úlceras y hemorragias gastrointestinales,
toxicidad renal y posible accidente cerebrovascular
hemorrágico. Entre estos eventos los gastrointesti-
nales constituyen los más frecuentes.(2,3)

La integridad de la mucosa gastroduodenal
depende del equilibrio entre los factores defensivos
que componen la barrera mucosa y los factores
agresivos. Los AINEs constituyen el factor de dese-
quilibrio responsable del daño celular, por efecto
directo y disminuyendo los propios factores defen-
sivos. El efecto de los AINEs sobre la mucosa gastro-
duodenal es mediado por dos mecanismos, por un
lado, la inhibición de la actividad de la ciclooxige-
nasa que ocasiona menor flujo sanguíneo, menor
síntesis de bicarbonato y prostaglandinas con dis-
minución de la proliferación epitelial y por otro, la
acción de ácidos débiles no ionizados que causan
daño tópico sobre la mucosa y provocan disrup-
ción de la barrera mucosa gástrica.(3,4)

En el mundo más de 30 millones de perso-
nas consumen AINEs diariamente lo que se va incre-
mentando año tras año.(1,3) El uso crónico y excesivo
de AINEs es una causa importante de morbilidad y
mortalidad por su uso aleatorio y no organizado. Se
estima que aproximadamente 47/100 000 consumi-
dores de AINEs requerirán hospitalización por even-
tos adversos sobre el tracto digestivo proximal y la
mortalidad asociada a com plicaciones gastrointes-
tinales graves es del 5.57 %.(3,5)

Con el objetivo de describir las principales
alteraciones de la mucosa gastroduodenal asocia-
das al consumo de antiinflamatorios no esteroideos
en pacientes atendidos en el Instituto de Gastroen-
terología se realizó el presente estudio.

MÉTODO
Diseño de la investigación
Se realizó un estudio observacional descriptivo
transversal en el Instituto de Gastroenterología
entre enero 2007 a febrero 2022.

Población y muestra
La población estuvo constituida por los pacientes
adultos de ambos sexos que se les realizó Endos-
copía Digestiva Superior en el Instituto de Gas-

troenterología en el período de estudio. La muestra
quedó conformada por los pacientes mayores de 18
años con registro confirmado de consumo de AINEs.
Se excluyeron aquellos con registros clínicos defi-
cientes por pérdidas de datos, duplicación, entre
otras.

Variables 
Las variables principales del estudio fueron edad y
sexo, datos clínicos (motivo principal de indicación
de la endoscopía) y el diagnóstico endoscópico. 

Procedimiento
Se utilizaron los informes de Endoscopía Digestiva
Superior desde la base de datos del Sistema auto-
matizado para el registro y procesamiento de los
procederes en Gastroenterología (ProGastro) del
Instituto de Gastroenterología (www.ige.sld.cu/
progastro.html). Para la búsqueda se introdujeron
en el programa los siguientes criterios: cuadro clí-
nico (algunos): «antiinflamatorios», «no esteroi-
deos», «AINEs», «analgésicos» enmarcado en el
periodo entre el 1o de enero 2007 a 27 febrero del
2022, Sexo: ambos. Se obtuvieron 181 registros de
los cuales se eliminaron aquellos con datos incom-
pletos y los duplicados. Los resultados derivaron
hacia una base de datos Excel que generó el pro-
grama ProGastro, para el procesamiento estadístico.

Análisis estadístico
Se realizó un análisis descriptivo de las diferentes
variables exponiéndose sus resultados en números
absolutos y porcentajes. Se realizaron tablas de
contingencia y el cálculo de Χ2 con su nivel de sig-
nificación para identificar la asociación entre el
sexo y los grupos de edad, así como con los diag-
nósticos más frecuentes. 

Aspectos Éticos
El estudio fue aprobado por el Comité de Ética de
Investigaciones de la institución para el acceso a la
información contenida en el ProGastro siguiendo las
normas y procedimientos establecidos para este fin.

RESULTADOS
Durante el periodo se realizaron 40 622 Endosco-
pías Digestivas Superiores, de ellas solo 178 (0.4 %)
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cumplieron los criterios establecidos para el estu-
dio, 170 electivas y ocho realizadas de urgencias.

En la tabla 1 se muestra la distribución de
las endoscopías superiores realizadas según sexo y

grupo de edad, la mayor frecuencia se registró en
el sexo femenino y entre los 40 a 79 años. La distri-
bución de los pacientes por sexo fue similar de
acuerdo al grupo de edad.
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Edad Femenino Masculino Total %

19-39 18 13 31 17.42 %

40-59 43 34 77 43.26 %

60-79 38 23 61 34.27 %

≥80 6 3 9 5.05 %

Total 105 73 178 100 %

X2=0.82; p>0.05

Tabla 1. Endoscopías superiores en consumidores de antiinflamatorios no esteroideos realizadas 
según sexo y grupo de edad. Instituto de Gastroenterología 2007-2022.

Fuente: Registro ProGastro

Síntomas No. %

Epigastralgia 79 44.38 %

Sangrado digestivo alto (Melena y/o hematemesis) 44 24.72 %

Acidez 18 10.11 %

Dispepsia 13 7.30 %

Pérdida de peso 7 3.93 %

Regurgitaciones y/o reflujo gastroesofágico 5 2.81 %

Vómitos 5 2.81 %

Diarreas 3 1.69 %

Fuente: Registro ProGastro
Tabla 2: Principales síntomas de los consumidores de antiinflamatorios no esteroideos. 

Instituto de Gastroenterología 2007-2022.

Los datos acerca de los principales síntomas que motivaron la indicación de la endoscopía se re-
cogen en la tabla 2. La epigastralgia fue el más frecuente, en más del 40 % de los casos seguido del san-
grado digestivo alto y la acidez. 



Los principales diagnósticos registrados fueron la
gastritis, duodenitis y las úlceras (gástrica y duo-
denal), los resultados se reflejan en la tabla 3. Entre
los pacientes con sangrado digestivo, ocho presen-
taron hematemesis por lo que fue necesario realizar

endoscopía de urgencia, en cinco de ellos se diag-
nosticó gastritis erosiva hemorrágica y en tres ul-
cera gástrica. No se observaron diferencias en
cuanto a la distribución de los diagnósticos por
sexo.
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Diagnóstico Femenino Masculino Total %

Gastritis 91 61 152 85.39 %

Duodenitis 51 32 83 46.63 %

Úlcera (gástrica y/o
duodenal) 16 21 37 20.79 %

X2=3.93; p>0.05

Tabla 3: Principales diagnósticos endoscópicos de los consumidores de antiinflamatorios no esteroideos. 
Instituto de Gastroenterología 2007-2022.

Fuente: Registro ProGastro

DISCUSIÓN
Según la literatura revisada, las reacciones adver-
sas por el consumo de AINEs suelen ocurrir con
mayor frecuencia en mujeres, sin embargo, el com-
portamiento de acuerdo con la edad y las lesiones
digestivas encontradas, es diferente en las diversas
regiones geográficas.(1,2,5,6,7) 

Davis,(2) en población estadounidense ob-
servó mayor daño en mujeres ≥20 y <40 años, infi-
riendo que el uso regular de AINEs obedece al
tratamiento del dolor menstrual. De igual forma,
Mallaopoma(7) en Perú, identificó la mayor preva-
lencia en mujeres de 23-27 años (36 %) y entre 18 a
22 años (33 %) indicados para aliviar fundamental-
mente la cefalea (48 %) y el dolor muscular (43 %).
Los principales síntomas notificados por estos me-
dicamentos fueron la acidez (38 %) y la dispepsia
(27 %). 

Según un estudio realizado en España por
Gómez(6) en el 2018 identificaron que las mujeres
consumían más AINEs (38.8 %) que los hombres y
el consumo estaba principalmente asociado a la
edad, fundamentalmente en personas mayores de
40 años. En México, el Centro Nacional de Farma-
covigilancia observó que solo el 3.9 % de las reac-
ciones adversas por fármacos se asoció con la
administración de un AINEs, la subpoblación que
tuvo el mayor número de reacciones adversas fue

el sexo femenino (66 %) y el grupo de edad con más
susceptibilidad fue de 45 a 65 años en un 19.5 %.(1)

Los principales estudios realizados en Cuba
en los diferentes niveles de atención de salud han
evidenciado una mayor afectación en mujeres, por
lo regular mayores de 60 años y fue éste precisa-
mente el segundo grupo de edad más frecuente del
presente estudio.(8,9) Según la Red de Comités de
Farmacoterapéutica de América Latina y Caribe
(Red CFT-LAC) en un estudio piloto realizado en
el 2016 en hospitales entre el 70 % y el 90 % de las
prescripciones se deben a AINEs con peor relación
beneficio-riesgo. En Cuba, específicamente, el di-
clofenaco fue el fármaco más prescrito, mientras
que el ibuprofeno y el naproxeno ocuparon el se-
gundo y tercer lugar, respectivamente; el consumo
de AINEs en el país se presentó fundamentalmente
en mayores de 65 años con un mayor número de
ingresos hospitalarios por reacciones adversas mo-
deradas a graves.(8,10)

En cuanto al diagnóstico, los resultados di-
fieren de forma general, la úlcera péptica se notificó
con mayor frecuencia en algunos estudios, mien-
tras que en otros fue la gastropatía.(3,9,11,12) El riesgo
de complicaciones gastrointestinales como el san-
grado digestivo, varía de manera individual según
el fármaco que se utilice, la dosis administrada y la
presencia de otra serie de factores de riesgo no re-



lacionados con el fármaco. A medida que avanza
la edad es más frecuente el consumo de AINEs y se
produce un aumento del riesgo del 4 % anual apro-
ximadamente.(3) No fue posible precisar la existen-
cia de factores de riesgo en la serie de pacientes que
se presenta, relacionadas con la presencia de com-
plicaciones. 

Lo más llamativo de estos resultados es la
baja frecuencia de reporte de consumo de AINEs, in-
ferior a 1 % en un periodo de 15 años, lo que pu-
diera constituir un subregistro de datos clínicos.
Como previamente se había expresado, en Cuba se
ha reportado un patrón de consumo elevado de
AINEs, especialmente en la población mayor de 65
años lo que motiva un mayor número de ingresos
hospitalarios por las reacciones adversas. Las reac-
ciones adversas digestivas por el uso de AINEs han
sido reportadas en más del 13 %.(12,13) El subregistro
identificado en los resultados de este estudio pu-
diera estar en relación con deficiencias en el reporte
de consumo de estos fármacos en el informe endos-
cópico. No obstante, no se descarta la existencia de
pacientes consumidores de AINEs que fueran asin-
tomáticos, obviamente sin indicación de endosco-
pía superior diagnóstica, y que pudieran presentar
lesiones, lo que puede ocurrir hasta el 50 % de los
casos.(2)

Este estudio se ha realizado en un centro
del nivel terciario de salud, por lo que el número
que paciente que atiende es limitado, lo cual no es
representativo del total de la población que pu-
diera estar afectada. Por último, no puede descar-
tarse la variabilidad interobservador, dado que
existe más de un endoscopista evaluador, lo cual
puede traer diferencias a la hora de establecer el
diagnóstico endoscópico. A pesar de las limitacio-
nes mencionadas, los resultados obtenidos no han
diferido de lo notificado en la literatura de forma
general para las lesiones inflamatorias gastroduo-
denales por AINEs. 

CONCLUSIONES
De acuerdo a la serie de pacientes estudiados en el
Instituto de Gastroenterología en un periodo de
quince años se puede concluir que las lesiones in-
flamatorias gastroduodenales por AINEs no se pre-
sentan con elevada frecuencia. No obstante, se

debe estudiar de forma más exhaustiva en aras de
perfeccionar su diagnóstico, fundamentalmente en
mujeres de mediana edad que consultan por epi-
gastralgia.
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ABSTRACT:
Introduction: Non-steroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs) are
widely used to reduce inflammation, pain and fever; however, the
gastrointestinal adverse events due this drug are relevant. 
Objectives: To describe the main gastroduodenal and clinical disor-
ders caused by NSAID. 
Method: A cross-sectional study was carried out at the Institute of
Gastroenterology between January scopies from ProGastro program
of adults higher than 19 years old with consumption of NSAIDs were
reviewed. Results were presented in frequencies and percentages. 
Results: Among 40 622 endoscopies, 178 (0.43 %) we-re chronic AINES

consumers. Female were prevalent 105 (58.98 %), the largest number
of patients were between 40-59 and 60-79 years with 77 (43.26 %) and
61 (34.27 %) respectively. Epigastralgy was the most frequent symp-
tom 79 (44.38 %), gastritis was the main endoscopic diagnosis in 152
(85.39 %) followed duodenitis 83 (46.63 %) and gastroduodenal ulcer
in 37 (20.79 %). 
Conclusions: The epigastralgy was the main symptom in AINEs
consumers; older woman with gastrointestinal inflammatory le-
sions was more affected.

Key words: non-steroidal anti-inflammatory, gastritis, duodenitis.

I Universidad de Ciencias Médicas de La
Habana. Facultad de Ciencias Médicas
«Manuel Fajardo», La Habana, Cuba.
https://orcid. org/0000-0001-5475-6127.

II Universidad de Ciencias Médicas de La
Habana. Facultad de Ciencias Médicas
«Manuel Fajardo», La Habana, Cuba.
https:// orcid.org/0000-0003-1483-4527

II Universidad de Ciencias Médicas de La
Habana. Facultad de Ciencias Médicas
«Manuel Fajardo», La Habana, Cuba.
https:// orcid.org/0000-0002-0925-9540

IV Instituto de Gastroenterología, La Ha-
bana, Cuba. https:// orcid.org/00 00-
0002-6675-584X

Recibido: 20 de julio de 2023
Aceptado: 27 de agosto de 2023 

Correspondencia:
sofisilv2001@gmail.com

Este artículo debe citarse como:
Silverio-Castellanos, S., Silverio-Castella-
nos, A.E., Santa Eulalia-Montoya, E.  & Villa-
Jiménez, O.M. Lesiones gastroduodenales
por consumo de antiinflamatorios no esteroi-
deos. Instituto de Gastroenterología, 2007-
2022. UO Medical Affairs. 2024; 3(1): 12-18. 

Gastroduodenal lesions by non-steroidal anti-inflammatory
drugs consumption. Institute of Gastroenterology, 2007-
2022.

Lesiones gastroduodenales por consumo de antiinflamato-
rios no esteroideos. Instituto de Gastroenterología, 2007-
2022.

Lesões gastroduodenais decorrentes do consumo de antiin-
flamatórios não esteroides. Instituto de Gastroenterologia,
2007-2022.

Sofía Silverio CastellanosI, Ana Elena Silverio CastellanosII, Eric Santa Eulalia MontoyaIII,
Oscar Manuel Villa JiménezIV

Research article



RESUMEN: 
Introducción: Los antiinflamatorios no esteroideos
(AINEs) son un grupo de fármacos ampliamente
usados en el mundo para reducir los síntomas de
la inflamación, el dolor y la fiebre. A pesar de esto,
pueden provocar efectos adversos, principalmente
del tracto gastrointestinal. 
Objetivos: Describir las principales características
clínicas y alteraciones gastroduodenales que oca-
sionan los antiinflamatorios no esteroideos. 
Método: Se realizó un estudio observacional, des-
criptivo, transversal en el Instituto de Gastroente-
rología en el periodo comprendido de enero 2007
a febrero 2022. Se seleccionaron los resultados de
las endoscopías superiores diagnósticas del pro-
grama ProGastro de adultos mayores de 18 años,
con registro confirmado de consumo crónico de
AINEs. Los resultados se mostraron en frecuencias
absolutas y porcentajes. 
Resultados: Entre 40 622 endoscopías realizadas en
el periodo de estudio se identificaron 178 (0.43 %)
con consumo crónico de AINEs, el sexo femenino
fue el más afectado [105 (58.98 %)], en los grupos
de edades de 40-59 y 60-79 años con 77 (43.26 %) y
61 (34.27 %) individuos, respectivamente. El sín-
toma más referido fue la epigastralgia 79 (44.38 %).
La gastritis fue el diagnóstico más frecuente obser-
vado en 152 (85.39 %) pacientes, seguido de la duo-
denitis 83 (46.63 %) y la úlcera gastroduodenal en
37 (20.79 %). No se observaron diferencias en la dis-
tribución de diagnósticos de acuerdo al sexo.
Conclusiones: Las lesiones inflamatorias gastro-
duodenales por AINEs fueron infrecuentes. Esta
afección debe ser mejor estudiada en aras de per-
feccionar su diagnóstico, fundamentalmente en
mujeres de mediana edad que consultan por epi-
gastralgia.

Palabras clave: antiinflamatorios no esteroideos,
gastritis, duodenitis, úlcera gástrica, úlcera duode-
nal.

RESUMO:
Introdução: Os anti-inflamatórios não esteroides
(AINEs) constituem um grupo de medicamentos
amplamente utilizados no mundo para reduzir os
sintomas de inflamação, dor e febre. Apesar disso,

pode causar efeitos adversos, principalmente no
trato gastrointestinal.
Objetivos: Descrever as principais características
clínicas e alterações gastroduodenais causadas
pelos anti-inflamatórios não esteroides.
Método: Estudo observacional, descritivo, trans-
versal, realizado no Instituto de Gastroenterologia
no período de janeiro de 2007 a fevereiro de 2022.
Foram selecionados os resultados das endoscopías
altas diagnósticas do programa ProGastro em
adultos maiores de 18 anos, com registros confir-
mados de uso crônico de AINEs. Os resultados
foram apresentados em frequências absolutas e
percentuais.
Resultados: Dentre as 40 622 endoscopías realiza-
das no período do estudo, 178 (0.43 %) foram iden-
tificadas com uso crônico de AINEs, o sexo femi-
nino foi o mais acometido 105 (58.98 %), nas faixas
etárias de 40-59 e 60-79 anos com 77 (43.26 %) e 61
(34.27 %) indivíduos, respectivamente, e o sintoma
mais referido foi dor epigástrica 79 (44.38 %). A
gastrite foi o diagnóstico mais frequente observado
em 152 (85.39 %) pacientes, seguida de duodenite
em 83 (46.63 %) e úlcera gastroduodenal em 37
(20.79 %). Não foram observadas diferenças na dis-
tribuição dos diagnósticos segundo o sexo.
Conclusões: Lesões inflamatórias gastroduodenais
causadas por AINEs foram raras. Essa condição
deve ser mais bem estudada para melhorar seu
diagnóstico, principalmente em mulheres de meia-
idade que consultam por dor epigástrica.

Palavras-chave: antiinflamatórios não esteroidais,
gastrite, duodenite, úlcera gástrica, úlcera duode-
nal.

INTRODUCTION 
Nonsteroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs) are
a diverse and chemically heterogeneous group of
mainly anti-inflammatory, analgesic and antipyretic
drugs, thereby reducing the symptoms of inflamma-
tion, pain and fever, respectively.(1)

Nowadays, increasing knowledge of the
preventive effects of NSAIDs against the development
and progression of cardiovascular disease and can-
cer has encouraged their use. Despite this, they can
cause gastrointestinal, cardiovascular, renal and he-
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patic adverse effects, among which are: increased
risk of gastrointestinal ulcers and bleeding, renal
toxicity and possible hemorrhagic stroke. Among
these events, gastrointestinal events are the most fre-
quent.(2,3)

The integrity of the gastroduodenal mu-
cosa depends on the balance between the defen-
sive factors that make up the mucosal barrier and
the aggressive factors. NSAIDs constitute the imbal-
ance factor responsible for cell damage, by direct
effect and by decreasing the defensive factors
themselves. The effect of NSAIDs on the gastroduo-
denal mucosa is mediated by two mechanisms, on
the one hand, the inhibition of cyclooxygenase
which causes less blood flow, less bicarbonate and
prostaglandin synthesis with a decrease in epithe-
lial proliferation, and on the other hand, the action
of weak non-ionized acids that cause topical dam-
age to the mucosa and cause disruption of the gas-
tric mucosal barrier.(3,4)

Worldwide, more than 30 million people
consume NSAIDs daily, which is increasing year
after year.(1,3) Chronic and excessive use of NSAIDs
is an important cause of morbidity and mortality
due to their random and unorganized use. It is es-
timated that approximately 47/100 000 NSAID users
will require hospitalization due to adverse events
on the proximal digestive tract and the mortality
associated with severe gastrointestinal com plica-
tions is 5.57 %.(3,5)

In order to describe the main alterations of
the gastroduodenal mucosa associated with the con-
sumption of non-steroidal anti-inflammatory drugs
in patients treated at the Institute of Gastroenterol-
ogy, the present study was carried out.

METHOD
Research design
A cross-sectional descriptive observational study
was conducted at the Institute of Gastroenterology
between January 2007 to February 2022.

Population and sample
The population consisted of adult patients of both
sexes who underwent upper gastrointestinal en-
doscopy at the Institute of Gastroenterology during
the study period. The sample consisted of patients

over 18 years of age with a confirmed record of
NSAID use. Those with deficient clinical records due
to loss of data, duplication, among others, were ex-
cluded.

Variables
The main study variables were age and sex, clinical
data (main reason for endoscopy indication) and
endoscopic diagnosis. 

Procedure
Upper Digestive Endoscopy reports were used
from the database of the Automated System for
the Registration and Processing of Gastroenterol-
ogy Procedures (ProGastro) of the Institute of Gas-
troenterology (www.ige.sld.cu/ progastro.html).
For the search, the following criteria were entered
in the program: clinical picture (some): «anti-in-
flammatory drugs», «non-steroids», «NSAIDs»,
«analgesics» framed in the period between Janu-
ary 1, 2007 to February 27, 2022, Sex: both. A total
of 181 records were obtained, from which those
with incomplete data and duplicates were elimi-
nated. The results were entered into an Excel data-
base generated by the ProGastro program for
statistical processing.

Statistical analysis
A descriptive analysis of the different variables
was carried out, presenting the results in absolute
numbers and percentages. Contingency tables and
the calculation of Χ2 with its level of significance
were performed to identify the association between
sex and age groups, as well as with the most fre-
quent diagnoses. 

Ethical Aspects
The study was approved by the institution's Re-
search Ethics Committee for access to the informa-
tion contained in the ProGastro following the
norms and procedures established for this purpose.

RESULTS
During the period 40,622 upper endoscopies were
performed, of which only 178 (0.4 %) met the crite-
ria established for the study, 170 were elective and
eight were emergency procedures.
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Table 1 shows the distribution of the upper
endoscopies performed according to sex and age
group, the highest frequency was recorded in the
female sex and between 40 and 79 years of age.
The distribution of patients by sex was similar ac-
cording to age group.

The data on the main symptoms that led to
the indication for endoscopy are shown in Table
2. Epigastralgia was the most frequent, in more
than 40 % of the cases, followed by upper gastroin-
testinal bleeding and heartburn. The main diag-
noses recorded were gastritis, duodenitis and

Gastroduodenal lesions by non-steroidal anti-inflammatory drugs consumption. Institute of Gastroenterology, 2007-2022.
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Age Female Male Total %

19-39 18 13 31 17.42 %

40-59 43 34 77 43.26 %

60-79 38 23 61 34.27 %

≥80 6 3 9 5.05 %

Total 105 73 178 100 %

X2=0.82; p>0.05

Table 1. Upper endoscopies in nonsteroidal anti-inflammatory drug users performed according to 
sex and age group. according to sex and age group. Institute of Gastroenterology 2007-2022

Source: ProGastro Registry

Symptoms No. %

Epigastralgia 79 44.38 %

Upper gastrointestinal bleeding (Melena and/or hematemesis) 44 24.72 %

Acidity 18 10.11 %

Dyspepsia 13 7.30 %

Weight loss 7 3.93 %

Gastroesophageal reflux and/or regurgitations 5 2.81 %

Vomiting 5 2.81 %

Diarrhea 3 1.69 %

Source: ProGastro Registry
Table 2: Main symptoms of nonsteroidal anti-inflammatory drug users. 

Institute of Gastroenterology 2007-2022.

ulcers (gastric and duodenal), the results are re-
flected in Table 3. Among the patients with gas-
trointestinal bleeding, eight presented hemate-
mesis for which it was necessary to perform emer-

gency endoscopy, five of them were diagnosed
with erosive hemorrhagic gastritis and three with
gastric ulcer. No differences were observed in the
distribution of diagnoses by sex.



DISCUSSION
According to the literature reviewed, adverse reac-
tions due to the use of NSAIDs tend to occur more
frequently in women; however, the behavior ac-
cording to age and digestive lesions found is dif-
ferent in different geographical regions.(1,2,5,6,7)

Davis,(2) in a US population, observed grea-
ter damage in women ≥20 and <40 years of age, in-
ferring that the regular use of NSAIDs is due to the
treatment of menstrual pain. Similarly, Mallao-
poma(7) in Peru, identified the highest prevalence
in women aged 23-27 years (36 %) and between 18
and 22 years (33 %) indicated to relieve mainly
headache (48 %) and muscle pain (43 %). The main
symptoms reported for these drugs were heartburn
(38%) and dyspepsia (27%).

According to a study conducted in Spain by
Gómez(6) in 2018 they identified that women con-
sumed more NSAIDs (38.8 %) than men and con-
sumption was mainly associated with age, funda-
mentally in people over 40 years of age. In Mexico,
the National Center for Pharmacovigilance ob-
served that only 3.9 % of adverse drug reactions
were associated with the administration of an
NSAID, the subpopulation with the highest number
of adverse reactions was female (66 %) and the age
group with the highest susceptibility was 45 to 65
years old at 19.5 %.(1)

The main studies conducted in Cuba at dif-
ferent levels of health care have shown a greater af-
fectation in women, usually over 60 years of age,
and this was precisely the second most frequent
age group in the present study.(8,9) According to the
Network of Pharmacotherapeutic Committees of

Latin America and the Caribbean (Red CFT-LAC)
in a pilot study conducted in 2016 in hospitals be-
tween 70 % and 90 % of prescriptions are due to
NSAIDs with a worse benefit-risk ratio. In Cuba,
specifically, diclofenac was the most prescribed
drug, while ibuprofen and naproxen ranked sec-
ond and third, respectively; nsaid consumption in
the country occurred mainly in those over 65 years
of age with a higher number of hospital admis-
sions due to moderate to severe adverse reac-
tions.(8,10)

In terms of diagnosis, the results differed in
general, with peptic ulcer being reported more fre-
quently in some studies, while in others it was gas-
tropathy.(3,9,11,12) The risk of gastrointestinal compli-
cations such as gastrointestinal bleeding varies in-
dividually depending on the drug used, the dose
administered and the presence of other risk factors
unrelated to the drug. As age increases, NSAID use
becomes more frequent and there is an increase in
risk of approximately 4 % per year.(3) It was not
possible to determine the existence of risk factors
in the series of patients presented, related to the
presence of complications. 

The most striking aspect of these results is
the low reporting frequency of NSAID consumption,
less than 1 % in a 15-year period, which could con-
stitute an underreporting of clinical data. As pre-
viously stated, a high consumption pattern of
NSAIDs has been reported in Cuba, especially in the
population over 65 years of age, which leads to a
higher number of hospital admissions due to ad-
verse reactions. Digestive adverse reactions due to
the use of nsaids have been reported in more than
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Diagnosis Female Male Total %

Gastritis 91 61 152 85.39 %

Duodenitis 51 32 83 46.63 %

Ulcer (gastric and/or
duodenal) 16 21 37 20.79 %

X2=3.93; p>0.05

Table 3: Main endoscopic diagnoses of nonsteroidal anti-inflammatory drug users. 
Institute of Gastroenterology 2007-2022.

Source: ProGastro Registry



13 %.(12,13) The underreporting identified in the re-
sults of this study could be related to deficiencies in
the reporting of the consumption of these drugs in
the endoscopic report. Nevertheless, the existence
of asymptomatic NSAID-consuming patients is not
ruled out, obviously without indication for diag-
nostic upper endoscopy, and who could present le-
sions, which can occur in up to 50 % of cases.(2)

This study was carried out in a tertiary
health center, so the number of patients attended
is limited, which is not representative of the total
population that could be affected. Finally, interob-
server variability cannot be ruled out, since there
is more than one evaluating endoscopist, which
can lead to differences when establishing the endo-
scopic diagnosis. Despite the aforementioned limi-
tations, the results obtained have not differed from
those reported in the literature in general for in-
flammatory gastroduodenal lesions caused by
NSAIDs. 

CONCLUSIONS
According to the series of patients studied at the
Institute of Gastroenterology over a period of fif-
teen years, it can be concluded that inflammatory
gastroduodenal lesions due to NSAIDs do not
occur with high frequency. Nevertheless, they
should be studied more exhaustively in order to
improve their diagnosis, mainly in middle-aged
women who consult for epigastralgia.
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Evaluación y manejo fisioterapéutico de un paciente con ata-
xia telangiectasia.

Evaluation and physiotherapeutic management of a patient
with ataxia telangiectasia. 

Avaliação e manejo fisioterapêutico de paciente com ataxia
telangiectasia. 
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RESUMEN 
La ataxia telangiectasia es una enfermedad poco frecuente, autosó-
mica recesiva, donde existen mutaciones en el cromosoma 11, que
se manifiesta en la infancia, casi siempre temprana y se caracteriza
por la presencia de una ataxia cerebelosa, telangiectasias, hipotonía
y atrofia muscular, trastornos pigmentarios de la piel, inmunodefi-
ciencia, infecciones recurrentes y una elevada incidencia de neopla-
sias, sobre todo hematológicas. El diagnóstico pudiera ser prenatal,
mediante el estudio del líquido amniótico y en la etapa post-natal,
el cuadro clínico, los estudios imagenológicos (tomografía axial
computarizada de Cráneo y resonancia magnética nuclear) e inmu-
nológico llevan a su diagnóstico. Su pronóstico es malo, casi siempre
los pacientes mueren en edades tempranas de la vida, hacia la ado-
lescencia y no existe un tratamiento eficaz para ella, aunque los pa-
cientes requieren de un tratamiento fisioterapéutico precoz y
oportuno para prevenir y tratar las complicaciones.

Palabras claves: ataxia, telangiectasia, cerebelosa, autosómica re-
cesiva, rehabilitación.

ABSTRACT 
Ataxia telangiectasia is a rare, autosomal recessive disease, where
there are mutations on chromosome 11, which manifests in child-
hood, almost always early and is characterized by the presence of
cerebellar ataxia, telangiectasias, hypotonia and muscle atrophy,
pigmentary disorders of skin, immunodeficiency, recurrent infec-
tions and a high incidence of neoplasms, especially hematological.
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Key words: ataxia, telangiectasia, cerebellar, auto-
somal, recessive, rehabilitation.

RESUMO
A ataxia telangiectasia é uma doença rara, autos-
sômica recessiva, onde ocorrem mutações no cro-
mossomo 11, que se manifesta na infância, quase
sempre precocemente, e se caracteriza pela pre-
sença de ataxia cerebelar, telangiectasias, hipoto-
nia e atrofia muscular, distúrbios pigmentares da
pele. , imunodeficiência, infecções recorrentes e alta
incidência de neoplasias, principalmente hematoló-
gicas. O diagnóstico pode ser pré-natal, através do
estudo do líquido amniótico e na fase pós-natal, o
quadro clínico, estudos de imagem (TC de crânio e
RN) e estudos imunológicos levam ao seu diagnós-
tico. Seu prognóstico é ruim, os pacientes quase
sempre morrem em idade precoce, por volta da ado-
lescência, e não existe tratamento eficaz para ela,
embora os pacientes necessitem de tratamento fisio-
terapêutico precoce e oportuno para prevenir e tra-
tar complicações.

Palavras-chave: ataxia, telangiectasia, cerebelar,
autossômica, recessiva, reabilitação.

INTRODUCCIÓN 
La ataxia telangiectasia (A-T), conocida también
como síndrome de Louis–Barr, es una enfermedad
genética autosómica recesiva, debida a mutaciones
del gen ATM en el brazo largo del cromosoma 11(q),
que condiciona la formación de una proteína anor-
mal similar a la inositofosfatidil-3-cinasa, la cual in-
terviene en las respuestas de control al daño en el
ADN.(1,2,3) Tiene una prevalencia mundial de uno en
40 000 y hasta de uno por cada 100 000 nacidos
vivos.

Se inicia en la primera década de la vida,
muchas veces cuando los menores comienzan a

sentarse y a caminar y se caracteriza clínicamente
por los siguientes síntomas y signos neurológicos:
 Ataxia cerebelosa progresiva, constatándose en

la RMI, atrofia cerebelosa.
 Hipotonía, arreflexia, neuropatía periférica.
 Movimientos anormales, sobre todo coreoate-

tosis, y menos frecuentemente distonía y mio-
clonías.

 Apraxia oculomotora. Requiere movimientos
rápidos de la cabeza para realizar movimientos
oculares sacádicos.

Síntomas y signos no neurológicos:
 Telangiectasias faciales, sobre todo en lóbulos

de la oreja y conjuntivales que aparecen en la
primera década de la vida.

 Déficit de inmunidad humoral, sobre todo IgA2,
también puede haber disminución de IgE e IgM,
y celular (linfocitopenia, anergia cutánea), que
condiciona la aparición frecuente de infecciones
recurrentes, sobre todo sinopulmonares.

 Neoplasias hematológicas (linfomas, leuce-
mias) en jóvenes y tumores malignos epiteliales
en ancianos.

Alteraciones cutáneas:
• cambios progéricos, con pérdida precoz de te-

jido adiposo subcutáneo y aparición precoz de
cabello gris (90 %)

• dermatitis seborreica crónica
• blefaritis
• cambios poiquilodérmicos pigmentarios 
• manchas «café con leche», vitíligo, acantosis ni-

gricans, hirsutismo de brazos y piernas, alope-
cia areata, infecciones cutáneas recurrentes.

Otras alteraciones clínicas: 
a) retraso del crecimiento (72 %)
b) hipoplasia testicular o agenesia ovárica
c) diabetes insulinorresistente.
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The diagnosis could be prenatal, through the study of amniotic
fluid and in the postnatal stage, the clinical picture, imaging studies
(CT and MRI) and immunology lead to the diagnosis. The prognosis
is bad, patients almost always die early in life, around adolescence,
and there is no effective treatment, although patients require early
and timely physiotherapy treatment to prevent and treat compli-
cations.



El pronóstico es malo, produciéndose la muerte en
la adolescencia, casi siempre debida a insuficiencia
respiratoria, o a enfermedad maligna. No existe
tratamiento eficaz, si bien se recomienda evitar la
exposición a rayos solares, realizar rehabilitación
de apoyo, y tratamiento de las infecciones y de las
neoplasias.(4,5,6,7) Se puede realizar detección pre-
natal por examen del líquido amniótico (aumento
de alfafetoproteína, roturas del ADN cromosómico
en células amnióticas y presencia de un factor clas-
togénico).(8,9,10)

El presente estudio hace una breve descrip-
ción de la evaluación y el manejo fisioterapéutico
de un paciente con ataxia telangiectasia, a partir
del informe de caso.

INFORMACIÓN DEL PACIENTE O DEL CASO
A ESTUDIAR 
Paciente del sexo masculino, de 20 años de edad,
nacido de parto eutócico, a término (39 semanas),
con un Apgar al nacer 9/9, normopeso (3020 grs),
talla: 50 cm y CC: 33 cm, que se le realiza el diag-
nóstico de la Ataxia Telangiectasia a los dos años
de edad.

Hallazgos clínicos del caso: 
Tuvo un desarrollo psicomotor acorde a su edad
hasta los nueve meses, que comenzó con hipotonía
muscular que impedía sostener la cabeza, ladeán-

dola a la izquierda y tampoco se sostenía sentado.
A los 10 meses gateó y caminó con apoyo a los 12
meses, aunque se caía frecuentemente. A la edad
de un año y siete meses aparecieron manchas hi-
pocrómicas (en número de 21) e hipercrómicas,
color café con leche (en número de 50) en todo el
cuerpo, sobre todo a nivel de las articulaciones
(codos, rodillas y tobillos), por lo que se sospechó
de una neurofibromatosis tipo I. 

A los dos años presentó una epiglotitis
aguda y a los tres años y medio comenzaron a apa-
recer las telangiectasias conjuntivales, retroauricu-
lares y posteriormente en codos y tobillos, tenía
además una latero pulsión con un patrón de mar-
cha anormal que provocaba las caídas.

A los cinco años de edad comenzó a tener
neumonías retrocardíacas a repetición, además de
una hipotonía generalizada, marcha atáxica, dis-
metría de los miembros superiores, manchas hi-
perpigmentadas, telangiectasias conjuntivales y
los reflejos osteotendinosos estaban presentes.

El retraso en el aprendizaje y la disartria
aparecieron a los seis años de edad. Hasta los siete
años tuvo una deambulación independiente, pero
a partir de los nueve años comenzó a necesitar de
un apoyo externo para la marcha. Alrededor de los
11-12 años comienza con la deformidad de los
dedos de las manos, comienza a evidenciarse los
pies varo-equino bilaterales (operados posterior-
mente) y la atrofia muscular. 

A los 13 años comenzó con crisis vagales,
y mareos y se diagnosticó una neuropatía autonó-
mica cardiovascular; además las lesiones hipoco-
loreadas se extendieron y diagnosticaron vitíligo. 

A partir de los 17 años presentó múltiples
cuadros infecciosos respiratorios, tipo bronconeu-
mónicos, llevándolo a un ingreso hospitalario a los
18 años, con derrame pleural.

A los 20 años, al examen físico se encontra-
ban telangiectasias conjuntivales, movimientos
oculares muy lentos con limitación de la mirada
externo y vertical, nistagmos bilateral en posición
horizontal con estrabismo, disartria severa, disme-
tría moderada a severa, temblor intencional, adia-
dococinesia bilateral severa, mioclonías genera-
lizadas, atrofia muscular generalizada con trastor-
nos tróficos distales de los cuatro miembros, arre-
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flexia osteotendinosa generalizada, marcha atáxica
con apoyo externo, tórax excavatum, deformidad
(varo-equino) en ambos pies, malnutrición por de-
fecto y la neuropatía autonómica cardiovascular, a
nivel de piel presencia de las manchas color café
con leche y las hipocoloreadas (vitíligo). Pocos días
antes de cumplir los 21 años, fallece por insuficien-
cia respiratoria debido a una infección respiratoria. 

EVALUACIÓN DIAGNÓSTICA, 
MANEJO GENERAL Y FISIOTERAPÉUTICO
► Estudios imagenológicos: Evolutivamente se le

encontró en la Tomografía axial computarizada
de Cráneo un aracnoidecele intracelar; al año si-
guiente no se observaron alteraciones craneales.
Años más tarde, se informó una ligera dilata-
ción del IV ventrículo y signos de atrofia cere-
belosa y finalmente una dilatación de los surcos
cerebelosos y un IV ventrículo amplio dentro de
límites normales con una gran comunicación
con la Cisterna Magna que recuerda una varie-
dad de Daudy Walker, con cisterna normal. 

► Resonancia magnética nuclear: Revela atrofia
cerebelosa severa.

► Estudios genéticos: Determinación de alfafeto-
proteína- 40.7 U/I (elevado)

► Estudios inmunológicos: Arrojó un déficit hu-
moral (niveles bajos de IgA e IgG); se estudiaron
además subpoblaciones linfocíticas (CD3+ 48-
744; CD4+ 21- 325; CD8+ 32- 495; CD 19; conteo
global- 4.7 *109 /L)

► Electrocardiograma: Taquicardia sinusal ligera,
bloqueo incompleto de la rama derecha y tras-
torno de la repolarización, con onda T invertida
en DIII y aVF, intervalo QT corto y FC-100 por
minuto.

INTERVENCIÓN TERAPÉUTICA 
Respecto al abordaje terapéutico de las manifesta-
ciones inmuno-infecciosas, éste se basó en los si-
guientes aspectos: 

– Optimización de vacunas 
– Tratamiento sustitutivo con gammaglobulinas 
– Profilaxis antiinfecciosa e inicio precoz de anti-

bioticoterapia en caso de infección
– Tratamiento rehabilitador o fisioterapéutico 

El paciente desde el inicio de la enfermedad reci-
bió rehabilitación física, con estimulación tem-
prana con el objetivo de lograr un adecuado
desarrollo psicomotor y ayudar a prevenir y pa-
lear la aparición de complicaciones en el curso de
la enfermedad. Por dos ocasiones recibió trata-
miento y atención especializada durante su etapa
de adolescente, con ingresos programados en el
Centro Internacional de Referencia de Ataxias He-
reditarias, en la Provincia de Holguín. 

Pilares o Pautas del tratamiento de fisioterapia
– Fisioterapia respiratoria

La fisioterapia respiratoria se compone de un
grupo de técnicas de ejercicios manuales espe-
cíficos encaminados a la prevención de la apa-
rición de complicaciones. 
La fisioterapia respiratoria es utilizada en di-
versos problemas respiratorios beneficiando a
pacientes con hipersecreción bronquial y/o re-
tención de secreciones esperando mejorar el
aclaramiento mucociliar, y aumentar la canti-
dad de secreción expectorada previniendo in-
fecciones del tracto respiratorio y mejorando la
función pulmonar. Cualquier alteración de la
mecánica respiratoria, que impida o restrinja
los pulmones que se expandan adecuadamente,
necesita de intervención de fisioterapia respira-
toria precozmente. Posiblemente y con el fin de
beneficiar a los pacientes en términos de mejo-
rar la función respiratoria, calidad de vida.(11,12) 

Técnicas kinésicas respiratorias
1 AFE: (aumento o aceleración de flujo espiratorio)

a bajo volumen y alto flujo. Se pide al paciente
una espiración rápida y a glotis abierta. En este
caso, el volumen de aire inspirado previamente
ha de ser mínimo; el flujo, en contraposición,
debe ser rápido. Si el estado del paciente lo per-
mite, se puede asistir la fase espiratoria con pre-
siones manuales, tanto torácicas como abdomi-
nales. Esta técnica ayuda a drenar la mucosidad
evitando complicaciones severas como puede
ser la neumonía. Está indicada también en pa-
cientes pediátricos.

2 ELPr: (espiración lenta prolongada) Es una téc-
nica pasiva, obtenida por medio de una presión
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toracoabdominal lenta que inicia al final de una
espiración espontánea y continúa hasta volumen
residual (VR), promueve la depuración de la vía
aérea periférica (Postiaux, 2000; Aparecida & Oli-
veira, 2016). La utilización de la ELPr disminuye
significativamente de algunos síntomas respira-
torios de obstrucción bronquial como sibilancias,
retracciones y frecuencia respiratoria.(11)

3 Vibraciones: Son maniobras de presión sobre el
tórax, de baja intensidad y de una frecuencia
aproximada de 10 a 15 Hertz, con el objetivo de
desprender y movilizar secreciones. Son aplica-
das manualmente vibrando, sacudiendo, o
comprimiendo la pared torácica durante la es-
piración.(12)

4 Tos asistida (TA): Es una técnica que tiene el ob-
jetivo de dirigir la tos en sujetos que presentan
disminución de alguna de sus fases que con-
duzca a la no eliminación de secreciones. El ki-
nesiólogo entrega una asistencia manual, rea-
lizada por medio de una presión manual abdo-
minal que busca dar contención diafragmática
para producir una fase expulsiva eficaz.(13)

5 Compresión-descompresión: En esta maniobra
se efectúa una presión manual (compresión)
sobre el tórax durante la fase espiratoria, y al
comienzo de la fase inspiratoria, se realiza el re-
tiro brusco (descompresión) de las manos del
kinesiólogo. Las presiones manuales permiten
aumentar los volúmenes y flujos espiratorios.(14)

– Inhaloterapia: La inhaloterapia tiene como ob-
jetivo de humidificar las secreciones pulmona-
res espesas adheridas a las paredes bronquiales
tornando más fácil su eliminación. El fisiotera-
peuta utiliza la inhaloterapia en forma de nebu-
lizada con solución fisiológica (NaCL a 0.9 %)
con el objetivo de fluidificar las secreciones, dis-
minuir su adherencia y aumentar el volumen
de las secreciones eliminadas. 

– Oxigenoterapia: La indicación para la utiliza-
ción de la oxigenoterapia es la reducción de la
presión arterial de oxígeno, debido a los cam-
bios gaseosos pulmonares anormales. Es utili-
zada en pacientes que presentan hipoxia resi-
dual, los cambios en la presión parcial de oxí-
geno está disminuida.

– Ventilación mecánica no invasiva (VMNI): Hay
dos tipos de ventilación no invasiva: de presión
negativa y de presión positiva, pero las prime-
ras ya no se usan, por lo tanto, cuando en esta
exposición se habla de VMNI, se entiende por tal
a la ventilación con presión positiva. Se aplica
con un ventilador mediante distintas interfaces
como máscara facial, orofacial, nasal, helmet,
etc. Dicha modalidad mejora el estado respira-
torio del paciente, reduce el trabajo ventilatorio
debido al mecanismo fisiológico que propor-
ciona la ventilación mecánica convencional.
Mediante la aplicación intermitente de presión
transpulmonar, aumenta el volumen circulante
y se reduce la fatiga de los músculos inspirato-
rios. Se incrementa la capacidad residual fun-
cional, se favorece la apertura alveolar de las
unidades colapsadas con lo que se reduce el
shunt y facilita la relación ventilación/perfu-
sión. Con este efecto se incrementa la oxigena-
ción, disminuye el trabajo respiratorio y mejora
la distensibilidad pulmonar.(15,16)

Esta modalidad se intentó con este paciente,
pero no la aceptó pues le incomodaba el uso de
la máscara facial, lo que tributó en el desenlace
fatal del caso. 

– Apoyo psicológico: El soporte psicológico debe
enfocarse bajo una perspectiva de doble vía
asistencial, dirigida a la familia y el paciente.
Los aspectos a considerar en cuanto a la comu-
nicación del diagnóstico a los padres, dada la
facilitación que suponen ante el primer impacto
emocional, son: la agilización de los resultados,
asegurando su fiabilidad; y la comunicación del
mismo por parte de personal experto y en
forma presencial. 

Podemos trasladar la importancia de la de-
saparición de la incertidumbre y el refuerzo que
supone el sentimiento identificado y compartido
que, con el trabajo en unión, podrá derivar en un
plan de acción más definido y supondrá el inicio
del proceso de aceptación de la enfermedad. 

En estos casos, el paciente formará parte de
un proceso de comunicación diagnóstica conjunta
con el terapeuta que se asignará al caso, de forma
que se evalúe previamente el alcance de la infor-
mación a recibir, asegurando que sea capaz de
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comprender y gestionar emocional y cognitiva-
mente las implicaciones derivadas del conoci-
miento de su afectación. 
– Asesoramiento genético y familiar: Ya sea ante

la sospecha clínica o bien cuando exista la con-
firmación genética los pacientes y sus padres
inicialmente deben ser derivados a la consulta
de Genética, con los siguientes objetivos: 

– Valorar las mutaciones encontradas. Algunas de
las variantes específicas producen formas no clá-
sicas de A-T con un espectro clínico y un pronós-
tico distinto a las formas clásicas por lo que
requieren un abordaje y un manejo específico. 

– Asesorar a los padres sobre el riesgo de recu-
rrencia en caso de nueva gestación. Explicar y
aclarar las diferentes opciones reproductivas,
sus ventajas y sus desventajas.  

– Adecuar las medidas de prevención y detección
precoz de portadores. 

– Asesorar a ambos progenitores y a otros fami-
liares que puedan ser portadores heterocigotos
respecto al mayor riesgo de cáncer. Aclarar que
dicho riesgo depende del tipo de mutación,
pero también de muchos otros factores (am-
bientales y familiares).(17)

COMENTARIOS FINALES
Las inmunodeficiencias primarias (IDP) son enfer-
medades muy diversas, complejas y que en la ma-
yoría de las ocasiones afectan a diferentes órganos
y sistemas. Es muy importante un correcto diag-
nóstico, así como un adecuado tratamiento y se-
guimiento para mejorar la calidad de vida de los
pacientes. 

La A-T es una entidad neurodegenerativa
que en la actualidad puede ser ocasionalmente
sospechada al detectar valores disminuidos de los
T-cell receptor excision circles (TRECS), pudiendo
ser diagnosticada poco tiempo tras el nacimiento
en una fase pre-sintomática de la enfermedad. La
mayoría de casos, no obstante, son diagnosticados
en una etapa más avanzada, posterior a la apari-
ción de los primeros signos clínicos. En cualquier
caso, debe tenerse en cuenta el impacto emocional
que puede conllevar el diagnóstico para las fami-
lias de los pacientes, requiriendo acompañamiento
emocional y psicológico a lo largo de todo del pro-

ceso diagnóstico y en todas las fases de evaluación
y tratamiento posterior.(18,19)

La Ataxia Telangiectasia es una enfermedad
genética rara, con un cuadro clínico muy variado
que incluye síntomas y signos neurológicos y no
neurológicos; de mal pronóstico, pues no tiene tra-
tamiento eficaz y conlleva a la muerte prematura
por sus complicaciones infecciosas y neoplásicas.(19)
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Evaluation and physiotherapeutic management of a patient
with ataxia telangiectasia. 

Evaluación y manejo fisioterapéutico de un paciente con ata-
xia telangiectasia. 

Avaliação e manejo fisioterapêutico de paciente com ataxia
telangiectasia.
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ABSTRACT 
Ataxia telangiectasia is a rare, autosomal recessive disease, where
there are mutations on chromosome 11, which manifests in child-
hood, almost always early and is characterized by the presence of
cerebellar ataxia, telangiectasias, hypotonia and muscle atrophy, pig-
mentary disorders of skin, immunodeficiency, recurrent infections
and a high incidence of neoplasms, especially hematological. The di-
agnosis could be prenatal, through the study of amniotic fluid and in
the postnatal stage, the clinical picture, imaging studies (CT and MRI)
and immunology lead to the diagnosis. The prognosis is bad, patients
almost always die early in life, around adolescence, and there is no
effective treatment, although patients require early and timely phys-
iotherapy treatment to prevent and treat complications.

Key words: ataxia, telangiectasia, cerebellar, autosomal, recessive,
rehabilitation.

RESUMEN 
La ataxia telangiectasia es una enfermedad poco frecuente, autosó-
mica recesiva, donde existen mutaciones en el cromosoma 11, que
se manifiesta en la infancia, casi siempre temprana y se caracteriza
por la presencia de una ataxia cerebelosa, telangiectasias, hipotonía
y atrofia muscular, trastornos pigmentarios de la piel, inmunode-
ficiencia, infecciones recurrentes y una elevada incidencia de neo-
plasias, sobre todo hematológicas. El diagnóstico pudiera ser
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prenatal, mediante el estudio del líquido amniótico y en la etapa
postnatal, el cuadro clínico, los estudios imagenológicos (tomogra-
fía axial computarizada de Cráneo y resonancia magnética nuclear)
e inmunológico llevan a su diagnóstico. Su pronóstico es malo, casi
siempre los pacientes mueren en edades tempranas de la vida,
hacia la adolescencia y no existe un tratamiento eficaz para ella,
aunque los pacientes requieren de un tratamiento fisioterapéutico
precoz y oportuno para prevenir y tratar las complicaciones.
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RESUMO
A ataxia telangiectasia é uma doença rara, autossô-
mica recessiva, onde ocorrem mutações no cromos-
somo 11, que se manifesta na infância, quase sempre
precocemente, e se caracteriza pela presença de ata-
xia cerebelar, telangiectasias, hipotonia e atrofia mus-
cular, distúrbios pigmentares da pele, imunodefi-
ciência, infecções recorrentes e alta incidência de neo-
plasias, principalmente hematológicas. O diagnós-
tico pode ser pré-natal, através do estudo do líquido
amniótico e na fase pós-natal, o quadro clínico, estu-
dos de imagem (TC de crânio e RM) e estudos imuno-
lógicos levam ao seu diagnóstico. Seu prognóstico é
ruim, os pacientes quase sempre morrem em idade
precoce, por volta da adolescência, e não existe tra-
tamento eficaz para ela, embora os pacientes neces-
sitem de tratamento fisioterapêutico precoce e
oportuno para prevenir e tratar compli- cações.

Palavras-chave: ataxia, telangiectasia, cerebelar,
autossômica, recessiva, reabilitação.

INTRODUCTION
Ataxia telangiectasia (A-T), also known as Louis-
Barr syndrome, is an autosomal recessive genetic
disease due to mutations of the ATM gene on the
long arm of chromosome 11(q), which results in the
formation of an abnormal inositol phosphatidyl-3-
kinase-like protein involved in DNA damage control
responses.(1,2,3) It has a worldwide prevalence of one
in 40 000 and up to one per 100 000 live births.

It begins in the first decade of life, often
when children begin to sit up and walk, and is char-
acterized clinically by the following neurological
signs and symptoms:

 Progressive cerebellar ataxia, with cerebellar at-
rophy noted on MRI.

 Hypotonia, areflexia, peripheral neuropathy.
 Abnormal movements, especially choreoatheto-

sis, and less frequently dystonia and myoclonus.
 Oculomotor apraxia. Requires rapid head mo-

vements to perform saccadic eye movements.

Non-neurological signs and symptoms:
 Facial telangiectasias, especially in earlobes and

conjunctival appearing in the first decade of
life.

 Deficiency of humoral immunity, especially
IgA2, there may also be a decrease in IgE and
IgM, and cellular (lymphocytopenia, cutaneous
anergy), which conditions the frequent appear-
ance of recurrent infections, especially sinopul-
monary.

 Hematological neoplasms (lymphomas, leuke-
mias) in young people and epithelial malignan-
cies in the elderly.

Cutaneous alterations:
• proergic changes, with early loss of subcuta-

neous adipose tissue and early appearance of
gray hair (90 %).

• chronic seborrheic dermatitis
• blepharitis
• pigmentary poikilodermal changes
• «café au lait» spots, vitiligo, acanthosis nigri-

cans, hirsutism of arms and legs, alopecia area-
ta, recurrent skin infections.

Other clinical alterations: 
a) growth retardation (72 %)
b) testicular hypoplasia or ovarian agenesis
c) insulin-resistant diabetes.

The prognosis is poor, with death occurring in



adolescence, almost always due to respiratory fail-
ure or malignant disease. There is no effective treat-
ment, although avoidance of sun exposure,
supportive rehabilitation, and treatment of infec-
tions and neoplasms are recommended.(4,5,6,7) Prena-
tal screening can be performed by examination of
amniotic fluid (increased alpha-fetoprotein, chro-
mosomal DNA breaks in amniotic cells, and the pres-
ence of a clastogenic factor).(8,9,10)

The present study gives a brief description
of the evaluation and physiotherapeutic manage-
ment of a patient with ataxia telangiectasia, based
on a case report.

PATIENT OR CASE INFORMATION
Male patient, 20 years old, born of euthyroid de-
livery, at term (39 weeks), with an Apgar at birth
9/9, normal weight (3020 grams), height: 50 cm
and CC: 33 cm, who was diagnosed with Ataxia
Telangiectasia at two years of age. 
Clinical findings of the case: 
He had psychomotor development in accordance
with his age until nine months, which began with
muscular hypotonia that prevented him from
holding his head, tilting it to the left, and he also
could not hold himself sitting up. At 10 months he
crawled and walked with support at 12 months,
although he fell frequently. At the age of one year
and seven months, hypochromic (21 in number)

and hyperchromic spots, brown with milk (50 in
number) appeared all over the body, especially at
the joints (elbows, knees and ankles), so neurofi-
bromatosis type I was suspected.

At two years of age he presented an acute
epiglottitis and at three and a half years of age con-
junctival telangiectasias began to appear, retroau-
ricular and later in elbows and ankles, he also had
a latero pulsation with an abnormal gait pattern
that caused falls.

At five years of age he began to have re-
peated retrocardiac pneumonias, in addition to a
generalized hypotonia, ataxic gait, dysmetria of
the upper limbs, hyperpigmented spots, conjunc-
tival telangiectasias and osteotendinous reflexes
were present.

Learning delay and dysarthria appeared at
six years of age. Until the age of seven he had in-
dependent ambulation, but from the age of nine
he began to need external support for walking. At
around 11-12 years of age she began to have de-
formity of the fingers, bilateral varus-equinus feet
(later operated on) and muscular atrophy.

At the age of 13 he started with vagal crises
and dizziness and a cardiovascular autonomic
neuropathy was diagnosed; in addition, the hypo-
colored lesions spread and vitiligo was diagnosed.

From the age of 17 he presented multiple
respiratory infectious conditions, bronchopneu-
monic type, leading to a hospital admission at the
age of 18, with pleural effusion.

At age 20, physical examination revealed
conjunctival telangiectasias, very slow eye move-
ments with limitation of external and vertical gaze,
bilateral nystagmus in horizontal position with
strabismus, severe dysarthria, moderate to severe
dysmetria, intention tremor, severe bilateral adi-
adokinesia, generalized myoclonias, generalized
muscular atrophy with distal trophic disorders of
the four limbs, generalized osteotendinous are-
flexia, ataxic gait with external support, thorax ex-
cavatum, thorax excavatum, thoracic excavatum,
generalized muscular atrophy with distal trophic
disorders of the four limbs, generalized osteo-
tendinous areflexia, ataxic gait with external sup-
port, thorax excavatum, deformity (varus-equi-
nus) in both feet, malnutrition by defect and car-
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diovascular autonomic neuropathy, at skin level
presence of coffee-with-milk colored and hypocol-
ored spots (vitiligo). A few days before her 21st
birthday, she died of respiratory failure due to a
respiratory infection.

DIAGNOSTIC EVALUATION, GENERAL AND
PHYSIOTHERAPEUTIC MANAGEMENT.
► Imaging studies: Evolved on cranial computed

axial tomography she was found to have an in-
tracellar arachnoidecele; the following year no
cranial alterations were observed. Years later, a
slight dilatation of the IV ventricle and signs of
cerebellar atrophy were reported and finally a
dilatation of the cerebellar sulci and a wide IV
ventricle within normal limits with a large com-
munication with the Cisterna Magna reminis-
cent of a Daudy Walker variety, with normal
cisterna. 

► Magnetic resonance imaging: Reveals severe
cerebellar atrophy.

► Genetic studies: Determination of alpha-feto-
protein- 40.7 U/I (elevated).

► Immunologic studies: yielded humoral deficit
(low IgA and IgG levels); lymphocytic subpop-
ulations were also studied (CD3+ 48- 744; CD4+
21- 325; CD8+ 32- 495; CD 19; overall count- 4.7
*109 /L).

► Electrocardiogram: mild sinus tachycardia, in-
complete right bundle branch block and repolar-
ization disorder, with inverted T wave in DIII and
aVF, short QT interval and HR-100 per minute.

THERAPEUTIC INTERVENTION
The therapeutic approach to immuno-infectious
manifestations was based on the following aspects:
– Optimization of vaccines 
– Substitutive treatment with gamma globulins. 
– Anti-infective prophylaxis and early initiation

of antibiotic therapy in case of infection.  
– Rehabilitation or physiotherapeutic treatment.

The patient from the onset of the disease received
physical rehabilitation, with early stimulation with
the aim of achieving an adequate psychomotor de-
velopment and helping to prevent and palliate the
appearance of complications in the course of the dis-

ease. On two occasions she received specialized
treatment and care during her adolescent stage, with
scheduled admissions to the International Reference
Center for Hereditary Ataxias, in Holguín Province. 

Pillars or Guidelines of physiotherapy treatment
– Respiratory physiotherapyRespiratory physio-

therapy consists of a group of specific manual
exercise techniques aimed at preventing the
onset of complications. Respiratory physiother-
apy is used in various respiratory problems ben-
efiting patients with bronchial hypersecretion
and / or retention of secretions hoping to im-
prove mucociliary clearance, and increase the
amount of expectoration secretion preventing
respiratory tract infections and improving lung
function. Any alteration of the respiratory me-
chanics, which prevents or restricts the lungs to
expand adequately, requires early intervention
of respiratory physiotherapy. Possibly and in
order to benefit patients in terms of improving
respiratory function, quality of life.(11,12)

Respiratory kinesthetic techniques
1 afe: (increase or acceleration of expiratory flow)

at low volume and high flow. The patient is
asked to exhale rapidly and with open glottis.
In this case, the volume of air previously in-
spired must be minimal; the flow, on the other
hand, must be fast. If the patient's condition al-
lows it, the expiratory phase can be assisted
with manual thoracic and abdominal pressures.
This technique helps to drain the mucus avoid-
ing severe complications such as pneumonia. It
is also indicated in pediatric patients.

2 ELPr: (prolonged slow expiration) It is a passive
technique, obtained by means of a slow thora-
coabdominal pressure that starts at the end of a
spontaneous expiration and continues until
residual volume (VR), it promotes the clearance
of the peripheral airway (Postiaux, 2000; Apare-
cida & Oliveira, 2016). The use of the ELPr signif-
icantly decreases of some respiratory symptoms
of bronchial obstruction such as wheezing, re-
tractions and respiratory frequency.(11)

3 Vibrations: These are pressure maneuvers on
the thorax, of low intensity and a frequency of
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approximately 10 to 15 Hertz, with the objective
of loosening and mobilizing secretions. They are
applied manually by vibrating, shaking or com-
pressing the chest wall during expiration.(12)

4 Assisted cough (ta): It is a technique that aims
to direct coughing in subjects who present a de-
crease in any of its phases that leads to the non-
elimination of secretions. The kinesiologist pro-
vides manual assistance, performed by means
of manual abdominal pressure that seeks to pro-
vide diaphragmatic containment to produce an
effective expiratory phase.(13)

5 Compression-decompression: In this maneuver,
manual pressure (compression) is applied to the
thorax during the expiratory phase, and at the
beginning of the inspiratory phase, the kinesiol-
ogist's hands are withdrawn abruptly (decom-
pression). Manual pressures make it possible to
increase expiratory volumes and flows.(14)

– Inhalotherapy: The purpose of inhalotherapy is
to humidify the thick pulmonary secretions ad-
hered to the bronchial walls, making their elim-
ination easier. The physiotherapist uses inha-
lation therapy in the form of nebulized with
physiological solution (NaCL at 0.9 %) with the
objective of fluidifying the secretions, decreas-
ing their adherence and increasing the volume
of secretions eliminated. 

– Oxygen therapy: The indication for the use of
oxygen therapy is the reduction of arterial oxy-
gen pressure, due to abnormal pulmonary gas
changes. It is used in patients who present resi-
dual hypoxia, the changes in the partial pres-
sure of oxygen are decreased.

– Non-invasive mechanical ventilation (NIMV):
There are two types of non-invasive ventilation:
negative pressure and positive pressure, but the
former are no longer used, therefore, when this
presentation refers to NIMV, it means positive
pressure ventilation. It is applied with a ventila-
tor through different interfaces such as face
mask, orofacial mask, nasal mask, helmet, etc.
This modality improves the patient's respiratory
status, reduces the ventilatory work due to the
physiological mechanism provided by conven-
tional mechanical ventilation. Through the inter-

mittent application of transpulmonary pressure,
the circulating volume increases and inspiratory
muscle fatigue is reduced. Functional residual ca-
pacity is increased, alveolar opening of collapsed
units is favored, thus redu- cing shunt and facil-
itating the ventilation/perfusion ratio. This effect
increases oxygenation, decreases work of breath-
ing and improves pulmonary distensibility.(15,16)

This modality was tried with this patient, but
he did not accept it because he was uncomfort-
able with the use of the face mask, which con-
tributed to the fatal outcome of the case. 

– Psychological support: Psychological support
should be approached from a two-way care per-
spective, aimed at the family and the patient. The
aspects to consider regarding the communication
of the diagnosis to the parents, given the facilita-
tion of the first emotional impact, are: the speed-
ing up of the results, ensuring their reliability;
and the communication of the diagnosis by ex-
pert personnel and in person. 

We can transfer the importance of the disappear-
ance of uncertainty and the reinforcement of the
identified and shared feeling that, with the work
in union, may lead to a more defined plan of ac-
tion and will mean the beginning of the process of
acceptance of the disease.

In these cases, the patient will be part of a
joint diagnostic communication process with the
therapist who will be assigned to the case, so that
the scope of the information to be received is pre-
viously evaluated, ensuring that he/she is able to
understand and manage emotionally and cogni-
tively the implications derived from the knowl-
edge of his/her condition. 
– Genetic and family counseling: Either when

there is clinical suspicion or when there is ge-
netic confirmation, patients and their parents
should initially be referred to the Genetics con-
sultation, with the following objectives: 

– Assess the mutations found. Some of the spe-
cific variants produce non-classical forms of A-
T with a clinical spectrum and prognosis
different from the classical forms and therefore
require a specific approach and management. 

– To advise parents about the risk of recurrence
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in case of a new gestation. To explain and clar-
ify the different reproductive options, their ad-
vantages and disadvantages.  

– Adequate prevention measures and early de-
tection of carriers. 

– Counsel both parents and other family members
who may be heterozygous carriers regarding the
increased risk of cancer. Clarify that this risk de-
pends on the type of mutation, but also on many
other factors (environmental and familial).(17)

CONCLUDING REMARKS
Primary immunodeficiencies (PIDs) are very di-
verse, complex diseases that in most cases affect dif-
ferent organs and systems. A correct diagnosis is
very important, as well as adequate treatment and
follow-up to improve the quality of life of patients.

A-T is a neurodegenerative entity that
nowadays can occasionally be suspected by detect-
ing decreased values of T-cell receptor excision cir-
cles (trecs), and can be diagnosed shortly after birth
in a pre-symptomatic phase of the disease. Most
cases, however, are diagnosed at a later stage, after
the appearance of the first clinical signs. In any case,
the emotional impact that the diagnosis may have
on the patients' families should be taken into ac-
count, requiring emotional and psychological sup-
port throughout the entire diagnostic process and in
all phases of evaluation and subsequent treat-
ment.(18,19)

Ataxia Telangiectasia is a rare genetic dis-
ease, with a very varied clinical picture that includes
neurological and non-neurological symptoms and
signs; it has a poor prognosis, as it has no effective
treatment and leads to premature death due to its
infectious and neoplastic complications.(19)
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Opciones de tratamiento conservador y rehabilitador para la
incontinencia urinaria.

Conservative and rehabilitative treatment options for uri-
nary incontinence. 

Opções de tratamento conservador e de reabilitação para a
incontinência urinária. 
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Jacqueline del Carmen Martínez TorresI & José Ángel García Delgado.

RESUMEN
Disfunción de suelo pélvico incluye incontinencia urinaria, fecal,
dolor pélvico crónico, prolapso de órganos pélvicos, consideradas en-
fermedades crónicas no transmisibles. La más frecuente, incontinen-
cia urinaria, con elevada prevalencia, predominio femenino, aumento
relacionado con el envejecimiento humano. 
Objetivo: mostrar opciones de tratamiento conservador para mejorar
la incontinencia urinaria. 
Método: se recopiló información de Ebsco, Hinari, Cochrane, SciELO
Cuba, SciELO Regional, Pubmed, Revistas Médicas y estadísticas de
salud en Cuba. 
Resultados: Se estudiaron 39 artículos originales y de revisión rela-
cionados con disfunciones del suelo pélvico e incontinencia urinaria;
costos directos e indirectos, personales y sociales, opciones de trata-
miento conservador y rehabilitador para solucionar este problema de
salud. 
Conclusiones: Las disfunciones del suelo pélvico e incontinencia uri-
naria tienen alta prevalencia, predominio femenino, aumentan con el
envejecimiento humano. El tratamiento conservador y rehabilitador
se reconoce como la primera opción de manejo estos pacientes.

Palabras clave: disfunción de suelo pélvico, incontinencia urinaria,
tratamiento conservador rehabilitador.

SUMMARY
Pelvic floor dysfunction includes urinary and fecal incontinence,
chronic pelvic pain, pelvic organ prolapses, considered chronic

I Médico especialista de 1er grado en Me-
dicina General Integral, de 1er y 2do

grado en Medicina Física y Rehabilita-
ción. Máster en Investigaciones en cli-
materio y menopausia. Profesor e
Investigador Auxiliar. Universidad Tec-
nológica de La Habana, Cuba. Orcid:
0000-0003-0185-6444 

II Médico especialista de 1er y 2do Grado
en Medicina Física y Rehabilitación.
Máster en procederes fisioterapéuticos
en rehabilitación neurológica y cardio-
vascular. Profesor auxiliar. Universidad
de Ciencias Médicas de La Habana,
Cuba. Orcid: 0000-0002-4147-1111. 

Recibido: 31 de octubre de 2023
Aceptado: 22 de diciembre de 2023

Correspondencia:
Jacqueline del Carmen Martínez Torres
jacquemar@infomed.sld.cu

Este artículo debe citarse como:
Martínez-Torres, JC. & García-Delga- do,
JA. Opciones de tratamiento conservador y
rehabilitador para la incontinencia urinaria.
Artículo de revisión. UO Medical Affairs.
2024; 3(1): 33-44. 

Artículo de revisión



non-communicable diseases. The most frequent,
urinary incontinence, with high prevalence, fe-
male predominance, increase related to human
aging. 
Objective: to show conservative treatment options
to improve urinary incontinence. 
Methods: information was collected from Ebsco,
Hinari, Cochrane, SciELO Cuba, SciELO Regional,
Pubmed, Medical Journals and health statistics in
Cuba. 
Results: 39 original and review articles related to
pelvic floor dysfunctions and urinary incontinence
were studied; direct and indirect, personal and so-
cial costs, conservative and rehabilitative treat-
ment options to solve this health problem.
Conclusions: Pelvic floor dysfunctions and uri-
nary incontinence have high prevalence, female
predominance, increase with human aging. Con-
servative and rehabilitative treatment is recog-
nized as the first option for the management of
these patients.

Keywords: pelvic floor dysfunction, urinary in-
continence, conservative rehabilitative treatment.

RESUMO
A disfunção do pavimento pélvico inclui a incon-
tinência urinária, a incontinência fecal, a dor pél-
vica crónica, o prolapso dos órgãos pélvicos,
consideradas doenças crónicas não transmissíveis.
A mais freqüente, a incontinência urinária, com
alta prevalência, predomínio feminino, aumento
relacionado ao envelhecimento humano. 
Objetivo: mostrar opções de tratamento conserva-
dor para melhorar a incontinência urinária. 
Métodos: foram coletadas informações nas bases
de dados Ebsco, Hinari, Cochrane, SciELO Cuba,
SciELO Regional, Pubmed, Revistas Médicas e es-
tatísticas de saúde em Cuba. 
Resultados: Foram estudados 39 artigos originais
e de revisão relacionados com as disfunções do pa-
vimento pélvico e a incontinência urinária; custos
directos e indirectos, pessoais e sociais, opções de
tratamento conservador e de reabilitação para re-
solver este problema de saúde. 
Conclusões: As disfunções do pavimento pélvico
e a incontinência urinária têm elevada prevalência,

predominam no sexo feminino e aumentam com o
envelhecimento humano. O tratamento conserva-
dor e de reabilitação é reconhecido como a pri-
meira opção de tratamento para estes doentes.

Palavras-chave: disfunção do pavimento pélvico,
incontinência urinária, tratamento conservador de
reabilitação

INTRODUCCIÓN 
Según la definición de Carrillo y Sanguinetti,(1) «El
suelo pélvico o periné es el conjunto de músculos
y tejidos conjuntivos que tapizan la parte inferior
de la pelvis. Cierran la cavidad abdominal en su
parte inferior y su función principal es sostener los
órganos pélvicos (vejiga y uretra, útero y vagina,
recto) en la posición adecuada porque de ello de-
pende su normal funcionamiento». 

Sus funciones son: soportar los órganos pél-
vico-viscerales, favorecer la continencia (con el cie-
rre voluntario de los esfínteres anal y uretral),
participar en la respuesta sexual y reproductiva,
contribuir a la estabilidad de tronco y a su movili-
dad voluntaria.(2)

La Sociedad Internacional de Continencia
define, «La disfunción de suelo pélvico (DSP) in-
cluye un grupo de afecciones de esta región que se
manifiestan clínicamente como: incontinencia uri-
naria (IU), incontinencia fecal, dolor pélvico cró-
nico, prolapso genital en la mujer, entre otros».(3)

Ya desde la década de los 90 del siglo pa-
sado se hace referencia a que, con el aumento de la
expectativa de vida y la calidad de vida de las per-
sonas, estos problemas de salud pasan a ocupar un
espacio dentro de las enfermedades crónicas no
transmisibles, con repercusión en la vida personal,
familiar, social y laboral de quienes las padecen.(4)

De todas las manifestaciones de DSP, la más
frecuente es la IU con una prevalencia aproximada
en el mundo de 50 millones de personas, donde la
población más afectada es del sexo femenino.(5)

La Sociedad Internacional de Continencia
define la IU como, «Una condición caracterizada
por la pérdida involuntaria de orina a través de la
uretra objetivamente demostrable y que por su
magnitud y repercusión en la vida privada y de re-
lación social de las personas constituye un pro-
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blema importante de salud tanto higiénico como
social y varía desde la provocada por los esfuerzos,
la calificada como de urgencia y la mixta».(3) Modi-
ficada con posterioridad, se considera la queja por
cualquier pérdida de orina involuntaria.(6)

Se estima que 200 millones de individuos
padecen de IU. Entre 15 % y 30 % de las personas
adultas que viven en la comunidad refieren el pro-
blema, con aumento de este porcentaje con res-
pecto a la edad y la paridad. Es un síntoma que
puede aparecer en distintas enfermedades, afecta
a todos los grupos de edades y ambos sexos.(7)

Los estudios de población de numerosos paí-
ses informan prevalencias entre el cinco y el 70 %,
con un rango para cualquier tipo de IU entre 25-45
%. Esta enorme variación entre estudios se observa
tanto dentro de un mismo país como entre países.
Las tasas de prevalencia aumentan en las personas
de edad avanzada y entre los pacientes de hogares
de ancianos.(8-10)

Con relación a los costos por padecer una
IU, se incluyen directos e indirectos. Dentro de los
primeros se encuentran los que se pueden medir
en cuantía monetaria y que incluyen: costos por au-
sencias laborales o pérdida de la actividad laboral
de la persona, por atención médica especializada,
compra de materiales de contención de la orina,
material de aseo y ropa específica (ropa interior, sá-
banas, toallas, etc.), entre otros. Los costos indirec-
tos son altos e incluyen la repercusión orgánica,
sicológica y social que el problema tiene para la
persona implicada, su pareja, la familia y la socie-
dad en que se desempeña.(11)

Se toma como referencia estudios realizados
a partir del año 2000 para evidenciar la importancia
de los costos de los tratamientos y los medios de
contención utilizados para solucionar la IU. Por
ejemplo, en España, en el año 2001, el gasto por este
problema corresponde a 3.2 % del total de la pres-
tación farmacéutica, 210 millones de euros.(11)

En el aspecto terapéutico los autores inter-
nacionales abogan por el tratamiento conservador
como primera opción, con inclusión de agentes fí-
sicos como la electroterapia estimulativa y el uso
de kinesiología reeducativa de la región perineal,
agentes y métodos del arsenal terapéutico de la
Medicina Física y Rehabilitación.(12) Se aplican pro-

cederes quirúrgicos cuando fallan los primeros, ex-
cepto cuando existe una indicación específica del
uso de la cirugía como primera alternativa terapéu-
tica.(13)

Por el aumento de la expectativa de vida en
Cuba con el consiguiente envejecimiento poblacio-
nal donde ya el 22.3 % de la población tiene 60 años
y más,(14) unido a la necesidad de mantener la cali-
dad de vida, y dentro de ella la función esfinte-
riana, esencial para lograr una vida de relación
sociolaboral, se realiza esta revisión con el objetivo
de mostrar las opciones de tratamiento conserva-
dor para mejorar y/o solucionar la incontinencia
urinaria de origen funcional. 

MÉTODO 
Para la realización de esta revisión se ha recopilado
la información contenida sobre el tema, utilizando
los motores de búsqueda Ebsco, Hinari, Cochrane,
SciELO Cuba, SciELO Regional, Pubmed Central y
las Revistas Médicas Cubanas, así como las estadís-
ticas de salud en Cuba. Para ello se introdujeron
palabras claves en la búsqueda como: disfunción
de suelo pélvico, incontinencia urinaria, trata-
miento conservador rehabilitador.

DESARROLLO 
Tratamiento de la IU
La IU se puede tratar con métodos conservadores,
quirúrgicos o una combinación de ellos. Según la
guía práctica clínica para el manejo conservador de
la IU elaborada por Sinéad,(15) el tratamiento conser-
vador se define como: «cualquier terapia que no in-
volucre medicamentos o tratamiento quirúrgico,
incluidas las intervenciones en el estilo de vida, las
fisioterapias, los regímenes de micción programa-
dos, las medicinas complementarias y alternativas
y los dispositivos mecánicos, como los pesarios
para la incontinencia.» 

En la guía de la Asociación Urológica Ame-
ricana para el tratamiento quirúrgico de la Incon-
tinencia urinaria de Esfuerzo (IUE) femenina, se
explica que el tratamiento conservador comprende
intervenciones en el estilo de vida de la paciente y
terapias físicas. En general, estos tratamientos son
simples, de bajo costo, con baja posibilidad de efec-
tos secundarios, y además no presentan interferen-
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cias sobre otros tratamientos futuros, si fueran ne-
cesarios.(16)

Los autores de esta investigación están de
acuerdo con las definiciones antes expuestas por
ser las que utilizan métodos conservadores no in-
vasivos en el manejo de la IU e incluyen los proce-
deres de la especialidad de Medicina Física y
Rehabilitación. 

Dentro de los tratamientos conservadores
se encuentran: 

Dispositivos utilizados para el tratamiento de la
IU: 
• Colectores de orina. 

Manuales. Son dispositivos portátiles que posi-
bilitan al paciente el vaciado de la vejiga sin la
necesidad de desplazarse hacia el baño. Son úti-
les en ancianos con buena capacidad cognitiva,
sensibilidad preservada y dificultad de movili-
zación. La urgencia miccional y/o aumento de
la frecuencia urinaria en pacientes con dificultad
de desplazamiento son situaciones en las cuales
estos dispositivos pueden ser de gran auxilio.(17)

Colector de orina. Recogida pasiva de la orina
en el exterior. Son exclusivos para hombres, pa-
recidos a los preservativos, terminan en un tubo
para la conexión con las bolsas colectoras de
orina. De manera habitual se acompañan de una
cinta adhesiva a doble cara que debe adherirse
a la zona proximal del pene.(18)

• Silla higiénica: aparatos que comprenden una
estructura que soporta un asiento sanitario con
un dispositivo debajo que almacena la orina. Se
utilizan por personas con reducción importante
de movilidad, con urgencia miccional, y que
presenta dificultad para desplazarse al lugar
donde se encuentra la taza sanitaria.(19)

• Absorbentes: Se dividen en adecuados para IU

leve y para IU moderada o severa. Pueden ser
desechables (uso único) o reutilizables y lava-
bles. No ofrecen una barrera eficaz entre la orina
o las materias fecales y la piel, propician el cre-
cimiento de bacterias, sobre todo si la piel se
presenta dañada. Los modelos con mayor absor-
ción presentan un menor índice de complicacio-
nes cutáneas, aunque la humedad, el contacto
con la orina y con las heces aumenta la pobla-

ción bacteriana de la piel perineal lo que favo-
rece las infecciones.(20)

Tienen un costo económico elevado y presu-
pone, muchas veces, la presencia de un acom-
pañante o enfermero entrenado para auxiliar en
la limpieza y cambios de pañales. Son los más
utilizados y recomendados hoy en día, en virtud
de su mejor capacidad y absorción.(20)

• Bolsas de Orina: Con el objetivo de recolectar y
almacenar la orina, las bolsas se conectan al ca-
téter externo o al catéter vesical de demora. Pre-
sentan características diversas, como tamaño,
modo de fijación, extensión del caño de conduc-
ción, formato, etc.(19)

Dispositivos oclusivos
• Los dispositivos oclusivos femeninos se dividen

en tres categorías: los que ocluyen el meato ex-
terno de la uretra, los que ocluyen la uretra (dis-
positivo intrauretral) y los dispositivos intra-
vaginales.(17)

• Catéteres: Son pequeños tubos que se insertan a
través de la uretra o de la región supra púbica,
indicados para pacientes que presentan reten-
ción urinaria, obstrucción infra vesical con resi-
duo elevado o cualquier otra condición que
dificulte el vaciamiento vesical.(17)

Los autores consideran necesario que se conozca
sobre estos métodos de contención de la orina,
como alternativa para ser utilizados hasta que
el paciente mejore la IU y para otros que posean
alguna contraindicación para la realización otra
alternativa terapéutica.

Terapia Física y Rehabilitación 
El tratamiento conservador de la IU asociada a la
debilidad del piso pélvico, tiene excelentes resulta-
dos con las técnicas de rehabilitación, con porcen-
tajes oscilantes entre 60 y 90 %. La evidencia cien-
tífica demuestra que la rehabilitación del piso pél-
vico muestra mejoría clínica en la IUE, en especial,
en pacientes jóvenes (40 a 50 años), bajo un pro-
grama supervisado y al menos de tres meses de tra-
tamiento.(21)

Se considera la terapia inicial de preferencia
en los trastornos de la región, y por ende en la IU,
por el riesgo bajo de efectos secundarios, su carác-
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ter no invasivo y la variedad de recursos de los que
dispone (educación y recomendaciones a los pa-
cientes, intervenciones sobre el estilo de vida, mo-
dificación de la conducta, masaje perineal, electro
estimulación, biorretroalimentación, conos vagina-
les, ejercicios de fortalecimiento, entrenamiento de
la vejiga, ejercicios hipopresivos, entre otros).(22)

La fisioterapia del piso pélvico es un trata-
miento que demuestra efectos beneficiosos con me-
joría en todos los tipos de IU. Los ejercicios consis-
ten en contracciones voluntarias y repetitivas de los
músculos elevadores del ano, los cuales ejercen
fuerzas de cierre sobre la uretra, lo que aumenta el
apoyo muscular. Produce una mejoría en 75 % de
los pacientes y se puede complementar con el uso
de sondas de presión, monitoreo miográfico y esti-
mulación eléctrica funcional, de manera que se pro-
porcione al paciente señales visuales o auditivas,
para ayudar a identificar y contraer la musculatura
del piso pélvico de manera adecuada.(23)

Los investigadores polacos Weber y colabo-
radores,(24) en la indagación realizada, referencian
que los más importantes tratamientos de fisiotera-
pia para la IU incluyen entrenamiento de la muscu-
latura pélvica, electroestimulación, biofeedback y
magnetoterapia. 
• Electroestimulación perineal

Existen reportes documentados de su uso desde
la antigüedad. El antecedente de electroestimu-
lación intencional de la musculatura del piso pél-
vico se menciona hacia el año 16 d.C., cuando el
médico griego Dedanius Dioscordes recomienda
a los pacientes con hemorroides y prolapso rec-
tal, sentarse sobre el pez Torpedo Negro, aún
vivo; esto transmite una descarga eléctrica que
provoca una intensa contracción de los múscu-
los del piso pélvico.(25)

Constituye una forma de ejercicio forzado del
periné como consecuencia de los estímulos eléc-
tricos aplicados por medio de un sistema con
electrodos a nivel cutáneo, vaginal o rectal, que
resulta en un marcado incremento del tono mus-
cular y así aumenta la tensión de los órganos de
sostén visceral para recuperar o mejorar la fun-
cionalidad de estos. Se utilizan equipos que en-
tregan corrientes bifásicas, alternas, de frecuen-
cias regulables entre 20 y 100 Hz con sesiones de

entre 20 y 30 minutos. Las contraindicaciones
son: pacientes con reflujo vésico ureteral, resi-
duo post-miccional superior al 10 %, infecciones
vaginales y urinarias, nefropatías, marcapasos,
tumores intrapelvianos y embarazo.(26)

Se describen en la literatura consultada una
gran variedad de protocolos de electroestimu-
lación que incluyen diferentes modalidades de
tratamiento. La variabilidad de los parámetros
empleados en ellos refleja la alta comprensión
acerca de los mecanismos electrofisiológicos in-
volucrados en el proceso.(26)

No se encuentra evidencia relacionada con la
efectividad de los diferentes parámetros de co-
rriente utilizada en los tratamientos y, por lo
tanto, no hay recomendación sobre cuáles son
mejores. La amplitud de impulso más utilizada
en las corrientes de baja frecuencia para el tra-
tamiento de la IUE y la Incontinencia Urinaria
Mixta (IUM) es la de 300 microsegundos (μs). La
frecuencia más empleada por los autores es la
de 50 Hercios (Hz) para la IUE y 10 Hz para la
IUU, inestabilidad del detrusor o síndrome de
vejiga hiperactiva. Los tiempos de trabajo y des-
canso varían entre dos y 10 segundos (s), los de
cinco s y cinco-10 s los más utilizados.(27)

Los autores que describen la intensidad de la co-
rriente, aplican la máxima según la tolerancia
del paciente. En el caso de la estimulación eléc-
trica domiciliaria, el aparato tiene este paráme-
tro limitado a 60, 80 ó 100 miliampere (mA). Al
tratarse de estimulación eléctrica máxima el
tiempo de aplicación es corto y varía entre los
15 y los 60 minutos (min). La mayoría emplean
un tiempo de aplicación de 20 min. Los progra-
mas de electroestimulación tienen una duración
comprendida entre cuatro semanas y seis meses,
de forma general se aplican 12 semanas de tra-
tamiento. Dos estudios no encontraron diferen-
cias significativas entre realizar electroestimu-
lación diaria o en días alternos.(27)

En noviembre del 2020 la Asociación Latinoa-
mericana de Piso Pélvico formula las recomen-
daciones en fisioterapia uro ginecológica y
coloproctológica en tiempos de COVID-19, don-
de se informa, «A pesar de que existen estudios
sobre la utilización de electroestimulación do-
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miciliar con objetivo de mejorar la función de
los músculos del piso pélvico es esencial que el
fisioterapeuta conozca el perfil de la paciente, la
incluya en la toma de decisión clínica y pondere
el costo-riesgo-beneficio. Es importante destacar
que, los pocos estudios disponibles presentan
alto riesgo de error; los pacientes se entrenan
con anterioridad para la auto utilización del re-
curso y los equipos utilizados presentan proto-
colos preestablecidos, por lo que el paciente solo
manipula la intensidad de la corriente».(28)

• Magnetoterapia 
La estimulación magnética perineal extracorpó-
rea es un tratamiento no invasivo para la IUE ba-
sado en la estimulación directa por ondas
magnéticas de la musculatura perineal y de sus
raíces neurales sacras por medio de un equipo
en forma de silla sobre la cual la paciente se
sienta y recibe el estímulo que proviene de un
emisor de ondas. Tiene una duración de 20 mi-
nutos por sesión, dos veces por semana durante
ocho semanas (en su protocolo habitual). Si bien
no hay estudios prospectivos y doble ciego a
largo plazo, sus resultados iniciales muestran
mejorías de un 94 % al final del ciclo de trata-
miento y mantenidas en un 81 % en períodos de
24 semanas.(25)

Los cambios de un campo magnético pueden
producir una corriente eléctrica (Ley de Fara-
day). El efecto electromagnético se utiliza para
activar el tejido neuromuscular y el tejido neural
que se encuentra encerrado en estructuras óseas
como la corteza cerebral y la médula. Este efecto
es debido a que crea un medio eléctrico, y aun-
que las propiedades eléctricas del tejido vivo
son diversas, algunos de ellos son mejores con-
ductores que otros. Como se espera, el nervioso
es el más sensible a la despolarización eléctrica,
de esta manera, cuando se trata de un nervio
motor, la despolarización que se propaga libera
neurotransmisores en la placa neuromuscular
que provoca contracción muscular, con inclu-
sión de los músculos del piso pélvico.(25)

El mecanismo por el cual se produce el efecto es
que el campo magnético emitido por el genera-
dor, con frecuencia entre 10-50 Hz, penetra en
los órganos de la pelvis menor y actúa en las fi-

bras motoras de los nervios pudendo y visceral,
se activa la bomba sodio potasio y se produce la
despolarización del nervio motor; el impulso
nervioso llega a la unión neuromuscular con el
inicio de la contracción muscular.(24)

La ventaja del uso del campo magnético radica
en que la intensidad de la estimulación nerviosa
puede ser tan alta como se requiera. La elec-
troestimulación es útil para corregir varias pa-
tologías de la vejiga urinaria, con modificación
de su contractilidad, capacidad y función de va-
ciamiento. La terapia de ondas electromagnéti-
cas es una tecnología que mejora la IU, lo que
devuelve la confianza de las mujeres para el
coito, y hace más placentera la relación sexual
al eliminar el posible dolor, y temores de la
mujer incontinente.(25)

• Ejercicios del piso pélvico (kinesioterapia peri-
neal) 
Según el diccionario de la lengua española, la
kinesioterapia es el método terapéutico por
medio de movimientos activos o pasivos de
todo el cuerpo o de alguna de sus partes.(29)

Desde la década de los años 40 del pasado siglo,
kegel(30) propone el uso de ejercicios de la mus-
culatura del piso pélvico (EMPP) para mejorar su
función y tono, y con ello minimizar la IU poste-
rior al parto, corregir defectos tales como cisto-
cele o rectocele y tratar la IUE.  
El objetivo de ellos es incrementar la resistencia
de estos músculos, con mejoría de la fuerza del
cierre uretral bajo ciertas condiciones, como el
aumento súbito de la presión abdominal, utili-
zados en la actualidad como parte de la reedu-
cación muscular perineal.(31)

Si bien hay investigadores que consideran que
estos ejercicios son sólo para la etapa postparto,
en realidad en cualquier etapa de la vida de la
mujer adulta son necesarios para mantener un
buen tono de los músculos del periné y para
compensar la capacidad de sostén que pierde en
parte la porción aponeurótica del piso pélvico,
lo que se logra con un aumento del tono del sec-
tor muscular del elevador del ano. Se benefician
las pacientes con IUE, IUM, incontinencia urinaria
de urgencia (IUU) y tenga o no un cierto grado
de disfunción del suelo pélvico.(31,32)
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El éxito de un programa de fortalecimiento del
piso pélvico depende de la habilidad del pa-
ciente para realizar una contracción eficiente de
la musculatura deseada. En este sentido, en el
estudio realizado por Dumoulin y colaborado-
res(21) evidencian que cerca del 50 % de las mu-
jeres son incapaces de realizar una contracción
correcta del piso pélvico después de una ins-
trucción verbal y que cerca del 25 % realizan
una maniobra de Valsalva a pesar de las instruc-
ciones. Así, la eficacia de los ejercicios depende
de dos factores representados por la especifici-
dad del componente muscular que se entrena y
por la intensidad de la contracción muscular ge-
nerada por el tratamiento. 
Se considera que son necesarios cuando menos
seis a ocho segundos de duración mínima de
cada contracción muscular durante un pro-
grama de entrenamiento a fin de reclutar un
mayor número de unidades musculares de con-
tracción rápida y determinar el aumento signi-
ficativo y persistente de la intensidad de la
contracción muscular. Las comparaciones con
otros programas de fortalecimiento de la mus-
culatura estriada sugieren que el programa de
entrena- miento debe incluir un mínimo de tres
series de ocho a 12 contracciones, tres a cuatro
veces por semana por un período de 15 a 20 se-
manas.(33)

Por lo que se debe realizar una evaluación ini-
cial individualizada del estado de la muscula-
tura del piso pélvico, con la finalidad de ajustar
la intensidad del programa, para evitar efectos
indeseables por la fatiga muscular. Los resulta-
dos son evidentes en general y en pacientes muy
motivadas que comprenden bien los aspectos
técnicos de los ejercicios, en forma rápida (se-
manas de tratamiento). El mantener esos buenos
resultados exigen una repetición constante de la
actividad kinésica perineal a lo largo de mucho
tiempo. No se manifiestan efectos negativos con
el uso de los ejercicios perineales.(33)

En una revisión sistemática Cochrane(21) se ex-
plica la justificación biológica del entrenamiento
muscular del suelo pélvico para la IUE y la IUM,
por doble mecanismo, «una contracción muscu-
lar intencional y efectiva del suelo pélvico antes

y durante el esfuerzo cierra la uretra y aumenta
su presión, lo que previene la pérdida de orina
y, por otra parte,  el cuello vesical recibe apoyo
de los músculos fuertes y tonificados del suelo
pélvico (resistentes al estiramiento), lo cual li-
mita su movimiento hacia abajo durante el es-
fuerzo y por lo tanto previene la pérdida de
orina, lo que sugiere que el entrenamiento in-
tensivo de la fuerza puede desarrollar el apoyo
estructural de la pelvis mediante la elevación
permanente de la placa elevadora a una posi-
ción más alta dentro de ella y mediante la mejo-
ría de la hipertrofia y la contracción de sus
tejidos conectivos». 
En esta misma revisión explican la justificación
biológica del entrenamiento del músculo del
piso pélvico para la IU. Esta se basa «en que una
contracción del músculo detrusor puede ser in-
hibida por una contracción del músculo del
suelo pélvico inducida por estimulación eléc-
trica». Además, se demuestra que durante el al-
macenamiento de orina hay una mayor res-
puesta de salida del nervio pudendo al esfínter
uretral externo, una mayor presión intrauretral
y una representación de lo que denomina un
«reflejo de protección» para la continencia.(21)

En otra revisión sistemática, Cochrane concluye
que hay evidencia de certeza alta de que el EMPP

es más beneficioso que el control para todos los
tipos de IU con respecto a desenlaces de curación
o mejoría y calidad de vida. Se tiene una con-
fianza moderada en que, si el EMPP es más in-
tenso, más frecuente, con supervisión indivi-
dual, combinado o no con intervenciones con-
ductuales, la efectividad mejora.(34)

Otra forma de realizar esta actividad perineal es
la utilización de conos vaginales, que consiste
en hacer mantener en posición intravaginal una
pesa que es de forma cónica (mejor ergonomía),
con pesos que varían entre los 20 y 100 gramos,
que se mantiene en posición por medio de con-
tracciones pélvicas por períodos iniciales de 15
a 20 minutos durante dos-tres veces por día y
que se incrementan de forma paulatina con ma-
yores pesos, mayores plazos de contención y
mayor frecuencia. La sensación de que el cono
«cae» genera un estímulo sensitivo que genera
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el biofeedback con la contracción perineal nece-
saria para la ejercitación perineal deseada lo que
permite mantener el cono en su lugar.(35)

Son varios los estudios que comparan la eficacia
de los programas de fortalecimiento del piso
pélvico a través de técnicas exclusivas de kine-
sioterapia con relación a las asociadas a técnicas
de retroalimentación, electroestimulación, o a
conos vaginales. El empleo de técnicas de retro-
alimentación parece determinar un aumento en
la motivación y fidelidad de las pacientes al tra-
tamiento, por su repercusión directa sobre la
continencia.(21)

La opinión de los autores con relación al uso de
agentes físicos es que los pacientes se benefician
más si se asocia el campo magnético y la elec-
troestimulación con corriente estimulativa de
baja frecuencia. 

• Reeducación vesical 
Otra medida complementaria que se puede im-
plantar es la reeducación vesical (RV), que es una
forma de terapia de conducta en la cual un pa-
ciente que tiene un sistema nervioso intacto re-
aprende a inhibir una sensación de urgencia
miccional o una contracción del detrusor. Estas
terapias de comportamiento se complementan
con otras no tan difundidas en la urología como
el biofeedback, la hipnoterapia o la acupuntura
y con terapias medicamentosas.(36)

Corresponde a un proceso de educación del
comportamiento miccional del paciente en el
sentido de disminuir o eliminar los episodios de
IU. Los programas de entrenamiento vesical in-
volucran la realización de un diario miccional,
con intervalos cada vez más espaciados entre
micciones. En forma paralela, se orientan ma-
niobras de control de los episodios de urgencia
miccional.(36)

La supervisión del médico es fundamental para
mantener la motivación del paciente y consiste
en la adecuación de la frecuencia miccional. Se
indica que el paciente orine cada 30-40 minutos
durante los primeros cinco días y luego incre-
mentar estos períodos intermiccionales por lap-
sos de 30 minutos hasta llegar a una frecuencia
habitual de cinco a seis micciones en el día. De
esta manera se logra un incremento de la capaci-

dad de inhibición cortical de la actividad del de-
trusor y el control de muchas urgencias miccio-
nales, pese a lo cual estudios a más largo plazo
son aún necesarios. Tampoco se reportan efectos
negativos para los pacientes con esta técnica.(36)

De forma general, los programas propuestos in-
cluyen un intervalo miccional inicial de una
hora, el cual se aumenta en 15 a 30 minutos por
semana, en dependencia de la tolerancia del pa-
ciente y del número de episodios de incontinen-
cia, hasta llegar a un intervalo adecuado de
cerca de dos a tres horas. El médico debe orien-
tar en cuanto a los principios básicos de la con-
tinencia urinaria, lo que implica que en la
selección debe considerar el estado cognitivo del
paciente, a fin de mejorar las posibilidades de
éxito.(36)

Para que el control de la IU sea eficaz, es esencial
que se cumplan las indicaciones médicas. En
este sentido, los adelantos tecnológicos de la in-
formación y la comunicación (TIC), con el uso de
las aplicaciones móviles, pueden ser una tecno-
logía educativa para favorecer el acceso a la in-
formación y el seguimiento de los pacientes con
IU. La orientación sobre el refuerzo de los mús-
culos del suelo pélvico, las notificaciones de re-
fuerzo, el fomento del consumo adecuado de
líquidos y alimentos, y los diarios de micción
son algunos de los beneficios de las aplicaciones
móviles.(37-39)

CONCLUSIONES
Las disfunciones del suelo pélvico, y dentro de
ellas la incontinencia urinaria, tienen una alta pre-
valencia, se presentan en ambos sexos, con predo-
minio femenino, y aumentan con el envejeci-
miento humano. El tratamiento conservador y re-
habilitador se reconoce como la primera opción de
manejo en los pacientes que presentan incontinen-
cia urinaria. 
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Conservative and rehabilitative treatment options for uri-
nary incontinence. 

Opciones de tratamiento conservador y rehabilitador para la
incontinencia urinaria.

Opções de tratamento conservador e de reabilitação para a
incontinência urinária. 

Jacqueline del Carmen Martínez TorresI & José Ángel García Delgado.

SUMMARY
Pelvic floor dysfunction includes urinary and fecal incontinence,
chronic pelvic pain, pelvic organ prolapses, considered chronic
non-communicable diseases. The most frequent, urinary inconti-
nence, with high prevalence, female predominance, increase re-
lated to human aging. 
Objective: to show conservative treatment options to improve uri-
nary incontinence.
Methods: information was collected from Ebsco, Hinari, Cochrane,
SciELO Cuba, SciELO Regional, Pubmed, Medical Journals and
health statistics in Cuba. 
Results: 39 original and review articles related to pelvic floor dys-
functions and urinary incontinence were studied; direct and indi-
rect, personal and social costs, conservative and rehabilitative
treatment options to solve this health problem. 
Conclusions: Pelvic floor dysfunctions and urinary incontinence
have high prevalence, female predominance, increase with human
aging. Conservative and rehabilitative treatment is recognized as
the first option for the management of these patients.

Keywords: pelvic floor dysfunction, urinary incontinence, conser-
vative rehabilitative treatment.

RESUMEN
Disfunción de suelo pélvico incluye incontinencia urinaria, fecal,
dolor pélvico crónico, prolapso de órganos pélvicos, consideradas en-
fermedades crónicas no transmisibles. La más frecuente, incontinen-
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cia urinaria, con elevada prevalencia, predominio
femenino, aumento relacionado con el envejeci-
miento humano. 
Objetivo: mostrar opciones de tratamiento conser-
vador para mejorar la incontinencia urinaria. 
Método: se recopiló información de Ebsco, Hinari,
Cochrane, SciELO Cuba, SciELO Regional, Pubmed,
Revistas Médicas y estadísticas de salud en Cuba. 
Resultados: Se estudiaron 39 artículos originales y de
revisión relacionados con disfunciones del suelo pél-
vico e incontinencia urinaria; costos directos e indi-
rectos, personales y sociales, opciones de tratamiento
conservador y rehabilitador para solucionar este pro-
blema de salud. 
Conclusiones: Las disfunciones del suelo pélvico e
incontinencia urinaria tienen alta prevalencia, pre-
dominio femenino, aumentan con el envejecimiento
humano. El tratamiento conservador y rehabilitador
se reconoce como la primera opción de manejo estos
pacientes.

Palabras clave: disfunción de suelo pélvico, incon-
tinencia urinaria, tratamiento conservador rehabili-
tador.

RESUMO
A disfunção do pavimento pélvico inclui a incon-
tinência urinária, a incontinência fecal, a dor pél-
vica crónica, o prolapso dos órgãos pélvicos,
consideradas doenças crónicas não transmissíveis.
A mais freqüente, a incontinência urinária, com
alta prevalência, predomínio feminino, aumento
relacionado ao envelhecimento humano.  
Objetivo: mostrar opções de tratamento conserva-
dor para melhorar a incontinência urinária. 
Métodos: foram coletadas informações nas bases
de dados Ebsco, Hinari, Cochrane, SciELO Cuba,
SciELO Regional, Pubmed, Revistas Médicas e es-
tatísticas de saúde em Cuba. 
Resultados: Foram estudados 39 artigos originais
e de revisão relacionados com as disfunções do pa-
vimento pélvico e a incontinência urinária; custos
directos e indirectos, pessoais e sociais, opções de
tratamento conservador e de reabilitação para re-
solver este problema de saúde. 
Conclusões: As disfunções do pavimento pélvico
e a incontinência urinária têm elevada prevalência,

predominam no sexo feminino e aumentam com
o envelhecimento humano. O tratamento conser-
vador e de reabilitação é reconhecido como a pri-
meira opção de tratamento para estes doentes.

Palavras-chave: disfunção do pavimento pélvico,
incontinência urinária, tratamento conservador de
reabilitação.

INTRODUCTION 
According to the definition of Carrillo and San-
guinetti,(1) «The pelvic floor or perineum is the set
of muscles and connective tissues that cover the
lower part of the pelvis. They close the abdominal
cavity in its lower part and their main function is
to support the pelvic organs (bladder and urethra,
uterus and vagina, rectum) in the proper position
because their normal functioning depends on it».

Its functions are: to support the pelvic-vis-
ceral organs, to promote continence (with the vol-
untary closure of the anal and urethral sphincters),
to participate in the sexual and reproductive re-
sponse, to contribute to the stability of the trunk
and its voluntary mobility.(2)

The International Continence Society de-
fines, «Pelvic floor dysfunction (PFD) includes a
group of conditions of this region that manifest
clinically as: urinary incontinence (UI), fecal incon-
tinence, chronic pelvic pain, genital prolapse in
women, among others.(3)

Since the 90s of the last century, reference
has been made to the fact that, with the increase in
life expectancy and quality of life of people, these
health problems have become part of chronic non-
communicable diseases, with repercussions on the
personal, family, social and working lives of those
who suffer from them.(4)

Of all the manifestations of dsp, the most
frequent is iu with an approximate prevalence in
the world of 50 million people, where the most af-
fected population is female.(5)

The International Continence Society de-
fines iu as, «A condition characterized by objec-
tively demonstrable involuntary loss of urine
through the urethra and which by its magnitude
and impact on the private and social life of individ-
uals constitutes a major hygienic and social health

Martínez-Torres, JC. & García-Delgado, JA.

UO MA  | year 3  | v. 3  | no. 1  | http://uomedicalaffairs.olmeca.edu.mx  | 46



problem and varies from stress-induced, emergency
and mixed».(3) Subsequently modified, the com-
plaint is considered to be any involuntary urine
loss.(6)

An estimated 200 million individuals suf-
fer from iu. Between 15 % and 30 % of adults living
in the community report the problem, with this
percentage increasing with age and parity. It is a
symptom that can appear in different diseases, af-
fecting all age groups and both sexes.(7)

Population studies from numerous coun-
tries report prevalences between five and 70 %,
with a range for any type of iu between 25-45 %.
This enormous variation between studies is ob-
served both within and between countries. Preva-
lence rates increase in the elderly and among
patients in nursing homes.(8-10)

With regard to the costs of suffering a UI,
these include direct and indirect costs. Among the
former are those that can be measured in monetary
terms and include: costs for absences from work
or loss of the person’s work activity, specialized
medical care, purchase of urine containment ma-
terials, cleaning materials and specific clothing
(underwear, sheets, towels, etc.), among others. In-
direct costs are high and include the organic, psy-
chological and social repercussions of the problem
for the person involved, his or her partner, family
and the society in which he or she lives.(11)

Studies conducted since the year 2000 are
used as a reference to demonstrate the importance of
treatment costs and the means of containment used
to solve SUI. For example, in Spain, in 2001, expendi-
ture for this problem corresponded to 3.2 % of the
total pharmaceutical service, 210 million euros.(11)

In the therapeutic aspect, international au-
thors advocate conservative treatment as the first
option, including physical agents such as stimu-
lating electrotherapy and the use of reeducative ki-
nesiology of the perineal region, agents and me-
thods from the therapeutic arsenal of Physical
Medicine and Rehabilitation.(12) Surgical proce-
dures are applied when the former fail, except
when there is a specific indication for the use of
surgery as the first therapeutic alternative.(13)

Due to the increase in life expectancy in
Cuba with the consequent aging of the population,

where 22.3 % of the population is already 60 years
of age and older,14 together with the need to main-
tain quality of life, including sphincter function,
which is essential to achieve a life of social and labor
relations, this review is carried out with the aim of
showing the conservative treatment options to im-
prove and/or solve functional urinary incontinence. 

METHOD
In order to carry out this review, the information
on the subject was compiled using the search en-
gines Ebsco, Hinari, Cochrane, SciELO Cuba, Sci-
ELO Regional, Pubmed Central and the Cuban
Medical Journals, as well as health statistics in
Cuba. For this purpose, key words were intro-
duced in the search such as: pelvic floor dysfunc-
tion, urinary incontinence, conservative rehabili-
tative treatment.

DEVELOPMENT 
Treatment of iu Iu can be treated with conservative,
surgical or a combination of conservative and surgi-
cal methods. According to the clinical practice guide-
line for the conservative management of iu deve-
loped by Sinéad,(15) conservative treatment is defined
as, «any therapy that does not involve medications
or surgical treatment, including lifestyle interven-
tions, physical therapies, timed voiding regi- mens,
complementary and alternative medicines, and me-
chanical devices, such as incontinence pessaries».

In the American Urological Association's
guideline for the surgical treatment of female stress
urinary incontinence (EIUI), it explains that conser-
vative treatment involves lifestyle interventions
and physical therapies. In general, these treatments
are simple, low cost, with low possibility of side ef-
fects, and also do not interfere with other future
treatments, should they be necessary.(16)

The authors of this research agree with the
above definitions because they use conservative,
non-invasive methods in the management of UI

and include the procedures of the specialty of
Physical Medicine and Rehabilitation. 

Conservative treatments include: 

Devices used for the treatment of UI: 
• Urine collectors.
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Manual. These are portable devices that allow
the patient to empty the bladder without the
need to go to the bathroom. They are useful in
elderly people with good cognitive capacity,
preserved sensitivity and difficulty in mobiliza-
tion. Urinary urgency and/or increased urinary
frequency in patients with difficulty in moving
are situations in which these devices can be of
great help.(17)

Urine collector. Passive collection of urine out-
side. They are exclusively for men, similar to
condoms, ending in a tube for connection to the
urine collection bags. They are usually accom-
panied by a double-sided adhesive tape to be
attached to the proximal area of the penis.(18)

• Hygienic chair: devices comprising a structure
that supports a toilet seat with a device under-
neath that stores urine. They are used by people
with a significant reduction in mobility, with
urinary urgency, and who have difficulty in
moving to the place where the toilet seat is lo-
cated.(19)

• Absorbent pads: They are divided into those
suitable for mild urinary incontinence and
those suitable for moderate or severe urinary
incontinence. They can be disposable (single
use) or reusable and washable. They do not
provide an effective barrier between urine or
fecal matter and the skin, and promote bacterial
growth, especially if the skin is damaged. The
more absorbent models have a lower rate of
skin complications, although humidity and
contact with urine and feces increase the bacte-
rial population of the perineal skin, which fa-
vors infections.(20)

They have a high economic cost and often re-
quire the presence of a companion or trained
nurse to assist in the cleaning and changing of
diapers. They are the most widely used and rec-
ommended nowadays, due to their better ca-
pacity and absorption.(20)

• Urine bags: With the purpose of collecting and
storing urine, the bags are connected to the ex-
ternal catheter or to the delayed bladder ca-
theter. They have different characteristics, such
as size, mode of fixation, extension of the con-
duction tube, format, etc.(19)

Occlusive Devices
• Female occlusive devices are divided into three

categories: those that occlude the external mea-
tus of the urethra, those that occlude the ure-
thra (intraurethral device) and intravaginal
devices.(17)

• Catheters: These are small tubes inserted through
the urethra or the supra pubic region, indicated
for patients who present urinary retention, infra
vesical obstruction with elevated residue or any
other condition that hinders bladder emptying.(17)

The authors consider it necessary to know
about these methods of urine containment, as
an alternative to be used until the patient's uri-
nary retention improves and for others who
have a contraindication to the use of another
therapeutic alternative.
The authors consider it necessary to know
about these methods of urine containment, as
an alternative to be used until the patient’s UI

improves and for others who have a contrain-
dication to the use of another therapeutic alter-
native. Physical Therapy and Rehabilitation
Conservative treatment of uu associated with
pelvic floor weakness has excellent results with
rehabilitation techniques, with percentages
ranging between 60 and 90 %. Scientific evi-
dence shows that pelvic floor rehabilitation
shows clinical improvement in uu, especially in
young patients (40 to 50 years of age), under a
supervised program of at least three months of
treatment.(21)

It is considered the initial therapy of choice for
disorders of the region, and therefore for iu, due
to the low risk of side effects, its non-invasive na-
ture and the variety of resources available (pa-
tient education and recommendations, lifestyle
interventions, behavior modification, perineal
massage, electro-stimulation, biofeedback, vagi-
nal cones, strengthening exercises, bladder train-
ing, hypopressive exercises, among others).(22)

Pelvic floor physiotherapy is a treatment that
demonstrates beneficial effects with improve-
ment in all types of urethra. The exercises con-
sist of voluntary and repetitive contractions of
the levator ani muscles, which exert closing for-
ces on the urethra, increasing muscle support.
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It produces improvement in 75 % of patients
and can be supplemented with the use of pres-
sure probes, myographic monitoring and func-
tional electrical stimulation to provide the
patient with visual or auditory cues to help
identify and contract the pelvic floor muscula-
ture appropriately.(23)

Polish researchers Weber and colleagues,(24) in
their research, reported that the most important
physiotherapy treatments for iu include pelvic
muscle training, electrostimulation, biofeed-
back and magnet therapy. 

• Perineal electrostimulation. There are docu-
mented reports of its use since ancient times.
The antecedent of intentional electrostimula-
tion of the pelvic floor musculature is mentio-
ned around 16 A.D., when the Greek physician
Dedanius Dioscordes recommended to patients
with hemorrhoids and rectal prolapse to sit on
the Black Torpedo fish, still alive; this transmits
an electric shock that provokes an intense con-
traction of the pelvic floor muscles.(25)

It constitutes a form of forced exercise of the pe-
rineum as a consequence of electrical stimuli
applied by means of a system with electrodes
at the cutaneous, vaginal or rectal level, which
results in a marked increase in muscle tone and
thus increases the tension of the visceral sup-
port organs to recover or improve their functio-
nality. Equipment is used that delivers biphasic
currents, alternating, with adjustable frequen-
cies between 20 and 100 Hz with sessions of
between 20 and 30 minutes. The contraindica-
tions are: patients with ureteral vesicle reflux,
post-micturition residue greater than 10 %, va-
ginal and urinary infections, nephropathies, pa-
cemakers, intrapelvic tumors and pregnancy.(26)

A wide variety of electrostimulation protocols
including different treatment modalities are
described in the literature. The variability of the
parameters used in these protocols reflects the
high level of understanding of the electrophy-
siological mechanisms involved in the pro-
cess.(26)

No evidence is found regarding the effective-
ness of the different current parameters used in
the treatments and, therefore, there is no recom-

mendation as to which are best. The most com-
monly used pulse amplitude in low-frequency
currents for the treatment of iue and mixed uri-
nary incontinence (MUI) is 300 microseconds
(μs). The frequency most commonly used by
the authors is 50 Hertz (Hz) for iue and 10 Hz
for iuu, detrusor instability or overactive blad-
der syndrome. Working and resting times vary
between two and 10 seconds (s), with five s and
five-10 s being the most commonly used.(27)

The authors describing the current intensity
apply the maximum intensity according to the
patient's tolerance. In the case of home electrical
stimulation, the device has this parameter limi-
ted to 60, 80 or 100 milliampere (mA). In the
case of maximum electrical stimulation, the ap-
plication time is short and varies between 15
and 60 minutes (min). Most use an application
time of 20 min. Electrostimulation programs
have a duration of between four weeks and six
months, generally 12 weeks of treatment are ap-
plied. Two studies found no significant diffe-
rences between performing electrostimulation
daily or every other day.(27)

In November 2020, the Latin American Pelvic
Floor Association formulated recommenda-
tions in uro gynecological and coloproctologi-
cal physiotherapy in times of COVID-19, where
it states, «Although there are studies on the use
of home electrostimulation to improve the func-
tion of the pelvic floor muscles, it is essential
that the physiotherapist knows the patient's
profile, includes her in the clinical decision ma-
king process and weighs the cost-risk-benefit.
It is important to point out that the few studies
available present a high risk of error; patients
are trained beforehand in the self-use of the re-
source and the equipment used presents pre-es-
tablished protocols, so the patient only manipu-
lates the intensity of the current».(28)

• Magnetotherapy 
Extracorporeal perineal magnetic stimulation is
a non-invasive treatment for the iue based on
the direct stimulation by magnetic waves of the
perineal musculature and its sacral neural roots
by means of a chair-shaped equipment on
which the patient sits and receives the stimulus
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coming from a wave emitter. It lasts 20 minutes
per session, twice a week for eight weeks (in its
usual protocol). Although there are no prospec-
tive, double-blind, long-term studies, their initial
results show improvements of 94 % at the end of
the treatment cycle and maintained at 81 % over
24-week periods.(25)

Changes in a magnetic field can produce an
electric current (Faraday's Law). The electro-
magnetic effect is used to activate neuromuscu-
lar tissue and neural tissue enclosed in bony
structures such as the cerebral cortex and me-
dulla. This effect is due to the fact that it creates
an electrical medium, and although the electri-
cal properties of living tissue are diverse, some
of them are better conductors than others. As ex-
pected, the nerve is the most sensitive to electri-
cal depolarization, thus, when it is a motor
nerve, the propagating depolarization releases
neurotransmitters in the neuromuscular plate
that causes muscle contraction, including the
pelvic floor muscles.(25)

The mechanism by which the effect is produced
is that the magnetic field emitted by the genera-
tor, with frequency between 10-50 Hz, penetra-
tes the organs of the lesser pelvis and acts on the
motor fibers of the pudendal and visceral ner-
ves, the sodium potassium pump is activated
and depolarization of the motor nerve occurs;
the nerve impulse reaches the neuromuscular
junction with the onset of muscle contraction.(24)

The advantage of the use of the magnetic field
is that the intensity of the nerve stimulation can
be as high as required. Electrostimulation is use-
ful to correct several pathologies of the urinary
bladder, with modification of its contractility,
capacity and voiding function. Electromagnetic
wave therapy is a technology that improves iu,
which restores women’s confidence for inter-
course, and makes sexual intercourse more
pleasurable by eliminating the possible pain and
fears of incontinent women.(25)

• Pelvic Floor Exercises (Perineal kinesiotherapy) 
According to the dictionary of the Spanish lan-
guage, kinesiotherapy is the therapeutic method
by means of active or passive movements of the
whole body or of some of its parts.(29)

Since the 1940s, kegel 30 proposed the use of
pelvic floor muscle (PFM) exercises to improve
function and tone, thereby minimizing postpar-
tum UU, correcting defects such as cystocele or
rectocele, and treating UU.  
Their objective is to increase the resistance of
these muscles, with improvement in the strength
of urethral closure under certain conditions, such
as a sudden increase in abdominal pressure, cu-
rrently used as part of perineal muscle re-educa-
tion.(31)

Although some researchers consider that these
exercises are only for the postpartum stage, in re-
ality they are necessary at any stage of an adult
woman's life to maintain good tone of the peri-
neal muscles and to compensate for the support
capacity lost in part by the aponeurotic portion
of the pelvic floor, which is achieved by increa-
sing the tone of the levator ani muscle sector. Pa-
tients with iue, ium, urgency urinary incon-
tinence (UUI) and whether or not they have a cer-
tain degree of pelvic floor dysfunction bene-
fit.(31,32)

The success of a pelvic floor strengthening pro-
gram depends on the patient’s ability to per-
form an efficient contraction of the desired
musculature. In this regard, in the study con-
ducted by Dumoulin and colleagues,(21) they
show that nearly 50 % of women are unable to
perform a correct pelvic floor contraction after
verbal instruction and that nearly 25 % perform
a Valsalva maneuver despite instructions. Thus,
the effectiveness of the exercises depends on
two factors represented by the specificity of the
muscular component being trained and by the
intensity of the muscular contraction generated
by the treatment. 
It is considered that at least six to eight seconds
of minimum duration of each muscle contraction
during a training program is necessary in order
to recruit a greater number of fast twitch muscle
units and to determine a significant and persis-
tent increase in the intensity of muscle contrac-
tion. Comparisons with other striated muscle
strengthening programs suggest that the trai-
ning program should include a minimum of
three sets of eight to 12 contractions, three to four
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times per week for a period of 15 to 20 weeks.(33)

Therefore, an individualized initial evaluation
of the state of the pelvic floor musculature
should be performed, in order to adjust the in-
tensity of the program, to avoid undesirable ef-
fects due to muscle fatigue. The results are
evident in general and in highly motivated pa-
tients who have a good understanding of the te-
chnical aspects of the exercises, in a short period
of time (weeks of treatment). Maintaining these
good results requires constant repetition of the
perineal kinesic activity over a long period of
time. No negative effects are evident with the
use of perineal exercises.(33)

A Cochrane systematic review(21) explains the
biological justification of pelvic floor muscle trai-
ning for iue and ium by a dual mechanism, «an
intentional and effective muscular contraction of
the pelvic floor before and during straining closes
the urethra and increases its pressure, which pre-
vents urine leakage and, on the other hand, the
bladder neck is supported by strong and toned
pelvic floor muscles (resistant to stretching),
which limits its downward movement during
straining and thus prevents urine leakage, sug-
gesting that intensive strength training may de-
velop the structural support of the pelvis by
permanently raising the levator plate to a higher
position within it and by enhancing the hyper-
trophy and contraction of its connective tissues».
In this same review they explain the biological
justification of pelvic floor muscle training for iu.
This is based «on the fact that a contraction of the
detrusor muscle can be inhibited by a contrac-
tion of the pelvic floor muscle induced by elec-
trical stimulation». In addition, it is shown that
during urine storage there is increased pudendal
nerve outflow to the external urethral sphincter,
increased intraurethral pressure and a represen-
tation of what it calls a «protective reflex» for
continence.(21)

In another systematic review, Cochrane conclu-
des that there is high certainty evidence that
empp is more beneficial than control for all types
of urethral urethritis with respect to cure or im-
provement and quality of life outcomes. There is
moderate confidence that, if empp is more in-

tense, more frequent, with individual supervi-
sion, combined or not with behavioral interven-
tions, effectiveness improves.(34)

Another way of performing this perineal activity
is the use of vaginal cones, which consists of hol-
ding a cone-shaped weight in an intravaginal po-
sition (better ergonomics), with weights that vary
between 20 and 100 grams, which is kept in po-
sition by means of pelvic contractions for initial
periods of 15 to 20 minutes during two to three
times a day and which are gradually increased
with heavier weights, longer periods of contain-
ment and greater frequency. The sensation of the
cone «dropping» generates a sensory stimulus
that generates the biofeedback with the perineal
contraction necessary for the desired perineal
exercise that allows the cone to remain in place.(35)

Several studies have compared the efficacy of
pelvic floor strengthening programs using exclu-
sive kinesiotherapy techniques with those asso-
ciated with biofeedback techniques, electrosti-
mulation, or vaginal cones. The use of biofeed-
back techniques seems to determine an increase
in patient motivation and fidelity to treatment,
due to their direct impact on continence.(21)

The authors’ opinion regarding the use of physi-
cal agents is that patients benefit more if the
magnetic field and electrostimulation are asso-
ciated with low-frequency stimulating current. 

• Bladder retraining 
Another complementary measure that can be im-
plemented is bladder reeducation (BR), which is a
form of behavioral therapy in which a patient
who has an intact nervous system relearns to in-
hibit a sensation of voiding urgency or detrusor
contraction. These behavioral therapies are com-
plemented by other therapies that are not as wi-
despread in urology, such as biofeedback,
hypnotherapy, acupuncture, and drug therapy.(36)

It corresponds to a process of education of the
patient's voiding behavior in the sense of redu-
cing or eliminating episodes of UI. Bladder trai-
ning programs involve keeping a voiding diary,
with increasingly spaced intervals between mic-
turitions. At the same time, control maneuvers
for voiding urgency episodes are oriented.(36)

The physician's supervision is essential to main-
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tain the patient's motivation and consists of ad-
justing the frequency of urination. It is indicated
that the patient urinates every 30-40 minutes du-
ring the first five days and then increase these in-
termictional periods by 30-minute lapses until
reaching a habitual frequency of five to six mic-
turitions per day. In this way, an increase in the
capacity of cortical inhibition of detrusor activity
and the control of many voiding urges is achie-
ved, although longer term studies are still neces-
sary. There are also no reports of negative effects
for patients with this technique.(36)

In general, the proposed programs include an
initial voiding interval of one hour, which is in-
creased by 15 to 30 minutes per week, depen-
ding on the patient's tolerance and the number
of incontinence episodes, until an adequate in-
terval of about two to three hours is reached.
The physician should provide guidance on the
basic principles of urinary continence, which
implies that the patient’s cognitive status
should be considered in the selection in order
to improve the chances of success.(36)

In order for the management of iu to be effective,
it is essential that medical indications are follo-
wed. In this sense, technological advances in in-
formation and communication technology (ICT),
with the use of mobile applications, can be an
educational technology to favor access to infor-
mation and follow-up of patients with iu. Gui-
dance on pelvic floor muscle strengthening, rein-
forcement notifications, encouragement of ade-
quate fluid and food intake, and urination diaries
are some of the benefits of mobile apps.(37-39)

CONCLUSIONS
Pelvic floor dysfunctions, including urinary incon-
tinence, are highly prevalent, occur in both sexes,
with female predominance, and increase with
human aging. Conservative and rehabilitative
treatment is recognized as the first management
option in patients with urinary incontinence.
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RESUMEN
Blastocystis spp. es un microorganismo unicelular, anaerobio y muy
controversial actualmente. Un estudio observacional descriptivo
transversal fue realizado con el objetivo de caracterizar la infección
por Blastocystis spp. en niños de 1-12 años pertenecientes a un cír-
culo infantil y una escuela primaria del municipio Camagüey en el
periodo de enero - 2020 a diciembre - 2022. El universo de estudio
fueron 130 niños, diagnosticados con Blastocystis spp. en heces se-
riadas. Los datos demográficos y clínico-epidemiológicos lo apor-
taron los padres/tutores a partir del interrogatorio con relación a
cada paciente del estudio. Los resultados arrojaron predominio del
sexo masculino, en grupo etario de 5 a 8 años, de zona suburbana,
con buenas prácticas higiénico-sanitarias. Las atopias fueron las
principales manifestaciones clínicas referidas en el último mes. En-
dolimax nana prevaleció como protozoo más asociado a Blastocystis
spp., sin diferencias significativas en la razón de prevalencia entre
niños sintomáticos y asintomáticos y densidad parasitaria, pero fue
demostrada entre densidad parasitaria sólo de positivos al parasito
y los síntomas.

Palabras claves: Blastocystis, Chromista, parásito, densidad parasi-
taria, patógeno potencial, patogenicidad discutida.

ABSTRACT
Blastocystis spp. is a unicellular, anaerobic, and currently very con-
troversial microorganism. A cross-sectional descriptive observa-
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samples. The demographic and clinical-epidemio-
logical data were provided by the parents/
guardians from the interrogation in relation to each
patient in the study. The results showed a predom-
inance of the male sex, in the age group of 5 to 8
years, from a suburban area, with good hygienic-
sanitary practices. Atopies were the main clinical
manifestations reported in the last month. Endolimax
nana prevailed as the protozoan most associated
with Blastocystis spp., without significant differences
in the prevalence ratio between symptomatic and
asymptomatic children and parasite density, but it
was demonstrated between parasite density only of
positive parasites and symptoms.
.
Key words: Blastocystis spp., Chromista, parasite,
parasite density, potential pathogen, pathogenicity
discussed.

RESUMO
Blastocystis spp. é um microrganismo unicelular,
anaeróbio e atualmente muito controverso. Foi rea-
lizado um estudo observacional descritivo trans-
versal com o objetivo de caracterizar a infecção por
Blastocystis spp. em crianças de 1 a 12 anos perten-
centes a uma creche e a uma escola primária do
município de Camagüey no período de janeiro de
2020 a dezembro de 2022. O universo do estudo foi
de 130 crianças, diagnosticadas com Blastocystis
spp. em fezes seriadas. Os dados demográficos e
clínico-epidemiológicos foram fornecidos pelos
pais/responsáveis a partir do interrogatório em re-
lação a cada paciente do estudo. Os resultados
apontaram predomínio do sexo masculino, na faixa
etária de 5 a 8 anos, proveniente de zona subur-
bana, com boas práticas higiênico-sanitárias. As
atopias foram as principais manifestações clínicas
relatadas no último mês. Endolimax nana prevale-
ceu como o protozoário mais associado a Blastocys-
tis spp., sem diferenças significativas na razão de
prevalência entre crianças sintomáticas e assinto-
máticas e na densidade parasitária; mas foi de-

monstrado entre densidade parasitária apenas de
parasitas positivos e sintomas.
Palavras chaves: Blastocystis spp., Chromista, pa-
rasita, densidade do parasita, patógeno potencial,
patogenicidade discutida.

INTRODUCCIÓN
Los microorganismos están ampliamente represen-
tados en el tracto digestivo de los seres humanos,
siendo algunas especies beneficiosas, otras perju-
diciales, pero todas tienen en común su gran habi-
lidad para adaptarse a las condiciones ecológicas
del entorno en que viven.(1, 2)

Aun con avances médicos - farmacéuticos,
las infecciones parasitarias siguen siendo las más
frecuentes en el mundo, especialmente en los paí-
ses con escasez y falta de servicios de salud. Lo que
hace difícil su control en esas regiones, debido a la
infraestructura de alto costo y a la falta de proyec-
tos educativos ofrecidos a la población.(3,4,5)

Estas infecciones a nivel mundial afectan a
más de 270 millones de niños de edad preescolar y
más de 600 millones en edad escolar según la Orga-
nización Mundial de la Salud (OMS),(6) mayormente
en localidades pobres, de zonas tropicales, de África
subsahariana, América, China y Asia oriental.(7)

Encuestas de parasitismo intestinal realiza-
das en Cuba a toda la población para conocer su
prevalencia y aspectos clínico epidemiológicos vin-
culados a ellas, fueron: la primera en 1984, reveló
el 54.6 % de la población estaba infectada con un
parásito patógeno o comensal, y en el grupo de
edad de 5 y 14 años, la segunda en 2009, encontró
una disminución de las infecciones por parásitos
de importancia médica, mientras  los comensales
aumentaron su frecuencia.(8)

Blastocystis spp., un microorganismo que
puede estar presente en el intestino del humano y
otros animales, aún se discute su patogenicidad;
sin embargo, sí se reconoce entre los de mayor pre-
valencia con tasas superiores al 50 %, mayormente
notifi- cado en países en vías de desarrollo de zonas
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tional study was carried out with the objective of characterizing Blas-
tocystis spp. infection. in children aged 1-12 years belonging to a nurs-
ery school and a primary school in the municipality of Camagüey in
the period from January - 2020 to December - 2022. The study uni-
verse was 130 children, diagnosed with Blastocystis spp. in serial fecal



tropicales y subtropicales.(9,10) Descrito por primera
vez en 1849 por Swayne y Brillan quienes lo deno-
minaron cuerpos del cólera y células anulares. De-
nominado por Brumpt en 1912, Blastocystis hominis
por aislarlo en heces humanas. Se clasificó en 1967
como un protozoo.(11-14)

Anaerobio, con gran heterogeneidad geno-
típica y fenotípica,(15-17) su infección no exclusiva de
seres humanos, lo que indica su potencial zoonó-
tico.(14-15) En 2007 se decidió utilizar los términos Blas-
tocystis spp. o sólo Blastocystis, para nombrarlo,(16-17)

por consiguiente se ha propuesto que un individuo
sintomático con presencia de Blastocystis y ausen-
cia de otras posibles causas que justifiquen las ma-
nifestaciones clínicas sea considerado como un
enfermo por blastocistosis o enfermedad de Zierdt-
Garavelli.(17-18) Y es que, considerado un comensal
desde sus inicios, en las últimas décadas hay cada
vez más evidencias que sustentan que es pató-
geno,(18-21) asociándolo a trastornos gastrointestina-
les,(18,22,23) pero sin evidencias contundentes que lo
confirmen, por ello actualmente muchos autores lo
continúan considerando microorganismo con pato-
genicidad discutida.(15-16,19,20) Su comportamiento
como patógeno o comensal en diferentes pacientes,
es aún problema sin resolver, lo cual algunos auto-
res lo asocian a los subtipos de Blastocystis.(15-17,19)

Clasificado como integrante del reino Chro-
mista desde 1998, es el único de este reino que in-
fecta el aparato gastrointestinal del hombre. Varios
subtipos de Blastocystis se han identificados me-
diante técnicas de biología molecular, por análisis
de la subunidad SSU de rDNA, con al menos 19 sub-
tipos descritos.(14,17)

Su elevada prevalencia en asintomáticos
sugiere que no todos los hospederos humanos son
vulnerables a la infección, ni todos los genotipos
son patógenos. Podría considerarse un miembro
muy común de la microbiota intestinal en indivi-
duos sanos pues existen portadores sanos.(19-20,22,23)

Cuba y Camagüey como provincia, no están
exentas de esta problemática, siendo escasas las pu-
blicaciones nacionales e inexistentes en la provincia,
que aborden el comportamiento de esta infección en
la población infantil en la provincia. Por lo anterior
nos propusimos caracterizar el comportamiento de
la infección por Blastocystis spp. en niños de 1-12

años pertenecientes a una escuela primaria y a un
círculo infantil del municipio Camagüey.

DISEÑO METODOLÓGICO
Aspectos generales del estudio:
Se realizó un estudio observacional descriptivo
transversal en niños de 1-12 años procedentes de
un círculo infantil y una escuela primaria del mu-
nicipio Camagüey, en el periodo comprendido de
enero del 2020 a diciembre de 2022.

Definición del universo de estudio:
El universo de estudio estuvo constituido por 130
niños de entre 1-12 años pertenecientes al círculo
infantil «Alegría del hogar» de una zona urbana
del área de salud «Jose Marti» y a la escuela prima-
ria «30 de Noviembre» ubicada en zona suburbana
del área de salud «Este», del municipio Camagüey,
que fueron diagnosticados con Blastocystis spp. por
exámenes seriados de materias fecales, durante el
periodo de estudio.

Criterios de inclusión:
► Pacientes con la edad biológica comprendida en

el estudio.
► Pacientes, cuyos padres o tutores, accedieron a

permitir su inclusión en la investigación me-
diante la firma del consentimiento informado.

Criterios de exclusión
► Pacientes con datos insuficientes para completar

la investigación.
► Pacientes en los que no se pudieron realizar al-

gunas de las tomas de muestras requeridas en
la investigación.

► Pacientes que se encontraban bajo tratamiento
antiparasitario en el momento del estudio o en
los últimos tres meses.

Técnicas y procedimientos
Se explicó a los padres/tutores de los infantes  la
manera de la colecta de heces con entrega de un
instructivo, durante tres días alternos por defeca-
ción espontánea, evitando mezclarlas con orina y
la entrega de tres frascos limpios, secos, con  tapa
de rosca y solución de formalina al 5 % (como pre-
servante) a razón de tres partes de la solución por
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una parte de heces, orientando la correcta  identi-
ficación con los datos generales del niño(a) y la ho-
mogenización de heces con formalina al 5 %, las
que fueron trasladadas a temperatura ambiente y
en la mayor brevedad posible al Laboratorio de Re-
ferencia Provincial de Parasitología de Camagüey
para su análisis.

Estudio macroscópico:
Se observaron los aspectos macroscópicos de las
muestras buscando color, presencia de mucus, san-
gre, restos de alimentos y de elementos parasitarios
(parte de ellos o completos).

Para el estudio microscópico se realizaron las si-
guientes técnicas diagnósticas:
– Método de examen directo con Lugol parasito-

lógico.
Preparación de la técnica se colocó en el centro
de un portaobjetos una gota de Lugol parasito-
lógico concentrado. Se tomó aproximadamente
2 mg de heces y se diluyó en la gota del colorante
sobre el portaobjetos, partes de moco o moco
sanguinolentas fueron tomadas. Se observó al
microscopio con lente ocular 10X enfocándose
inicialmente para observar toda la lámina y diag-
nosticar larvas y huevos de helmintos. Los tro-
fozoítos y (oo)quistes de protozoos se destacaron
como elementos nacarados translúcidos (si eran
viables). Luego se enfocó con objetivo 40X para
su identificación definitiva.(24-26)

– Concentración de formol-éter/etil acetato de
Ritchie.(25-26) 

Se utilizó una suspensión de dos gramos de la
materia fecal en 10 ml de formalina al 3.7 %, la
cual se dejó en reposo durante cinco minutos,
luego se tamizó mediante una gasa sujeta a tubos
de ensayo, posteriormente se agregaron tres ml

de éter dietílico (Merck) y se centrifugó a 1500
rpm por dos minutos, paso que fue repetido
hasta que el sobrenadante fuera claro. Luego se
removieron las tres capas superficiales, se des-
cartó el sobrenadante y se analizó la totalidad
del sedimento, previa limpieza de la pared del
tubo de la centrífuga con hisopo estéril. Se pro-
cedió a homogenizar manualmente el sedi-
mento y se añadieron dos o tres gotas de Lugol
para finalmente realizar la observación micros-
cópica (con objetivos de 10X y 40X) de (oo)quis-
tes de protozoos, larvas y huevos de helmintos.

Aspectos éticos:
Se tuvieron en cuenta las consideraciones éticas co-
rrespondientes al estudio que se llevó a efecto. La
misma se sustentó en los principios de la ética mé-
dica del modelo social cubano.

Técnicas y procedimientos 
Los datos obtenidos de las encuestas fueron colec-
tados en la base de datos, que se procesaron   en
una computadora a través del procesador estadís-
tico Statistical Package for Social Sciences (SPSS) ver-
sión 26.0 para Windows XP. 

Se empleó la estadística descriptiva para la
confección de tablas de distribución de frecuencias
absoluta, relativa y medidas de dispersión. 

Para determinar la razón de prevalencia
(RP) entre los pacientes sintomáticos y asintomáti-
cos con relación a la densidad parasitaria (DP), re-
ferida a la cantidad de formas parasitarias visibles
por campo de microscopio con objetivo de 40X, se
utilizó el programa estadístico EPIDAT versión 4.2
utilizando el siguiente procedimiento (Tabla A):

Donde: A, B, C, D: niños sintomáticos con
Blastocystis spp. (según DP) y E, F, G, H: niños asin-
tomáticos con Blastocystis spp. (según DP). Permitió
estimar las veces que aumenta en los niños el riesgo
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Diagnóstico de Blastocystis spp.
Escasos Algunos Abundantes Muy abundantes Total

Sintomáticos
Sí A B C D

No E F G H
Total

Ejemplo: RPescasos= [A / (A + B + C + D)] / [E/ (E + F + G + H)]



de sufrir sintomatología según DP. A partir de la va-
loración de la DP o cantidad de formas parasitarias
visibles por campo de microscopio (c/m) con obje-
tivo de 10x y 40x, fue utilizada la propuesta de escala
semicuantitativa (formas de Blastocystis spp. por
campos microscópicos por un estimado), según Phi-
llips y Zierdt, utilizando el reporte microscópico con
objetivo de 40X: 2 - escasos: 0-1 formas por c/m (+),
- algunos: de 2 y 5 formas por c/m (++), - abundan-
tes: de 6 a 10 formas por c/m (+++), - muy abundan-
tes: más de 10 formas por c/m (++++), (numerosos
o campos cubiertos).

Para determinar la asociación entre varia-
bles cualitativas, se aplicó la prueba de indepen-
dencia X2 (Ji Cuadrado) o la prueba exacta de
Fisher cuando no se cumplieron las condiciones ne-
cesarias para la aplicación de la prueba X2. En
todas las pruebas de hipótesis se consideró estadís-
ticamente significativo el valor del estadígrafo aso-
ciado a la prueba menor al 5 % (p < 0.05) con una
confiabilidad del 95 %.

RESULTADOS
En la Tabla 1 muestra las características demográ-
ficas del universo, con promedio de edad de 6.63
años con una desviación estándar de 2973 años, y
predominio del grupo de 5 a 8 años (43.8 %). El
sexo masculino alcanzó mayor superioridad con 74
casos (56.9 %).

De nuestro universo de estudio, 83 de los
niños (63.8 %) procedían de área sub-urbana, y el
36.2 % de área urbana (Tabla 2).

El gráfico 1 muestra la información refe-
rente al cumplimiento o no de buenos hábitos hi-
giénico-alimentarios, y encontramos, que el 92.3 %
de los encuestados notificaba cumplir con el lavado
de manos después de la defecación, un 95.4 % la-
vaba   frutas y verduras antes del consumo; sin em-
bargo, solo el 16.2 % hervía el agua de beber. 

Según las manifestaciones clínicas detecta-
das, los trastornos atópicos fueron precisados en 45
niños (34.6 %), mientras que el dolor abdominal fue
el segundo síntoma más reportado en nuestro uni-
verso [41 niños (31.5 %)]. Fueron notificados 21

niños con diarreas en el momento de realizada la
encuesta; sin embargo, las muestras recibidas en el
laboratorio fueron en su mayoría moldeadas 116
(89.2 %) coincidiendo con otros autores(55,57-58) y una
menor cantidad pastosas 10.6 %, no encontrando
ninguna muestra fecal diarreica. (Tabla 3)

La asociación de Blastocystis spp. a proto-
zoos (comensales o patógenos) y helmintos intesti-
nales se demostró en la Tabla 4 donde predominó
su asociación con Endolimax nana en 35 (26.9 %), y
en menor porcentaje a Giardia lamblia, seguido de
Entamoeba coli. 

Al demostrar el efecto de la densidad para-
sitaria (DP) como factor de riesgo en la aparición de
síntomas en los niños estudiados o razón de preva-
lencia (RP) entre sintomáticos y asintomáticos no
encontramos diferencia significativa entre ambos
grupos (p > 0.05). 

Sin embargo, resultó contradictorio, que en
los niños con escasos Blastocystis spp., aumentó dos
veces el riesgo de sufrir sintomatología (RP=2.08),
riesgo mucho mayor al compararse con el resto de
las densidades parasitarias. (Tabla 5) 

En la Tabla 6 se aprecia la distribución de los
pacientes según DP, sólo en positivos a monoinfec-
ción por Blastocystis spp. y la presencia o no de sín-
tomas, hubo predominio de niños sintomáticos,
para un 73.3 % (22 casos). Según la DP, se pudo apre-
ciar que la mayoría de los pacientes presentó en el
informe de resultados del laboratorio algunos, (de
15 casos informados, 50.0 %), de ellos el 40.0 % (12
casos) refirieron síntomas.

DISCUSIÓN 
Los resultados obtenidos en los aspectos demográ-
ficos en nuestra investigación concuerdan Cabre-
jos,(27) Rodríguez et al,(28) Devera et al(29) Edquén y Bar-
dales,(30) y Benavides et al,(31) autores todos que enfa-
tizaron que la mayor prevalencia en niños de este
grupo de edades se debió a reclamos por su inde-
pendencia sin entrenamiento de buenas prácticas sa-
nitarias. 

De la Torre,(32) demostró prevalencia en el
grupo de (9 años). Mientras Rodríguez et al,(28) Lara
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Tabla A. Diagnóstico de Blastocystis spp. contra pacientes sintomáticos y asintomáticos para determinar la razón
de prevalencia (RP) entre pacientes sintomáticos y asintomáticos con relación a la densidad parasitaria (DP)



et al,(33) y Muñoz et al(34) encontraron mayor presencia
del parasito en el sexo femenino. Por su parte, Llem-
pén,(35) reveló que el sexo no era factor significativo,
pues ambos sexos están expuestos a iguales factores
epidemiológicos. Dato importante es todos ellos
concordaron en la alta prevalencia del parasito.

En relación con la procedencia de los en-
cuestados, Devera et al,(29) Edquén y Bardales(30) y
Lara et al,(33) observaron una prevalencia elevada
de Blastocystis spp. en comunidades rurales de Ve-
nezuela, Perú y México, respectivamente, como
consecuencia de la situación en las que viven los
habitantes de estas comunidades. Algunas de esas
condiciones se observaron en las circunscripciones
en las que residen parte de los niños incluidos en
la investigación. Mientras Arando y Valderrama,(36)

no encontraron asociación entre la infección para-
sitaria y la ubicación de la vivienda (p > 0.05).

También en el cumplimiento de las buenas
prácticas sanitarias hubo correspondencia con al-
gunos autores latinos como Laban y Chinchay,(37)

Chuquiruna R.(38) Moreno,(39) y Fuentes.(40) que en-
contraron en sus estudios, más del 80 % de niños
sin consumir agua hervida, con las malas prácticas
familiares sin percepción del riesgo. Neira demos-
tró que los niños sin parásitos (47.19 %) tenían ade-
cuadas prácticas saludables y el (42.70 %) de los
parasitados carecían de prácticas saludables.(41)

Arando et al, aludió en sus resultados que estos há-
bitos se asociaron a Blastocystis spp. (p < 0.01), mos-
trando una regresión logística simple y que estos
niños tuvieron 20.8 más riesgo de infectarse.(36)

De acuerdo con las once manifestaciones
clínicas precisadas en la encuesta el último mes del
estudio, sólo dos de ellas fueron notificadas en un
grupo importante de niños: los trastornos atópicos
y el dolor abdominal. Caballero et al, expresaron
que en los últimos años Blastocystis spp.  se rela-
ciona con padecimientos alérgicos, debido a su aso-
ciación con condiciones climáticas.(42)

Según Lara et al,(33) Benavides et al,(31) y del
Valle et al(43) el síntoma más frecuente encontrado
en los infectados por este Chromista, fue en el dolor
abdominal con 35.7 %, 64.4 % y 48 %, respectiva-
mente, correspondiendo con nuestro resultados
pero en menor cuantía. Mientras Romero et al(15) en-
contraron en sus estudios el 87.2 % de pacientes sin-

tomáticos, predominando el dolor abdominal y las
diarreas. Es preciso mencionar que aunque muchos
autores recomiendan el tratamiento médico con an-
tiparasitarios y antimicrobianos (tratamientos mul-
tidrogas), se han notificado fallas terapéuticas con
sus usos según Roberts et al.(44)

En cuanto a la asociación con otros parási-
tos, nuestros resultados fueron muy similares a los
encontrados por Devera et al,(29) aunque prevaleció
asociado a Entamoeba coli. Muñoz DJ et al,(34) Rodrí-
guez Moreno(28) y Silva de la Cruz(45) encontraron
mayor presencia del parásito (30.9 %) y dentro de
los helmintos con Enterobius vermicularis (1.5 %).(40)

Diversos autores,(33,34,38,40) mencionan que estas es-
pecies poseen significado epidemiológico, pues in-
dican contaminación fecal de agua, riesgo que, al
parecer parecen compartir con la infección por
Blastocystis spp.

La RP y su relación con niños sintomáticos
o asintomáticos a partir de la valoración de la DP o
cantidad de formas parasitarias visibles por campo
de microscopio (c/m) con objetivo de 10X y
40X(43,45,46,47) Del Valle Figueroa,(43) mostró que pa-
cientes con síntomas, presentaron >5 formas de
cuerpo central de Blastocystis spp. (rangos de 6-7 y
>10), con manifestaciones clínicas de infección.
Mientras, todos los asintomáticos presentaron bajo
contaje de parásitos (de 0-1 y 2-3 parásitos/campo).
Lo que parece indicar que no es necesario un ele-
vado número de parásitos en intestino para desen-
cadenar sintomatología en el paciente. El análisis
univariado mostró valor significativo (p < 0.05),
desde el punto de vista estadístico, lo que indica
que existe asociación entre ambas variables y es im-
portante evaluar los síntomas asociados que oca-
siona, identificar los subtipos responsables en el
hombre y sus   factores de riesgo para enfermar,(3)

existiendo la posibilidad que sea un patógeno
oportunista.(13,15,16,19)

Por sus frecuencias elevadas de diagnós-
tico, se hace necesario definir la clasificación de
Blastoystis spp., como comensal o patógeno, pues
sólo algunos de los infectados manifestaron sínto-
mas. Rodríguez Moreno L,(33) evidenció síntomas
con 7.15 veces más probabilidad al asociarse con
patógenos intestinales y abundantes.

Se debe reconocer que hoy, además de la
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densidad parasitaria, otros autores señalan a solo
algunos subtipos de Blastocystis spp. como posibles
causantes de enfermedad. El ST4 posiblemente esté
relacionado con la patogenicidad en humanos. Sin
embargo, su potencial patógeno para los humanos
se ha debate aún. Algunas hipótesis plantean la re-
lación simbiótica con el hospedero y la microbiota
o la disbiosis intestinal asociada con síntomas intes-
tinales y manifestaciones extraintestinales en pobla-
ciones pediátricas. Afirma que cuando se diagnos-
tica en pacientes sin otros patógenos gastrointesti-
nales debe considerarse como patógeno responsa-
ble.(43,48) La colonización y multiplicación del intes-
tino por el parasito aumenta la DP conlleva a la en-
fermedad: la blastocistosis o enfermedad de Zierdt-
Garavelli.(49)

Otros investigadores, entre ellos, karama-
ti(49), Lepe y Rubio,(50) y Robles,(51) también han rela-
cionado la concentración de Blastocystis spp. en

muestras fecales con la presencia de síntomas gas-
trointestinales. 

CONCLUSIONES
Predominaron los pacientes del grupo etario de 5 a
8 años, del sexo masculino, procedente de zonas
suburbana, con buenas prácticas de hábitos higié-
nico-alimentarias, solo un bajo porciento tomaba el
agua hervida. Las principales manifestaciones clíni-
cas referidas en el último mes fueron los trastornos
atópicos y el dolor abdominal. Se evidenció mayor
asociación con Endolimax nana, y en menor porcen-
taje con Giardia lamblia y Entamoeba coli con Blastocys-
tis spp. No existieron diferencias significativas en la
RP entre los niños sintomáticos y asintomáticos con
relación a la DP, pero sí entre la DP sólo en positivos
a Blastocystis spp. y la presencia de síntomas.
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Sexo

Grupo de edad Femenino Masculino Total

No. % No. % No. %

1 - 4 años 16 12.3 16 12.3 32 24.6

5 - 8 años 24 18.5 33 25.4 57 43.8

9 – 12 años 16 12.3 25 19.2 41 31.5

Total 56 43.1 74 56.9 130 100.0

Nota aclaratoria: * La frecuencia relativa (%) se estimó con base al total de casos (n=130)

Fuente: Encuesta 

X = 6.63 DE 2.973¯

Tabla 1. Distribución de individuos según edad y sexo 
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Área de procedencia No. %

Suburbana 83 63.8

Urbana 47 36.2

Total 130 100.0

Tabla 2. Distribución de individuos según área de procedencia

Manifestaciones clínicas No Si

Náuseas 7 5.2

Vómitos 9 6.9

Diarreas 21 16.2

Bruxismo 2 1.5

Dolor abdominal 41 31.5

Flatulencia 0 0.0

Meteorismo 2 1.5

Inapetencia 13 10.0

Urticaria 3 2.3

Trastornos atópicos 45 34.6

Otros 8 6.2

Fuente: Encuesta

Gráfico 1. Distribución de individuos según hábitos higiénico-alimentarios

Fuente: Encuesta

Tabla 3. Principales manifestaciones clínicas notificadas en el último mes

Fuente: Encuesta
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Parásitos intestinales asociados No %

Entamoeba histolytica/E. dispar 8 6.2

Entamoeba coli 16 12.3

Chilomastix mesnili 2 1.5

Iodamoeba bütschlii 2 1.5

Giardia lamblia 18 13.8

Endolimax nana 35 26.9

Enterobius vermicularis 4 3.1

Sintomatología Densidad parasitaria por Blastocystis spp.

Escasos Algunos Abundantes Muy abundantes Total

Sintomáticos
Si 14 23 7 8 52

No 10 42 10 16 78

Total 24 65 17 24 130

RP 2.08 0.81 1 0.71

Síntomas

Densidad parasitaria Asintomáticos Sintomáticos Total

No % No % No %

Escasos 5 16.7 2 6.7 7 23.3

Algunos 3 10.0 12 40.0 15 50.0

Abundantes 0 0.0 2 6.7 2 6.7

Muy abundantes 0 0.0 6 20.0 6 20.0

Total 8 26.7 22 73.3 30 100.0

Tabla 4. Protozoos (comensales y patógenos) y helmintos intestinales asociados con Blastocystis spp.

Tabla 5. Razón de prevalencia entre los sintomáticos y asintomáticos con relación a la densidad parasitaria
por Blastocystis spp.

Tabla 6. Pacientes según densidad parasitaria sólo en positivos a Blastocystis spp. y la presencia de síntomas  

p=0.010
Fuente: Libro del registro del Laboratorio.

p=0.222
Fuente: Libro del registro del Laboratorio.

Fuente: Libro del registro del Laboratorio.
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ABSTRACT
Blastocystis spp. is a unicellular, anaerobic, and currently very con-
troversial microorganism. A cross-sectional descriptive observational
study was carried out with the objective of characterizing Blastocystis
spp. infection. in children aged 1-12 years belonging to a nursery
school and a primary school in the municipality of Camagüey in the
period from January - 2020 to December - 2022. The study universe
was 130 children, diagnosed with Blastocystis spp. in serial fecal sam-
ples. The demographic and clinical-epidemiological data were pro-
vided by the parents/guardians from the interrogation in relation to
each patient in the study. The results showed a predominance of the
male sex, in the age group of 5 to 8 years, from a suburban area, with
good hygienic-sanitary practices. Atopies were the main clinical man-
ifestations reported in the last month. Endolimax nana prevailed as the
protozoan most associated with Blastocystis spp., without significant
differences in the prevalence ratio between symptomatic and asymp-
tomatic children and parasite density, but it was demonstrated be-
tween parasite density only of positive parasites and symptoms.

Key words: Blastocystis spp., Chromista, parasite, parasite density,
potential pathogen, pathogenicity discussed.

RESUMEN
Blastocystis spp. es un microorganismo unicelular, anaerobio y muy
controversial actualmente. Un estudio observacional descriptivo
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transversal fue realizado con el objetivo de caracterizar la infección por
Blastocystis spp. en niños de 1-12 años pertenecientes a un círculo infantil
y una escuela primaria del municipio Camagüey en el periodo de enero
- 2020 a diciembre - 2022. El universo de estudio fueron 130 niños, diag-
nosticados con Blastocystis spp. en heces seriadas. Los datos demográfi-
cos y clínico-epidemiológicos lo aportaron los padres/tutores a partir
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del interrogatorio con relación a cada paciente del
estudio. Los resultados arrojaron predominio del
sexo masculino, en grupo etario de 5 a 8 años, de
zona suburbana, con buenas prácticas higiénico-sa-
nitarias. Las atopias fueron las principales manifes-
taciones clínicas referidas en el último mes. Endo-
limax nana prevaleció como protozoo más asociado
a Blastocystis spp., sin diferencias significativas en la
razón de prevalencia entre niños sintomáticos y
asintomáticos y densidad parasitaria, pero fue de-
mostrada entre densidad parasitaria sólo de positi-
vos al parasito y los síntomas.

Palabras claves: Blastocystis, Chromista, parásito,
densidad parasitaria, patógeno potencial, patogeni-
cidad discutida.

RESUMO
Blastocystis spp. é um microrganismo unicelular,
anaeróbio e atualmente muito controverso. Foi rea-
lizado um estudo observacional descritivo transver-
sal com o objetivo de caracterizar a infecção por
Blastocystis spp. em crianças de 1 a 12 anos perten-
centes a uma creche e a uma escola primária do mu-
nicípio de Camagüey no período de janeiro de 2020
a dezembro de 2022. O universo do estudo foi de 130
crianças, diagnosticadas com Blastocystis spp. em
fezes seriadas. Os dados demográficos e clínico-epi-
demiológicos foram fornecidos pelos pais/respon-
sáveis a partir do interrogatório em relação a cada
paciente do estudo. Os resultados apontaram pre-
domínio do sexo masculino, na faixa etária de 5 a 8
anos, proveniente de zona suburbana, com boas prá-
ticas higiênico-sanitárias. As atopias foram as prin-
cipais manifestações clínicas relatadas no último
mês. Endolimax nana prevaleceu como o protozoário
mais associado a Blastocystis spp., sem diferenças
significativas na razão de prevalência entre crianças
sintomáticas e assintomáticas e na densidade para-
sitária; mas foi demonstrado entre densidade para-
sitária apenas de parasitas positivos e sintomas.

Palavras chaves: Blastocystis spp., Chromista, pa-
rasita, densidade do parasita, patógeno potencial,
patogenicidade discutida.

INTRODUCTION
Microorganisms are widely represented in the di-
gestive tract of human beings, some species being
beneficial, others harmful, but all have in common
their great ability to adapt to the ecological condi-
tions of the environment in which they live.(1, 2)

Even with medical-pharmaceutical advan-
ces, parasitic infections continue to be the most fre-
quent in the world, especially in countries with
scarcity and lack of health services. This makes it
difficult to control them in these regions, due to the
high-cost infrastructure and the lack of educational
projects offered to the population.(3,4,5)

Globally, these infections affect more than
270 million preschool children and more than 600
million school-aged children according to the World
Health Organization (WHO),(6) mostly in poor, tropi-
cal, sub-Saharan African, American, Chinese and
East Asian localities.7

Surveys on intestinal parasitism carried out
in Cuba on the entire population to know their
prevalence and clinical epidemiological aspects re-
lated to them were: the first one in 1984 revealed
that 54.6 % of the population was infected with a
pathogenic or commensal parasite, and in the 5 to
14 years age group; the second one in 2009 found a
decrease in infections by parasites of medical im-
portance, while commensal parasites increased
their frequency.(8)

Blastocystis spp. a microorganism that can
be present in the intestine of humans and other an-
imals, its pathogenicity is still debated; however, it
is recognized as one of the most prevalent with
rates above 50 %, mostly reported in developing
countries in tropical and subtropical areas.(9,10) First
described in 1849 by Swayne and Brillan who
called it cholera bodies and ring cells. Named by



Brumpt in 1912, Blastocystis hominis after isolating
it from human feces. It was classified in 1967 as a
protozoan.(11-14)

Anaerobic, with great genotypic and phe-
notypic heterogeneity,(15-17) its infection is not exclu-
sive to humans, which indicates its zoonotic po-
tential.(14-15) In 2007 it was decided to use the terms
Blastocystis spp. or just Blastocystis, to name it,(16-17)

therefore it has been proposed that a symptomatic
individual with the presence of Blastocystis and ab-
sence of other possible causes that justify the clini-
cal manifestations be considered as a patient with
blastocystosis or Zierdt-Garavelli disease.(17-18) It
has been considered a commensal since its begin-
nings, but in recent decades there has been increas-
ing evidence that it is pathogenic,(18-21) associating
it with gastrointestinal disorders,(18,22,23) but without
convincing evidence to confirm it, which is why
currently many authors continue to consider it a
microorganism of disputed pathogenicity.(15-16,19,20)

Its behavior as pathogen or commensal in different
patients is still an unresolved problem, which some
authors associate with the subtypes of Blastocys-
tis.(15-17,19)

Classified as a member of the Chromista
kingdom since 1998, it is the only one of this king-
dom that infects the human gastrointestinal tract.
Several subtypes of Blastocystis have been identi-
fied by molecular biology techniques, by analysis
of the SSU subunit of rDNA, with at least 19 subtypes
described.(14,17)

Its high prevalence in asymptomatics sug-
gests that not all human hosts are vulnerable to in-
fection, nor are all genotypes pathogenic. It could
be considered a very common member of the in-
testinal microbiota in healthy individuals as there
are healthy carriers.(19-20,22,23)

Cuba and Camagüey as a province, are not
exempt from this problem, being scarce the na-
tional publications and nonexistent in the province,
which deal with the behavior of this infection in the
infantile population in the province. Therefore, we
proposed to characterize the behavior of Blastocys-
tis spp. infection in children aged 1-12 years old be-
longing to an elementary school and a children's
circle in the municipality of Camagüey.

METHODOLOGICAL DESIGN
General aspects of the study:A cross-sectional de-
scriptive observational study was carried out in
children aged 1-12 years coming from a children's
circle and an elementary school of Camagüey mu-
nicipality, in the period from January 2020 to De-
cember 2022.

Definition of the study universe:
The study universe consisted of 130 children aged
1-12 years belonging to the «Alegría del hogar»
children's circle in an urban area of the «Jose Marti»
health area and the «30 de Noviembre» elementary
school located in a suburban area of the «Este»
health area, Camagüey municipality, who were di-
agnosed with Blastocystis spp. by serial stool exam-
inations, during the study period.

Inclusion criteria:
► Patients with the biological age comprised in the

study.
► Patients, whose parents or guardians, agreed to

allow their inclusion in the research by signing
the informed consent.

Exclusion criteria.
► Patients with insufficient data to complete the

investigation.
► Patients in whom some of the sampling re-

quired in the investigation could not be per-
formed.

► Patients who were under antiparasitic treat-
ment at the time of the study or in the last three
months.

Techniques and procedures.
The parents/guardians of the infants were ex-
plained how to collect feces with the delivery of an
instructive, during three alternate days by sponta-
neous defecation, avoiding mixing them with urine
and the delivery of three clean, dry, screw-capped
bottles with 5 % formalin solution (as a preservative)
at the rate of three parts of the solution for one part
of feces, orienting the correct identification with the
general data of the child and the homogenization of
feces with 5 % formalin, which were transferred at
room temperature and as soon as possible to the
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Provincial Reference Laboratory of Parasitology of
Camagüey for their analysis.

Macroscopic study:
The macroscopic aspects of the samples were ob-
served looking for color, presence of mucus, blood,
food remains and parasitic elements (part of them
or complete).

For the microscopic study the following diagnos-
tic techniques were performed:
– Direct examination method with parasitological

Lugol.
To prepare the technique, a drop of concentrated
parasitological Lugol was placed in the center of
a slide. Approximately 2 mg of feces were taken
and diluted in the drop of dye on the slide, parts
of mucus or bloody mucus were taken. It was ob-
served under the microscope with 10X ocular
lens focusing initially to observe the whole slide
and diagnose helminth larvae and eggs. Tropho-
zoites and (oo)cysts of protozoa were highlighted
as translucent pearly elements (if viable). They
were then focused with a 40X objective for defin-
itive identification.(24-26)

– Formalin-ether/Ritchie's ethyl acetate concentra-
tion.(25-26) 

A suspension of two grams of the fecal matter in
10 ml of 3.7 % formalin was used, which was left
to stand for five minutes, then sieved through a
gauze attached to test tubes, subsequently three
ml of diethyl ether (Merck) were added and cen-
trifuged at 1500 rpm for two minutes, a step that
was repeated until the supernatant was clear.

Then the three superficial layers were removed,
the supernatant was discarded and the whole
sediment was analyzed, after cleaning the wall
of the centrifuge tube with a sterile swab. The
sediment was manually homogenized and two
or three drops of Lugol were added to finally
perform microscopic observation (with 10X and
40X objectives) of (oo)protozoan cysts, larvae
and helminth eggs.

Ethical aspects:
The ethical considerations corresponding to the
study that was carried out were taken into account.
It was based on the principles of medical ethics of
the Cuban social model.

Techniques and procedures
The data obtained from the surveys were collected
in the database, which was processed on a com-
puter using the Statistical Package for Social Sci-
ences (SPSS) version 26.0 for Windows XP. 

Descriptive statistics were used to prepare
distribution tables of absolute and relative frequen-
cies and measures of dispersion. 

To determine the prevalence ratio (RP) be-
tween symptomatic and asymptomatic patients in
relation to parasite density (DP), referring to the
number of parasite forms visible per microscope
field with a 40X objective, the EPIDAT version 4.2
statistical program was used using the following
procedure (Table A):

Where: A, B, C, D: symptomatic children
with Blastocystis spp (according to dp) and E, F, G,
H: asymptomatic children with Blastocystis spp (ac-

Blastocystis spp. infection in children from 1 to 12 years of the Camagüey municipality

UO MA  | year 3  | v. 3  | no. 1  | http://uomedicalaffairs.olmeca.edu.mx  | 73

Diagnosis of Blastocystis spp.
Scarce Some Abundant Very abundant Total

Symptomatic
Yes A B C D
No E F G H

Total

Example: RPescasos= [A / (A + B + C + D)] / [E/ (E + F + G + H)]

Table A. Diagnosis of Blastocystis spp. against symptomatic and asymptomatic patients to determine the preva-
lence ratio (RP) between symptomatic and asymptomatic patients in relation to parasite density (DP).  



cording to dp). It allowed us to estimate the number
of times that the risk of suffering symptomatology
increases in children according to dp. Based on the
evaluation of the dp or number of visible parasite
forms per microscopic field (c/m) with 10x and 40x
objectives, the proposed semiquantitative scale was
used (forms of Blastocystis spp.  per microscopic field
by one estimate), according to Phillips and Zierdt,
using the microscopic report with 40X objective: 2 -
scarce: 0-1 forms per c/m (+), - some: 2 to 5 forms
per c/m (++), - abundant: 6 to 10 forms per c/m
(+++), - very abundant: more than 10 forms per c/m
(++++), (number or fields covered).

To determine the association between qual-
itative variables, the X2 test of independence (Chi-
square) or Fisher's exact test was applied when the
necessary conditions for the application of the X2
test were not met. In all hypothesis tests, the value
of the statistic associated with the test less than 5 %
(p < 0.05) was considered statistically significant
with a reliability of 95 %.

RESULTS
Table 1 shows the demographic characteristics of
the universe, with an average age of 6.63 years
with a standard deviation of 2973 years, and a pre-
dominance of the 5 to 8 years age group (43.8 %).
The male sex reached greater superiority with 74
cases (56.9 %).

Of our study universe, 83 of the children
(63.8 %) came from suburban areas, and 36.2 % from
urban areas (Table 2).

Graph 1 shows the information regarding
compliance or non-compliance with good hygienic-
food habits, and we found that 92.3 % of the respon-
dents reported compliance with hand washing after
defecation, 95.4 % washed fruits and vegetables be-
fore consumption; however, only 16.2 % boiled their
drinking water. 

According to the clinical manifestations de-
tected, atopic disorders were reported in 45 children
(34.6 %), while abdominal pain was the second most
reported symptom in our universe [41 children (31.5
%)]. Twenty-one children were reported with diar-
rhea at the time of the survey; however, the samples
received in the laboratory were mostly molded 116
(89.2 %) coinciding with other authors(55,57-58) and a

smaller amount pasty 10.6 %, not finding any diar-
rheal fecal sample (Table 3). 

The association of Blastocystis spp. with
protozoa (commensals or pathogens) and intes-
tinal helminths was shown in Table 4, where its
association with Endolimax nana predominated in
35 (26.9 %), and in a lower percentage with Giardia
lamblia, followed by Entamoeba coli. 

When demonstrating the effect of parasite
density (DP) as a risk factor in the appearance of
symptoms in the children studied or prevalence
ratio (RP) between symptomatic and asymptomatic,
we did not find a significant difference between
both groups (p > 0.05). 

However, it was contradictory that in chil-
dren with scarce Blastocystis spp. the risk of suffering
symptoms increased twice (RP=2.08), a much higher
risk when compared to the rest of the parasite den-
sities (Table 5). 

Table 6 shows the distribution of patients
according to dp, only in positives to monoinfection
by Blastocystis spp. and the presence or not of symp-
toms, there was a predominance of symptomatic
children, for 73.3 % (22 cases). According to the dp,
it could be seen that most of the patients presented
some symptoms in the laboratory results report (out
of 15 cases reported, 50.0 %), of which 40.0 % (12
cases) reported symptoms.

DISCUSSION 
The results obtained in the demographic aspects of
our research are in agreement with Cabrejos,(27) Ro-
dríguez et al,(28) Devera et al,(29) Edquén and Bar-
dales,(30) and Bnavides et al,(31) all authors who
emphasized that the greater prevalence in children
in this age group was due to claims of independence
without training in good health practices. 

De la Torre,32 showed prevalence in the 9-
year-old group. Rodríguez et al,(28) Lara et al,(33) and
Muñoz et al(34) found a greater presence of the par-
asite in the female sex. Llempén,(35) revealed that
sex was not a significant factor, since both sexes are
exposed to the same epidemiological factors. An
important fact is that all of them agreed on the high
prevalence of the parasite.

In relation to the origin of the respondents,
Devera et al,(29) Edquén and Bardales(30) and Lara et
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al,(33) observed a high prevalence of Blastocystis spp.
in rural communities in Venezuela, Peru and Mex-
ico, respectively, as a consequence of the conditions
in which the inhabitants of these communities live.
Some of these conditions were observed in the dis-
tricts where some of the children included in the re-
search reside. While Arando and Valderrama,(36)

found no association between parasitic infection and
housing location (p > 0.05).

Also in the compliance with good sanitary
practices there was correspondence with some Latin
authors such as Laban and Chinchay,(37) Chuquiruna
R38 Moreno,(39) and Fuentes.(40) who found in their
studies, more than 80 % of children without con-
suming boiled water, with poor family practices
without risk perception. Neira showed that children
without parasites (47.19 %) had adequate healthy
practices and 42.70 % of those with parasites lacked
healthy practices.(41) Arando et al. alluded in their re-
sults that these habits were associated with Blasto-
cystis spp. (p < 0.01), showing a simple logistic
regression and that these children had a 20.8 higher
risk of becoming infected.(36)

According to the eleven clinical manifesta-
tions specified in the survey in the last month of the
study, only two of them were reported in a signifi-
cant group of children: atopic disorders and abdom-
inal pain. Caballero et al. stated that in recent years
Blastocystis spp. has been associated with allergic
conditions, due to its association with climatic con-
ditions.(42)

According to Lara et al,(33) Benavides et al,(31)

and del Valle et al(43) the most frequent symptom
found in those infected by this Chromista was ab-
dominal pain with 35.7 %, 64.4 % and 48 %, respec-
tively, corresponding with our results but to a lesser
extent. While Romero et al(15) found 87.2 % of symp-
tomatic patients in their studies, predominantly ab-
dominal pain and diarrhea. It should be mentioned
that although many authors recommend medical
treatment with antiparasitics and antimicrobials
(multidrug treatments), therapeutic failures have
been reported with their use, according to Roberts et
al.(44)

Regarding the association with other para-
sites, our results were very similar to those found
by Devera et al,(29) although it prevailed associated

with Entamoeba coli. Muñoz DJ et al,(34) Rodríguez
Moreno(28) and Silva de la Cruz(45) found an in-
creased presence of the parasite (30.9 %) and within
the helminths with Enterobius vermicularis (1.5 %).(40)

Several authors,(33,34,38,40) mention that these species
have epidemiological significance, since they indi-
cate fecal contamination of water, a risk that they
seem to share with infection by Blastocystis spp.

The RP and its relationship with sympto-
matic or asymptomatic children based on the eval-
uation of the dp or number of parasite forms visi-
ble per microscope field (c/m) with 10X and 40X
objective(43,45,46,47) Del Valle Figueroa,(43) showed that
patients with symptoms presented >5 central body
forms of Blastocystis spp. (ranges of 6-7 and >10),
with clinical manifestations of infection. Mean-
while, all asymptomatic patients had low parasite
counts (0-1 and 2-3 parasites/field). This seems to
indicate that a high number of parasites in the in-
testine is not necessary to trigger symptomatology
in the patient. The univariate analysis showed a
statistically significant value (p < 0.05), which in-
dicates that there is an association between both
variables and it is important to evaluate the asso-
ciated symptoms it causes, to identify the subtypes
responsible in humans and their risk factors for dis-
ease,(3) with the possibility that it is an opportunis-
tic pathogen.(13,15,16,19)

Due to its high frequency of diagnosis, it is
necessary to define the classification of Blastoystis
spp. as commensal or pathogenic, since only some
of those infected showed symptoms. Rodriguez
Moreno L.(33) evidenced symptoms with 7.15 times
more probability when associated with intestinal
and abundant pathogens.

It should be recognized that today, in addi-
tion to the parasitic density, other authors point to
only some subtypes of Blastocystis spp. as possible
causes of disease. ST4 is possibly related to patho-
genicity in humans. However, its pathogenic po-
tential for humans has yet to be debated. Some
hypotheses posit a symbiotic relationship with the
host and microbiota or intestinal dysbiosis associa-
ted with intestinal symptoms and extraintestinal
manifestations in pediatric populations. He states
that when diagnosed in patients with no other gas-
trointestinal pathogens it should be considered the
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responsible pathogen.(43,48) Colonization and multi-
plication of the intestine by the parasite increases
the dp leading to disease: blastocystosis or Zierdt-
Garavelli disease.(49)

Other researchers, including karamati,(49)

Lepe and Rubio,(50) and Robles,(51) have also related
the concentration of Blastocystis spp. in fecal sam-
ples to the presence of gastrointestinal symptoms. 

CONCLUSIONS
Patients were predominantly of the 5 to 8 years
age group, male, from suburban areas, with good

hygienic-food habits, only a low percentage drank
boiled water. The main clinical manifestations re-
ported in the last month were atopic disorders and
abdominal pain. There was a greater association
with Endolimax nana, and in a lower percentage
with Giardia lamblia and Entamoeba coli with Blas-
tocystis spp. There were no significant differences
in the PR between symptomatic and asymptomatic
children in relation to the PD, but there were signi-
ficant differences between PD only in positives to
Blastocystis spp. and the presence of symptoms.
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Sex

Age group Female Male Total

No. % No. % No. %

1 - 4 year 16 12.3 16 12.3 32 24.6

5 - 8 year 24 18.5 33 25.4 57 43.8

9 – 12 year 16 12.3 25 19.2 41 31.5

Total 56 43.1 74 56.8 130 100.0

Explanatory note: * The relative frequency (%) was estimated based on the total number of cases (n=130)

Source: Survey

X = 6.63 DE 2.973¯

Table 1. Distribution of individuals according to age and sex
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Area of   origin No. %

Suburban 83 63.8

Urban 47 36.2

Total 130 100.0

Table 2. Distribution of individuals according to area of   origin

Clinical manifestations No Yes

Nausea 7 5.2

Vomiting 9 6.9

Diarrhea 21 16.2

Bruxism 2 1.5

Abdominal pain 41 31.5

Flatulence 0 0.0

Meteorism 2 1.5

Loss of appetite 13 10.0

Urticaria 3 2.3

Atopic disorders 45 34.6

Others 8 6.2

Source: Survey

Graph 1. Distribution of individuals according to hygienic-eating habits

Source: Survey

Table 3. Main clinical manifestations reported in the last month.

Source: Survey
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Associated intestinal parasites No %

Entamoeba histolytica/E. dispar 8 6.2

Entamoeba coli 16 12.3

Chilomastix mesnili 2 1.5

Iodamoeba bütschlii 2 1.5

Giardia lamblia 18 13.8

Endolimax nana 35 26.9

Enterobius vermicularis 4 3.1

Symptoms Parasite density due to Blastocystis spp.

Scarce Some Abundant Very abundant Total

Symptomatic
Yes 14 23 7 8 52

No 10 42 10 16 78

Total 24 65 17 24 130

RP 2.08 0.81 1 0.71

Symptoms

Parasite density Asymptomatic Symptomatic Total

No % No % No %

Scarce 5 16.7 2 6.7 7 23.3

Some 3 10.0 12 40.0 15 50.0

Abundant 0 0.0 2 6.7 2 6.7

Very abundant 0 0.0 6 20.0 6 20

Total 8 26.7 22 73.3 30 100.0

Table 4. Protozoa (commensals and pathogens) and intestinal helminths associated with Blastocystis spp.

Table 5. Prevalence ratio between symptomatic and asymptomatic individuals in relation to parasite den-
sity due to Blastocystis spp.

Table 6. Patients according to parasite density only in those positive for Blastocystis spp. and the presence of
symptoms

p=0.010
Source: Laboratory record book.

p=0.222
Source: Laboratory record book.

Source: Laboratory record book.
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RESUMEN
La Coqueluche (Tos ferina) causada por Bordetella pertussis es una
enfermedad de las vías respiratorias altamente contagiosa que con-
tinúa siendo un problema de salud pública global.  La Organización
Mundial de la Salud notificó 151 074 casos de tosferina en el mundo
y estimó que se produjeron 89 000 muertes en el 2018. En los últimos
años se han observado epidemias de Tos ferina en  países  que  han
mantenido  altas coberturas vacunales. De acuerdo a la notificación
oficial del Ministerio de Salud y Deportes, el total de casos acumu-
lados de Coqueluche en Bolivia alcanzan a 892 y se tuvo que lamen-
tar 8 fallecidos hasta agosto de 2023. La Coqueluche es una enfer-
medad de notificación inmediata obligatoria. Es importante reflexio-
nar que las enfermedades infectocontagiosas no tienen fronteras, una
pregunta relevante sería si Bolivia está preparada o está fracasando
en el control de este brote de enfermedad reemergente, después de
la COVID-19. No debemos bajar la guardia ni desestimar una pronta
acción, son necesarias nuevas estrategias preventivas.

Palabras clave: Coqueluche, Tos ferina; Bordetella pertussis; medidas
preventivas. 

ABSTRACT
Whooping cough caused by Bordetella pertussis is a highly conta-
gious respiratory tract infection. It continues to be a global public
health problem. The World Health Organization reported 151 074
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cases of whooping cough worldwide and esti-
mated that there were 89 000 deaths in 2018. In re-
cent years, whooping cough epidemics have been
observed in countries that have maintained high
vaccination coverage. According to the official re-
port of the Ministry of Health and Sports, the total
accumulated cases of Coqueluche in Bolivia reach
892, and 8 deaths up to 10 had to be lamented. Au-
gust 2023. Coqueluche is a mandatory immediate
notification disease. It is important to reflect that
infectious diseases have no borders, a relevant
question would be whether Bolivia is prepared or
failing to control this re-emerging disease out-
break, after COVID-19. We must not lower our
guard or dismiss prompt action, new preventive
strategies are necessary.

Keywords: Pertussis, whooping cough; Bordetella
pertussis infections; precautionary measures.

RESUMO
A tosse convulsa causada por Bordetella pertussis é
uma doenca do trato respiratório altamente conta-
giosa. continua a ser um problema de saúde pú-
blica global. A Organização Mundial da Saúde
relatou 151 074 casos de tosse convulsa em todo o
mundo e estimou que 89 000 mortes ocorreram em
2018. Nos últimos anos, foram observadas epide-
mias de tosse convulsa em países que mantiveram
elevada cobertura vacinal. Segundo o relatório ofi-
cial do Ministério da Saúde e Esportes, o total de
casos acumulados de Coqueluche na Bolívia chega
a 892 e foram notificados 8 óbitos até agosto de
2023. Coqueluche é uma doença com notificação
imediata obrigatória. É importante refletir que as
doenças infecciosas não têm fronteiras; uma ques-
tão relevante seria se a Bolívia está preparada ou
não consegue controlar este surto de doença ree-
mergente, após a COVID-19. Não devemos baixar
a guarda nem descartar acções imediatas; são ne-
cessárias novas estratégias preventivas.

Palavras-chave: Coqueluche; Infecções por Borde-
tella pertussis; medidas preventivas.

INTRODUCCIÓN
La Coqueluche (Tos ferina) causada por Bordetella

pertussis es una enfermedad de las vías respirato-
rias altamente contagiosa. En los niños y en parti-
cular en los lactantes, la morbilidad suele ser
importante y la enfermedad puede ser mortal. Los
adolescentes y adultos infectados sirven como re-
servorio para la infección de lactantes y niños, los
síntomas y signos en esta población suelen ser ines-
pecíficos, por ejemplo, los adultos mayores de 65
años tienen más probabilidades de ser hospitaliza-
dos incluso llegar a la muerte ocasionada por esta
enfermedad.(1) La tos ferina continúa siendo un pro-
blema de salud pública global. La Organización
Mundial de la Salud notificó 151 074 casos de tos-
ferina en el mundo y estimó que se produjeron 89
000 muertes en el 2018.(2) Además, ocupa el quinto
lugar como causa de muerte en los niños menores
de cinco años por enfermedades inmunopreveni-
bles, después de las infecciones neumocócicas, el
sarampión, la gastroenteritis por rotavirus y las in-
fecciones por Haemophilus influenzae tipo B, y re-
presenta un 11 % del total.(3,4) En los últimos años
se han observado epidemias de Tos ferina en países
que han mantenido altas coberturas vacunales,
como los Estados Unidos de América, Canadá,
Australia, Japón, Bélgica, Holanda, Noruega, el
Reino Unido, Alemania y Eslovenia.(5.6)

DISCUSIÓN
Situación de Bolivia 
Desde el año 1918, se comenzó a notar la presencia
de Coqueluche en Bolivia. Algunos estudios que
afirman que la epidemiología de esta entidad en
este país andino es muy variable, se presentaba en
años anteriores con mucha frecuencia en las esta-
ciones de invierno. Sin embargo, en estos últimos
años el carácter epidemiológico se ha dejado sentir
con más intensidad, presentándose indistinta-
mente en cualquier época del año.(7) De acuerdo a
la notificación oficial del Ministerio de Salud y De-
portes, el total de casos acumulados de tosferina
en Bolivia alcanzan a 892. Los casos confirmados
por departamento muestran en mayor cantidad al
departamento de Santa Cruz con 842, Beni con 43,
Chuquisaca cuatro, en tanto que La Paz, Pando y
Oruro tienen un solo caso cada uno, hasta la fecha
solo se han notificado ocho fallecidos hasta 01 de
septiembre del 2023.(8)  (Figura. 1).
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Es importante reflexionar que las enferme-
dades infectocontagiosas no tienen fronteras, una
pregunta relevante sería si Bolivia está preparada
o está fracasando en el control de este brote de en-
fermedad reemergente, después de la COVID-19.
No debemos bajar la guardia ni desestimar una
pronta acción. Son necesarias nuevas estrategias
preventivas, pues la Coqueluche no ha sido elimi-
nado en ninguna parte del mundo y ha tenido un
preocupante repunte en varias zonas geográficas,
a pesar de la importante disminución de su inci-
dencia gracias a la vacunación sistemática del lac-
tante y el preescolar.  

En Bolivia la Coqueluche es una enferme-
dad de notificación inmediata obligatoria. Se pro-
paga fácilmente de persona a persona, principal-
mente a través de las gotitas producidas al toser o
estornudar. La enfermedad es más peligrosa en los
lactantes y es una causa importante de enfermedad
y muerte en este grupo de edad. Los primeros sín-

tomas aparecen generalmente de 7 a 10 días des-
pués de la infección. Incluyen fiebre leve, secreción
nasal y tos, que en los casos típicos se convierte gra-
dualmente en una tos seca seguida de una tos fe-
rina (de ahí el nombre común de tos ferina).2 El
diagnóstico precoz es fundamental para iniciar un
tratamiento inmediato y realizar una adecuada
profilaxis de contactos.

Complicaciones
En niños pequeños puede haber la aparición de
complicaciones, sobre todo: apnea, neumonía, oti-
tis media, sinusitis, convulsiones o encefalopatía,
así como hemorragias conjuntivales, petequias en
cuello, neumotórax, incontinencia o hernias abdo-
minales por los esfuerzos para toser. Algunos de
estos pacientes pueden desarrollar un coqueluche
grave, definido como falla respiratoria, hipoxemia
refractaria e hipertensión.(9,10) En adultos pueden
presentarse estas similares complicaciones y algu-
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Figura 1. Tosferina: Total de casos confirmados y sospechosos en Bolivia (04 de septiembre de 2023)



nas más propias de ellos como síncope tusígeno,
dolor torácico o lumbar o incluso disección aórtica.
La neumonía que aparece en el adulto es casi siem-
pre por sobreinfección por Streptococcus sp o Hae-
mophilus a diferencia de lo que ocurre en el niño
en el que B. pertussis el agente causal de esta neu-
monía.(10)

Nuevos desafíos en una era moderna 
En la era moderna, la Coqueluche sigue plan-
teando desafíos emergentes en el ámbito de la
salud pública. A pesar de los avances en la medi-
cina y la disponibilidad de vacunas efectivas, esta
enfermedad respiratoria altamente contagiosa ha
mantenido su capacidad para resurgir y afectar a
comunidades bolivianas.  Por tanto, es indispensa-
ble fortalecer las capacidades para enfrentarla y vi-
gilancia epidemiológica eficaz para lograr detener
la transmisión. Uno de los principales desafíos
emergentes en relación con la coqueluche es redu-
cir la incidencia y persistencia de brotes en pobla-
ciones que se consideraban protegidas. Aunque las
vacunas han sido una herramienta esencial para
prevenir la enfermedad, la disminución de la in-
munidad con el tiempo ha dejado a adolescentes y
adultos expuestos a la infección. Esto ha creado
una fuente de transmisión a grupos más vulnera-
bles, como lactantes que aún no han completado su
serie de vacunas.  

PREVENCIÓN Y CONTROL
La vacunación es la medida preventiva más eficaz
para el control de esta enfermedad, pero tanto la
inmunidad natural producida por la enfermedad
como la inmunidad artificial conferida por la va-
cuna disminuyen con el tiempo, por lo que la  pro-
tección que ofrecen no es duradera, y la persona
que era inmune se vuelve susceptible. La falta de
conciencia sobre la importancia de las vacunas y la
inmunización continua es un tema crucial. La de-
sinformación y la falta de confianza en la ciencia
pueden llevar a la renuencia a vacunarse, lo que a
su vez permite que la Coqueluche y otras enferme-
dades prevenibles resurjan en comunidades que
deberían estar protegidas. La población boliviana
debe de conocer la información precisa acerca de
la tosferina, sus vías de transmisión, la importancia

de identificación de signos y síntomas sobre todo
en la edad pediátrica y así, evitar complicaciones
relacionadas a esta enfermedad.

CONCLUSIONES
La Coqueluche es una enfermedad reemergente
que va más allá de la infancia y afecta a todas las
edades. La vacunación es una medida eficaz para
su control, es necesario fortalecer la vigilancia epi-
demiológica en todos los niveles de atención en
salud. Es imprescindible determinar y, si fuera ne-
cesario incrementar, el conocimiento, las capacida-
des de los profesionales de la salud para identificar
un correcto diagnóstico diferencial e iniciar un tra-
tamiento precoz y evitar complicaciones. Además,
fomentar la educación continua a la población ge-
neral sobre la Tosferina y los beneficios de la vacu-
nación. 
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Whooping cough in Bolivia: 
A re-emerging disease of the 21st century

Tos ferina en Bolivia: 
Una Enfermedad reemergente del siglo XXI

Tosse convulsa na Bolívia: 
Uma doença reemergente do século 21
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ABSTRACT
Whooping cough caused by Bordetella pertussis is a highly conta-
gious respiratory tract infection. It continues to be a global public
health problem. The World Health Organization reported 151 074
cases of whooping cough worldwide and estimated that there were
89 000 deaths in 2018. In recent years, whooping cough epidemics
have been observed in countries that have maintained high vacci-
nation coverage. According to the official report of the Ministry of
Health and Sports, the total accumulated cases of Coqueluche in
Bolivia reach 892, and 8 deaths up to 10 had to be lamented. August
2023. Coqueluche is a mandatory immediate notification disease.
It is important to reflect that infectious diseases have no borders, a
relevant question would be whether Bolivia is prepared or failing
to control this re-emerging disease outbreak, after COVID-19. We
must not lower our guard or dismiss prompt action, new preven-
tive strategies are necessary.

Keywords: Pertussis, whooping cough; Bordetella pertussis infec-
tions; precautionary measures.

RESUMEN
La Coqueluche (Tos ferina) causada por Bordetella pertussis es una
enfermedad de las vías respiratorias altamente contagiosa que con-
tinúa siendo un problema de salud pública global.  La Organiza-
ción Mundial de la Salud notificó 151 074 casos de tosferina en el
mundo y estimó que se produjeron 89 000 muertes en el 2018. En
los últimos años se han observado epidemias de Tos ferina en  paí-
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ses  que  han  mantenido  altas coberturas vacuna-
les. De acuerdo a la notificación oficial del Minis-
terio de Salud y Deportes, el total de casos
acumulados de Coqueluche en Bolivia alcanzan a
892 y se tuvo que lamentar 8 fallecidos hasta
agosto de 2023. La Coqueluche es una enfer-
medad de notificación inmediata obligatoria. Es
importante reflexionar que las enfermedades in-
fectocontagiosas no tienen fronteras, una pregunta
relevante sería si Bolivia está preparada o está fra-
casando en el control de este brote de enfermedad
reemergente, después de la COVID-19. No debe-
mos bajar la guardia ni desestimar una pronta ac-
ción, son necesarias nuevas estrategias
preventivas.

Palabras clave: Coqueluche, Tos ferina; Bordetella
pertussis; medidas preventivas. 

RESUMO
A tosse convulsa causada por Bordetella pertussis é
uma doenca do trato respiratório altamente conta-
giosa. continua a ser um problema de saúde pú-
blica global. A Organização Mundial da Saúde
relatou 151 074 casos de tosse convulsa em todo o
mundo e estimou que 89 000 mortes ocorreram em
2018. Nos últimos anos, foram observadas epide-
mias de tosse convulsa em países que mantiveram
elevada cobertura vacinal. Segundo o relatório ofi-
cial do Ministério da Saúde e Esportes, o total de
casos acumulados de Coqueluche na Bolívia chega
a 892 e foram notificados 8 óbitos até agosto de
2023. Coqueluche é uma doença com notificação
imediata obrigatória. É importante refletir que as
doenças infecciosas não têm fronteiras; uma ques-
tão relevante seria se a Bolívia está preparada ou
não consegue controlar este surto de doença ree-
mergente, após a COVID-19. Não devemos baixar
a guarda nem descartar acções imediatas; são ne-
cessárias novas estratégias preventivas.

Palavras-chave: Coqueluche; Infecções por Borde-
tella pertussis; medidas preventivas.

INTRODUCTION
Whooping cough (pertussis) caused by Bordetella
pertussis is a highly contagious respiratory tract

disease. In children and particularly in infants,
morbidity is often significant and the disease can
be fatal. Infected adolescents and adults serve as a
reservoir for infection of infants and children,
symptoms and signs in this population are often
nonspecific, for example, adults over 65 years of
age are more likely to be hospitalized or even die
from the disease.(1) Pertussis continues to be a
global public health problem. The World Health
Organization reported 151 074 cases of pertussis
worldwide and estimated 89 000 deaths in 2018.(2)

It also ranks fifth as a cause of death in children
under five years of age from immunopreventable
diseases, after pneumococcal infections, measles,
rotavirus gastroenteritis, and Haemophilus in-
fluenzae type B infections, accounting for 11 % of
the total.(3,4) In recent years, epidemics of pertussis
have been observed in countries that have main-
tained high vaccination coverage, such as the
United States of America, Canada, Australia,
Japan, Belgium, the Netherlands, Norway, the
United kingdom, Germany and Slovenia.(5.6)

DISCUSSION
Situation in Bolivia
Since 1918, the presence of Coqueluche began to
be noticed in Bolivia. Some studies affirm that the
epidemiology of this entity in this Andean country
is very variable; in previous years it was very fre-
quent in the winter seasons. However, in recent
years the epidemiological character has been felt
more intensely, occurring indistinctly at any time
of the year.(7) According to the official notification
of the Ministry of Health and Sports, the total
number of accumulated cases of pertussis in Bo-
livia is 892. Confirmed cases by department show
the highest number in the department of Santa
Cruz with 842, Beni with 43, Chuquisaca with
four, while La Paz, Pando and Oruro have only
one case each. To date, only eight deaths have
been reported as of September 1, 2023(8) (Figure 1).

It is important to reflect that infectious dis-
eases have no borders, a relevant question would
be whether Bolivia is prepared or is failing to con-
trol this reemerging disease outbreak, after COVID-
19. We should not lower our guard or dismiss
prompt action. New preventive strategies are nec-
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essary, as Coqueluche has not been eliminated
anywhere in the world and has had a worrying re-
bound in several geographical areas, despite the
significant decrease in its incidence thanks to sys-
tematic vaccination of infants and preschoolers.

In Bolivia, Coqueluche is a notifiable dis-
ease. It is easily spread from person to person,
mainly through droplets produced by coughing or
sneezing. The disease is most dangerous in infants
and is a major cause of illness and death in this age
group. The first symptoms usually appear 7 to 10
days after infection. They include mild fever,
runny nose and cough, which in typical cases
gradually develops into a dry cough followed by
whooping cough (hence the common name per-
tussis).(2) Early diagnosis is essential for prompt
treatment and adequate contact prophylaxis.

Complications
In young children there may be the appearance of

complications, especially: apnea, pneumonia, otitis
media, sinusitis, convulsions or encephalopathy,
as well as conjunctival hemorrhages, petechiae in
the neck, pneumothorax, incontinence or abdom-
inal hernias due to coughing efforts.Some of these
patients may develop severe coquelux, defined as
respiratory failure, refractory hypoxemia and
hyper- tension.(9,10) Adults may present these sim-
ilar complications and some more specific ones
such as cough syncope, thoracic or lumbar pain or
even aortic dissection.The pneumonia that ap-
pears in adults is almost always due to superinfec-
tion by Streptococcus sp or Haemophilus, unlike
what occurs in children in which B. pertussis is the
causal agent of this pneumonia.(10)

New challenges in a modern era 
In the modern era, Coqueluche continues to pose
emerging public health challenges. Despite ad-
vances in medicine and the availability of effective
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Figura 1. Tosferina: Total de casos confirmados y sospechosos en Bolivia (04 de septiembre de 2023)



vaccines, this highly contagious respiratory dis-
ease has maintained its ability to resurface and af-
fect Bolivian communities. Therefore, it is essential
to strengthen capacities to deal with it and effec-
tive epidemiological surveillance in order to stop
transmission. One of the main emerging chal-
lenges in relation to coqueluche is to reduce the in-
cidence and persistence of outbreaks in popu-
lations that were considered protected. Although
vaccines have been an essential tool to prevent the
disease, waning immunity over time has left ado-
lescents and adults exposed to the infection. This
has created a source of transmission to more vul-
nerable groups, such as infants who have not yet
completed their vaccine series. 

PREVENTION AND CONTROL
Vaccination is the most effective preventive meas-
ure for the control of this disease, but both the nat-
ural immunity produced by the disease and the
artificial immunity conferred by the vaccine di-
minish with time, so that the protection they offer
is not long-lasting, and the person who was im-
mune becomes susceptible. Lack of awareness
about the importance of vaccines and continued
immunization is a crucial issue. Misinformation
and lack of trust in science can lead to reluctance
to vaccinate, which in turn allows Coqueluche and
other preventable diseases to resurface in commu-
nities that should be protected. The Bolivian pop-
ulation should know accurate information about
pertussis, its transmission routes, the importance
of identifying signs and symptoms, especially in
the pediatric age group, and thus, avoid compli-
cations related to this disease.

CONCLUSIONS
Coqueluche is a reemerging disease that goes be-
yond childhood and affects all ages. Vaccination
is an effective measure for its control, it is neces-
sary to strengthen epidemiological surveillance at
all levels of health care. It is essential to determine
and, if necessary, increase the knowledge and
skills of health professionals in order to identify a
correct differential diagnosis and initiate early
treatment and avoid complications. In addition, it
is necessary to promote continuous education of

the general population about pertussis and the
benefits of vaccination. 
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Aspergilosis invasiva con compromiso pleuroparenquimal
pulmonar y vertebral 

Invasive aspergillosis with pulmonary and vertebral pleu-
roparenchymal involvement 

Aspergilose invasiva com envolvimento pleuroparenquimal
pulmonar e vertebral 
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RESUMEN
El espectro de enfermedades producidas por especies del hongo As-
pergillus abarca desde síndromes alérgicos hasta afecciones pulmo-
nares crónicas e infecciones invasivas. La aspergilosis invasiva es
una causa importante de morbilidad y mortalidad en pacientes in-
munocomprometidos. La aspergilosis vertebral es una enfermedad
infecciosa rara con una alta tasa de mortalidad. Se reporta el caso
de un hombre de 29 años, infectado por VIH, que presentó tos pro-
ductiva, dolor torácico y disminución de peso corporal durante siete
meses. La tomografía computarizada de tórax reveló una consoli-
dación inflamatoria con derrame del tabique pleural en el ápex pos-
terior derecho. Posteriormente se realizó broncofibroscopía con
biopsia endobronquial, donde se encontró Aspergilus spp. Recibió
tratamiento con Itraconazol 200 mg vía oral cada 12 horas durante
65 días y tres meses después se le realizó lobectomía superior dere-
cha. Sin embargo, 15 días después aparecieron síntomas neurológi-
cos y en la resonancia magnética de columna se evidenciaron
lesiones vertebrales en D4 – D6 con afectación medular y en la biop-
sia de tejidos blandos perivertebrales se identificó Aspergillus spp.
en el tejido necrótico. Este caso resalta la posibilidad de afectación
pleuroparenquimatosa pulmonar y vertebral.
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Palabras clave: Aspergilosis invasiva, Aspergillus,
Aspergilosis vertebral 

ABSTRACT
The spectrum of disease produced by species of
fungus Aspergillus ranges from allergic syndromes
to chronic pulmonary conditions and invasive in-
fections. Invasive aspergillosis is a major cause of
morbidity and mortality in immunocompromised
patients. Vertebral aspergillosis is a rare infectious
disease with a high mortality rate. We herein re-
port a 29-year-old HIV-infected man who presen-
ted productive cough, chest pain and decreased
body weight for seven months. Chest computed
tomography revealed an inflammatory consolida-
tion with septum pleural effusion was observed in
the right posterior apex. Subsequently, a bron-
chofibroscopy with endobronchial biopsy was per-
formed, where Aspergilus spp was found. He
received treatment with Itraconazole 200 mg
orally every 12 hours for 65 days and three months
later a right upper lobectomy was performed.
However, 15 days after neurological symptoms
appeared and in the MRI of the spine showed ver-
tebral lesions in D4 – D6 and spinal cord involve-
ment and in the biopsy of perivertebral soft tissues
has been identified Aspergillus spp. at the necrotic
tissue. This case highlights the possibility of pul-
monar pleuroparenchymal and vertebral involve-
ment.

Key words: invasiva aspergillosis, Aspergillus,
vertebral aspergilosis

RESUMO
O espectro de doenças produzidas pelas espécies de
fungo Aspergillus varia de síndromes alérgicas a
condições pulmonares crônicas e infecções invasi-
vas. A aspergilose invasiva é uma das principais
causas de morbidade e mortalidade em pacientes
imunocomprometidos. A aspergilose vertebral é
uma doença infecciosa rara com alta taxa de morta-
lidade. Relatamos aqui o caso de um homem de 29
anos, infectado pelo HIV, que apresentou tosse pro-
dutiva, dor torácica e diminuição do peso corporal
há sete meses. A tomografia computadorizada de
tórax revelou consolidação inflamatória com der-

rame pleural septal no ápice posterior direito. Pos-
teriormente foi realizada broncofibroscopia com
biópsia endobrônquica, onde foi encontrado As-
pergilus spp. Recebeu tratamento com Itraconazol
200 mg por via oral a cada 12 horas durante 65 dias
e três meses depois foi realizada lobectomia supe-
rior direita. Porém, 15 dias após o aparecimento
dos sintomas neurológicos e na ressonância mag-
nética da coluna vertebral evidenciou lesões na co-
luna em D4 – D6 e envolvimento medular e na
biópsia de tecidos moles perivertebrais foi identi-
ficado Aspergillus spp. no tecido necrótico. Este
caso destaca a possibilidade de envolvimento pleu-
roparenquimatoso pulmonar e vertebral.

Palabras chave: Aspergilose invasiva, Aspergillus,
aspergilose vertebral

INTRODUCCIÓN
La Aspergilosis Invasiva (AI) es una enfermedad
producida por hongos del género Aspergillus; ocu-
rre por diseminación hematógena o contigüidad y
afecta principalmente a personas inmunosuprimi-
das(1). Su forma más frecuente es la pulmonar(2), con
diversos cuadros clínicos. En cambio, la osteomie-
litis es una forma rara, debilitante y grave de AI. La
variabilidad clínica y la escasa sospecha conllevan
al diagnóstico y tratamiento tardíos, comprome-
tiendo la funcionalidad del sistema afectado y a un
alto riesgo de mortalidad.

RESUMEN CLÍNICO
Varón de 29 años, procedente de Pucallpa, en la
selva del Perú, diagnosticado de infección por el
Virus de la Inmunodeficiencia humana en el año
2009, fecha en la que inició terapia antirretroviral.
Acudió en diciembre 2016, por presentar tos pro-
ductiva, dolor torácico y disminución de peso cor-
poral de siete meses de evolución. Por esa razón,
se inició tratamiento antituberculoso empírico, con
esquema: Isoniacida, Rifampicina, Etambutol y Pi-
razinamida. En agosto del 2016, tenía un recuento
de linfocitos CD4: 120 células/mm3 y Carga Viral:
40 copias/ml. Al examen físico se encontraba afe-
bril, hemodinámicamente estable, y se evidenció
disminución del murmullo vesicular en hemitórax
derecho. 
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Exámenes de laboratorio: hemograma sin
leucocitosis, anemia moderada, perfil hepático con
hipertransaminasemia.

En la tomografía axial computarizada de
tórax se observó una consolidación inflamatoria
con derrame pleural tabicado en ápice posterior de-
recho (figura 1). Posteriormente, se le realizó una
broncofibroscopía con biopsia endobronquial, don-
de se encontró Aspergilus spp. Recibió tratamiento
con Itraconazol 200 mg por vía oral cada 12 horas
durante 65 días. Tres meses después de su ingreso,
se le realizó una lobectomía superior derecha, con
reporte histopatológico de absceso pulmonar y
bronconeumonía en resolución.  

A los catorce días del post operatorio pre-
sentó picos febriles, parestesias y disminución de
fuerza muscular en miembros inferiores, per-
diendo posteriormente el control de los esfínteres
urinario y rectal. En la resonancia magnética de co-
lumna vertebral se observaron lesiones en D4 – D6
y afectación de médula espinal (figura 2). Se le re-
alizó una biopsia de tejidos blandos perivertebra-
les, hallando tejido necrótico con presencia de
Aspergillus spp. (figura 3) Ziehl–Neelsen (-).

El paciente inició tratamiento con Anfoteri-
cina B dexosicolato 50 mg EV c/24 horas, falle-
ciendo a los dos días de iniciado el tratamiento.
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Figura 1. TEM tórax: Consolidación inflamatoria ápico posterior dere-
cha cavitada, con nivel hidroaéreo, derrame pleural tabicado.

Figura 3. Tejido necrótico con presencia de Aspergillus spp. Ziehl-Neel-
sen (-). Coloración H-E

Figura 2. RM columna dorsal: Le-
sión en vértebras D4, D5, D6, 

con estenosis del canal vertebral y
compresión medular.



DISCUSIÓN
La inhalación de esporas de Aspergillus spp. por el
ser humano es un hecho frecuente debido a que
este es un hongo ubicuo en la naturaleza. En hos-
pederos inmunodeprimidos (alteración innata o
adquirida), las esporas del hongo alcanzan el tracto
respiratorio inferior y pueden producir una infec-
ción invasora. Por ello, la forma más frecuente de
AI es la pulmonar, aunque puede presentar locali-
zaciones extrapulmonares.(3)

El compromiso óseo es raro, (3 % de todas
las formas de AI). Afecta los tejidos óseos por con-
tigüidad, propagación hematógena e implantación
directa.(3)

El diagnóstico diferencial de la osteomieli-
tis vertebral por Aspergillus spp. debe incluir tuber-
culosis, osteomielitis estafilocócica y salmonelosis.

El diagnóstico de espondilitis por Aspergi-
llus sigue siendo un reto, las características radio-
lógicas no son específicas y puede afectar cuerpos
vertebrales de manera única o múltiple. El diagnós-
tico definitivo se basa en el aislamiento del orga-
nismo de los especímenes óseos obtenidos por
biopsia.(3,4)

El manejo de la osteomielitis por Aspergillus
spp. comprende el tratamiento antifúngico (de
elección: Voriconazol) durante un mínimo de ocho
semanas, hasta más de seis meses inclusive y la ci-
rugía selectiva basándose en la localización de la
lesión y las complicaciones locales. La anfotericina
B y el Itraconazol también han demostrado ser efi-
caces en la mayoría de los casos.(5,6)

CONCLUSIONES
Los signos y síntomas de la aspergilosis invasiva

con compromiso pleuroparenquimal pulmonar y
vertebral pueden ser sutiles e inespecíficos, por lo
que la sospecha clínica debe ser alta, especialmente
en pacientes inmunocomprometidos.
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ABSTRACT
The spectrum of disease produced by species of fungus Aspergillus
ranges from allergic syndromes to chronic pulmonary conditions
and invasive infections. Invasive aspergillosis is a major cause of
morbidity and mortality in immunocompromised patients. Verte-
bral aspergillosis is a rare infectious disease with a high mortality
rate. We herein report a 29-year-old HIV-infected man who pre-
sen-ted productive cough, chest pain and decreased body weight
for seven months. Chest computed tomography revealed an in-
flammatory consolidation with septum pleural effusion was ob-
served in the right posterior apex. Subsequently, a bronchofibros-
copy with endobronchial biopsy was performed, where Aspergilus
spp was found. He received treatment with Itraconazole 200 mg
orally every 12 hours for 65 days and three months later a right
upper lobectomy was performed. However, 15 days after neuro-
logical symptoms appeared and in the MRI of the spine showed
vertebral lesions in D4 – D6 and spinal cord involvement and in
the biopsy of perivertebral soft tissues has been identified As-
pergillus spp. at the necrotic tissue. This case highlights the possi-
bility of pulmonar pleuroparenchymal and vertebral involvement.

Key words: invasiva aspergillosis, Aspergillus, vertebral aspergilosis

RESUMEN
El espectro de enfermedades producidas por especies del hongo As-
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pergillus abarca desde síndromes alérgicos hasta
afecciones pulmonares crónicas e infecciones inva-
sivas. La aspergilosis invasiva es una causa impor-
tante de morbilidad y mortalidad en pacientes
inmunocomprometidos. La aspergilosis vertebral
es una enfermedad infecciosa rara con una alta tasa
de mortalidad. Se reporta el caso de un hombre de
29 años, infectado por VIH, que presentó tos pro-
ductiva, dolor torácico y disminución de peso cor-
poral durante siete meses. La tomografía computa-
rizada de tórax reveló una consolidación inflama-
toria con derrame del tabique pleural en el ápex
posterior derecho. Posteriormente se realizó bron-
cofibroscopía con biopsia endobronquial, donde se
encontró Aspergilus spp. Recibió tratamiento con
Itraconazol 200 mg vía oral cada 12 horas durante
65 días y tres meses después se le realizó lobectomía
superior derecha. Sin embargo, 15 días después
aparecieron síntomas neurológicos y en la resonan-
cia magnética de columna se evidenciaron lesiones
vertebrales en D4 – D6 con afectación medular y en
la biopsia de tejidos blandos perivertebrales se
identificó Aspergillus spp. en el tejido necrótico. Este
caso resalta la posibilidad de afectación pleuropa-
renquimatosa pulmonar y vertebral.

Palabras clave: Aspergilosis invasiva, Aspergillus,
Aspergilosis vertebral 

RESUMO
O espectro de doenças produzidas pelas espécies de
fungo Aspergillus varia de síndromes alérgicas a
condições pulmonares crônicas e infecções invasi-
vas. A aspergilose invasiva é uma das principais
causas de morbidade e mortalidade em pacientes
imunocomprometidos. A aspergilose vertebral é
uma doença infecciosa rara com alta taxa de morta-
lidade. Relatamos aqui o caso de um homem de 29
anos, infectado pelo HIV, que apresentou tosse pro-
dutiva, dor torácica e diminuição do peso corporal
há sete meses. A tomografia computadorizada de
tórax revelou consolidação inflamatória com der-
rame pleural septal no ápice posterior direito. Pos-
teriormente foi realizada broncofibroscopia com
biópsia endobrônquica, onde foi encontrado As-
pergilus spp. Recebeu tratamento com Itraconazol
200 mg por via oral a cada 12 horas durante 65 dias

e três meses depois foi realizada lobectomia supe-
rior direita. Porém, 15 dias após o aparecimento
dos sintomas neurológicos e na ressonância mag-
nética da coluna vertebral evidenciou lesões na co-
luna em D4 – D6 e envolvimento medular e na
biópsia de tecidos moles perivertebrais foi identi-
ficado Aspergillus spp. no tecido necrótico. Este
caso destaca a possibilidade de envolvimento pleu-
roparenquimatoso pulmonar e vertebral.

Palabras chave: Aspergilose invasiva, Aspergillus,
aspergilose vertebral

INTRODUCTION
Invasive aspergillosis (AI) is a disease caused by
fungi of the genus Aspergillus; it occurs by hemato-
genous or contiguous dissemination and mainly af-
fects immunosuppressed persons(1). Its most
frequent form is pulmonary(2), with various clinical
pictures. In contrast, osteomyelitis is a rare, debili-
tating and severe form of ai. Clinical variability and
low suspicion lead to late diagnosis and treatment,
compromising the functionality of the affected
system and to a high risk of mortality.

CLINICAL SUMMARYA 
29-year-old male from Pucallpa, in the Peruvian
jungle, diagnosed with human immunodeficiency
virus infection in 2009, when he started antiretrovi-
ral therapy. He attended in December 2016, present-
ing productive cough, chest pain and decreased
body weight of seven months of evolution. For that
reason, empirical antituberculosis treatment was
started, with scheme: Isoniazid, Rifampicin, Etham-
butol and Pyrazinamide. In August 2016, he had a
CD4 lymphocyte count: 120 cells/mm3 and Viral
Load: 40 copies/ml. On physical examination he
was afebrile, hemodynamically stable, and de-
creased vesicular murmur was evidenced in right
hemithorax. 

Laboratory tests: hemogram without leuko-
cytosis, moderate anemia, liver profile with hyper-
transaminasemia.

Chest computed axial tomography showed
an inflammatory consolidation with septated pleu-
ral effusion in the right posterior apex (figure 1).
Subsequently, a bronchofibroscopy with endo-
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bronchial biopsy was performed, where Aspergilus
spp. was found. He was treated with Itraconazole
200 mg orally every 12 hours for 65 days. Three
months after admission, a right upper lobectomy
was performed, with histopathological report of
lung abscess and bronchopneumonia in resolution.  

Fourteen days postoperatively, he pre-
sented febrile peaks, paresthesia and decreased
muscle strength in the lower limbs, subsequently

losing control of urinary and rectal sphincters.
Spinal MRI showed lesions in D4 - D6 and spinal
cord involvement (Figure 2). A perivertebral soft
tissue biopsy was performed, finding necrotic tis-
sue with the presence of Aspergillus spp. (figure 3)
Ziehl-Neelsen (-).

The patient started treatment with Ampho-
tericin B dexosycholate 50 mg EV c/24 hours, and
died two days after starting treatment.
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Figure 1. Chest TEM: Right posterior apical cavitated inflammatory 
consolidation, with hydro-aerial level, septated pleural effusion.

Figure 3. Necrotic tissue with presence of Aspergillus spp. Ziehl-
Neelsen (-). H-E

Figure 2. Dorsal spine MRI: lesion in
vertebrae D4, D5, D6, with 

stenosis of the vertebral canal and
spinal cord compression.



DISCUSSION
Inhalation of Aspergillus spp. spores by humans is
a frequent occurrence because this fungus is ubi-
quitous in nature. In immunocompromised hosts
(innate or acquired disorder), fungal spores reach
the lower respiratory tract and can cause invasive
infection. Therefore, the most frequent form of IA

is pulmonary, although it can present extrapulmo-
nary locations.(3)

Bone involvement is rare (3 % of all forms
of IA). It affects bony tissues by contiguity, hema-
togenous spread and direct implantation.(3)

The differential diagnosis of vertebral os-
teomyelitis due to Aspergillus spp. should include
tuberculosis, staphylococcal osteomyelitis and sal-
monellosis.

The diagnosis of Aspergillus spondylitis re-
mains a challenge, the radiological features are not
specific and it can affect vertebral bodies in a single
or multiple manner. Definitive diagnosis is based
on isolation of the organism from bone specimens
obtained by biopsy(3,4).

Management of Aspergillus spp. osteomye-
litis includes antifungal treatment (of choice: Vori-
conazole) for a minimum of eight weeks, up to and
including more than six months, and selective sur-
gery based on lesion location and local complica-
tions. Amphotericin B and Itraconazole have also
been shown to be effective in most cases.(5,6)

CONCLUSIONS
Signs and symptoms of invasive aspergillosis with
pulmonary and vertebral pleuroparenchymal in-
volvement can be subtle and nonspecific, so clinical

suspicion should be high, especially in immuno-
compromised patients.
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Seguridad del esquema heterólogo y de la reinmunización
durante la intervención sanitaria con vacunas SOBERANA
en una institución de salud cubana

Safety of the heterologous schedule and reimmunization
during the health intervention with SOBERANA vaccines
in a Cuban health care institution

Segurança do esquema heterólogo e reimunização durante
a intervenção de saúde com as vacinas SOBERANA em uma
instituição de saúde cubana
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RESUMEN
El COVID-19. En la semana del 21 al 27 de marzo de 2021 se con-
firmó en Cuba un incremento de coronavirus de tipo 2 del síndrome
respiratorio agudo severo (SARS-CoV-2) que es el agente causal del
8 % de los casos. El Ministerio de Salud Pública de Cuba decidió
aprobar la intervención sanitaria con los candidatos vacunales SO-
BERANA para ser administrados al personal que laboraba en insti-
tuciones de salud. Los objetivos del presente trabajo son describir
los eventos adversos que se notificaron tras la administración de las
tres dosis del esquema heterólogo de SOBERANA (dos dosis de SO-
BERANA 02 + una dosis de SOBERANA PLUS separadas por 28
días entre cada dosis), así como los eventos adversos que se notifi-
caron tras la administración de la dosis de refuerzo con el candidato
vacunal SOBERANA 01. Se trata de un estudio observacional des-
criptivo, prospectivo, en el que se captaron 884 sujetos que cumplie-
ron los criterios para ser incluidos. Se instaló un sitio de observación
de eventos adversos inmediatos y se instruyó a los sujetos para la
observación de eventos adversos mediatos. Resultados: Se describió
un número mínimo de eventos adversos tras la administración de
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Palabras clave: COVID-19 por programas de in-
munización, pandemias, evento adverso.

SUMMARY
COVID-19. In the week of March 21-27, 2021, an in-
crease of severe acute respiratory syndrome type 2
coronavirus (SARS-CoV-2) was confirmed in Cuba,
which is the causative agent in 8 % of the cases. The
Cuban Ministry of Public Health decided to ap-
prove the health intervention with SOBERANA
vaccine candidates to be administered to personnel
working in health institutions. The objectives of the
present work are to describe the adverse events re-
ported after the administration of the three doses
of the SOBERANA heterologous scheme (two
doses of SOBERANA 02 + one dose of SOBERANA
PLUS separated by 28 days between each dose), as
well as the adverse events reported after the admi-
nistration of the booster dose with the vaccine can-
didate SOBERANA 01. This is a descriptive,
prospective, observational study in which 884 sub-
jects who met the criteria for inclusion. An obser-
vation site was set up for immediate adverse
events and subjects were instructed for the obser-
vation of mediate adverse events.Results: A mini-
mal number of adverse events were described after
administration of the 2 doses of SOBERANA 02
being mild or moderate.No adverse events were
described after administration of SOBERANA
PLUS.A higher number of adverse events were
described after reimmunization with SOBERANA
01, these being mild.It is concluded that the vacci-
nes included in the primary heterologous schedule
of SOBERANA (SOBERANA 02 and SOBERANA
PLUS), as well as the booster dose given with SO-
BERANA 01 were safe given the low percentage of

adverse events described for each of them. In ad-
dition, no serious adverse events were described
for the vaccines studied.

Key words: COVID-19 by immunization pro-
grams, pandemics, adverse event.

RESUMO
COVID-19. Na semana de 21 a 27 de março de
2021, foi confirmado um aumento do coronavírus
da síndrome respiratória aguda grave tipo 2
(SARS-CoV-2) em Cuba, que é o agente causador
em 8% dos casos. O Ministério da Saúde Pública
de Cuba decidiu aprovar a intervenção de saúde
com as vacinas candidatas SOBERANA a serem
administradas ao pessoal que trabalha em institui-
ções de saúde. Os objetivos deste estudo são des-
crever os eventos adversos relatados após a
administração das três doses do esquema heteró-
logo da SOBERANA (duas doses de SOBERANA
02 + uma dose de SOBERANA PLUS separadas
por 28 dias entre cada dose), bem como os eventos
adversos relatados após a administração da dose
de reforço com a candidata a vacina SOBERANA
01. Este é um estudo descritivo, prospectivo e ob-
servacional no qual foram recrutados 884 indiví-
duos que atenderam aos critérios de inclusão. Foi
criado um local de observação para eventos adver-
sos imediatos e os participantes foram instruídos
sobre a observação de eventos adversos media-
dos.Resultados: Um número mínimo de eventos
adversos foi descrito após a administração das
duas doses de SOBERANA 02 e foi de leve a mo-
derado.Nenhum evento adverso foi relatado após
a administração de SOBERANA PLUS.Um nú-
mero maior de eventos adversos foi relatado após
a reimunização com SOBERANA 01, mas esses
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las 2 dosis de SOBERANA 02 siendo estos leves o moderados. No
se describieron eventos adversos después de la administración de
SOBERANA PLUS. Se describió un número mayor de eventos ad-
versos tras la reinmunización con SOBERANA 01 siendo estos leves.
Se concluye que las vacunas incluidas en el esquema heterólogo pri-
mario de SOBERANA (SOBERANA 02 y SOBERANA PLUS), como
la dosis de refuerzo aplicada con SOBERANA 01 resultaron ser se-
guras dado el bajo porcentaje de eventos adversos descritos para
cada una de las mismas. Además no se describió ningún evento ad-
verso grave para las vacunas estudiadas.



foram leves.Concluise que as vacinas incluídas no
esquema heterólogo primário do SOBERANA (SO-
BERANA 02 e SOBERANA PLUS), bem como a
dose de reforço com SOBERANA 01, foram segu-
ras, dada a baixa porcentagem de eventos adversos
descritos para cada uma delas. Além disso, não
foram relatados eventos adversos graves para as
vacinas estudadas.

Palavras-chave: COVID-19 por programas de imu-
nização, pandemias, eventos adversos.

INTRODUCCIÓN
El coronavirus 2 del síndrome respiratorio agudo
severo (SARS-CoV-2) surgió en Wuhan, China, en
diciembre de 2019; la enfermedad que produce se
denomina COVID-19. Esta se diseminó de forma
rápida por todo el mundo y la OMS la declaró
como una pandemia el 11 de marzo de 2020. El
SARS-CoV-2 se catalogó como un virus respirato-
rio debido a que los primeros pacientes presenta-
ron un síndrome gripal, que en la mayoría de los
casos evolucionó a una neumonía grave.(1)

En la semana del 21 al 27 de marzo de 2021
se confirmaron en Cuba un total de 5 745 casos de
COVID-19 con un incremento del 8 % con respecto
a la semana previa. En ese entonces, Cuba acumu-
laba 72 503 casos para una incidencia acumulada
de 644.3 x 105 habitantes y 415 fallecidos (para una
letalidad de 0.6 %). Las mayores cifras de fallecidos
se reportaban en las provincias de La Habana,
Granma, Santiago de Cuba y Pinar del Río.(2)

Las reacciones adversas reportadas para
cada vacuna son de importancia, ya que si llegara a
describirse una alta tasa de estas, podría incidir de
manera negativa en la adherencia del individuo y la
familia a la hora de acceder a determinada vacuna.(3)

La Organización Panamericana de la Salud
(OPS), siguiendo las recomendaciones de la Organi-
zación Mundial de la Salud (OMS), publicó en 2022
un documento para la definición de eventos adver-
sos de interés especial y eventos adversos supues-
tamente atribuibles a la vacunación o inmunización
durante la introducción de las vacunas contra la
COVID-19. El documento citado define evento ad-
verso de interés especial a todo aquel evento de im-
portancia médica, que haya sido detectado, defi-

nido o especificado de antemano, que pudiera
guardar una asociación causal con un producto va-
cunal y que debe vigilarse de manera cuidadosa y
ser confirmado con la aplicación de más pruebas
específicas.(4)

La lista de los mencionados eventos incluye
eventos graves que ya han sido descritos para otras
vacunas con anterioridad, como el síndrome de
Guillaín-Barré, la encefalomielitis diseminada agu-
da y la anafilaxia; eventos estos que además de ser
graves pudieran estar relacionados con el uso de
las nuevas plataformas, con la aplicación de nuevos
adyuvantes o con el fracaso de la inmunogenicidad
de alguna vacuna en particular, como por ejemplo
la enfermedad potenciada asociada a la vacuna y
eventos que pueden ser inherentes a determinados
grupos de población.(4)

Así mismo, el citado documento define
como evento adverso supuestamente atribuible a
la vacunación o inmunización, a todo aquel evento
médico adverso que ocurra posteriormente a la va-
cunación y que no muestre necesariamente una re-
lación causal con la administración de la vacuna en
estudio; pudiendo tratarse de esta manera de cual-
quier signo o síntoma desfavorable o no deseado,
un resultado anormal de laboratorio o una enfer-
medad.(4)

Los sistemas de vigilancia pueden ser de
dos tipos: vigilancia pasiva, basada en un sistema
de reporte espontáneo que es lo que habitualmente
se realiza y vigilancia activa, que consiste en un se-
guimiento activo a largo plazo, posterior a la vacu-
nación y se efectúa con muy pocas vacunas.(5)

Desde las primeras semanas de la Pande-
mia de COVID-19, Cuba comenzó a trabajar en la
elaboración de los candidatos vacunales SOBE-
RANA, que se usan como inmunógeno del Domi-
nio de Unión al Receptor de la Enzima Converti-
dora de Angiotensina 2 (RBD de sus siglas en inglés)
de la proteína S1 de SARS-CoV-2 que se obtiene
por tecnología de proteína recombinante. En la
composición de SOBERANA 02 se utilizaron seis
moléculas de RBD (25 microgramos) conjugadas con
una molécula de toxoide tetánico.(6) En el caso de
SOBERANA PLUS se utilizaron dos moléculas de
RBD (dímero) con 50 microgramos de hidróxido de
aluminio como adyuvante.(7) En el caso de SOBE-
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RANA 01 cuenta en su composición con un dímero
de proteína RBD recombinante (dos moléculas).
Contiene dos adyuvantes: gel de hidróxido de alu-
minio y vesículas purificadas de membrana externa
de Neisseria meningitidis (meningococo serogrupo
B) (VME).(8)

Los objetivos de este estudio fueron descri-
bir los eventos adversos reportados tras la adminis-
tración del esquema heterólogo de SOBERANA y la
administración de la dosis de refuerzo con SOBE-
RANA 01.

MATERIALES Y MÉTODOS
El estudio que se presenta se realizó en el marco
del proyecto SOBERANA-Intervención (Ensayo de
intervención para evaluar los efectos directos e in-
directos de la vacunación anti-SARS-CoV-2 en co-
hortes poblacionales de riesgo de infección, enfer-
medad y dispersión de la epidemia COVID-19, Có-
digo de Registro Público RPCEC00000360). Se trata
de un estudio descriptivo y prospectivo. 

La población de referencia para el estudio
estuvo comprendida por los trabajadores del Hos-
pital Docente Clínico-Quirúrgico Julio Trigo López,
de ambos géneros, con edades comprendidas entre
los 19 y 80 años, sin historia conocida de infección
por SARS-CoV-2. 

Se incluyeron todos los sujetos que otorga-
ron su consentimiento para participar en la inves-
tigación. Se excluyeron aquellos sujetos que fueron
previamente vacunados con un candidato vacunal
o vacuna anti-SARS-CoV-2 diferente de SOBE-
RANA 02 y SOBERANA PLUS, con antecedentes
documentados (como resultado del interrogatorio
médico) de infección previa por COVID-19, alergia
a alguno de los componentes de la vacuna (tiomer-
sal, alúmina, toxoide tetánico). También se exclu-
yeron del estudio aquellos sujetos a los que se le
hubiere administrado algún medicamento inmu-
nomodulador en los 30 días previos a la vacuna-
ción, que presentaran enfermedades crónicas des-
compensadas que limitaran la vacunación, emba-
razo y lactancia, que presentaran alguna enferme-
dad aguda que contraindique la vacunación,
sujeto VIH positivo con carga viral detectable, en-
fermedad oportunista o conteo de células T CD4+
menor de 200 células/mm3. Además, se excluye-

ron aquellos que tuvieran edad menor de 19 años
o fueran mayores de 80 años. De esta manera se
captaron 884 sujetos que cumplieron los criterios
para ser incluidos en la intervención sanitaria.

Se diseñó un salón de observación activa
de eventos adversos inmediatos en el cual el sujeto
debía permanecer por una hora después de apli-
cados los candidatos vacunales. Durante esa hora
de observación se explicó a los sujetos la manera
de realizar la vigilancia pasiva de eventos adver-
sos mediatos una vez concluida la hora de obser-
vación y la manera de acudir a realizar dicho
reporte. 

Esta investigación se realizó acorde a los
principios éticos contemplados en la declaración de
Helsinki. En todos los sujetos incluidos se obtuvo
el consentimiento informado para participar. La in-
tervención sanitaria fue aprobada por el Comité de
Ética del Hospital Docente Clínico-Quirúrgico Julio
Trigo López. 

Esquema de vacunación 2p+1
Dos dosis de SOBERANA 02 con un intervalo de
28 días entre ellas.

Una dosis de SOBERANA PLUS a los 28
días de la segunda dosis.

La administración de la tercera dosis se re-
alizó a los 28 días de la segunda dosis pudiendo
aplicarse hasta tres meses posterior a la misma.

Dosis de refuerzo
Se realizó la reinmunización a los cinco meses de
haber culminado el esquema heterólogo primario
de tres dosis de vacunas SOBERANAS (2p + 1), en
esta ocasión se utilizó para la reinmunización el
candidato vacunal SOBERANA 01. 

Se administraron 0.5 ml de los productos en
investigación, en el tercio superior del brazo, a la
altura del músculo deltoides, por vía intramuscular
siguiendo las especificaciones de la técnica de ad-
ministración de vacunas establecida por el Pro-
grama Nacional de Inmunizaciones (PNI).(9) Se
sugirió alternar los brazos para la aplicación del
producto, aunque cada sujeto pudo elegir el brazo
a aplicar el candidato vacunal. Las jeringuillas a
utilizar fueron aquellas con aforo en 0.5 ml y agujas
23 G o 22 G x 1. 
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Para la obtención de la información se di-
señó el Registro individual del sujeto en la inter-
vención. El mencionado registro fue llenado por el
médico evaluador en la consulta de evaluación del
sujeto candidato a vacunar. 

Seguidamente se procedió a la clasificación
de los eventos adversos reportados de acuerdo a la
asociación causal. Para realizar dicha clasificación
se utilizó el procedimiento para realizar el análisis
de causalidad individual propuesto por el grupo
de Seguridad de las Vacunas de la OMS.(10)

A: asociación causal consistente con la va-
cunación: A1. Evento relacionado con la vacuna (de
acuerdo con la literatura publicada); A2. Evento re-
lacionado con un defecto en la calidad de la va-
cuna; A3. Evento relacionado con un error progra-
mático/técnico: A4. Evento relacionado con las
condiciones inherentes al vacunado. 

B: indeterminado: B1. La relación de tem-
poralidad es consistente, pero son insuficientes las
evidencias para considerar la vacunación causa del
evento (puede ser un nuevo evento a la vacuna);
B2. Factores de clasificación dan como resultado
tendencias contradictorias respecto a consistencias
e inconsistencias con la asociación causal con la in-
munización. 

C: asociación causal inconsistente con la va-
cunación.

D: no clasificable. 
Clasificación de los eventos adversos repor-

tados según la intensidad(11)

Evento adverso leve: evento adverso que es
fácilmente tolerado por el sujeto, causando un mí-
nimo de molestias y que no interfiere en la realiza-
ción de sus actividades cotidianas ni requiere
medicación. 

Evento adverso moderado: evento adverso
que es suficientemente molesto como para interfe-
rir en la realización de las actividades cotidianas
normales o necesita medicación. 

Evento adverso severo: evento adverso que
impide la realización de las actividades cotidianas. 
Para realizar el análisis estadístico se realizaron es-
timaciones puntuales (porcentajes), además de ex-
presar algunos resultados en números absolutos.
Dichos resultados fueron presentados en tablas y
gráficos. 

RESULTADOS Y DISCUSIÓN 
La población potencialmente a vacunar fue de 955
trabajadores de la salud. De estos durante la apli-
cación de la primera dosis de SOBERANA 02, 43
sujetos ya eran convalecientes de COVID-19 y por
tal motivo no podían ser incluidos; seis sujetos no
accedieron a ser vacunados a pesar del beneficio
que para ellos esta intervención reportaba; 11 suje-
tos no pudieron ser incluidos por padecer de en-
fermedades crónicas que en ese momento se
encontraban descompensadas; dos sujetos no pu-
dieron ser incorporados en la intervención por ser
menores de 19 años; nueve sujetos habían recibido
la administración de medicamentos inmunomodu-
ladores en los 30 días previos al inicio de la inter-
vención. Todo esto permitió la aplicación de la
primera dosis de SOBERANA 02 en un total de 884
sujetos. Durante la segunda dosis de SOBERANA
02 se vacunaron 852 sujetos pues 32 enfermaron de
COVID-19 después de administrada la primera
dosis. Durante la tercera dosis del esquema hete-
rólogo con SOBERANA PLUS se vacunaron 851
sujetos, solo un sujeto dejo de recibir esta dosis por
no desear continuar dentro de la intervención sa-
nitaria, llegando a sí a un total de 851 sujetos vacu-
nados con la tercera dosis. Durante la aplicación de
la dosis de refuerzo con SOBERANA 01 se lograron
vacunar 839 sujetos. Los 12 sujetos que no asistie-
ron a recibir la dosis de refuerzo fue debido a los
cambios en la plantilla del hospital en el período
comprendido entre la administración del esquema
primario y la dosis de refuerzo. 

Se realizó vigilancia activa y pasiva de
eventos adversos de todos los sujetos incluidos en
la intervención sanitaria. 

De los 884 sujetos inicialmente incluidos en
la intervención sanitaria 456 fueron del sexo feme-
nino y 428 del sexo masculino. La distribución según
la edad fue la siguiente: de 19 a 55 años 623 sujetos;
de 56 a 64 años 168 sujetos; 65 y más años 93 sujetos.

Se reportó un total de 22 eventos adversos
durante la intervención sanitaria después de la apli-
cación de SOBERANA 02 (1.27 %). Dichos eventos
adversos reportados pueden ser apreciados en la
tabla 1. Los eventos adversos de mayor frecuencia
de reporte fueron la cefalea con cinco eventos (0.29
%); el dolor local y las náuseas con tres eventos res-
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pectivamente (0.17 %); seguidos de otros de menor
frecuencia como astenia con dos eventos (0.11 %),
parestesias con dos eventos (0,11 %); vértigo con
un evento (0.06 %), lipotimia con un evento (0.06
%); prurito un evento (0.06 %); rubor local con un
evento (0.06 %), escalofríos con un evento (0.06 %),
malestar general con un evento (0.06 %) y edema
de los dedos con un evento (0.06 %). 

En el caso de la tercera dosis con SOBE-
RANA Plus no se reportaron eventos adversos. 

Los eventos adversos que con mayor fre-
cuencia fueron reportados para SOBERANA 01
durante la reinmunización fueron: dolor del sitio
de inyección con 17 eventos (2.03 %); aumento de
volumen del sitio de inyección con 12 eventos (1.43
%) y rubor del sitio de inyección con ocho eventos
(0.95 %). Otros eventos adversos descritos para
este candidato fueron: fiebre con siete eventos
(0.83 %); astenia con cinco eventos (0.60 %); cefalea
con cuatro eventos (0.48 %); escalofríos con tres
eventos (0.36 %); prurito y calor en el sitio de in-
yección con dos eventos respectivamente (0.24 %);
diarreas acuosas con dos eventos (0.24 %), males-
tar general con dos eventos (0.24 %), celulitis del
sitio de inyección con un evento (0.12 %); palpita-
ciones y edema de los labios con un evento respec-
tivamente (0.12 %). La mayoría de los eventos
adversos locales descritos constituyen reacciones
locales comunes de la vacunación (dolor local, au-
mento de volumen local, rubor local, calor local).
Solo se presentó un evento local raro que fue la ce-
lulitis del sitio de inyección, la cual se resolvió con
la aplicación de medidas locales y antibioticotera-
pia oral, este sujeto no presentó fiebre ni linfade-
nitis supurativa local, hallazgos comunes en este
tipo de evento. Las reacciones sistémicas que se
describen fueron en su mayoría de las clasificadas
como reacciones sistémicas comunes: fiebre, ma-
lestar general, cefalea, astenia, escalofríos. Las dia-
rreas acuosas y las palpitaciones son reacciones
generalizadas raras reportadas durante los proce-
sos de inmunización y ambas pueden deberse a los
proce- sos de ansiedad relacionados a la vacuna-
ción. En el caso del edema de los labios reportado
en un sujeto puede deberse a una reacción de hi-
persensibilidad tipo I, ya que se trataba de un su-
jeto atópico. El edema cedió con la administración

de Difenhidramina 25 mg por vía intramuscular.
Este último evento adverso fue clasi- ficado como
leve ya que no se acompañó de otras manifestacio-
nes de la reacción aguda alérgica.(12)

Los eventos adversos atribuidos a la vacu-
nación e inmunización (ESAVI) pueden ser clasifica-
dos siguiendo diferentes criterios. Los eventos
adversos más frecuentes son los relacionados con
los componentes de la vacuna los cuales son cau-
sados o acelerados por la respuesta del organismo
a las propiedades de uno o más de esos productos,
como puede ser el inmunógeno, los antibióticos, los
agentes conservadores o conservantes o los adyu-
vantes.(13)

La cefalea, el vértigo, la astenia, la lipoti-
mia, los escalofríos y el malestar general son even-
tos adversos asociados a la mayoría de las vacunas
que se utilizan en la actualidad: Los mismos vienen
dados por los procesos celulares y moleculares que
ocurren al activarse el reconocimiento del inmunó-
geno administrado por parte de las células de la in-
munidad innata en las puertas de entrada. El pro-
cesamiento y presentación de antígenos viene
acompañado de una importante activación de la in-
munidad innata con liberación de citocinas proin-
flamatorias a bajo tenor que tienen como función
servir como señales que contribuyen a alistar a
todos los componentes necesarios para una activa-
ción eficiente de los linfocitos T y B en los órganos
linfoides secundarios.(14)

Reyes Zamora y cols. realizaron una inter-
vención sanitaria en el Centro de Biopreparados
(BIOCEN) en la cual utilizaron el mismo esquema pri-
mario 2p+1 (dos dosis de la vacuna conjugada SO-
BERANA 02 y una dosis de la vacuna SOBERANA
Plus). Este equipo de investigación reportó como
eventos adversos más frecuentes la astenia, el au-
mento de volumen en el sitio de inyección, el calor
local, la cefalea, el prurito local, las náuseas, el ma-
lestar general, la lipotimia y el dolor en el sitio de in-
yección. Siendo los más frecuentes el dolor en el sitio
de inyección, la cefalea y el malestar general.(15)

Los Centros para el Control y Prevención de
enfermedades (CDC) de los Estados Unidos de Amé-
rica reportaron hasta julio de 2022, como eventos ad-
versos más comunes, a las diferentes vacunas anti
COVID-19 aprobadas y utilizadas en dicho país, el
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EA Soberana 02 Soberana plus
N=851

N (%)

Soberana 01
N=839

N (%)
1ra dosis 
N=884
n (%)

2da dosis
N=852
n (%)

Total
N=1736

n (%)

Cefalea 3(0.34) 2(0.23) 5(0.29) - 4(0.48)

Dolor local 2(0.23) 1(0.12) 3(0.17) - 17 (2.03)

Náuseas 3(0.34) - 3(0.17) - -

Vértigo 1(0.11) - 1(0.06) - -

Astenia 1(0.11) 1(0.12) 2(0.11) - 5(0.60)

Prurito 
generalizado 1(0.11) - 1(0.06) - -

Prurito local - - - - 2(0.24)

Lipotimia 1(0.11) - 1(0.06) - -

Parestesias 1(0.11) 1(0.12) 2(0.11) - -

Rubor local 1(0.11) - 1(0.06) - 8(0.95)

Escalofríos - 1(0.12) 1(0.06) - 3(0.36)

Malestar general - 1(0.12) 1(0.06) - 2(0.24)

Edema de los dedos 1(0.11) - 1(0.06) - -

Edema de los
labios - - - - 1(0.12)

Palpitaciones - - - - 1(0.12)

Aumento de 
volumen del sitio de

inyección
- - - - 12(1.43)

Celulitis del sitio de
inyección - - - - 1(0.12)

Calor local - - - - 2(0.24)

Fiebre - - - - 7(0.83)

Diarreas acuosas - - - - 2(0.24)

Total 15(0.70) 7(0.82) 22(1.27) - 67 (8.0)

EA: Evento adverso

Tabla 1. Eventos adversos reportados para cada dosis y vacuna utilizada durante la intervención sanitaria 



dolor local, rubor local, aumento de volumen local,
cefalea, escalofríos, mialgias, fiebre y náuseas.(16) 

La asociación causal de los eventos adver-
sos atribuibles a la vacunación forma parte de las
interacciones entre organizaciones internacionales
que han unido esfuerzos para el desarrollo de sis-
temas de vigilancia que proporcionan información
significativa a organismos internacionales y que a
su vez estos proporcionan retroalimentación a cada

país. A partir del 2014 se adopta el término ESAVI

(Eventos Supuestamente Atribuibles a la Vacuna-
ción y/o Inmunización) así como la clasificación de
los ESAVI con la finalidad de alinear los conceptos a
las normas internacionales emitidas por la Organi-
zación Mundial de la Salud.(17)

La asociación causal de los eventos adver-
sos atribuibles a la inmunización con SOBERANA
02 se presenta en la figura 1. 
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A1: Evento relacionado con la vacuna (de acuerdo a la literatura publicada)
B1: La relación de temporalidad es consistente, pero son insuficientes las evidencias para considerar la vacuna-

ción causa del evento (puede ser un nuevo evento a la vacuna)
C: Asociación causal inconsistente con la vacunación.

La clasificación de la intensidad de los eventos ad-
versos reportados para SOBERANA 02 se describe
en la tabla 2. De los eventos adversos descritos
para SOBERANA 02; el 72.7 % resultó ser clasifi-
cado de leve según la clasificación de la intensidad.
Por su parte el 27.2 % de los eventos adversos re-
portados fue clasificado como de intensidad mode-
rada. Los eventos adversos clasificados como mo-
derados alcanzaron esta categoría porque produje-
ron malestar suficiente que causó interferencia con
la actividad usual que realiza el sujeto pero nin-
guno requirió hospitalización del mismo ni el uso

de tratamiento medicamentoso.(11) No se reportó
ningún evento adverso severo tras la administra-
ción de SOBERANA 02. 

En un estudio descriptivo realizado por
Castelo Rivas WP, et al en la Unidad Educativa
Emilio Lorenzo Stehle de Santo Domingo de los
Tsáchilas Ecuador, aplicaron la vacuna AstraZe-
neca, describiendo como principales eventos ad-
versos tras la vacunación las mialgias, cefalea y la
fiebre. Reportan que una parte importante de estos
eventos reportados requirió el uso de medicamen-
tos. Otros de los eventos adversos reportados en

Figura1. Asociación causal de los eventos adversos reportados para SOBERANA 02



dicho estudio fueron: somnolencia, vómitos, hiper-
tensión arterial, náuseas, visión borrosa, hematoma
de la zona de punción, escalofríos, diarreas y dolor
local.(18) 

Los eventos adversos reportados tras la ad-
ministración de la reinmunización con SOBE-
RANA 01 fueron expuestos en la tabla 1. 

Todos los eventos adversos reportados
para SOBERANA 01 fueron clasificados como
leves. El 20.9 % de estos fue obtenido por farmaco-
vigilancia activa y el 79.1 % fue obtenido por far-
macovigilancia pasiva. Pérez Rodríguez S, et al. en
su ensayo clínico de fase I con los dos candidatos
vacunales de proteína RBD dimérica de SARS-CoV-
2 desarrollados por el Instituto Finlay de Vacunas
de Cuba (IFV) de Cuba, describen como eventos ad-
versos el dolor en el sitio de inyección, el aumento
de volumen local, dolor local, rubor local, indura-
ción en el sitio de inyección. Dentro de los eventos
adversos sistémicos describieron el malestar gene-
ral y la fiebre.(12)

Al comparar el número de eventos adver-
sos reportados para SOBERANA 02 durante la
aplicación del esquema primario de inmunización
con dos dosis: 22 eventos adversos en total (16
leves y seis moderados) con el número de eventos
adversos reportados para SOBERANA 01 durante
la reinmunización a los cinco meses de terminada
la aplicación del esquema primario con una dosis:
66 eventos adversos en total (todos leves). Es evi-
dente que SOBERANA 01 resultó ser más reacto-
génica. El componente lipopolisacarídico (LPS) de
la vesícula de membrana externa de Neisseria me-
ningitidis (VME) aumenta de manera discreta la re-
actogenicidad del candidato vacunal SOBERANA
01; sin embargo esta reactogenicidad no es mayor
de la reportada para otras vacunas de subunida-

des proteicas que utilizan nuevos adyuvantes dis-
tintos del gel de hidróxido de aluminio, así como
para otras vacunas basadas en nuevas tecnolo-
gías.(12,15,16,18,19) 

Los 67 eventos adversos reportados tras la
administración de SOBERANA 01 (14 de farmaco-
vigilancia activa y 53 de farmacovigilancia pasiva)
fueron clasificados como leves. En este caso (rein-
munización con SOBERANA 01) no se reportaron
eventos adversos moderados. Al realizar la evalua-
ción de la causalidad de los eventos adversos des-
critos para SOBERANA 01 todos fueron eventos
relacionados con la vacuna según la literatura pu-
blicada al respecto. 

CONCLUSIONES:
Tanto las vacunas incluidas en el esquema heteró-
logo primario de SOBERANA (SOBERANA 02 y
SOBERANA PLUS), como la dosis de refuerzo
aplicada con SOBERANA 01, resultaron ser segu-
ras dado el bajo porcentaje de eventos adversos
descritos para cada una de las mismas. Además no
se describió ningún evento adverso grave para las
vacunas estudiadas.
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SUMMARY
COVID-19. In the week of March 21-27, 2021, an increase of severe
acute respiratory syndrome type 2 coronavirus (SARS-CoV-2) was
confirmed in Cuba, which is the causative agent in 8 % of the cases.
The Cuban Ministry of Public Health decided to approve the health
intervention with SOBERANA vaccine candidates to be administe-
red to personnel working in health institutions. The objectives of the
present work are to describe the adverse events reported after the
administration of the three doses of the SOBERANA heterologous
scheme (two doses of SOBERANA 02 + one dose of SOBERANA
PLUS separated by 28 days between each dose), as well as the ad-
verse events reported after the administration of the booster dose
with the vaccine candidate SOBERANA 01. This is a descriptive,
prospective, observational study in which 884 subjects who met the
criteria for inclusion. An observation site was set up for immediate
adverse events and subjects were instructed for the observation of
mediate adverse events.Results: A minimal number of adverse
events were described after administration of the 2 doses of SOBE-
RANA 02 being mild or moderate.No adverse events were described
after administration of SOBERANA PLUS.A higher number of ad-
verse events were described after reimmunization with SOBERANA
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RESUMEN
El COVID-19. En la semana del 21 al 27 de marzo
de 2021 se confirmó en Cuba un incremento de co-
ronavirus de tipo 2 del síndrome respiratorio
agudo severo (SARS-CoV-2) que es el agente cau-
sal del 8 % de los casos. El Ministerio de Salud Pú-
blica de Cuba decidió aprobar la intervención
sanitaria con los candidatos vacunales SOBE-
RANA para ser administrados al personal que la-
boraba en instituciones de salud. Los objetivos del
presente trabajo son describir los eventos adversos
que se notificaron tras la administración de las tres
dosis del esquema heterólogo de SOBERANA (dos
dosis de SOBERANA 02 + una dosis de SOBE-
RANA PLUS separadas por 28 días entre cada
dosis), así como los eventos adversos que se noti-
ficaron tras la administración de la dosis de re-
fuerzo con el candidato vacunal SOBERANA 01.
Se trata de un estudio observacional descriptivo,
prospectivo, en el que se captaron 884 sujetos que
cumplieron los criterios para ser incluidos. Se ins-
taló un sitio de observación de eventos adversos
inmediatos y se instruyó a los sujetos para la ob-
servación de eventos adversos mediatos. Resulta-
dos: Se describió un número mínimo de eventos
adversos tras la administración de las 2 dosis de
SOBERANA 02 siendo estos leves o moderados.
No se describieron eventos adversos después de la
administración de SOBERANA PLUS. Se describió
un número mayor de eventos adversos tras la rein-
munización con SOBERANA 01 siendo estos leves.
Se concluye que las vacunas incluidas en el es-
quema heterólogo primario de SOBERANA (SO-
BERANA 02 y SOBERANA PLUS), como la dosis
de refuerzo aplicada con SOBERANA 01 resulta-
ron ser seguras dado el bajo porcentaje de eventos
adversos descritos para cada una de las mismas.

Además no se describió ningún evento adverso
grave para las vacunas estudiadas.

Palabras clave: COVID-19 por programas de inmu-
nización, pandemias, evento adverso.

RESUMO
COVID-19. Na semana de 21 a 27 de março de 2021,
foi confirmado um aumento do coronavírus da sín-
drome respiratória aguda grave tipo 2 (SARS-CoV-
2) em Cuba, que é o agente causador em 8% dos
casos. O Ministério da Saúde Pública de Cuba de-
cidiu aprovar a intervenção de saúde com as vaci-
nas candidatas SOBERANA a serem administradas
ao pessoal que trabalha em instituições de saúde.
Os objetivos deste estudo são descrever os eventos
adversos relatados após a administração das três
doses do esquema heterólogo da SOBERANA
(duas doses de SOBERANA 02 + uma dose de SO-
BERANA PLUS separadas por 28 dias entre cada
dose), bem como os eventos adversos relatados
após a administração da dose de reforço com a can-
didata a vacina SOBERANA 01. Este é um estudo
descritivo, prospectivo e observacional no qual
foram recrutados 884 indivíduos que atenderam
aos critérios de inclusão. Foi criado um local de ob-
servação para eventos adversos imediatos e os par-
ticipantes foram instruídos sobre a observação de
eventos adversos mediados.Resultados: Um nú-
mero mínimo de eventos adversos foi descrito após
a administração das duas doses de SOBERANA 02
e foi de leve a moderado.Nenhum evento adverso
foi relatado após a administração de SOBERANA
PLUS.Um número maior de eventos adversos foi
relatado após a reimunização com SOBERANA 01,
mas esses foram leves.Conclui-se que as vacinas in-
cluídas no esquema heterólogo primário do SOBE-

Fundora-Hernández, H., Amores-Agulla, T. García-Somoza, J.,  Ortega-Corral, A., Marín-Álvarez, J.C. et al.

UO MA  | year 3  | v. 3  | no. 1  | http://uomedicalaffairs.olmeca.edu.mx  |114

Correspondencia:
hermesfundorah@gmail.com 

Este artículo debe citarse como:
Fundora-Hernández, H., Amores-Agulla, T.
García-Somoza, J.,  Ortega-Corral, A., Ma-
rín-Álvarez, J.C. Egda Llanez-Gregorich,
E., Tadeo-Oropesa, I. & Rodríguez Ortega,
M. Seguridad del esquema heteró- logo y
de la reinmunización durante la interven-
ción sanitaria con vacunas SOBERANA en
una institución de salud cubana. UO Medi-
cal Affairs. 2024; 3(1): 102-112.

01, these being mild.It is concluded that the vaccines included in the
primary heterologous schedule of SOBERANA (SOBERANA 02 and
SOBERANA PLUS), as well as the booster dose given with SOBE-
RANA 01 were safe given the low percentage of adverse events des-
cribed for each of them. In addition, no serious adverse events were
described for the vaccines studied.

Key words: COVID-19 by immunization programs, pandemics, ad-
verse event.



RANA (SOBERANA 02 e SOBERANA PLUS), bem
como a dose de reforço com SOBERANA 01, foram
seguras, dada a baixa porcentagem de eventos ad-
versos descritos para cada uma delas. Além disso,
não foram relatados eventos adversos graves para
as vacinas estudadas.

Palavras-chave: COVID-19 por programas de imu-
nização, pandemias, eventos adversos.

INTRODUCTION
Severe acute respiratory syndrome coronavirus 2
(SARS-CoV-2) emerged in Wuhan, China, in De-
cember 2019; the disease it produces is called
COVID-19. It spread rapidly around the world and
was declared a pandemic by WHO on March 11,
2020. SARS-CoV-2 was categorized as a respiratory
virus because the first patients presented with an
influenza syndrome, which in most cases progres-
sed to severe pneumonia.(1)

In the week of March 21-27, 2021, a total of
5 745 cases of COVID-19 were confirmed in Cuba
with an increase of 8 % over the previous week. At
that time, Cuba accumulated 72 503 cases for a cu-
mulative incidence of 644.3 x 105 inhabitants and
415 deaths (for a case fatality of 0.6 %). The highest
numbers of deaths were reported in the provinces
of Havana, Granma, Santiago de Cuba and Pinar
del Río.(2)

The adverse reactions reported for each vac-
cine are of importance, since if a high rate of these
reactions were to be described, it could have a ne-
gative impact on the adherence of the individual
and the family when accessing a certain vaccine.(3)

The Pan American Health Organization
(paho), following the recommendations of the
World Health Organization (who), published in
2022 a document for the definition of adverse
events of special interest and adverse events presu-
med to be attributable to vaccination or immuniza-
tion during the introduction of vaccines against
COVID-19. The document defines an adverse event
of special interest as any medically important event
that has been detected, defined or specified in ad-
vance, that may have a causal association with a
vaccine product and that should be carefully moni-
tored and confirmed by further specific testing.(4) 

The list of such events includes those events
that have been detected, defined or specified in ad-
vance, that may have a causal association with a
vaccine product and that should be carefully moni-
tored and confirmed by further specific testing.

The list of such events includes serious
events that have been previously described for
other vaccines, such as Guillain-Barre syndrome,
acute disseminated encephalomyelitis and anaphy-
laxis; events that in addition to being serious could
be related to the use of new platforms, to the appli-
cation of new adjuvants or to the failure of the im-
munogenicity of a particular vaccine, such as
vaccine-associated enhanced disease, and events
that may be inherent to certain population groups.(4)

Likewise, the aforementioned document de-
fines an adverse event presumably attributable to
vaccination or immunization as any adverse medi-
cal event that occurs after vaccination and that does
not necessarily show a causal relationship with the
administration of the vaccine under study; this
could be any unfavorable or undesirable sign or
symptom, an abnormal laboratory result or a di-
sease.(4)

Surveillance systems can be of two types:
passive surveillance, based on a spontaneous repor-
ting system, which is what is usually performed,
and active surveillance, which consists of a long-
term active follow-up, post-vaccination, and is per-
formed with very few vaccines.(5)

Since the first weeks of the COVID-19 pan-
demic, Cuba began to work on the development of
SOBERANA vaccine candidates, which are used as
an immunogen of the Angiotensin 2-converting
enzyme receptor-binding domain (RBD) of the S1
protein of SARS-CoV-2 obtained by recombinant
protein technology. In the composition of SOBE-
RANA 02, six molecules of RBD (25 micrograms)
conjugated with one molecule of tetanus toxoid
were used.(6) In the case of SOBERANA PLUS, two
molecules of RBD (dimer) were used with 50 micro-
grams of aluminum hydroxide as adjuvant.(7) In the
case of SOBERANA 01, its composition includes a
recombinant rbd protein dimer (two molecules). It
contains two adjuvants: aluminum hydroxide gel
and purified outer membrane vesicles of Neisseria
meningitidis (meningococcus serogroup B) (VME).(8)
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The objectives of this study were to describe
the adverse events reported after administration of
the heterologous SOBERANA scheme and adminis-
tration of the booster dose with SOBERANA 01.

MATERIALS AND METHODS
The study presented here was conducted within the
framework of the SOBERANA-Intervention project
(Intervention trial to evaluate the direct and indirect
effects of anti-SARS-CoV-2 vaccination in popula-
tion cohorts at risk of infection, disease and spread
of the COVID-19 epidemic, Public Register Code
RPCEC00000360). This is a descriptive and prospec-
tive study. 

The reference population for the study con-
sisted of workers of the Julio Trigo López Clinical-
Surgical Teaching Hospital, of both genders, aged
between 19 and 80 years, with no known history of
SARS-CoV-2 infection. 

All subjects who gave their consent to parti-
cipate in the investigation were included.Subjects
who were previously vaccinated with a vaccine can-
didate or anti-SARS-CoV-2 vaccine other than SO-
BERANA 02 and SOBERANA PLUS, with docu-
mented history (as a result of medical questioning)
of previous infection with COVID-19, allergy to any
of the vaccine components (thiomersal, alumina, te-
tanus toxoid) were excluded. Also excluded from
the study were those subjects who had been admi-
nistered any immunomodulatory medication in the
30 days prior to vaccination, who presented uncom-
pensated chronic diseases that limited vaccination,
pregnancy and lactation, who presented any acute
disease that contraindicated vaccination, HIV posi-
tive subject with detectable viral load, opportunistic
disease or CD4+ T-cell count less than 200 cells/
mm3. Also excluded from the study were those sub-
jects who had been administered any immunomo-
dulatory medication in the 30 days prior to vacci-
nation, who presented decompensated chronic di-
seases that limited vaccination, pregnancy and lac-
tation, who presented any acute disease that con-
traindicated vaccination, HIV positive subject with
detectable viral load, opportunistic disease or CD4+
T-cell count less than 200 cells/mm3. In this way,
884 subjects who met the criteria for inclusion in the
health intervention were recruited.

A room was designed for active observation
of immediate adverse events in which the subject
had to remain for one hour after the application of
the vaccine candidates. During that hour of obser-
vation, the subjects were explained how to perform
passive surveillance of mediate adverse events once
the hour of observation was over and how to go to
make the report. 

This research was conducted in accordance
with the ethical principles contemplated in the De-
claration of Helsinki.Informed consent to partici-
pate was obtained from all the subjects included.
The health intervention was approved by the Ethics
Committee of the Hospital Docente Clínico-Quirúr-
gico Julio Trigo López. 

Vaccination schedule 2p+1
Two doses of SOBERANA 02 with an interval of 28
days between them.

One dose of SOBERANA PLUS 28 days
after the second dose.

The third dose was administered 28 days
after the second dose and could be applied up to
three months after the second dose.

This research was conducted in accordance
with the ethical principles contemplated in the De-
claration of Helsinki. Informed consent to partici-
pate was obtained from all the subjects included. 

Booster dose
The reimmunization was performed five months
after the completion of the primary heterologous
scheme of three doses of SOBERANA vaccines (2p
+ 1), on this occasion the vaccine candidate SOBE-
RANA 01 was used for reimmunization.

0.5 ml of the products under investigation
were administered intramuscularly in the upper third
of the arm, at the level of the deltoid muscle, follo-
wing the specifications of the vaccine administration
technique established by the National Immu- niza-
tion Program (PNI).(9) It was suggested to alter- nate
the arms for the application of the product, although
each subject could choose the arm to apply the vac-
cine candidate. The syringes to be used were those
with 0.5 ml capacity and 23 G or 22 G x 1 needles.

In order to obtain the information, the indi-
vidual record of the subject in the intervention was
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designed. This register was filled out by the evalua-
ting physician during the evaluation of the candi-
date subject to be vaccinated. Subsequently, the
adverse events reported were classified according
to the causal association. The procedure for indivi-
dual causality analysis proposed by the WHO Vac-
cine Safety Group was used for this classification(10). 

A: causal association consistent with vacci-
nation: A1. Vaccine-related event (according to pu-
blished literature); A2. Event related to a defect in
vaccine quality; A3. Event related to a program-
ming/technical error: A4. Event related to condi-
tions inherent to the vaccinee. 

B: undetermined: B1. Temporality relations-
hip is consistent, but insufficient evidence to consi-
der vaccination the cause of the event (may be a
new event to the vaccine); B2. Classification factors
result in contradictory trends regarding consistency
and inconsistency with causal association with im-
munization. 

C: inconsistent causal association with vac-
cination.

D: not classifiable. 
Classification of adverse events reported ac-

cording to intensity(11)

Mild adverse event: adverse event that is ea-
sily tolerated by the subject, causing minimal dis-
comfort and does not interfere with the perfor-
mance of normal daily activities or require medica-
tion.

Moderate adverse event: adverse event that
is sufficiently bothersome to interfere with the per-
formance of normal daily activities or requires me-
dication. 

Severe adverse event: adverse event that
prevents the performance of daily activities. For the
statistical analysis, point estimates (percentages)
were made, in addition to expressing some results
in absolute numbers. These results were presented
in tables and graphs. 

RESULTS AND DISCUSSION
The population potentially to be vaccinated was 955
health care workers. Of these, during the applica-
tion of the first dose of SOBERANA 02, 43 subjects
were already convalescing from COVID-19 and for
this reason could not be included; six subjects did

not agree to be vaccinated despite the benefits of
this intervention; 11 subjects could not be included
because they suffered from chronic diseases that
were decompensated at that time; two subjects
could not be included in the intervention because
they were under 19 years of age; nine subjects had
received immunomodulatory drugs in the 30 days
prior to the start of the intervention. All this allo-
wed the application of the first dose of SOBERANA
02 in a total of 884 subjects. During the second dose
of SOBERANA 02, 852 subjects were vaccinated be-
cause 32 became ill with COVID-19 after the first
dose was administered. During the third dose of the
heterologous scheme with SOBERANA PLUS, 851
subjects were vaccinated; only one subject stopped
receiving this dose because he did not wish to con-
tinue with the health intervention, making a total
of 851 subjects vaccinated with the third dose. Du-
ring the application of the booster dose with SOBE-
RANA 01, 839 subjects were vaccinated. The 12
subjects who did not attend to receive the booster
dose were due to changes in hospital staffing in the
period between the administration of the primary
scheme and the booster dose. 

Active and passive surveillance for adverse
events was performed for all subjects included in
the health intervention. 

Of the 884 subjects initially included in the
health intervention, 456 were female and 428 were
male. The distribution according to age was as fo-
llows: 19 to 55 years 623 subjects; 56 to 64 years 168
subjects; 65 and over 93 subjects.

A total of 22 adverse events were reported
during the health intervention after the application
of SOBERANA 02 (1.27 %). These reported adverse
events can be seen in Table 1. The most frequently
reported adverse events were headache with five
events (0.29 %); local pain and nausea with three
events respectively (0.17 %); followed by others of
lower frequency such as asthenia with two events
(0. 11 %), paresthesias with two events (0.11 %); ver-
tigo with one event (0.06 %), lipothymia with one
event (0.06 %); pruritus one event (0.06 %); local flus-
hing with one event (0.06 %), chills with one event
(0.06 %), general malaise with one event (0.06 %)
and edema of the fingers with one event (0.06 %). 

In the case of the third dose with SOBE-

Safety of the heterologous schedule and reimmunization during the health intervention with SOBERANA...

UO MA  | year 3  | v. 3  | no. 1  | http://uomedicalaffairs.olmeca.edu.mx  | 117



Fundora-Hernández, H., Amores-Agulla, T. García-Somoza, J.,  Ortega-Corral, A., Marín-Álvarez, J.C. et al.

UO MA  | year 3  | v. 3  | no. 1  | http://uomedicalaffairs.olmeca.edu.mx  |118

AE Soberana 02 Soberana plus
N=851

N (%)

Soberana 01
N=839

N (%)
1st dose 
N=884
n (%)

2nd dose
N=852
n (%)

Total
N=1736

n (%)

Cefalea 3(0.34) 2(0.23) 5(0.29) - 4(0.48)

Local pain 2(0.23) 1(0.12) 3(0.17) - 17 (2.03)

Nausea 3(0.34) - 3(0.17) - -

Vertigo 1(0.11) - 1(0.06) - -

Asthenia 1(0.11) 1(0.12) 2(0.11) - 5(0.60)

Itching generalized 1(0.11) - 1(0.06) - -

Local itching - - - - 2(0.24)

Lipotimia 1(0.11) - 1(0.06) - -

Paresthesias 1(0.11) 1(0.12) 2(0.11) - -

Local blush 1(0.11) - 1(0.06) - 8(0.95)

Chills - 1(0.12) 1(0.06) - 3(0.36)

General malaise - 1(0.12) 1(0.06) - 2(0.24)

Edema of the fingers 1(0.11) - 1(0.06) - -

Edema of the lips - - - - 1(0.12)

Palpitations - - - - 1(0.12)

Increase in injection
site volume - - - - 12(1.43)

Cellulitis of the 
injection site - - - - 1(0.12)

Local heat - - - - 2(0.24)

Fever - - - - 7(0.83)

Watery diarrhea - - - - 2(0.24)

Total 15(0.70) 7(0.82) 22(1.27) - 67 (8.0)

AE: Adverse Event

Table 1. Adverse events reported for each dose and vaccine used during the health intervention.



RANA Plus, no adverse events were reported.
The most frequently reported adverse

events for SOBERANA 01 during reimmunization
were: injection site pain with 17 events (2.03 %); in-
jection site enlargement with 12 events (1.43 %) and
injection site flushing with eight events (0.95 %).
Other adverse events described for this candidate
were: fever with seven events (0.83 %); asthenia
with five events (0.60 %); headache with four events
(0.48 %); chills with three events (0.36 %); pruritus and
injection site heat with two events respectively (0. 24
%); watery diarrhea with two events (0.24 %), general
malaise with two events (0.24 %), injection site cellulitis
with one event (0.12 %); palpitations and lip edema
with one event respectively (0.12 %). Most of the des-
cribed local adverse events constitute common local
reactions to vaccination (local pain, local swelling, local
flushing, local heat). Only one rare local event was ce-
llulitis of the injection site, which resolved with the ap-
plication of local measures and oral antibiotic therapy;
this subject did not present fever or local suppurative
lymphadenitis, common findings in this type of event.
The systemic reactions described were mostly those
classified as common systemic reactions: fever, ma-
laise, headache, asthenia, chills.Watery diarrhea and
palpitations are rare generalized reactions reported du-
ring immunization processes and both may be due to
anxiety processes related to vaccination. In the case of
edema of the lips reported in one subject, it may be due
to a type I hypersensitivity reaction, since this was an
atopic subject. The edema subsided with the adminis-
tration of diphenhydramine 25 mg intramuscularly.
This last adverse event was classified as mild because
it was not accompanied by other manifestations of the
acute allergic reaction.(12)

Adverse events attributed to vaccination
and immunization (esavi) can be classified accor-
ding to different criteria. The most frequent adverse
events are those related to vaccine components
which are caused or accelerated by the body's res-
ponse to the properties of one or more of these pro-
ducts, such as the immunogen, antibiotics, preser-
vatives or preservative agents or adjuvants.(13)

Headache, vertigo, asthenia, lipothymia,
chills and malaise are adverse events associated
with most vaccines in use today: they are caused by
the cellular and molecular processes that occur upon

activation of the recognition of the administered im-
munogen by the cells of innate immunity at the
entry gates. The processation and presentation of
antigens is accompanied by an important activation
of innate immunity with the release of low level
proinflammatory cytokines that serve as signals that
contribute to enlist all the necessary components for
an efficient activation of T and B lymphocytes in the
secondary lymphoid organs.(14)

Reyes Zamora et al. conducted a health in-
tervention at the Biopreparedness Center (biocen) in
which they used the same 2p+1 primary schedule
(two doses of SOBERANA 02 conjugate vaccine and
one dose of SOBERANA Plus vaccine). This re-
search team reported asthenia, increased volume at
the injection site, local heat, headache, local pruritus,
nausea, general malaise, lipotimia and pain at the
injection site as the most frequent adverse events.
Injection site pain, headache and general malaise are
the most frequent.(15)

The Centers for Disease Control and Pre-
vention (CDC) of the United States of America re-
ported as of July 2022, as the most common
adverse events for the different COVID-19 vaccines
approved and used in that country, local pain, local
flushing, local swelling, headache, chills, myalgias,
fever and nausea.(16)

The causal association of adverse events at-
tributable to vaccination is part of the interactions
between international organizations that have joi-
ned efforts for the development of surveillance
systems that provide meaningful information to in-
ternational agencies and that in turn these provide
feedback to each country. Since 2014, the term esavi
(Events Suspected to be Attributable to Vaccination
and/or Immunization) has been adopted, as well
as the classification of esavi in order to align the
concepts to the international standards issued by
the World Health Organization.(17)

The causal association of adverse events at-
tributable to immunization with SOBERANA 02 is
presented in Figure 1. 

The intensity classification of adverse
events reported for SOBERANA 02 is described in
Table 2. Of the adverse events described for SOBE-
RANA 02; 72.7 % were classified as mild according
to the intensity classification. On the other hand,
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27.2 % of the adverse events reported were classified
as moderate intensity. Adverse events classified as
moderate reached this category because they pro-
duced sufficient discomfort to cause interference
with the subject's usual activity, but none required
hospitalization or the use of drug treatment.(11) 

No severe adverse events were reported
after administration of SOBERANA 02. In a des-
criptive study conducted by Castelo Rivas WP, et
al. in the Emilio Lorenzo Stehle Educational Unit
in Santo Domingo de los Tsáchilas, Ecuador, they
applied the AstraZeneca vaccine, describing myal-
gia, headache and fever as the main adverse events
after vaccination. They report that an important
part of these reported events required the use of
medication. Other adverse events reported in that
study were: drowsiness, vomiting, arterial hyper-
tension, nausea, blurred vision, puncture site he-
matoma, chills, diarrhea and local pain.(18)

Adverse events reported after administra-
tion of reimmunization with SOBERANA 01 were
presented in Table 1. 

All the adverse events reported for SOBE-
RANA 01 were classified as mild. Of these, 20.9 %
were obtained by active pharmacovigilance and
79.1 % were obtained by passive pharmacovigi-
lance. Pérez Rodríguez S, et al. in their phase I cli-
nical trial with the two SARS-CoV-2 dimeric rbd
protein vaccine candidates developed by the Insti-
tuto Finlay de Vacunas de Cuba (IFV) of Cuba, des-
cribe as adverse events pain at the injection site,
local volume increase, local pain, local flushing, in-
duration at the injection site. Among the systemic
adverse events, they described general malaise and
fever.(12)

When comparing the number of adverse
events reported for SOBERANA 02 during the ap-
plication of the primary immunization scheme
with two doses: 22 adverse events in total (16 mild
and six moderate) with the number of adverse
events reported for SOBERANA 01 during the
reimmunization five months after the end of the
application of the primary scheme with one dose:
66 adverse events in total (all mild). It is evident
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A1: Vaccine-related event (according to published literature).
B1: Temporality relationship is consistent, but there is insufficient evidence to consider vaccination as the cause

of the event (may be a new event to the vaccine).
C: Causal association inconsistent with vaccination.

Figure1. Causal association of adverse events reported for SOBERANA 02.



that SOBERANA 01 proved to be more reactogenic.
The lipopolysaccharide (LPS) component of the
outer membrane vesicle of Neisseria meningitidis
(VME) modestly increases the reactogenicity of the
vaccine candidate SOBERANA 01; however, this
reactogenicity is not higher than that reported for
other protein subunit vaccines using new adju-
vants other than aluminum hydroxide gel, as well
as for other vaccines based on new technolo-
gies.(12,15,16,18,19) 

All 67 adverse events reported after admi-
nistration of SOBERANA 01 (14 active pharmaco-
vigilance and 53 passive pharmacovigilance) were
classified as mild. In this case (reimmunization
with SOBERANA 01) no moderate adverse events
were reported. When performing the causality as-
sessment of the adverse events described for SO-
BERANA 01 all were vaccine-related events accor-
ding to the literature published in this regard.

CONCLUSIONS
Both the vaccines included in the primary hetero-
logous schedule of SOBERANA (SOBERANA 02
and SOBERANA PLUS), as well as the booster
dose given with SOBERANA 01, proved to be safe
given the low percentage of adverse events descri-
bed for each of them. In addition, no serious ad-
verse events were described for the vaccines
studied.
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