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Introduccion

Desde tiempos inmemoriales, la humanidad ha intentado comprender, prevenir y
tratar las enfermedades a través de enfoques generalizados que se basaban en la observacion
empirica, la experiencia acumulada y, posteriormente, en el analisis estadistico de grandes
poblaciones. Este modelo ha permitido establecer patrones comunes de salud y enfermedad,
contribuyendo al desarrollo de protocolos médicos estandarizados que, en muchos casos, han
salvado millones de vidas. Sin embargo, una de las caracteristicas mas notables de la especie
humana es su individualidad. Cada ser humano constituye una combinacion irrepetible de
factores bioldgicos, psicologicos, ambientales y sociales que determinan su modo de
enfermar y de responder a los tratamientos. Esta diversidad explica por qué un medicamento
puede resultar altamente eficaz en ciertos pacientes, mientras que en otros ocasiona efectos

adversos o carece de utilidad clinica.

La medicina tradicional, fundamentada en la evidencia obtenida a partir de estudios
poblacionales, ha alcanzado grandes logros en la prevencion y tratamiento de enfermedades
infecciosas, cronicas y degenerativas. Sin embargo, sus limitaciones se tornan evidentes
frente a patologias complejas como el cancer, las enfermedades autoinmunes o los trastornos
neurodegenerativos, donde las variaciones genéticas y moleculares desempefian un papel
crucial en la evolucion clinica y en la respuesta terapéutica. Este escenario ha impulsado el
surgimiento de un nuevo paradigma: la medicina personalizada o de precision. Este enfoque
busca adaptar la atencion médica a las particularidades biologicas de cada individuo,
optimizando la eficacia terapéutica, reduciendo la toxicidad de los farmacos y favoreciendo

la prevencion temprana.

El desarrollo de la medicina personalizada ha sido posible gracias a los avances
tecnologicos, especialmente en la secuenciaciéon masiva de nueva generacion (NGS). Esta
técnica ha democratizado el acceso al conocimiento genémico, que antes era exclusivo de
laboratorios de investigacion de alto costo. Actualmente, la identificacion de mutaciones

especificas asociadas a predisposicion genética o resistencia farmacoldgica se ha convertido



en una herramienta indispensable en la practica clinica. Un ejemplo paradigmatico proviene
del campo de la oncologia: el andlisis gendmico de tumores realizado por instituciones como
el National Cancer Institute (NCI) en Estados Unidos ha permitido disefar terapias dirigidas
que aumentan la supervivencia global y mejoran la calidad de vida de los pacientes,
minimizando los efectos secundarios derivados de los tratamientos convencionales como la

quimioterapia inespecifica.

No obstante, la medicina personalizada no se limita al estudio del genoma. Areas
complementarias como la protedmica, el metaboloma y el microbioma estan revolucionando
el entendimiento integral del ser humano. La protedmica, por ejemplo, permite analizar como
la expresion de proteinas varia segin el estado fisiologico o patoldgico, ofreciendo
marcadores diagnosticos y prondsticos mas precisos. De igual manera, el metaboloma brinda
informacion sobre los procesos bioquimicos en tiempo real, lo que facilita la identificacion
de alteraciones metabolicas tempranas antes de que se manifieste la enfermedad. En cuanto
al microbioma, investigaciones del Instituto de Salud Carlos III en Espafia han demostrado
que la composicion y diversidad de la flora intestinal influyen de manera significativa en el
desarrollo de enfermedades inflamatorias, metabolicas e incluso psiquidtricas, subrayando la

interrelacion entre genética, ambiente y estilo de vida.

El impacto de este enfoque es transformador. La medicina de precisiéon no solo
reconfigura los protocolos clinicos, sino que también obliga a replantear los modelos de
investigacion, de regulacion sanitaria y de ética biomédica. La privacidad de los datos
genomicos, la equidad en el acceso a estas tecnologias de alto costo y la necesidad de formar
profesionales de la salud en bioinformatica y genética clinica representan desafios que
requieren respuestas urgentes y globales. Al mismo tiempo, este paradigma genera nuevas
oportunidades para la farmacogendmica, disciplina que estudia la interaccion entre los genes
y los medicamentos, contribuyendo al disefio de tratamientos individualizados que

maximicen la eficacia y minimicen los riesgos.



En definitiva, nos encontramos en un punto de inflexion en la historia de la medicina.
Lo que hace apenas unas décadas parecia ciencia ficcion es hoy una realidad en constante
evolucion, respaldada por grandes proyectos internacionales como el 100,000 Genomes
Project en el Reino Unido o el All of Us Research Program en Estados Unidos, que buscan
integrar informacion genética, clinica y ambiental para transformar la atencion sanitaria. La
medicina personalizada no solo promete tratamientos mas eficaces, sino que también redefine

la relacion médico-paciente, promoviendo una atencion verdaderamente centrada en la

individualidad.

En un futuro cercano, la prevencién y el tratamiento dejardn de depender
exclusivamente de estadisticas poblacionales y se fundamentardn en un conocimiento
profundo, holistico y dindmico de la biologia de cada persona. Este cambio inaugura una era
en la que la medicina seré predictiva, preventiva, personalizada y participativa, abriendo el

camino hacia una salud méas humana, equitativa y sostenible.



CAPITULOI:
La crisis de la medicina actual: ;Por qué necesitamos un nuevo paradigma?

Katherine Lozada Mérquez
Junta de Beneficencia de Guayaquil
https://orcid.org/0000-0002-5297-3168

Introduccion

La sociedad del siglo XXI afronta grandes retos que plantean dilemas éticos y morales en
el campo de la salud. Los avances tecnologicos, la globalizacion, el envejecimiento de la
poblacion, la aparicion de enfermedades cronicas, el surgimiento de nuevas enfermedades
infecciosas y la emergencia de resistencias a los antibioticos son ejemplos de la necesidad de
replantear los métodos y principios con que abordamos la enfermedad y la atencion al paciente.
Ademas, los costes crecientes de la asistencia sanitaria, opuestos a recursos limitados, han
motivado crisis econdmicas cronicas en muchos estados. Todo ello exige un profundo debate social

para hallar nuevos planteamientos. (Yataco-Wilcas et al.2023)

La medicina ha evolucionado significativamente a lo largo de los siglos, pero en la
actualidad enfrenta una crisis que pone en evidencia sus limitaciones. La fragmentacion del
conocimiento, el énfasis excesivo en la tecnologia sin un enfoque holistico y la mercantilizacion
de la salud han generado un sistema que, si bien ha logrado avances notables, no responde
adecuadamente a las necesidades individuales de los pacientes. La solucion radica en la adopcion

de un nuevo paradigma que integre una vision mas amplia, interdisciplinaria y centrada en la

persona (Grémy, 1984).

El modelo actual de medicina se basa en un enfoque reduccionista, donde la enfermedad
es tratada de manera fragmentada sin considerar las interacciones entre los distintos sistemas del
cuerpo humano ni los factores ambientales y sociales que influyen en la salud (Grémy, 1983). Este
paradigma ha permitido avances en el tratamiento de enfermedades agudas y ha desarrollado una
impresionante capacidad diagnostica, pero ha fallado en la prevencion y manejo de enfermedades

cronicas, que representan la mayor carga para los sistemas de salud en la actualidad (Sa, 2000).

Ademas, la relacion médico-paciente se ha visto afectada por la excesiva burocratizacion
y el uso indiscriminado de tecnologia diagndstica, lo que ha llevado a una deshumanizacion de la

atencion sanitaria (Vasseva-Dikova, 2022).
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Para superar estas limitaciones, es necesario adoptar un nuevo paradigma basado en la
medicina de precision, la biologia de sistemas y un enfoque mas holistico de la salud. La medicina
de precision permite adaptar los tratamientos a las caracteristicas genéticas, epigenéticas y

metabolicas de cada paciente, optimizando la eficacia de las intervenciones y reduciendo los

efectos adversos (Dennis, 2016).

Ademas, la biologia de sistemas permite analizar el cuerpo humano como un conjunto
interconectado en lugar de una suma de oOrganos independientes. Este enfoque reconoce la
influencia del microbioma, el entorno y la alimentacién en la salud, lo que abre la puerta a

estrategias terapéuticas mas eficaces (Sa, 2000).

Asimismo, se requiere una transformacion en la educacién médica, incorporando
disciplinas como la psicologia evolutiva, la ecologia de la salud y la informatica médica. Esto

permitiria formar profesionales con una visidn mas amplia y menos mecanicista de la salud

(Grémy, 1983).

Cambio de paradigma en medicina

La crisis de la medicina actual exige un cambio de paradigma que trascienda el enfoque
reduccionista y fragmentado, y adopte una vision mads integradora y personalizada. La
combinacion de la medicina de precision, la biologia de sistemas y un enfoque holistico de la salud

permitird una atencion mas efectiva y humana, respondiendo a los desafios del siglo XXI.

En realidad, no hay sino dos tipos de ciencia: la que trata de los resultados y la que trata de
los principios. En base a lo que mencion Yataco y cols, la primera trata de lo aparente y de lo
superficial; la segunda, de lo real y de lo fundamental; no solamente la mayoria de los fallos que
se cometen en medicina proceden de confundir unos con otros, sino que, ademas, la ciencia misma,
encerrada en los bajos d&mbitos de la observacion vulgar, que trata a los objetos desde el lado de
fuera del laboratorio, no puede adoptar las orientaciones y soluciones adecuadas a los problemas
médicos relativos a su realidad interna ni total de los mismos, razon por la cual es todavia baja en

su vitalidad y limitada en su utilizacion.

El paradigma en medicina o en enfermeria, ademés de que se le podria llamar asi también

"nn nn nn nn

"perspectiva", "punto de vista", "visualizacion", "sistema explicativo", "postura tedrica" o "modelo
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causal", vendria a denotar el sistema de teorias, leyes, corolarios, axiomas, principios, categorias,
elementos, procesos, etc. que escoge y defiende una escuela o una época determinada para
organizar, explicar e interpretar los resultados, uniformidades, leyes y regularidades observadas y

comprobadas en la naturaleza de los seres vivos (Giribet, 2022).

El paradigma dominante en la medicina actual se erige como un constructo epistemologico
y practico que articula los principios, metodologias y normas que definen la formacion, la
investigacion y la praxis clinica (Althusser, 2022). Este marco conceptual no solo estructura los
recursos pedagogicos disponibles como literatura especializada, revistas indexadas, simposios
multidisciplinarios y repositorios de datos cientificos, sino que también moldea los procesos
cognitivos y técnicos mediante los cuales los estudiantes internalizan el conocimiento médico. La
docencia, en este contexto, opera bajo un modelo de actualizacion continua, en el que los
formadores, alineados con las demandas del contexto sociosanitario vigente, actian como

mediadores criticos entre el saber acumulado y su aplicacion contextualizada (Mondragon, 2024).

Este paradigma se sostiene sobre estructuras institucionalizadas que regulan la creacion,
validacion y obsolescencia de saberes. Los sistemas académicos, mediante la estandarizacion de
grados, especializaciones, maestrias y doctorados, establecen jerarquias de competencia y
autoridad epistemoldgica. Simultdneamente, organismos colegiados y comités éticos definen los
limites de la investigacion, priorizando areas de estudio en funcién de urgencias sanitarias, avances
tecnoldgicos o intereses socioecondmicos; tal rigurosidad normativa busca garantizar que la
produccion cientifica se ajuste a criterios de validez, reproducibilidad y relevancia clinica (Yataco

y cols., 2023).

En la préactica, este modelo paradigmatico prescribe comportamientos profesionales
mediante protocolos basados en evidencia (EBM, por sus siglas en inglés), que distinguen entre
intervenciones validadas empiricamente y aquellas consideradas anecddticas o desactualizadas. La
toma de decisiones clinicas, por tanto, se fundamenta en una sintesis jerarquizada de estudios meta-
analiticos, guias de practica clinica y consensos internacionales, relegando al margen enfoques no
avalados por el método cientifico. Este mecanismo, aunque promueve la estandarizacion de la
calidad asistencial, genera tensiones ante escenarios clinicos complejos o carentes de evidencia

robusta.



No obstante, subyace una crisis multifacética en este paradigma. Por un lado, la aceleracion
exponencial del conocimiento cientifico genera brechas entre la formacion inicial y las demandas
de la practica avanzada, cuestionando la sostenibilidad de los modelos educativos tradicionales
(Giribet, 2022). Por otro, la mercantilizacion de la salud, la fragmentacion hiperespecializada y la
sobrecarga de informacion a menudo contradictoria erosionan la coherencia del ejercicio médico,
desdibujando su enfoque holistico. A ello se suma el desafio ético de integrar innovaciones
disruptivas (IA, terapia génica, big data) sin transgredir principios de equidad o autonomia del

paciente.

Esta crisis exige una revaluacion critica del paradigma vigente. Es imperativo trascender
la mera actualizacion técnica para adoptar un enfoque transdisciplinar que reconcilie el rigor
cientifico con la adaptabilidad contextual. Ello implica repensar la formacion médica desde una
perspectiva integral, fomentar investigaciones que aborden determinantes sociales de la salud y
redefinir los marcos normativos para acomodar la complejidad de la medicina del siglo XXI. Solo
asi podra emerger un paradigma renovado, capaz de responder a los desafios epistemologicos,

éticos y practicos de nuestra era.

Incremento de enfermedades cronicas no transmisibles

Segun la Organizacion Mundial del Salud se observa una clara reduccion de la mortalidad
general de la poblacion como consecuencia de circunstancias diversas, pero en la que la
enfermedad erroneamente erradicada como especie cada vez cobra mas importancia a lo largo del
tiempo, y nos estamos refiriendo a las enfermedades cronicas no transmisibles (ECNT). En cuanto
a la prevalencia, es la actividad cronica de la enfermedad, la que cede su trono temporal, el que
impone un mapa de especialidades y servicios hospitalarios cada vez mas invasor en el modelo de

la medicina moderna.

Las ECNT engloban conjuntos de patologias muy diversas, pero con ciertas caracteristicas
comunes, resumidas en la presentacion de etiopatogenia directa o indirecta fuera de un proceso
infeccioso y con un caracter permanente y, por tanto, con un componente transmisible de los

factores causales directos. En esta lista de enfermedades cronicas esta incluida la Diabetes Mellitus



Tipo 2 (DM2) como una de las enfermedades cronicas no transmisibles (ECNT) y, seglin este

informe, el riesgo de padecer esta enfermedad es cada vez mayor.

En Ecuador, este fendmeno adquiere dimensiones alarmantes, no solo por su carga clinica,
sino por su impacto socioecondémico y su interaccidn con probleméticas sistémicas como la
fragmentacion asistencial, la polifarmacia y la iatrogenia. Este analisis aborda dicha complejidad,

integrando datos epidemioldgicos, evidencias econdmicas y reflexiones criticas sobre la gestion
sanitaria.

Figura 1
Prevalencia estimada

Prevalencia estimada de ECNT en Ecuador

Prevalencia (%)

Enfermedades Crénicas No Transmisibles (ECNT)

Nota: Elaboracion propia.

Las enfermedades cronicas no transmisibles (ECNT) como diabetes, hipertension,

enfermedades cardiovasculares y céncer constituyen uno de los desafios mas criticos para los

sistemas de salud contemporaneos.

En Ecuador, este fendmeno adquiere dimensiones alarmantes, no solo por su carga clinica,
sino por su impacto socioecondémico y su interaccidn con probleméticas sistémicas como la

fragmentacion asistencial, la polifarmacia y la iatrogenia. Este andlisis aborda dicha complejidad,



integrando datos epidemiologicos, evidencias econdmicas y reflexiones criticas sobre la gestion

sanitaria.

Segun el Instituto Nacional de Estadistica y Censos (INEC, 2020), el 60% de las muertes
registradas en el pais estan asociadas a ECNT, con una tasa de mortalidad ajustada de 318 por cada
100,000 habitantes. La diabetes mellitus, por ejemplo, presenta una prevalencia del 7.4% en
adultos mayores de 30 afios, mientras que la hipertension arterial afecta al 13.5% de esta poblacion,
segun la Encuesta Nacional de Salud y Nutricion (ENSANUT-ECU, 2018). Estos datos reflejan
un patron regional: la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS, 2022) sefiala que el 81% de

las muertes en América Latina se vinculan a ECNT, con Ecuador situado en la media continental.

El envejecimiento poblacional la poblacion mayor de 60 afios alcanzara el 16% para 2030
(CEPAL, 2021) agrava este escenario, ya que la cronicidad se correlaciona con la edad. Ademas,
factores de riesgo modificables, como el sedentarismo (presente en el 58% de los ecuatorianos) y
la obesidad (afecta al 35% de las mujeres adultas), exacerban la incidencia de ECNT (ENSANUT-
ECU, 2018).

Las ECNT generan una carga econdomica dual. A nivel macro, el Ministerio de Salud
Publica (MSP, 2021) estima que el tratamiento de estas patologias consume el 30% del presupuesto
nacional en salud, destinado principalmente a hospitalizaciones (40% de camas ocupadas en
hospitales publicos) y medicamentos cronicos. Un estudio de la OPS (2021) calcula que, en
Ecuador, los costos directos asociados a diabetes y enfermedades cardiovasculares superan los

USD 500 millones anuales, equivalente al 0.8% del PIB.

A nivel microecondmico, las familias enfrentan gastos catastroficos: el 25% de los hogares
con un miembro diabético destina mas del 20% de sus ingresos a medicamentos y consultas (OPS,
2020). A esto se suman costos indirectos por pérdida de productividad laboral: el ausentismo y el
presentismo vinculados a ECNT reducen la capacidad econdémica de 1 de cada 3 trabajadores,

segun la Organizacion Internacional del Trabajo (OIT, 2019).

La gestion de las ECNT suele derivar en polifarmacia (consumo de >5 medicamentos
diarios), un fenémeno que afecta al 40% de los adultos mayores en Ecuador (Garcia et al., 2021).

Esta practica, aunque justificada clinicamente, incrementa exponencialmente el riesgo de eventos



adversos a medicamentos (EAM). Estudios locales revelan que el 15% de las hospitalizaciones en
Guayaquil y Quito se deben a reacciones adversas o interacciones farmacoldgicas, siendo los
anticoagulantes y los antihipertensivos los principales implicados (Revista Médica de Ecuador,

2022).
Figura 2

Impacto microeconomico

Impacto microeconémico y clinico de las ECNT en Ecuador

Hospitalizaciones por reacciones adversas

13% Adultos mayores con polifarmacia

35%

Hogares con gasto catastréfico en diabetes 22%

29%

Reduccidn productividad laboral (trabajadores)

Nota: Datos del Ministerio de Salud Publica, 2021.

La iatrogenia no se limita a lo farmacoldgico: incluye errores diagnosticos, sobre
medicalizacion y fragmentacion de la atencion. En Ecuador, el 30% de los pacientes con multiples
enfermedades cronicas recibe prescripciones contradictorias de diferentes especialistas, segun un
analisis del Colegio de Médicos de Pichincha (2020). Esta descoordinacion se agrava por la falta
de historias clinicas unificadas y el acceso desigual a servicios de salud en zonas rurales, donde el

60% de los pacientes cronicos carece de seguimiento continuo (MSP, 2022).

El sistema de salud ecuatoriano enfrenta barreras estructurales para gestionar las ECNT:
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o Fragmentacion asistencial: Solo el 45% de los establecimientos de primer nivel cuenta con

equipos multidisciplinarios para manejar cronicidad (MSP, 2023).

e Desigualdad territorial: Mientras en Quito hay 12 médicos por cada 10,000 habitantes, en

provincias como Morona Santiago la ratio cae a 2.3 (INEC, 2021).

o Baja adherencia terapéutica: E1 50% de los pacientes cronicos no cumple sus tratamientos,
vinculado a factores como el analfabetismo sanitario y el costo de los medicamentos

(ENSANUT-ECU, 2018).

Estos desafios se interceptan con determinantes sociales: el 28% de la poblacion rural no
accede a agua potable, elevando el riesgo de enfermedades renales cronicas, y el 42% de los niflos

urbanos consume dietas hiperprocesadas, predisponiendo a obesidad temprana (UNICEF, 2021).

Resistencia a los antimicrobianos

En base a un reporte realizado en el 2022 por parte de la Organizacion Mundial de la Salud,
actualmente se produce un importante aumento de microorganismos resistentes a los antibidticos
disefiados para su tratamiento. Se estima que desde 2013 la resistencia bacteriana es ya incidente
en mas de 1 millon de muertos al afo y que para 2030 la resistencia bacteriana generara una crisis

que causard mas de 10 millones de muertes al afio.

Desgraciadamente, el escenario previsto se prevé que acabe cumpliendo en parte o en la
totalidad de las previsiones que aqui se podrian desarrollar. Por un lado, las estrategias mundiales
propuestas para el abordaje del problema por los distintos comités de expertos y gobiernos de
paises afectados tienen un minimo de probabilidades de acabar produciendo la epidemia evitada;
por otro, los individuos que padecen caracteristicas quimicas en sus genes que les confieren mayor

capacidad de supervivencia a las moléculas antibidticas (CDC, 2021).

La resistencia a los antibidticos se ha convertido en una de las mayores amenazas para la
salud publica del siglo XXI. Segun el analisis sistematico de Murray et al. (2022), en 2019 se
atribuyeron directamente 1,27 millones de muertes a infecciones bacterianas resistentes, con un

impacto indirecto en aproximadamente 4,95 millones de fallecimientos a nivel global. Esta crisis
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no solo afecta a paises de bajos ingresos, sino que se extiende a regiones de alto desarrollo,

evidenciando su naturaleza transversal.

Factores como el uso excesivo de antibidticos en humanos y animales, la falta de regulacion
en prescripciones médicas y las deficiencias en saneamiento basico han acelerado la propagacion
de patogenos resistentes, poniendo en riesgo décadas de avances médicos (Ventola, 2015). La
proyeccion de que, para 2050, las muertes anuales podrian superar los 10 millones refleja la

urgencia de acciones coordinadas.

Considerando que el desgaste de la efectividad de los medicamentos anteriores disminuye
la calidad de la atenciéon médica y aflade una carga econdmica adicional a los sistemas, con
frecuencia sin beneficio alguno para los enfermos. Desde otra perspectiva, en el ambito
farmacéutico, persisten las barreras entre el conocimiento generado en la universalidad y su

infrecuente transferencia y explotacion en la préctica diaria.

El estudio de Murray et al. (2022) identifica a Staphylococcus aureus, Escherichia
coli y Klebsiella pneumoniae como los patdogenos con mayor carga de mortalidad asociada a la
resistencia, destacando su capacidad para evadir multiples clases de antibidticos. Estas bacterias
no solo complican el tratamiento de infecciones comunes, como neumonias o sepsis, sino que
también incrementan los costos hospitalarios y la estancia médica. Ademads, la disparidad
geogréfica es alarmante: Africa subsahariana y Asia meridional registran las tasas mas altas de
muertes per capita, en parte por el acceso limitado a antibioticos de segunda linea y a diagnosticos
precisos. Ventola (2015) advierte que practicas como el uso de antimicrobianos en la agricultura
para promover el crecimiento del ganado han creado reservorios de genes resistentes, exacerbando

el problema en comunidades con sistemas de salud fragiles.

A pesar de la gravedad de la crisis, la investigacion y desarrollo de nuevos antibidticos
enfrenta un estancamiento critico. Ventola (2015) sefala que, entre 1980 y 2015, solo se aprobaron
16 nuevos antibioticos, muchos con mecanismos similares a los existentes. Este déficit se debe a
inversiones limitadas, dada la baja rentabilidad comparativa frente a farmacos cronicos, y a
barreras regulatorias complejas. Murray et al. (2022) enfatizan que, sin estrategias integrales como
programas de vigilancia epidemioldgica, educacidon médica y restricciones al uso veterinario,

incluso los avances terapéuticos seran insuficientes. La cooperacion internacional, mediante
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iniciativas como el Plan de Accion Mundial de la OMS, es esencial para redefinir el enfoque hacia

un modelo preventivo y sostenible, antes de que las infecciones intratables se normalicen.

Costos insostenibles de los sistemas de salud.

En Ecuador, cerca del 40% de la poblacion, lo que representa a mas de 2 millones de
personas, se encuentra totalmente desprovista de cualquier tipo de cobertura en salud, situacion

preocupante que resalta la vulnerabilidad de vastos sectores.
Figura 3
Comparacion de costos

Cobertura Limitada Costo Evitado

Cerca del 40% de la El sistema publico evitd

poblacién ecuatoriana que pacientes financiaran
carece de cobertura de $1.395 millones en costos
salud, lo que los hace de salud.
vulnerables
econémicamente.

Nota: Elaboracion propia

En lo que respecta al financiamiento de servicios de salud, se pone de manifiesto que las
tres cuartas partes de la poblacion, aquellos cuyos ingresos se situan por debajo del 40% del total
de la poblacidn, no tienen acceso a una cobertura formal que sea verdaderamente efectiva en salud.
Esto significa que cada costo relacionado con la atencion de salud se transforma en una carga

insostenible para ellos, creando una crisis de acceso que afecta profundamente su calidad de vida.

Analizando el periodo que abarca desde enero de 2014 hasta marzo de 2015, se destaca que
el Sistema de Salud Publico en Ecuador logré evitar que los pacientes tuviesen que financiar por
si mismos costos que suman mas de 1,395 millones de dodlares, una cifra que representa un

importante alivio en términos econdmicos para la poblacion afectada. Este notable logro se debe,
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entre otros factores, a la implementacion de politicas publicas que promueven la gratuidad en la

atencion y un enfoque orientado hacia la atencion universal.

Esta situacién permitié mantener, en el contexto mencionado, el costo evitado en una cifra
que ascendid a 1,395 millones de dolares, notablemente por debajo del costo que fue financiado,
el cual alcanz6 un alto total de 2,825 millones de ddlares. Es fundamental destacar que el costo
evitado representa 4.1 veces el gasto que se realiz6 en salud a través del canal publico durante el
mismo periodo, cifra que resulta crucial como insumo clave en el proceso de toma de decisiones
que se lleva a cabo a niveles de planificacion, ejecucion y control del Plan Estratégico del Sector

Salud, asi como en su Programa de Fortalecimiento de los Componentes de Recursos y Gasto.
Figura 4

Impacto microeconomico

P /¢ -

Costos directos Salud sostenible
Costos directos, Es crucial un
sobrecostos y seguimiento
mala metodico para
administracion optimizar
afectan la recursosy
sostenibilidad asegurar un
del sistema futuro saludable
para los
ecuatorianos.
& ~ - /

Nota: Elaboracion propia

Ademas, el trabajo que ha realizado el Ministerio de Salud en la recopilacion y
levantamiento de informacion proveniente de las Instituciones Prestadoras de Servicios de Salud
se ha estimado en un total aproximado de 600 millones de ddlares, lo que habla de un esfuerzo
colectivo por mejorar la transparencia y la eficiencia en el manejo de recursos en el sector salud.

El uso de esta valiosa informacion permitird a quienes toman decisiones en el ambito de la salud
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acortar los horizontes de calculo, optimizando asi los procesos que llevan a cabo, lo que a su vez
facilitara una referencia confiable y precisa sobre el costo evitado en la atencién de servicios
médicos, contribuyendo a mejores politicas y a un futuro més saludable para todos los

ecuatorianos.

La insostenibilidad del costo puede manifestarse de diversas formas y tipos en los
diferentes sectores. Entre estos tipos se encuentran los costos directos, que estan relacionados
principalmente con el pago de servicios médicos y otros servicios de salud. Ademads, hay una
variedad de gastos que surgen en el proceso, tales como sobrecostos inesperados y recursos que
han sido mal administrados o gastados. Estos recursos, lamentablemente, no pueden ser

recuperados ni reutilizados en el futuro, lo cual genera una preocupacion adicional.

Esta situacion, sin duda, equivale a una notable pérdida de confianza y un desincentivo
significativo en todos los involucrados. El impacto de costos insostenibles en el &mbito de la salud
es clave y fundamental para la sostenibilidad de los sistemas de salud. Se convierte asi en un
insumo vital en el proceso de toma de decisiones, que se lleva a cabo a nivel de planificacion,
ejecucion y control de la gestion de salud en general. Considerando esta problematica compleja y
urgente, se hace imperativo el desarrollo de un seguimiento sistémico y metddico en el &mbito de

la gestion sanitaria.

Este enfoque no solo facilitard el monitoreo continuo de los costos, sino que ademas permitird un
reordenamiento efectivo y estratégico en el uso de los recursos disponibles. A través de medidas
adecuadas y una vigilancia constante, es posible minimizar riesgos y optimizar la eficiencia de los

servicios.

Costos en los sistemas de salud

El costo, en su naturaleza, requiere de una gestion especial y meticulosa, tanto para lograr
producir informacion de tipo econdmico como para establecer mecanismos eficaces de
administracion, control y apoyo a la toma de decisiones criticas (MSP, 2016). En cambio, el gasto

puede ser controlado de manera similar a como se maneja el presupuesto, ya sea en forma global
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o de manera mas especifica, sin que sea absolutamente necesaria la subdivision que implica

imputarlo a un listado detallado de costos especificos.

A su vez, es importante mencionar que existen dos definiciones principales de costos que son

relevantes en este contexto:

= Costo de Produccion: Se define como el total del gasto invertido en un bien o servicio que se

produce y que tiene tres componentes fundamentales: el costo de los factores productivos

utilizados para la fabricacion, el desgaste que se produce en el proceso y el rendimiento que se
espera obtener.

= Por otro lado, se encuentra el Costo de la Accion Médica: este se refiere al costo del acto

médico, que es el resultado de imputar a cada accidon médica la parte proporcional del costo

generado en su obtencion y consumo, lo que implica considerar tanto el tiempo empleado como

los recursos econdmicos invertidos; en otras palabras, es el costo que se genera a partir del

desarrollo de los programas necesarios para la generacion del acto médico. Dividiéndose en
dos categorias:

. Costo de Inversion: costes provocados por la toma de decisiones que requieren

inversion significativa, tales como la adquisicion de equipos médicos, la adecuacion de

locales y el establecimiento de un sistema de asistencia sanitaria continuada, entre otros.

= Costo de Uso (o Consumo): valores de los recursos consumidos, como el personal,

los materiales utilizados y el tiempo requerido, que se producen al realizar pruebas,

tratamientos y demas intervenciones médicas.

Estos costos pueden variar considerablemente segun diferentes grados de intensidad,
dependiendo de coémo varien las caracteristicas del paciente, lo que podria requerir pruebas
distintas, tratamientos mas o menos complejos en términos de cantidad y duracion, y una atencion

médica que puede ser mas o menos prolongada.

Estructura de costos en los Sistemas de Salud del Ecuador

De acuerdo con lo que se ha socializado anteriormente, la estructura de costos de los

sistemas de salud en Ecuador estd fundamentalmente formada por el gasto en recursos humanos,

16



que incluye no solo la némina de empleados, sino también una amplia variedad de los distintos

perfiles profesionales necesarios para garantizar una atencion médica de alta calidad.

Esta atencion no solo se limita a médicos y enfermeras, sino que abarca también a otros
profesionales como técnicos en salud, terapeutas y especialistas que son cruciales para el
tratamiento integral de los pacientes. Esto se complementa con el considerable gasto en
medicamentos, el cual, a pesar de estar sujeto a regulaciones que controlan los precios tanto en la
prestacion de servicios de salud como en la distribucion y comercializacion de los farmacos, sigue

representando una parte significativa del presupuesto general del sistema de salud (MSP, 2021).

La inversion en recursos humanos es esencial para asegurar un funcionamiento adecuado
y eficiente del sistema de salud, mientras que la inversion en medicamentos impacta directamente
en la efectividad de los tratamientos que reciben los pacientes y, en consecuencia, en la salud
general de la poblacion. La interrelacion entre estos dos elementos es fundamental para poder

ofrecer un servicio de salud que realmente satisfaga las necesidades de la comunidad.

De acuerdo con lo que se ha socializado anteriormente, la estructura de costos de los
sistemas de salud en Ecuador estd fundamentalmente formada por el gasto en recursos humanos,
que incluye no solo la ndmina de empleados, sino también una amplia variedad de los distintos
perfiles profesionales necesarios para garantizar una atencion médica de alta calidad. Esta atencion
no solo se limita a médicos y enfermeras, sino que abarca también a otros profesionales como
técnicos en salud, terapeutas y especialistas que son cruciales para el tratamiento integral de los

pacientes.

Esto se complementa con el considerable gasto en medicamentos, el cual, a pesar de estar
sujeto a regulaciones que controlan los precios tanto en la prestacion de servicios de salud como
en la distribucion y comercializacion de los farmacos, sigue representando una parte significativa
del presupuesto general del sistema de salud (OPS, 2019). La inversioén en recursos humanos es
esencial para asegurar un funcionamiento adecuado y eficiente del sistema de salud, mientras que
la inversiéon en medicamentos impacta directamente en la efectividad de los tratamientos que
reciben los pacientes y, en consecuencia, en la salud general de la poblacion. La interrelacion entre
estos dos elementos es fundamental para poder ofrecer un servicio de salud que realmente satisfaga

las necesidades de la comunidad.
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A nivel de provision del servicio de salud, el sector publico enfrenta un gasto anual en
personal y contratados de USD 781 millones; considerando que, el gasto subvencionado por el
sector publico para la compra de medicamentos en todas las formas farmacéuticas asciende a USD
158 millones, refiriéndose a surtidos entregados por: programas de promocion especificos,
personal en base a la necesidad clinica especifica y surtidos normales de la prestacion de atencion

en todos los niveles del sistema (MSP, 2021).

En lo que refiere al sector de la seguridad social, al igual que el sector publico, el gasto se
concentra en los prestadores de servicios. Sin embargo, los indices de costos y sus gastos
administrativos estdn bajando gracias a las buenas practicas de relacionamiento con los
prestadores. Por tanto, su indicador mas alto es en medicamentos, donde mas del 80% de sus ventas
las realizan los hospitalarios e institucionales. A nivel de la provision de medicamentos, el sistema
de salud ecuatoriano cuenta con un Plan Estratégico, que tiene por objetivo el gasto de los
medicamentos en las diferentes unidades de salud con la baja morbilidad y mortalidad en el pais

bajo los pardmetros del modelo de salud universal con calidad y seguridad.

En este marco, la estructura de costos esté relacionada a la adquisiciéon de medicamentos,
aplicacion de guias de medicamentos especificas para sensibilizar y tratar; asi como mediante
estrategias de promocion, prevencion y control de enfermedades buscando mejorar la calidad de

vida de la poblacion.

Ademads, en las ultimas décadas, se ha evidenciado un cambio acelerado en el perfil
demografico de la poblacion global y local. Algunos aspectos relevantes que se destacan en el caso
latinoamericano y principalmente ecuatoriano son: el aumento de la expectativa de vida, la
disminucion en la tasa de fecundidad y el envejecimiento progresivo de la poblacion. Este ultimo
hecho pone de manifiesto la transicion epidemiologica en el territorio en cuestion, fendémeno
consecuente de las transformaciones sociales, econdmicas, culturales y politicas que se han
desarrollado, con marcadas diferencias en como se presentan en las diferentes regiones del mundo,

asi como también dentro de un mismo pais.

La huella que dejan estos aspectos en la economia y organizacion de los paises en el mundo
es innegable y debe buscar una solucion inmediata para frenar el ritmo ascendente de los costos

que esta transicion trae consigo. En Ecuador, el fendmeno de la transicion epidemiologica ha
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dejado a su paso un alto costo en términos econdmicos y sociales que lo han llevado de manera

casi inmediata a reformar todo el sistema de salud como unica solucién al problema.

Por otro lado, los patrones de consumo de la sociedad ecuatoriana también han cambiado
en la actualidad. Es por ello necesario tener en claro, de manera conjunta con la transicion
epidemioldgica, una serie de interrogantes tales como: ;Cual es la carga tanto financiera como
econdmica en Ecuador a consecuencia de la obesidad y las tendencias relacionadas al cambio de
paradigma epidemiologico por el que atraviesa la nacion ecuatoriana? ;Qué patrones
sociodemograficos de la poblacién condicionan las prevalencias de estas enfermedades o
condiciones cronicas y hacen que sus prevalencias sean dispares? ;Qué impacto econdmico asume
el sistema de salud y absorbe el individuo no solo al sufrir enfermedades potencialmente
prevenibles, sino asociadas a un determinado estilo de vida que se refleje en una menor esperanza

de vida o bienestar social?

A pesar de los enormes desafios que enfrenta el sector de salud en Ecuador, existen agudos
problemas de gobernanza, sostenibilidad, cobertura y calidad de la atencion, que estan ocasionando
disconformidad y demandas de usuarios, maestros, estudiantes y médicos, sobre todo en las
regiones consideradas deprimidas, donde las enfermedades emergentes y reemergentes muestran
una tendencia ascendente, ocasionando inestabilidad en el sistema y demandas sobre el ministro
de Salud y su equipo, lo que se ha convertido en una amenaza para la gobernanza de salud de

Ecuador.

Finalmente, se debe considerar que en los tltimos afios hay un incremento desmedido del gasto en
servicios de salud, lo que mantiene desequilibrado al Sistema de Seguridad Social en Salud
especificamente; también preocupa el incremento de patologias infecciosas, desdérdenes mentales,
abuso y adiccion a sustancias legales e ilegales, enfermedades endemo-epidémicas y creciente
prevalencia de enfermedades no transmisibles, que aquejan la economia familiar, colectiva y al
Sistema de Salud Publico, que no esta acondicionado para contener el sobredimensionado aumento

de usuarios.
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Puntos claves
Crisis de cobertura sanitaria en Ecuador

El 40% de la poblacion (mas de 2 millones) carece de acceso a servicios de salud, exacerbando

vulnerabilidades socioecondmicas.
Auge de enfermedades cronicas (ECNT) y resistencia antibiotica

Las ECNT representan el 60% de las muertes en Ecuador, con costos directos superiores a USD
500 millones anuales. La resistencia antimicrobiana amenaza con causar 10 millones de muertes

globales para 2030.
Costos insostenibles en salud

El 30% del presupuesto nacional en salud se destina a tratar ECNT, mientras el 25% de familias

con pacientes cronicos gastan >20% de sus ingresos en atencion.
Transicion demografica y epidemiologica

El envejecimiento poblacional (16% mayores de 60 afios para 2030) y habitos no saludables

incrementan la carga de enfermedades cronicas.
Fallas sistémicas en gestion sanitaria

Fragmentacion asistencial, desigualdad territorial (2.3 médicos/10,000 habitantes en zonas rurales)

y polifarmacia (40% de adultos mayores) afectan la calidad.
Necesidad de un nuevo paradigma médico

Urge integrar medicina de precision, biologia de sistemas y enfoques holisticos para superar el

reduccionismo y la deshumanizacion actual.
Inversion estratégica en recursos

El gasto en recursos humanos (USD 781 millones) y medicamentos (USD 158 millones) es vital,

pero requiere optimizacion y transparencia.
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Reformas institucionales urgentes

Se recomienda fortalecer la gobernanza, estandarizar compras publicas y adaptar politicas a

determinantes sociales para garantizar equidad y sostenibilidad.
Key Relevant Points
Healthcare coverage crisis in Ecuador

40% of the population (over 2 million) lacks access to health services, worsening socioeconomic

vulnerabilities.
Rise of chronic diseases (NCDs) and antibiotic resistance

NCDs account for 60% of deaths in Ecuador, with direct costs exceeding USD 500 million

annually. Antimicrobial resistance threatens 10 million global deaths by 2030.

Demographic and epidemiological transition

Population aging (16% over 60 by 2030) and unhealthy habits increase chronic disease burden.
Systemic healthcare management failures

Fragmented care, territorial inequality (2.3 doctors/10,000 in rural areas), and polypharmacy (40%

of elderly) undermine quality.
Need for a new medical paradigm

Integration of precision medicine, systems biology, and holistic approaches is critical to overcome

current reductionism and dehumanization.
Strategic resource investment

Spending on human resources (USD 781 million) and medications (USD 158 million) is vital but

requires optimization and transparency.

Urgent institutional reforms
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Strengthening governance, standardizing public procurement, and adapting policies to social

determinants are key to ensuring equity and sustainability.
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Introduccion

La genémica y la epigenética han revolucionado nuestra comprension del ADN,
desafiando la idea de que nuestra herencia genética es un destino inmutable. Mas alla de la
secuencia de nucledtidos, existen mecanismos epigenéticos que regulan la expresion de los
genes sin alterar su estructura, influenciados por el ambiente, la dieta, el estrés e incluso

experiencias vividas (Logrofio et al., 2021).
Figura 5
Genomica y epigenética
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La epigenética es clave en el desarrollo humano y la salud. Se ha demostrado su papel

en la transmision transgeneracional de enfermedades cronicas, sugiriendo que habitos y
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condiciones de vida de una generacion pueden impactar a las siguientes (Logrofio et al.,
2021). Asimismo, en patologias como el cancer, la hipermetilacion del ADN puede silenciar
genes supresores de tumores, pero terapias epigenéticas estan explorando su reversion (Illera

& Cardenas, 2011).

Ademés, se han hallado vinculos entre la epigenética y enfermedades
neurodegenerativas como el Alzheimer, donde cambios en la metilacion del ADN vy
modificaciones de histonas podrian contribuir a su desarrollo (Mill, 2011). Estos
descubrimientos abren nuevas puertas para tratamientos personalizados basados en la

regulacion epigenética.
Figura 6

Impacto de la genomica
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Asi, la gendmica y la epigenética nos ensefian que la biologia no es solo una cuestion

de herencia, sino también de interaccion con el entorno. Este conocimiento transforma la

medicina, la biotecnologia y la forma en que entendemos nuestra identidad biologica,
marcando una nueva era en la ciencia de la vida.

Genomica y envejecimiento: La inestabilidad como eje central

La inestabilidad gendomica emerge como un pilar fundamental en la biologia del
envejecimiento. Estudios recientes demuestran que el deterioro progresivo de la integridad

del ADN, desde mutaciones puntuales hasta reordenamientos cromosdmicos, no solo es una

consecuencia del envejecimiento, sino un driver activo del mismo (Lopez-Gil et al., 2023).
Figura 7
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Por ejemplo, en células senescentes, la acumulacion de dafio en el ADN ribosomal

(ADNr) desencadena la liberacion de circulos extracromosémicos de rDNA, que interfieren
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con la replicacion y promueven la disfuncion nuclear (Wang & Lemos, 2019). Ademas, la
ineficiencia de los sistemas de reparacion, como la recombinacién homoéloga (HR) y la unién
de extremos no homologos (NHEJ), se agrava con la edad, favoreciendo la acumulacion de
mutaciones somaticas en tejidos postmitdticos como el cerebro y el corazéon (Mao et al.,
2012; Victorelli & Passos, 2023). La genomica funcional ha identificado genes clave
como STRT6, cuya sobreexpresion en ratones mejora la reparacion de roturas de doble cadena

y prolonga la longevidad (Tian et al., 2019).

Por otro lado, la desregulacion de DNMT3A4, una metiltransferasa esencial, altera los
patrones de metilacion en regiones repetitivas, contribuyendo a la inestabilidad cromosomica
y al cancer en adultos mayores (Yang et al., 2022). Tecnologias como la secuenciacion de
células individuales revelan que la heterogeneidad epigenética aumenta con la edad, lo que
sugiere que la pérdida de control transcripcional acelera el declive fisiologico (Cheung et al.,

2018).

Telomeros y epigenética: Un equilibrio fragil

Los telomeros, estructuras protectoras en los extremos cromosomicos, son sensibles
tanto al estrés replicativo como a las alteraciones epigenéticas. El acortamiento telomérico,
acelerado por la disfunciéon mitocondrial y el estrés oxidativo, activa la senescencia celular
mediante la via p53/p21 (Lopez-Gil et al., 2023). Sin embargo, la epigenética modula este
proceso: la metilacion del ADN en regiones subteloméricas y la acetilacion de histonas
(H4K16ac) regulan la accesibilidad de la telomerasa. En células madre, la pérdida de
H3K9me3 en los telomeros reduce la unidon de proteinas protectoras como TRF2, exponiendo

el ADN a fusion de cromosomas (Chen et al., 2022).

Intervenciones como el uso de oligonucledtidos teloméricos (T-oligos) o activadores
de telomerasa (TA-65) han mostrado potencial para alargar telomeros en modelos animales,
pero su eficacia depende del contexto epigenético (Bernardes de Jesus et al., 2012). Por
ejemplo, la sobreexpresion de SIRT6, una desacetilasa que estabiliza la heterocromatina

telomérica, retrasa el acortamiento y mejora la funcién metabolica en ratones envejecidos
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(Roichman et al., 2021). Ademas, los relojes epigenéticos basados en metilacion de sitios
teloméricos, como DNAmTL, correlacionan con la edad bioldgica y predicen riesgos de

enfermedades cardiovasculares (Lu et al., 2019).

Daifio genomico y reparacion, modificaciones que rigen el destino celular

El ADN sufre aproximadamente 10,000 lesiones diarias por factores endogenos y
ambientales. Con la edad, la eficiencia de los sistemas de reparacién (como BER y NHE))
disminuye, favoreciendo la acumulacién de mutaciones. En células senescentes, este
deterioro se correlaciona con la activacion de vias proinflamatorias y la pérdida de
homeostasis tisular (Lopez-Gil et al., 2023). Estudios en centenarios revelan que una mayor
actividad de genes reparadores, como SIRT6, estd asociada a una longevidad excepcional,

sugiriendo que reforzar estas vias podria retrasar el envejecimiento (PMC10152800).

Las modificaciones postraduccionales de histonas, como la acetilacion de H3K9 o la
metilacion de H3K27, regulan la expresion génica y la estabilidad del genoma. Envejecer se
asocia con una pérdida global de marcas represivas (H3K9me3) y un aumento de marcas
activadoras (H4K16ac), lo que desorganiza la heterocromatina y activa transposones (Lopez-
Gil et al., 2023). Inhibidores de histona deacetilasas (HDACSs) y activadores de sirtuinas,
como el resveratrol, han demostrado restaurar patrones juveniles en modelos animales,

prolongando la salud metabolica (PMC10152800).

Metilacion del ADN: Del cronometro al reloj bioldgico

La metilacion del ADN, proceso mediante el cual grupos metilo se afiaden a residuos
de citosina en secuencias CpG, funciona como un reloj molecular que registra el paso del
tiempo bioldgico. Los llamados "relojes epigenéticos", como el desarrollado por Horvath
(2013), utilizan patrones de metilacion en loci especificos (por ejemplo, ELOVL2 o FHL2)
para predecir la edad cronoldgica con una precision superior al 95% (Horvath, 2013; Lu et

al., 2019). Estos relojes no solo reflejan el envejecimiento cronoldgico, sino que también
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capturan desviaciones asociadas a factores ambientales (dieta, estrés) y enfermedades. Por
ejemplo, un "envejecimiento epigenético acelerado" se ha vinculado a mayor riesgo de

diabetes, Alzheimer y mortalidad prematura (Lu et al., 2019).

A nivel molecular, el envejecimiento se caracteriza por dos fendmenos opuestos:
hipermetilacién en promotores de genes supresores de tumores (como pl6INK4a), que
silencia rutas antiproliferativas, e hipometilacion en regiones repetitivas (LINE-1, Alu), lo
que desencadena inestabilidad gendmica y activacion de transposones (Yang et al., 2022). En
sindromes progeroides como el de Hutchinson-Gilford, la pérdida prematura de metilacion
en heterocromatina (por mutaciones en LMNA) acelera estos cambios, replicando décadas
de envejecimiento en pocos afios (Scaffidi & Misteli, 2006). Ademas, estudios en gemelos
revelan que la divergencia en patrones de metilacion aumenta con la edad, subrayando el

papel de factores ambientales en la erosion epigenética (Marttila et al., 2020).

Intervenciones como la restriccion calorica o el uso de inhibidores de DNMTs (p.ej., 5-
azacitidina) han demostrado revertir parcialmente estos patrones en modelos animales,
restaurando la expresion de genes juveniles (Wang & Lemos, 2019). Mas recientemente, la
reprogramacion epigenética mediante factores de Yamanaka (OCT4, SOX2, KLF4) ha
logrado resetear el reloj de metilacion en células humanas senescentes, abriendo caminos

para terapias regenerativas (Ocampo et al., 2016).

ARN:Ss no codificantes: Reguladores ocultos de la longevidad

Los ARNs no codificantes (ncRNAs) han emergido como actores clave en la
regulacion del envejecimiento, actuando como intermediarios entre el ambiente, el genoma
y el epigenoma. Los microARNs (miRNAs), como miR-34 y miR-125, modulan rutas
criticas de longevidad. En Caenorhabditis elegans, miR-71 inhibe la sefializacion de
insulina/IGF-1 al reprimir daf-2, extendiendo la vida util hasta en un 25% (Boehm & Slack,
2005). En humanos, niveles elevados de miR-146a en sangre se asocian con envejecimiento
saludable, al suprimir la inflamacién cronica mediante la inhibiciéon de NF-kB (Jung & Suh,

2014).
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Los IncRNAs, por su parte, actlan como andamios moleculares para reclutar
complejos epigenéticos. Por ejemplo, PANDA (P21-associated ncRNA DNA damage
activated) secuestra a la histona acetiltransferasa MOF, reduciendo la acetilacion de H4K 16
y silenciando genes pro-senescencia (Hung et al., 2011). En el cerebro envejecido, el
IncRNA NEAT1 organiza cuerpos nucleares paraspeckles que protegen contra el estrés

oxidativo al retener ARNs mensajeros proapoptoticos (Yamazaki et al., 2022).

Ademas, los ARNs circulares (circRNAs), como circFOXO3, acumulados en
musculo esquelético durante el envejecimiento, secuestran proteinas antiapoptoticas
(p.¢j., ID1), promoviendo la atrofia muscular (Du et al., 2017). Estos hallazgos resaltan el
potencial terapéutico de los ncRNAs: en ratones, la administracion de antagonistas de miR-

155 reduce la inflamacion vascular y mejora la funcion endotelial (Ugalde et al., 2019).

Hacia una medicina integrativa: Gendémica, epigenética y longevidad

La convergencia de tecnologias genémicas (CRISPR-Cas9, secuenciacion unicelular)
y epigenéticas (edicion de histonas, inhibidores de DNMTs) esté redefiniendo el enfoque del
envejecimiento. Por ejemplo, laedicion epigenética dirigida con sistemas dCas9-
acetiltransferasa permite reactivar genes supresores de senescencia (p.ej., CDKN2A) sin
alterar la secuencia del ADN (Hilton et al., 2015). Proyectos como el Atlas de Células
Humanas han mapeado cambios epigenéticos especificos de tejido en 6érganos envejecidos,
identificando dianas como FOXO3A en higado, cuya metilacion anomala predice resistencia

a la insulina (Regev et al., 2022).

En el ambito clinico, los biomarcadores multimodales combinan relojes epigenéticos
(GrimAge), perfiles de miRNAs y variantes genéticas (APOE-¢g4) para estratificar riesgos de
enfermedades asociadas a la edad. Por ejemplo, en cancer de prostata, un indice que integra
metilacion de GSTP1 y niveles de miR-21 predice progresion con un 89% de precision

(Catto et al., 2021).

Terapias emergentes como los senoliticos epigenéticos (p.ej., ABT-263 combinado

con inhibidores de HDAC) eliminan células senescentes y restauran patrones juveniles de
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metilacion en modelos de fibrosis pulmonar (Schafer et al., 2022). Ademas, la inteligencia
artificial esta acelerando el descubrimiento de compuestos antienvejecimiento: algoritmos
como DeepAge predicen la actividad senolitica de moléculas mediante analisis de firmas

transcripcionales (Zhavoronkov et al., 2023).
Ampliacion Conceptual:

o Terapias basadas en ncRNAs: Nanoparticulas lipidicas cargadas con miR-34a estan
en ensayos clinicos (Fase II) para tratar cancer de higado, mostrando capacidad para

reducir la senescencia en tejidos circundantes (Beg et al., 2023).

e Medicina personalizada: Plataformas como EpiSwitch integran datos de metilacion
y expresion de IncRNAs para disefar intervenciones dietéticas (p.ej., restriccion de
metionina) que ajustan el reloj epigenético en individuos con envejecimiento

acelerado (Marttila et al., 2020).

Secuenciacion de nueva generacion (NGS) y medicina predictiva.

La secuenciacion de nueva generacion (NGS) ha redefinido los limites de la
investigacion genomica, permitiendo la decodificacion de genomas completos en horas y a
costos 1.000 veces menores que los métodos tradicionales (Zhang et al., 2024). Tecnologias
como [llumina NovaSeq y Oxford Nanopore han democratizado el acceso a datos masivos,
facilitando estudios poblacionales como el All of Us de los NIH, que ha identificado mas de
400 millones de variantes genéticas asociadas a enfermedades cronicas (NIH, 2024). Este
avance no solo ha acelerado el descubrimiento de mutaciones en genes como BRCA1 o
CFTR, sino que también ha impulsado la medicina personalizada, donde la integracion de

datos gendmicos y clinicos optimiza estrategias preventivas (Smith et al., 2024).

La NGS ha superado las limitaciones de la secuenciacion de Sanger al ofrecer
resolucion a escala de nucledtido en millones de fragmentos simultdneamente. Plataformas
como PacBio HiFi logran lecturas de hasta 25 kb, resolviendo regiones repetitivas criticas en

enfermedades como la distrofia muscular de Duchenne (Chen et al., 2024). Ademas, la
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portabilidad de dispositivos como MinION ha llevado la secuenciacion a entornos remotos,
mapeando patogenos emergentes como el virus del Ebola en tiempo real durante brotes

epidémicos (Quick et al., 2024).

El impacto trasciende la investigacion: la NGS ha permitido identificar el 95% de las
variantes patogénicas en el proyecto 100.000 Genomas del Reino Unido, reduciendo el
diagnéstico de enfermedades raras de 5 afos a menos de 6 meses (Taylor et al., 2024). Este
salto tecnologico sienta las bases para una medicina predictiva basada en el riesgo genético

individual, transformando la salud global.

La integracion de la epigenética en la NGS ha permitido estudiar modificaciones
como la metilacién del ADN y las marcas de histonas. Técnicas como whole-genome bisulfite
sequencing (WGBS) revelan patrones de metilacion en promotores de genes supresores de
tumores (p.ej., CDKN2A), asociados a envejecimiento prematuro y cancer (Lopez-Gil et al.,
2023). Proyectos como el International Human Epigenome Consortium (IHEC) utilizan
NGS para mapear cambios epigenéticos en 127 tejidos humanos, vinculdndolos a

enfermedades autoinmunes y neurodegenerativas (IHEC, 2023).

La integracion de ChIP-seq (inmunoprecipitacion de cromatina) con NGS permite
estudiar modificaciones de histonas, como H3K27me3, asociadas al silenciamiento génico
en cancer. En leucemia mieloide aguda, la pérdida de H3K4me3 en promotores de genes
supresores de tumores predice resistencia a quimioterapias (Dawson et al., 2024). Ademas,
la deteccion de ARNs no codificantes mediante secuenciacion de transcriptomas completos
ha revelado como IncRNAs como PANDA modulan la senescencia celular al interactuar con

complejos represores (Hung et al., 2024).

Estos avances estan transformando terapias: inhibidores de DNMTs como la
azacitidina revierten la hipermetilacion en sindromes mielodisplasicos, restaurando la
expresion de genes antitumorales (Wang et al., 2024). La epigendmica, respaldada por la
NGS, no solo desentrafia mecanismos de enfermedad, sino que ofrece dianas para

intervenciones precisas.
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A pesar de su potencial, la NGS enfrenta retos: el almacenamiento de datos exabytes
(1 EB = 10”18 bytes) y la interpretacion de variantes de significado incierto (VUS). Solo el
30% de las mutaciones identificadas en exomas tienen relevancia clinica conocida (Taylor et
al., 2024). Ademas, la privacidad de datos gendmicos y el acceso desigual a tecnologias en

paises de bajos ingresos plantean dilemas éticos globales (UNESCO, 2023).

Aplicaciones clinicas: Del diagnostico a la terapia dirigida

La NGS ha redefinido el diagnoéstico clinico mediante paneles gendémicos como
FoundationOne CDx, que analiza 324 genes en tumores solidos, identificando alteraciones
accionables en el 80% de los casos (Johnson et al., 2024). En cancer de pulmon, la deteccion
de mutaciones en EGFR mediante NGS guia el uso de osimertinib, aumentando la
supervivencia libre de progresion a 18 meses (Chen et al., 2024). Ademas, la biopsia liquida
basada en ctDNA permite monitorizar recidivas con una sensibilidad del 0,01% de ADN

tumoral, superando a técnicas imagenologicas (Zhang et al., 2024).

En enfermedades raras, la secuenciacion de exomas completos ha reducido el «odisea
diagnostica» de 7 a 1,5 afios en promedio. Por ejemplo, el proyecto Undiagnosed Diseases
Network (UDN) ha resuelto el 35% de casos previamente inexplicables, identificando
mutaciones en genes como TTN en miopatias congénitas (NIH, 2024). En farmacogenomica,
plataformas como PharmacoScan® predicen respuestas a warfarina mediante polimorfismos

en CYP2C9 y VKORCI, reduciendo hemorragias en un 30% (Wang et al., 2024).

Estas aplicaciones se extienden a la salud publica: la NGS ha rastreado brotes de
Salmonella en alimentos, vinculando cepas a fuentes especificas en 48 horas (Quick et al.,
2024). Con avances en inteligencia artificial, la integraciéon de datos gendémicos y clinicos

promete una medicina mas preventiva y menos reactiva.
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Polimorfismos de Nucledtido Simple (SNPs) y su impacto en farmacogenomica

Los polimorfismos de nucle6tido simple (SNPs), variaciones genéticas en una sola
base del ADN presentes en al menos el 1% de la poblacion, son fundamentales en la

farmacogendmica para entender la variabilidad interindividual en la respuesta a farmacos.

Estos cambios, aunque minimos, pueden alterar la expresion o funcion de proteinas
clave en el metabolismo de medicamentos, como las enzimas del citocromo P450 (CYP450),
modificando su eficacia o toxicidad. Por ejemplo, SNPs en el gen CYP2D6 afectan la
metabolizacion de antidepresivos y antipsicoticos, lo que explica por qué algunos pacientes
requieren ajustes de dosis para evitar efectos adversos o falta de efectividad (Weinshilboum
y Wang, 2011). Este conocimiento permite avanzar hacia terapias personalizadas, reduciendo

el ensayo-error en la prescripcion.

Un ejemplo paradigmatico del impacto de los SNPs es su papel en la warfarina,
anticoagulante con estrecho margen terapéutico. Variantes en los genes VKORCI y
CYP2C9Y influyen en la sensibilidad al farmaco y en su metabolizacion, respectivamente.
Pacientes con alelos CYP2C9 de baja actividad requieren dosis menores para evitar
hemorragias, mientras que mutaciones en VKORCI aumentan la sensibilidad al
medicamento. Guias clinicas ya recomiendan pruebas genéticas previas para optimizar su
dosificacion, demostrando como la farmacogendmica transforma practicas médicas (Roden
et al., 2019). Esta integracion no solo mejora resultados clinicos, sino que reduce costos

asociados a complicaciones evitables.

A pesar de su potencial, la implementacion de los SNPs en rutina clinica enfrenta
desafios. La complejidad de las interacciones gen-ambiente y la presencia de polimorfismos
en multiples genes dificultan la prediccion absoluta de respuestas. Ademas, la
subrepresentacion de diversas poblaciones en estudios gendmicos limita la aplicabilidad
universal de los hallazgos. No obstante, avances en secuenciacion masiva y bioinformatica
estan superando estas barreras, permitiendo identificar nuevos biomarcadores y disefiar
algoritmos predictivos (Pirmohamed, 2023). La educacién médica continua y politicas que
fomenten la equidad en investigacion son claves para maximizar el beneficio de esta

revolucioén gendmica.
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Puntos claves
Epigenética como reguladora dinamica de la salud:

Los mecanismos epigenéticos (metilacion del ADN, modificaciones de histonas)
regulan la expresion génica sin alterar la secuencia del ADN, influenciados por factores
ambientales como dieta y estrés. Estos cambios pueden transmitirse transgeneracional menté
y estan implicados en céancer (hipermetilacion de genes supresores de tumores) y

enfermedades neurodegenerativas como el Alzheimer.
Inestabilidad genomica y envejecimiento:

El deterioro progresivo de la integridad del ADN, junto con la pérdida de eficacia en
los sistemas de reparacion (HR, NHEJ), impulsa el envejecimiento. Genes como SIRT6 y
DNMT3A son claves en la estabilidad gendmica, y su desregulacion se asocia con cancer y

disfuncioén celular en tejidos postmitdticos.
Telomeros y su regulacion epigenética:

El acortamiento telomérico y las alteraciones epigenéticas (metilacion subtelomérica,
acetilacion de histonas) activan senescencia celular. Intervenciones como oligonucleétidos
teloméricos (T-oligos) o activacion de SIRT6 muestran potencial para retrasar el

envejecimiento en modelos animales.
Relojes epigenéticos como biomarcadores de edad biologica:

La metilacion del ADN en loci como ELOVL2 permite predecir la edad cronologica
y detectar envejecimiento acelerado vinculado a enfermedades. Sindromes progeroides (e;j.
Hutchinson-Gilford) revelan como la pérdida de metilacion en heterocromatina acelera el

declive fisioldgico.
ARNSs no codificantes (ncRNAs) en longevidad:

MicroARNs (miR-34, miR-146a) y IncRNAs (PANDA, NEAT1) regulan rutas de

senescencia e inflamacion. Por ejemplo, miR-71 en C. elegans extiende la vida util al inhibir
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la sefializacion de insulina/IGF-1, mientras que circFOXO3 promueve atrofia muscular en

humanos.
Tecnologias integradas para una medicina antienvejecimiento:

CRISPR-Cas9 y secuenciacion unicelular permiten editar epigenomas (ej.
reactivacion de CDKN2A) y disefar terapias senoliticas. Biomarcadores multimodales
(relojes epigenéticos, miRNAs) estratifican riesgos de enfermedades y optimizan

intervenciones como la restriccion calorica.
SNPs y farmacogenomica:

Polimorfismos en genes como CYP2D6 y VKORCI determinan la respuesta a
farmacos (antidepresivos, warfarina). Aunque su uso clinico mejora la seguridad y reduce
costos, persisten desafios como la subrepresentaciéon poblacional y la complejidad de

interacciones gen-ambiente.
Secuenciacion de nueva generacion (NGS) y medicina predictiva:

La NGS ha revolucionado el diagndstico de enfermedades raras y cancer (ej. paneles
como FoundationOne CDx). Sin embargo, su implementacion enfrenta retos éticos
(privacidad genomica) y técnicos (interpretacion de variantes de significado incierto).
Proyectos como el Atlas de Células Humanas integran datos epigendmicos para terapias

precisas.
Key Relevant Points
Epigenetics as a Dynamic Regulator of Health:

Epigenetic mechanisms (DNA methylation, histone modifications) regulate gene
expression without altering the DNA sequence, influenced by environmental factors such as
diet and stress. These changes can be transmitted transgenerationally and are implicated in
cancer (hypermethylation of tumor suppressor genes) and neurodegenerative diseases such

as Alzheimer's.
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Genomic Instability and Aging:

The progressive deterioration of DNA integrity, coupled with the declining efficacy
of repair systems (HR, NHEJ), drives aging. Genes such as SIRT6 and DNMT3A are critical
for genomic stability, and their dysregulation is associated with cancer and cellular

dysfunction in postmitotic tissues.
Telomeres and Their Epigenetic Regulation:

Telomere shortening and epigenetic alterations (subtelomeric methylation, histone
acetylation) activate cellular senescence. Interventions such as telomeric oligonucleotides (T-

oligos) or SIRT6 activation show potential to delay aging in animal models.
Epigenetic Clocks as Biomarkers of Biological Age:

DNA methylation at loci such as ELOVL2 enables the prediction of chronological
age and the detection of accelerated aging linked to diseases. Progeroid syndromes (e.g.,
Hutchinson-Gilford) reveal how loss of heterochromatin methylation accelerates

physiological decline.
Non-Coding RNAs (ncRNAs) in Longevity:

MicroRNAs (miR-34, miR-146a) and IncRNAs (PANDA, NEATI1) regulate
senescence and inflammatory pathways. For example, miR-71 in C. elegans extends lifespan

by inhibiting insulin/IGF-1 signaling, while circFOXO3 promotes muscle atrophy in humans.
Integrated Technologies for Anti-Aging Medicine:

CRISPR-Cas9 and single-cell sequencing enable epigenome editing (e.g.,
reactivation of CDKN2A) and the design of senolytic therapies. Multimodal biomarkers
(epigenetic clocks, miRNAs) stratify disease risks and optimize interventions such as caloric

restriction.

SNPs and Pharmacogenomics:
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Polymorphisms in genes such as CYP2D6 and VKORCI determine drug responses
(antidepressants, warfarin). While their clinical use enhances safety and reduces costs,
challenges persist, including population underrepresentation and gene-environment

complexity.
Next-Generation Sequencing (NGS) and Predictive Medicine:

NGS has revolutionized the diagnosis of rare diseases and cancer (e.g., panels like
FoundationOne CDx). However, its implementation faces ethical challenges (genomic
privacy) and technical hurdles (interpretation of variants of uncertain significance). Projects

like the Human Cell Atlas integrate epigenomic data for precise therapies.
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Capitulo I1I:

Microbioma Humano: El ecosistema invisible
Valentina Rodriguez Parco

Hospital General IESS Babahoyo
https://orcid.org/0009-0004-1987-4186

Introduccion

El ser humano es un ecosistema complejo en el que habitan bacterias, virus, hongos
y otros microorganismos. Estos microorganismos conviven de manera mutuamente

beneficiosa con el ser humano, siendo de gran importancia la estabilidad de dichas relaciones.
Figura 8

Microbioma humano

Microbioma humano

A

Hoy en dia tenemos suficientes conocimientos para comprender el papel que
desempefian todos los microbiotas humanos y de qué manera nos influyen; sin embargo,
durante afios la sociedad ha entendido a los microorganismos unicamente como un elemento
patdgeno. Esto ha condicionado el desarrollo del ambito de la salud, enfocando su accion
hacia el microorganismo y no hacia el ecosistema en el que habita. Bajo esta perspectiva,

hemos considerado a los microorganismos como un compendio de patégenos y no hemos
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conocido hasta hace poco la importancia que tienen los microorganismos simbiontes y

comensales (Espinoza Urgell, 2024).

A raiz de un proyecto, se establecié un consorcio internacional junto con el desarrollo
profesional de diversas ramas clinicas, cientificas y ambientes relacionados con la innovacion
y la investigacion. Entre los principales objetivos se encontraba: 1) El fortalecimiento de los
conocimientos basicos del microbioma humano; 2) La explotacion de las nuevas tecnologias
genéticas; 3) La identificacion y desarrollo de estdndares de calidad e informacién biologica
contrastada en un esfuerzo de critica evaluacion de la biologia, y 4) Fomentar malentendidos
sobre el microbioma humano entre otros actores del sistema de innovacion centrado en la
salud. A pesar de los avances, las diferentes complejidades del microbioma humano no han
sido identificadas ni estudiadas, pudiendo influenciar la aplicacion de los grandes resultados

en posibles aplicaciones terapéuticas (Rodriguez Rodriguez, 2024).

Los microorganismos siguen siendo desconocidos en muchos aspectos, porque la
inmensidad de ellos distancia nuestra comprension. Solo es en las dos ultimas décadas que
la microbiologia ha dado lugar a importantes avances; algunos de ellos de gran calado, ya
que han representado revoluciones en la forma de ver y estudiar superficialmente nuestra

relacioén con el mundo microscopico del que somos espectaculares superorganismos.
Composicion del microbioma humano

El microbioma humano esté constituido por aproximadamente 10 millones de células,
en su mayoria de tipo bacteriano, mientras que en el cuerpo humano hay en promedio unos
37.2 billones de células eucariotas. Sin embargo, al realizar una comparacion entre la
cantidad de ADN mitocondrial humano y los miles de genes donde se almacena la
informacion hereditaria en los multiples microbios, se descubre que el material genético de
estos microorganismos supera en un asombroso 100 veces la cantidad de células humanas
presentes en el organismo. Ademas, es interesante notar que el microbioma podria representar

el doble del peso total del cerebro humano, lo que nos da una idea de su relevancia.
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Figura 9
Comparacion entre células humanas y células del microbioma

Comparacion entre células humanas y células del microbioma
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Nota: Elaboracion propia

De esta manera, al considerar en términos de ADN y proteinas, lo que las bacterias
aportan al cuerpo humano resulta verdaderamente llamativo. También es importante
mencionar que la mucosa es un conglomerado que incluye células epiteliales, glandulas que
secretan diversas sustancias, células con actividad inmunoldgica y liquidos, creando asi un
nicho propicio para el héabitat de estas bacterias. Estos microbios residen fundamentalmente
adheridos a las células de la mucosa y a otras que, de manera continua, producen moco para
encapsularlos. Siendo asi, una manera en que cada dia millones de estas bacterias son
eliminadas, cayendo al retrete; de hecho, se estima que su peso, en términos de cantidad de
¢ésteres de colesterol, oscila entre 10 a 20 gramos, lo cual se conoce cominmente como la

grasa fecal (Santa Maria et al., 2021).
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Figura 10

Relacion entre dato y aspecto de las células eucariotas y células del microbioma.

Dato Aspecto

= 37.2 billones de células eucariotas Células humanas

= 10 millones, principalmente bacterias Células microbianas

El ADN microbiano es 100 veces mayor Genes microbianos vs humanos
= el doble del peso del cerebro humano Peso del microbioma

Mucosa: epitelio, glandulas, células inmunes Ubicacion principal

Millones de bacterias expulsadas con moco Eliminacion diaria

10-20 gramos (ésteres de colesterol) Grasa fecal

Nota: Elaboracion propia

Los distintos lugares del microbioma son aquellas variadas areas que reciben nombres
peculiares y forman un fascinante mundo microbiano que posee su propio y complejo modo
de vida, a menudo situdndose en diferentes puntos del cuerpo humano. Estos diversos y
especiales sitios de la microbiota visible han sido objeto de estudio meticuloso con cada vez
mayor detalle y rigurosidad cientifica, al igual que las multiples y variadas funciones que

cumplen en este ecosistema biolodgico tan complejo.

Estos microorganismos son capaces de soportar las inclemencias del medio ambiente
y los constantes y variados intentos de la flora patégena de invadir su habitat, ya sea que
residan o no en un sitio esencial para el delicado y equilibrado estado del microambiente.
Contra las amenazas, bloquean o destruyen toxinas patdgenas, y ademas favorecen de manera
significativa el proceso de digestion de los diversos productos de desecho generados por la
flora residente a la que censo y que es parte de nuestro organismo. La mayoria de las bacterias
que habitan en nuestro cuerpo, asi como algunos tipos de hongos y protozoos, son
clasificados como anaerobios facultativos, lo que les permite adaptarse a condiciones

variables.

Estos organismos realizan una participacion y decisiva en el desarrollo del sistema

inmune de las mucosas, y estan implicados de manera significativa en el metabolismo de los
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lipidos, contribuyendo al cuadro metabdlico general del hospedador y a la regulacion del
estancamiento de la glucosa en el complejo sistema digestivo. De esta forma, interfieren de
manera crucial en el estado nutricional general del organismo, actian como prebidticos y son
absolutamente indispensables y fundamentales para que la flora local cumpla con todas las
funciones propias y necesarias de un microbioma especifico, asegurando asi la salud y el

bienestar del hospedador de una forma integral y holistica.

Los microorganismos que forman la microbiota pueden ser de tres tipos segiin cdémo
actian. Por un lado, los microorganismos patogenos, aquellos que viven en el cuerpo
anfitrion solo en determinadas condiciones y cuando se multiplican causan enfermedad. No
obstante, es necesaria una dosis minima o dosis umbral para que los patdégenos superen los
mecanismos de resistencia del huésped y desencadenen o precipiten la enfermedad. Por otro
lado, estan los indiferentes o comensales oportunistas, que habitualmente viven en simbiosis
con los humanos pero que esporadicamente pueden causar enfermedades, generalmente
cuando el huésped tiene nuestras defensas inmunitarias débiles. Finalmente, estan los
saprofitos, que pueden favorecer el prototipo de respuesta inmunoldgica que impide una

infeccion cuando otra bacteria compite con ellos por el nicho (Marleny).

El microorganismo mas abundante son las bacterias; solo en nuestro intestino se
podrian albergar alrededor de 39 billones de bacterias, diez veces mas que el nimero de
células humanas presentes en todo el cuerpo. Las bacterias intestinales se han clasificado en
dos grandes grupos: bacterias gram-positivas (40-60% del total, sobre todo pertenecientes a
los grupos de Firmicutes y Staphylococcus) y bacterias gram-negativas (20-30%
principalmente de la familia de los Bacteroides). El resto de los microorganismos que forman
la microbiota son levaduras y virus. Las levaduras mas frecuentes en el cuerpo humano son
miembros de los géneros Candida y Malassezia, aunque en términos absolutos son menos
frecuentes que en bacterias. El hongo Malassezia es relativamente especifico de la piel, donde
es probablemente el mas abundante del microbioma cutdneo y se ha relacionado con

enfermedades de la piel como la dermatitis seborreica (Ocampo Ospina, 2021).
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Figura 11

Composicion del microbioma intestinal humano

Composicion del microbioma intestinal humano

* En el intestino se alojan =39 billones de bacterias, 10 veces mas que las células humanas.
« Bacterias Gram + (40-60%); principalmente Firmicutes y Staphylococcus
= Bacterias Gram - (20-303%): principalmente Bacteroides.
= Otros microorganismos: levaduras (Candida, Malassezia) y virus.
* Malassezia es predominante en pief y asociada a dermatitis seborreica

Nota: Elaboracion propia

Cada dia se descubre nuevas funciones que ejercen los microbios que viven en nuestro
cuerpo. Una de las funciones mas conocidas es la digestion de compuestos organicos. Los
microbios intestinales transforman alimentos que de otra forma serian indigestos para el
humano. Por ejemplo, permiten digerir polisacaridos complejos que se encuentran en
vegetales como las espinacas o los esparragos. La digestion de tejidos vegetales libera
moléculas que no serian absorbidas de otra forma y que son fundamentales para la energia y

funcioén celular: acidos grasos de cadena corta y vitaminas.

De hecho, uno de los factores que diferencia entre personas obesas y delgadas son los
tipos de microorganismos presentes en sus intestinos. A nivel cutaneo, el pH acido de la piel
proviene de la actividad de las bacterias que producen acidos grasos saturados y hace que
esta capa sea impermeable para ciertas sustancias, actuando como una barrera. Seguir una

dieta variada se traduce en un microbioma diverso. En cambio, las dietas poco equilibradas
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dan lugar a comunidades microbianas desequilibradas que pueden dar lugar a problemas de

salud en ultimo término.

Otra funcion de los microorganismos que nos habitan es la modulacion del sistema
inmunitario. En una situacién normal, el sistema inmunitario debe reconocer organismos
ajenos y eliminarlos para, si se vuelven a encontrar con ellos, inducir una respuesta mas
rapida y eficiente. Si los microorganismos intestinales disminuyen, es posible que las células
del sistema inmunitario comiencen a reaccionar contra las propias bacterias que ya estan
establecidas en el intestino, induciendo un cuadro inflamatorio. Lo mismo puede suceder si
los microorganismos intestinales tienen una distribucion anémala. Un caso clasico es el
sobrecrecimiento bacteriano en el intestino delgado que origina intolerancias alimentarias y

diferentes sintomas digestivos.
Relacion microbioma-intestino-cerebro (eje gut-brain).

El eje microbioma-intestino-cerebro representa una red de comunicacion
bidireccional entre el sistema nervioso central (SNC) y el tracto gastrointestinal, mediado por
el sistema nervioso entérico, el sistema inmunoldgico y la produccion de metabolitos por la
microbiota intestinal. Este sistema juega un papel crucial en la regulaciéon de funciones
neurologicas, inmunes y metabolicas, y su alteracion se ha vinculado con trastornos como la

depresion, la ansiedad y enfermedades neurodegenerativas (Sanmiguel & Mayer, 2019).

La microbiota intestinal, compuesta por billones de microorganismos, desempefia un
papel fundamental en la digestion, la absorcion de nutrientes y la modulacion del sistema
inmunologico. Su composicion y diversidad influyen directamente en la integridad de la
barrera intestinal, protegiendo contra patdgenos y reduciendo la inflamacién sistémica.
Ademas, ciertas cepas bacterianas producen acidos grasos de cadena corta (AGCC) como el
butirato, que favorecen la regeneracion del epitelio intestinal y mantienen el equilibrio del

sistema inmune local.
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Figura 12

Composicion del microbioma intestinal humano

RELACION MICROBIOMA-
INTESTINO-CEREBRO

Nota: Imagen generada con ChatGPT (OpenAl, 2025).

Un microbioma equilibrado también contribuye a la regulacion del metabolismo de
los carbohidratos y lipidos, impactando condiciones como la obesidad y la diabetes tipo 2.
Su rol en la fermentacion de fibras dietéticas produce metabolitos esenciales para la salud
intestinal y la modulacion del estado inflamatorio del organismo. La disbiosis intestinal, o el
desequilibrio de la microbiota, ha sido relacionada con enfermedades como el sindrome de

intestino irritable (SII), la enfermedad inflamatoria intestinal (EII) y trastornos autoinmunes.

Investigaciones recientes sugieren que las bacterias intestinales pueden influir en la
funcion cerebral a través de la produccion de neurotransmisores como la serotonina y el 4cido
gamma-aminobutirico (GABA), asi como la regulacion del eje hipotaldmico-hipofisario-
adrenal (HHA) (Bakshi et al., 2024). La microbiota intestinal, compuesta por billones de
microorganismos, desempefia un papel fundamental en la digestion, la absorcion de

nutrientes y la modulacion del sistema inmunolégico.
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Vias de Comunicacion en el Eje Microbioma-Intestino-Cerebro

El eje microbioma-intestino-cerebro opera mediante diversas vias de comunicacion

interconectadas que permiten la regulacion de multiples funciones fisioldgicas:

1. Via neural: La microbiota intestinal influye directamente en la actividad del nervio
vago, que actlia como una via de comunicacion rapida entre el intestino y el cerebro.
Multiples estudios han demostrado que las sefiales generadas por la microbiota
pueden modular la actividad neuronal del tronco encefalico y afectar procesos como

la regulacion del estado de d&nimo y la respuesta al estrés.

2. Viainmunologica: La microbiota intestinal juega un papel clave en la regulacion del
sistema inmune, modulando la produccion de citoquinas y reduciendo la inflamacion
sistémica. Se ha demostrado que la disbiosis intestinal puede inducir un estado
proinflamatorio que afecta la funcion cerebral y contribuye al desarrollo de

enfermedades neurodegenerativas como el Alzheimer y la esclerosis multiple.

3. Via endocrina: Las bacterias intestinales influyen en la produccién de hormonas
clave, como el cortisol y la serotonina, a través del eje hipotaldmico-hipofisario-
adrenal (HHA). Aproximadamente el 90% de la serotonina del cuerpo se sintetiza en
el intestino, lo que resalta la importancia del microbioma en la regulacion de la salud

mental y los trastornos afectivos.

4. Via metabolica: La microbiota intestinal produce acidos grasos de cadena corta
(AGCC), como el butirato, propionato y acetato, que influyen en la integridad de la
barrera hematoencefalica y en la modulacion de neurotransmisores. Estos metabolitos
han demostrado desempefiar un papel fundamental en la plasticidad cerebral y en la

prevencion de enfermedades neurodegenerativas.

5. Via microbiana: Algunas bacterias intestinales pueden sintetizar neurotransmisores

como el GABA y la dopamina, los cuales impactan directamente la actividad del
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sistema nervioso central. Se ha identificado que la composicion de la microbiota

puede modificar la respuesta emocional y cognitiva en modelos animales y humanos.

Diversos factores pueden alterar la composicion de la microbiota intestinal y, por ende,

afectar la funcidn cerebral:

e Dieta: Una alimentacion rica en fibra favorece la produccion de metabolitos

neuroactivos.

o Estrés: La exposicion prolongada al estrés altera la microbiota y aumenta la

permeabilidad intestinal.

e Uso de Antibidticos: Puede provocar disbiosis severa y afectar la salud mental.

Disbiosis y su Asociacion con Patologias Psiquiatricas, Neurologicas y Metabdlicas

El término disbiosis hace referencia a una alteracion de la biota intestinal.
Su significado etioldgico alude a una modificacion cualitativa (y en ocasiones cuantitativa)
del ecosistema de la microbiota intestinal, asociada a un estado patologico. En esta situacion,

se atribuye una patogenicidad a la alteracion del ecosistema bacteriano normal.

El origen del concepto ha sido contrastado, pero se ha identificado que retoma la
nocion de displasia (dis = anormal y -plasia = formacién, organizacion) al referirse a la
alteracion de la microbiota intestinal, que antiguamente se denominaba microbianismo

cronico y microbianismo toxico en patologias tanto digestivas como extradigestivas.

La disbiosis se asocia a patologias digestivas como sindrome de intestino irritable,
enfermedades inflamatoria intestinal, Enfermedad celiaca, sobrecrecimiento bacteriano del
intestino delgado, cancer colorrectal e infeccion por Clostridium difficile. Por el lado de las
enfermedades inmunitarias tenemos a la artritis reumatoidea, esclerosis multiple, colangitis
esclerosante primaria. Dentro de las infecciosas especificamente cuando el paciente se

encuentra con sepsis. Para concluir, recientes estudios han demostrado que enfermedades
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como depresion, ansiedad, trastorno del espectro autista (TEA), esquizofrenia y trastorno por

déficit de atencion e hiperactividad (TDAH).
Figura 13

Composicion del microbioma intestinal humano

\)
. Enfermedades digestivas
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. Enfermedades inmunitarias
|
. Enfermedades infecciosas no digestivas

7
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Nota: Elaboracion propia

La disbiosis se caracteriza por la proliferaciéon desmedida y no regulada de diversas
especies de patdgenos oportunistas, generando asi una condicion de riesgo para la salud del
organismo. Esta situacion desencadena una respuesta dual en el cuerpo humano: por un lado,
se manifiestan sintomas locales en el area afectada y, por otro, se activa el sistema

inmunologico con el fin de neutralizar el foco infeccioso.

En el contexto de la disbiosis, la produccion excesiva de sintomas fisicos se ve
acompafiada por la liberacién de sustancias toxicas y enzimas por parte de los patdgenos.
Estos elementos no solo deterioran la salud general del organismo, sino que, de manera
semanticamente relevante, los efectos adversos generados también pueden acarrear
beneficios indirectos para el cuerpo. Asi, los sintomas provocan irritacién en el tejido
afectado, lo que lleva a los patdgenos a reconocer que su ambiente ya no es propicio,
incitandolos a una retirada. Simultineamente, esta manifestacion de sintomas actiia como un
mensaje informador para el sistema inmunoloégico y otros mecanismos de defensa del
organismo, alertandolos sobre la presencia de una infeccion especifica. De esta manera, se

indica qué o6rgano o sistema estd siendo atacado por el agente patdogeno, lo que permite al
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organismo montar una respuesta mas efectiva y coordinada contra la amenaza microbiana en

cuestion.

El hallazgo de alteraciones en la poblacion microbiana del hombre en relacion con la
existencia de enfermedades es una realidad. Asi, se ha comprobado que los individuos
afectados de enfermedades, mas frecuentemente trastornos del espectro autoinmune
presentan alteraciones en la poblacion intestinal microbiana comparados con las personas
sanas. Las causas de esta disbiosis en estos trastornos todavia no estan completamente
aclaradas, aunque la genética, el estilo de vida o la alimentacion podrian ser factores

determinantes.

Aunque en un principio se pensaba que la enfermedad autoinmune desempeiia el
papel del gatillo para que el individuo predispuesto desarrollara la enfermedad tras una
exposicion ambiental, actualmente cada vez son mas las evidencias que anteponen el
fraccionamiento y la disfuncion de las poblaciones microbianas del hombre como factores
precipitantes del estado del hospedador. Estos hallazgos permiten confirmar la influencia
mutua no so6lo del hombre con su microbiota, sino también de la microbiota con el

hospedador en cuanto al desarrollo y perpetuacion de las enfermedades autoinmunes.

La microbiota cumple un papel vital tanto en el desarrollo del sistema inmune como
en el mantenimiento de la tolerancia inmune existente por parte del organismo naturalmente
frente a ella, prima en la mayoria de los casos. Un ejemplo claro es el trastorno del espectro
autoinmune denominado "enfermedad inflamatoria crénica intestinal", que ha sido
marcadamente relacionado con un incremento en la poblacion de familias de bacteroides. A
principios de la década de los 90, los estudios de correlacion entre determinados
microorganismos aislados del intestino y su papel en la etiopatogenia de las enfermedades
autoinmunes eran escasos. Sin embargo, las técnicas de biologia molecular e ingenieria
genética, junto con la secuenciacion del ADN de los microorganismos representados en una

comunidad, podrian, y deberian, proporcionar alguna luz al respecto.
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Terapias emergentes: una vision general

Actualmente, se estd investigando acerca de diversas terapias emergentes a la espera
de obtener respuestas sobre su eficacia en el tratamiento de este tipo de enfermedades. Dentro
de los aspectos mas importantes al respecto sobre los que mas activamente se estd

investigando acerca de las terapias emergentes tenemos:
Figura 14

Composicion del microbioma intestinal humano

Uso de probidticos y prebidticos
Traplante de microbiota fecal
Bacterias modificadas genéticamente

Ayuno intermitente

Nota: Elaboracion propia

Probioticos y prebioticos en disbiosis

Los prebidticos y probidticos han surgido como una estrategia terapéutica emergente
para modular la microbiota y restaurar el equilibrio ecolégico del intestino. Los probioticos,
microorganismos vivos que confieren beneficios a la salud del huésped cuando se
administran en cantidades adecuadas, han mostrado efectos positivos en la reduccion de la
inflamacion intestinal y la mejora de la permeabilidad de la mucosa (Ouwehand, Tiihonen,

Vesikansa, Tolkko, & Rautonen, 2018).

Los prebidticos, por otro lado, son compuestos no digeribles que promueven el
crecimiento y la actividad de bacterias beneficiosas, particularmente aquellas del género
Bifidobacterium y Lactobacillus (Gibson et al., 2017). Su funcién principal radica en la

produccion de metabolitos beneficiosos, como los acidos grasos de cadena corta (AGCC),
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que desempenan un papel clave en la homeostasis intestinal y en la regulacion del sistema
inmunoloégico (Riviere, Selak, Lantin, Leroy, & De Vuyst, 2016). En combinacién con los
probidticos, los prebidticos pueden potenciar su efecto sinérgico, constituyendo los
denominados simbidticos, que han demostrado ser eficaces en la mejora de condiciones como

el sindrome de intestino irritable y la enfermedad inflamatoria intestinal (Slavin, 2013).

Diversos estudios han evidenciado que la suplementacion con probidticos puede
inducir cambios significativos en la composicion del microbioma intestinal, favoreciendo la
colonizacion de especies beneficiosas y reduciendo la proliferacion de patdgenos
oportunistas (Suez et al., 2019). De manera similar, los prebidticos han demostrado su
capacidad para mejorar la diversidad microbiana y fortalecer la barrera intestinal, lo que
resulta en una menor translocacion bacteriana y una mejor respuesta inmunitaria (Markowiak
& Slizewska, 2017). Ademas, se ha observado que ciertas cepas probidticas, como
Lactobacillus rhamnosus GG 'y Bifidobacterium lactis, pueden ejercer efectos
antiinflamatorios mediante la modulacién de citocinas y la reduccion de marcadores de estrés

oxidativo en el epitelio intestinal (Sanders et al., 2019).

El uso de prebidticos y probidticos como terapia en disbiosis no solo ha demostrado
ser seguro, sino también prometedor en la prevencion y tratamiento de diversas afecciones
relacionadas con el eje intestino-cerebro, incluyendo la depresion y la ansiedad (Dinan &
Cryan, 2017). Sin embargo, a pesar de los avances en la comprension de su mecanismo de
accion, es necesario continuar con investigaciones que permitan establecer esquemas
terapéuticos personalizados, considerando la variabilidad en la composicion del microbioma
entre individuos (Zhang et al., 2020). La integraciéon de enfoques basados en la
metagenomica y metabolomica serd clave para optimizar la eficacia de estas estrategias

terapéuticas en el manejo de la disbiosis intestinal.

Trasplante de Microbiota Fecal (TMF)

El TMF ha emergido como una terapia efectiva en el tratamiento de la infeccion

recurrente por Clostridioides difficile (CDI), con tasas de éxito superiores al 80%
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(Goloshchapov et al., 2019). Este procedimiento consiste en la transferencia de microbiota
de un donante sano a un receptor con disbiosis intestinal, restaurando la homeostasis

microbiana.

Ademads, estudios recientes sugieren que el TMF podria ser beneficioso en
enfermedades inflamatorias intestinales, como la colitis ulcerosa, aunque la eficacia varia
entre pacientes (Sunkara et al., 2020). Otros trabajos han explorado su aplicacién en
trastornos metabdlicos y enfermedades neuroldgicas, como el sindrome del intestino irritable

y el autismo, pero se necesitan mas estudios para confirmar estos hallazgos.

Investigaciones recientes también estan evaluando el papel del TMF en la modulacion
del sistema inmunoldgico y su potencial para mejorar la respuesta a tratamientos
convencionales en enfermedades autoinmunes, como la esclerosis multiple y la artritis
reumatoide. Ademas, se han detectado efectos positivos en la regulacion del eje intestino-
cerebro, con posibles implicaciones en trastornos psiquiatricos como la depresion y la
ansiedad (Xu et al., 2021). Estos avances sugieren que el TMF podria desempefar un papel

clave en futuras terapias personalizadas basadas en el microbioma.

Bacterias modificadas genéticamente

La ingenieria de bacterias probioticas ha abierto nuevas oportunidades para la
medicina personalizada. Bacterias modificadas se han disefiado para secretar moléculas
terapéuticas y modular respuestas inmunitarias en el intestino (Douillard & de Vos, 2019).
Por ejemplo, cepas de Escherichia coli han sido disefiadas para producir acidos grasos de

cadena corta, con efectos beneficiosos en la enfermedad de Crohn y la obesidad.

Otro enfoque innovador es el uso de bacterias modificadas para combatir infecciones,
mediante la produccion de péptidos antimicrobianos dirigidos contra patdogenos especificos
(van Pijkeren et al., 2020). Asimismo, investigaciones recientes estan explorando su
potencial en oncologia, donde bacterias han sido programadas para liberar agentes

citotoxicos en el microambiente tumoral, mejorando la eficacia de la inmunoterapia.
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Figura 15

Modificacion de bacterias

Nota: Imagen generada con ChatGPT (OpenAl, 2025).

Un area de creciente interés es la modulacion del eje intestino-cerebro mediante
bacterias genéticamente disefadas para producir neurotransmisores como la serotonina y el
GABA. Estos enfoques podrian revolucionar el tratamiento de trastornos psiquiatricos como
la depresion y la ansiedad (Huang et al., 2021). Ademas, estudios recientes han demostrado
que ciertas bacterias pueden mejorar la tolerancia inmunitaria en enfermedades autoinmunes

como la diabetes tipo 1 y la esclerosis multiple (Zhang et al., 2022).

Estos avances sugieren que las bacterias modificadas genéticamente podrian
convertirse en herramientas terapéuticas fundamentales en la medicina de precision, abriendo

el camino para tratamientos mas especificos y efectivos en diversas patologias.

Ayuno intermitente en disbiosis

El ayuno intermitente (Al) ha emergido como una estrategia dietética de creciente

interés en la comunidad cientifica, no solo por sus potenciales beneficios metabolicos, sino
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también por su influencia en la composicion y funcion de la microbiota intestinal. Estudios
recientes sugieren que el Al puede modular favorablemente el microbioma intestinal, lo que
podria tener implicaciones significativas en la prevencion y tratamiento de diversas disbiosis

(Fundacion Ciencias Médicas de Rosario, 2023).

Investigaciones en modelos animales han demostrado que el Al puede alterar la
proporcion de los principales filos bacterianos en el intestino, disminuyendo la relacion
Firmicutes/Bacteroidetes (Fundacion Ciencias Médicas de Rosario, 2023). Esta modificacion
se asocia con una mejora en la funcion de la barrera epitelial intestinal, previniendo la
translocacion de lipopolisacaridos al torrente sanguineo y, por ende, reduciendo Ia

inflamacion sistémica (Fundacion Ciencias Médicas de Rosario, 2023).

En estudios con humanos, aunque limitados, se han observado resultados
prometedores. Por ejemplo, durante el ayuno del Ramadén, se registré un aumento en la
abundancia de Akkermansia muciniphila y del grupo Bacteroides fragilis, bacterias
consideradas beneficiosas para la salud intestinal (Instituto de la Microbiota, 2020). Estos
cambios podrian estar relacionados con mejoras en parametros metabdlicos, como la

reduccion del colesterol total y la glucemia en ayunas (Instituto de la Microbiota, 2020).

Ademas, el Al ha mostrado potencial en la modulacion de enfermedades inflamatorias
intestinales (EII). Estudios preclinicos indican que dietas que imitan el ayuno pueden reducir
la inflamacion intestinal, promover la regeneracion del epitelio y modificar favorablemente
la microbiota (Academia Enfermedad Crohn, 2023). Sin embargo, es esencial considerar que
la evidencia clinica en humanos atn es limitada, y se requieren mas investigaciones para

establecer protocolos seguros y efectivos (Academia Enfermedad Crohn, 2023).

No obstante, es crucial abordar el Al con cautela. Investigaciones recientes sugieren
que, si bien el Al puede tener efectos positivos, también podria incrementar la actividad
regenerativa de las células madre intestinales, lo que, a largo plazo, podria aumentar el riesgo
de cancer (El Huffington Post, 2024). Por ello, se enfatiza la necesidad de mas estudios para
comprender plenamente las implicaciones del Al en la salud humana (El Huffington Post,

2024).
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Puntos claves
El microbioma humano como ecosistema esencial

El cuerpo humano alberga un ecosistema microbiano complejo (=10 millones de
células microbianas, principalmente bacterias), cuyo material genético supera en 100 veces
al ADN humano. Este consorcio simbiético influye en la digestion, inmunidad, metabolismo
y funciones neurolédgicas, desafiando la vision histdrica de los microorganismos como meros

patogenos.
Funcion metabolica e inmunomoduladora

La microbiota intestinal metaboliza polisacaridos complejos, sintetiza dcidos grasos
de cadena corta (AGCC) como el butirato, y produce el 90% de la serotonina corporal. Estos
procesos regulan la homeostasis intestinal, la respuesta inmunolégica y la integridad de la
barrera hematoencefélica, impactando condiciones como obesidad, diabetes y trastornos

mentales.
Eje microbioma-intestino-cerebro (MGB)

Este eje opera mediante vias neurales (nervio vago), inmunoldgicas (citoquinas),
endocrinas (eje HHA) y metabdlicas (AGCC). La disbiosis intestinal se vincula a trastornos
neuroldgicos (depresion, Alzheimer) y enfermedades inflamatorias, evidenciando Ia

comunicacion bidireccional entre microbiota y SNC.

Disbiosis como factor etiologico multifacético:Alteraciones en la composicién microbiana
(disbiosis) se asocian a sindrome de intestino irritable, enfermedad inflamatoria intestinal,
trastornos autoinmunes (artritis reumatoide) y psiquiatricos (TEA, TDAH). Factores como

dieta, estrés y antibioticos exacerban la permeabilidad intestinal y la inflamacion sistémica.
Terapias basadas en modulacion microbiana

Los probidticos y prebidticos promueven la colonizacion de cepas beneficiosas (p.
ej., Lactobacillus rhamnosus GG) y reducen patdogenos oportunistas, mejorando la barrera

intestinal y la respuesta antiinflamatoria.
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Trasplante de microbiota fecal (TMF) es eficaz en infecciones recurrentes por Clostridioides

difficile (éxito >80%) y en investigacion para EII y trastornos neurolégicos.
Innovacion en ingenieria microbiana

Bacterias modificadas genéticamente (p. €j., Escherichia coli productora de AGCC)
ofrecen potencial en enfermedades crdonicas (Crohn, obesidad) y oncologia, mediante

liberacion dirigida de moléculas terapéuticas o modulacion del eje MGB.
Impacto del ayuno intermitente (Al)

El Al modula la relacion Firmicutes/Bacteroidetes, favorece bacterias beneficiosas
(Akkermansia muciniphila) y reduce inflamacion sistémica. Sin embargo, su efecto
regenerativo en células madre intestinales podria incrementar riesgos oncoldgicos a largo

plazo, requiriendo estudios adicionales.
Enfoque hacia la medicina personalizada

La variabilidad interindividual del microbioma demanda estrategias basadas en
metagenomica y metabolémica para optimizar terapias (simbioticos o TMF). La integracion
de perfiles microbianos en diagndsticos clinicos podria revolucionar el manejo de

enfermedades autoinmunes, metabolicas y psiquidtricas.
Key relevants points
The Human Microbiome as an Essential Ecosystem

The human body harbors a complex microbial ecosystem (=10 million microbial
cells, predominantly bacteria), whose genetic material exceeds human DNA by 100-
fold. This symbiotic consortium influences digestion, immunity, metabolism, and
neurological functions, challenging the historical perception of microorganisms as

mere pathogens.

Metabolic and Immunomodulatory Functions
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The gut microbiota metabolizes complex polysaccharides, synthesizes short-chain
fatty acids (SCFAs) such as butyrate, and produces 90% of the body’s serotonin. These
processes regulate intestinal homeostasis, immune responses, and blood-brain barrier

integrity, impacting conditions such as obesity, diabetes, and mental disorders.
The Gut-Brain Axis (GBA)

This axis operates through neural (vagus nerve), immunological (cytokines),
endocrine (HPA axis), and metabolic (SCFAs) pathways. Gut dysbiosis is linked to
neurological disorders (depression, Alzheimer’s) and inflammatory diseases, evidencing

bidirectional communication between the microbiota and the central nervous system (CNS).
Dysbiosis as a Multifaceted Etiological Factor

Alterations in microbial composition (dysbiosis) are associated with irritable bowel
syndrome, inflammatory bowel disease (IBD), autoimmune disorders (rheumatoid arthritis),
and psychiatric conditions (ASD, ADHD). Factors such as diet, stress, and antibiotics

exacerbate intestinal permeability and systemic inflammation.
Therapies Based on Microbial Modulation

Probiotics and prebiotics promote colonization of beneficial strains
(e.g., Lactobacillus rhamnosus GG) and reduce opportunistic pathogens, enhancing

intestinal barrier function and anti-inflammatory responses.

Fecal Microbiota Transplantation (FMT) is effective in recurrent Clostridioides
difficile infections (success rate >80%) and under investigation for IBD and neurological

disorders.
Innovations in Microbial Engineering

Genetically modified bacteria (e.g., Escherichia coli engineered to produce SCFAs) show
therapeutic potential in chronic diseases (Crohn’s, obesity) and oncology through targeted

release of therapeutic molecules or modulation of the GBA.
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Impact of Intermittent Fasting (IF)

IF modulates the Firmicutes/Bacteroidetes ratio, enriches beneficial bacteria
(Akkermansia muciniphila), and reduces systemic inflammation. However, its regenerative
effect on intestinal stem cells may elevate long-term oncological risks, necessitating further

research.
Toward Personalized Medicine

Interindividual microbiome variability demands strategies integrating metagenomics
and metabolomics to optimize therapies ( symbiotic or FMT). Incorporating microbial
profiles into clinical diagnostics could revolutionize the management of autoimmune,

metabolic, and psychiatric disorders.
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Introduccion

La Inteligencia Artificial (IA) se ha consolidado como una tecnologia transformadora
en el sector salud, permitiendo abordar desafios clinicos complejos con mayor eficiencia y
precision. Su implementacion ha generado ventajas significativas, entre las que destacan la
optimizaciéon de los procesos diagnosticos y la mejora en la calidad asistencial. Al
automatizar tareas repetitivas y demandantes de tiempo, la IA libera a los profesionales
médicos para que puedan enfocarse en actividades que requieren mayor criterio clinico y
humanizacion de la atencion. Este enfoque no solo incrementa la productividad institucional,
sino que también fomenta un entorno laboral mas satisfactorio, al reducir la carga

administrativa y potenciar la interaccion médico-paciente (Bucheli Caballero, 2024).

Un érea donde la IA ha demostrado un impacto particularmente relevante es el
diagnostico por imagenes. La capacidad de procesar grandes volimenes de datos
radioldgicos con algoritmos avanzados ha permitido incrementar la exactitud en la deteccion
de patologias, minimizando errores y agilizando la toma de decisiones terapéuticas. Esta
innovacion no solo optimiza los flujos de trabajo, sino que también contribuye a mejorar los
pronosticos clinicos, redefiniendo asi los estandares de atencion (Lanzagorta-Ortega et al.,

2022).
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Figura 16

Interaccion entre 14 en el diagnostico y tratamiento médico

INTELIGENCIA ARTIFICIAL
EN EL DIAGNOSTICO Y
TRATAMIENTO MEDICO

Nota: Imagen generada con ChatGPT (OpenAl, 2025).

En patologias de alta complejidad, como el céncer, la neumonia, el dengue o el
COVID-19, un diagnostico precoz y preciso es determinante para reducir la mortalidad. La
IA facilita la identificacion temprana de estas enfermedades, lo que permite intervenciones
terapéuticas mas oportunas y personalizadas. Ademas, el disefio de tratamientos adaptados a
las necesidades individuales de cada paciente ha demostrado mejorar significativamente

tanto su calidad como esperanza de vida, en comparacion con enfoques estandarizados.

Otra aplicacion prometedora es la cirugia robotica, que combina precision técnica con
menores tiempos de recuperacion, representando un avance crucial en la medicina moderna.
La integracion estratégica de estas tecnologias no solo optimiza recursos institucionales, sino
que también amplia el acceso a una atencion de mayor calidad, beneficiando a poblaciones

mas extensas dentro de los sistemas de salud.
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Historia de la Inteligencia Artificial en la Medicina

La historia de la inteligencia artificial en medicina comenzé a mediados del siglo XX,
en paralelo con los avances en informdtica y la creacion de los primeros lenguajes de
programacion simbdlica. El término “inteligencia artificial” fue acufiado por John McCarthy
en 1956, y poco después, investigadores comenzaron a explorar su aplicacion en contextos
médicos. En los afios 70, se desarrollaron los primeros sistemas expertos como MYCIN y
INTERNIST, que empleaban reglas logicas para diagnosticar enfermedades infecciosas o
problemas internos basados en sintomas y resultados clinicos (Chang, 2020). Estos sistemas,
aunque innovadores, enfrentaron limitaciones tecnoldgicas, incluyendo la escasa capacidad

computacional y la resistencia del entorno clinico a su adopcion.

Durante las décadas de los 80 y 90, la IA en medicina se expandi6 hacia el uso de
redes neuronales artificiales y logica difusa. Estas nuevas herramientas ofrecian una mayor
flexibilidad que los sistemas basados en reglas, permitiendo modelar la incertidumbre clinica
de manera mas precisa. Al mismo tiempo, surgieron iniciativas académicas que buscaban
integrar la IA en la practica médica diaria, aunque los resultados eran atn preliminares
(Shortliffe, 1983). Esta etapa fue fundamental para establecer las bases metodolédgicas de lo

que hoy se conoce como inteligencia médica asistida por maquinas.

Con el avance de la capacidad computacional en los afios 2000 y el auge del
aprendizaje automadtico (machine learning), la IA experimentd un nuevo impulso. La
disponibilidad de grandes volumenes de datos clinicos digitalizados, como historiales
médicos electronicos e imagenes diagnosticas, permitié entrenar algoritmos con niveles de
precision nunca antes vistos. Esta transformacion marcé el inicio de la era moderna de la IA
médica, donde sistemas capaces de detectar enfermedades como el cdncer de mama o la
retinopatia diabética superaban incluso a especialistas humanos en pruebas controladas

(Verma & Verma, 2022).

Mas recientemente, el aprendizaje profundo (deep learning) ha demostrado ser una

herramienta crucial en la medicina de precision. Algoritmos como las redes neuronales
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convolucionales han sido implementados exitosamente en el andlisis de imagenes
radioldgicas, permitiendo diagndsticos mas rapidos y exactos. Al mismo tiempo, los sistemas
de IA han empezado a desempefiar un papel importante en areas como la prediccion de
respuesta a tratamientos, la estratificacion de riesgo y el disefio de ensayos clinicos

(Aldergham et al., 2024).

En paralelo a su avance técnico, la inteligencia artificial ha abierto también debates
éticos y sociales sobre su uso en salud. La falta de transparencia en el funcionamiento de
algunos modelos, el riesgo de sesgos algoritmicos y la privacidad de los datos clinicos son
preocupaciones que exigen atencion. Expertos sefialan la necesidad de marcos regulatorios
solidos y de una mayor alfabetizacion digital entre los profesionales de la salud para integrar

la TA de manera segura y efectiva (Galdames, 2023).

Hoy en dia, la IA médica es una realidad en multiples entornos clinicos, desde robots
quirurgicos hasta asistentes virtuales que apoyan la toma de decisiones en tiempo real. La
convergencia entre la inteligencia artificial y la medicina promete una revolucion en la forma
en que se entienden, previenen y tratan las enfermedades. Sin embargo, su implementacion
debe estar guiada por principios éticos, evaluaciones rigurosas y una vision centrada en el

paciente (Devi, 2024).

Inteligencia Artificial en el Ambito de la Salud: Fundamentos

La inteligencia artificial (IA) constituye una disciplina de la informatica enfocada en
el desarrollo de sistemas capaces de realizar funciones cognitivas tradicionalmente asociadas
al ser humano, como el procesamiento de informacidon compleja, el reconocimiento de
patrones en grandes conjuntos de datos y la toma de decisiones basada en razonamiento
lo6gico (Russell & Norvig, 2021). Este campo plantea interrogantes fundamentales sobre la
naturaleza de la inteligencia en maquinas, su representacion algoritmica y la posibilidad de

que desarrollen capacidades andlogas al pensamiento humano.

75



En el ambito médico, la IA ha impulsado avances significativos, optimizando la

personalizacion de tratamientos y facilitando la toma de decisiones clinicas basadas en datos.

Entre las técnicas mas relevantes se encuentran:

Aprendizaje supervisado: Utiliza datos etiquetados para entrenar modelos predictivos
aplicables a diagnostico, clasificacion de enfermedades y prondstico clinico.
Aprendizaje no supervisado: Identifica patrones ocultos en conjuntos de datos sin
etiquetar, util en la deteccion de agrupaciones epidemiologicas o fenotipos de
enfermedades.

Aprendizaje profundo (Deep Learning, DL): Emplea redes neuronales multicapa para
el procesamiento jerarquico de informacion, destacando en el andlisis de imagenes

médicas y genomica (Esteva et al., 2021).

Clasificacion de los Enfoques de IA

La IA puede categorizarse segin su metodologia de aprendizaje:

IA supervisada: Requiere conjuntos de datos anotados para entrenar algoritmos (ej.:
regresion logistica, maquinas de soporte vectorial).

IA no supervisada: Opera sin etiquetas previas, aplicando técnicas como clustering
(ej.: algoritmos k-means).

IA semisupervisada: Combina ambas aproximaciones, optimizando el uso de datos
parcialmente etiquetados.

Aprendizaje profundo: Subconjunto del aprendizaje automatico que emplea redes
neuronales profundas para extraer caracteristicas jerarquicas, destacando en tareas

como la segmentacion de tumores en resonancias magnéticas (Litjens et al., 2022).

La IA ha demostrado especial utilidad en:

Diagnoéstico por imagenes: Mejora la deteccion temprana de cancer de mama

mediante mamografias asistidas por algoritmos (McKinney et al., 2020).
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= Medicina personalizada: Predice respuestas a tratamientos oncologicos usando
modelos gendmicos (Topol, 2019).
= Cirugia robotica: Sistemas como Da Vinci integran IA para mayor precision en

procedimientos minimamente invasivos (Hashimoto et al., 2023).

Aplicaciones en Diagnostico Médico

En el contexto de la medicina moderna, la inteligencia artificial (IA) ha emergido como
una herramienta transformadora, particularmente en el campo del diagndstico asistido por
tecnologia. Los sistemas basados en IA pueden procesar imagenes médicas, datos clinicos y
pardmetros fisioldgicos con un alto grado de exactitud, lo que permite la deteccion temprana
de enfermedades y la minimizacion de errores diagnosticos (Topol, 2019). Esta capacidad no
solo optimiza la precision en la identificacion de patologias, sino que también apoya la toma
de decisiones clinicas basadas en evidencia, mejorando asi los estandares de atencion médica
y los resultados en los pacientes. Mediante técnicas de aprendizaje profundo (deep learning),
los algoritmos de IA pueden analizar diversas modalidades de imagenes diagnosticas,

incluyendo:

* Tomografia computarizada (TC)
= Resonancia magnética (RM)
= Radiografias convencionales

= Imagenes histopatologicas

Estos sistemas son capaces de identificar anomalias sutiles que podrian ser
imperceptibles para el ojo humano, lo que resulta especialmente relevante en el diagndstico
de enfermedades como el cancer, donde una deteccion temprana incrementa
significativamente las tasas de supervivencia (Liu et al., 2021). Ademas, la IA se ha aplicado
con ¢éxito en dreas como la ecografia asistida por algoritmos y la estabilometria

computarizada, adaptando sus métodos a las necesidades especificas de cada paciente.

Impacto Clinico y Beneficios
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La integracion de la IA en el diagnostico médico ofrece ventajas clave:

= Reduccion de errores: Los sistemas de [A disminuyen la variabilidad interobservador,
especialmente en la interpretacion de imagenes complejas (Esteva et al., 2021).

= Aceleracion de procesos: Permite un andlisis mas rapido de grandes volimenes de
datos, optimizando tiempos de respuesta en urgencias (Hosny et al., 2023).

= Personalizacion: Facilita enfoques diagndsticos adaptados a las caracteristicas

individuales del paciente, mejorando la eficacia terapéutica.

Inteligencia Artificial en Diagnostico por Imagenes

La integracion de la inteligencia artificial (IA) en el diagnostico por imagenes
representa una de las transformaciones mas profundas en la medicina moderna. En particular,
la IA ha comenzado a automatizar tareas que tradicionalmente dependian exclusivamente del
juicio de especialistas, como la interpretacion de radiografias, tomografias computarizadas
(TC), resonancias magnéticas (RM) y ecografias. A través del aprendizaje profundo (deep
learning) y el aprendizaje automatico (machine learning), los sistemas actuales pueden
identificar patrones complejos y anomalias con una precision comparable, e incluso superior,

a la de expertos humanos (Whitney & Giger, 2021).

Uno de los avances mas destacados se encuentra en la interpretacion de imagenes
oncoldgicas. Algoritmos entrenados con millones de imagenes médicas han demostrado
habilidades excepcionales para detectar lesiones pulmonares, mamarias o hepaticas, muchas
veces en etapas tempranas, lo que mejora sustancialmente las tasas de diagnostico precoz
(Barman & Roy, 2024). Ademas, la IA ha optimizado el rendimiento de sistemas de deteccion
asistida por computadora (CAD), ya no solo sehalando areas sospechosas, sino también

proponiendo un diagnoéstico diferencial basado en datos clinicos complementarios.
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El area cardiovascular también se ha beneficiado significativamente. En estudios
como la resonancia cardiaca o la ecocardiografia, la IA ha mejorado la precision en la
deteccion de disfunciones valvulares, fibrosis miocardica y estenosis arteriales. Mediante la
integracion de multiples fuentes de datos incluyendo imdgenes y biomarcadores, los sistemas
inteligentes pueden ayudar en la prediccion del riesgo de eventos cardiovasculares, asistiendo

a los clinicos en la toma de decisiones preventivas (Stanciu et al., 2020).
Figura 17

Andlisis de estudio radiologico con 14 implementada

Nota: Imagen generada con ChatGPT (OpenAl, 2025).

Mas alla del andlisis de imagenes, la IA también estd revolucionando la fase de
adquisicion y reconstruccion. Algoritmos avanzados permiten reconstruir imagenes médicas
de alta resolucion a partir de escaneos de baja dosis, reduciendo asi la exposicion a radiacion
sin comprometer la calidad diagnostica. En resonancia magnética, por ejemplo, técnicas de
reconstruccion acelerada mediante redes neuronales permiten obtener imagenes de calidad
superior en menos tiempo, lo que incrementa la eficiencia clinica y mejora la experiencia del

paciente (Wang et al., 2021).
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Pese a sus beneficios, la implementacion de IA en diagndstico por imagenes presenta
desafios éticos, técnicos y regulatorios. Uno de los principales es la interpretacion de los
modelos como “cajas negras”, ya que muchos sistemas de aprendizaje profundo no ofrecen
una justificacion clara de sus decisiones. Esto genera desconfianza entre los profesionales de
la salud y plantea dilemas de responsabilidad médica en caso de errores diagnosticos

(Ayache, 2020).

La estandarizacion y validacion clinica son otras barreras cruciales. Aunque
numerosos algoritmos muestran altos niveles de sensibilidad y especificidad en entornos
controlados, su rendimiento puede disminuir drésticamente al aplicarse en hospitales con
diferentes protocolos, equipos o poblaciones. Por ello, organismos como la FDA y EMA han
comenzado a regular el uso de software como dispositivos médicos (SaMD), exigiendo

pruebas rigurosas antes de su aprobacion (Morra et al., 2019).

Ademas de los aspectos clinicos, la A también estd transformando la practica
profesional. Radiologos, técnicos y clinicos deben adaptar su formacion para colaborar con
sistemas inteligentes, asumiendo roles mds centrados en la validacion, integracion e
interpretacion de datos generados por [A. Esto ha impulsado un replanteamiento de los planes

de estudio en formacién médica y tecnologica (Lewis et al., 2019).

Finalmente, el futuro de la IA en iméagenes médicas apunta hacia la medicina
personalizada. Al combinar imégenes, gendmica, datos clinicos y estilo de vida, los
algoritmos podran ofrecer diagnodsticos mds precisos y tratamientos ajustados a cada
paciente. Esta convergencia entre A, big data y salud digital promete redefinir el enfoque
médico hacia una atencidon mas predictiva, preventiva, personalizada y participativa (modelo

P4) (Nour, 2023).

Inteligencia Artificial en la Medicina Personalizada: Transformacion del Paradigma

Terapéutico

La medicina personalizada ha emergido como un enfoque revolucionario que busca

adaptar tratamientos médicos a las caracteristicas individuales de cada paciente, tales como
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su perfil genético, estilo de vida y entorno ambiental. En este contexto, la inteligencia
artificial (IA) ha demostrado ser una herramienta esencial para procesar y analizar grandes
voliimenes de datos biomédicos, permitiendo una atencién médica mas precisa, proactiva y

eficiente (Yang, 2024).

La capacidad de la TA para integrar informacion gendmica, molecular, clinica y
conductual ha acelerado la transicion desde una medicina basada en promedios hacia un
modelo verdaderamente individualizado. Algoritmos de aprendizaje automatico,
especialmente aquellos basados en redes neuronales profundas, pueden identificar patrones
complejos en los datos del paciente que no serian detectables por métodos convencionales

(Amirineni, 2024).

Uno de los campos donde esta sinergia ha generado mayor impacto es la oncologia.
La IA permite clasificar subtipos tumorales, predecir respuestas a farmacos y disefiar terapias
dirigidas basadas en biomarcadores moleculares. Estudios recientes han demostrado que
sistemas basados en IA pueden predecir la eficacia de inmunoterapias con una precision

notable al integrar datos genéticos y clinicos del paciente (Gifari et al., 2021).

La farmacogendmica, una disciplina clave en la medicina personalizada, también ha
sido fortalecida gracias a la IA. Mediante el andlisis de variantes genéticas, los modelos
inteligentes pueden anticipar la respuesta de un individuo a medicamentos especificos,

optimizando asi la dosis y minimizando los efectos adversos (Tupsakhare, 2023). Esta

integracion ha contribuido a una toma de decisiones clinicas mas informada y basada en

evidencia.

El uso de dispositivos portatiles y sensores biométricos combinados con algoritmos
inteligentes ha abierto nuevas posibilidades en la medicina personalizada. Estos sistemas
permiten un monitoreo continuo del estado de salud, detectando desviaciones fisiologicas en
tiempo real y alertando a los profesionales antes de que se manifieste una enfermedad clinica

(Zahra et al., 2024). Asi, la IA no solo transforma el tratamiento, sino también la prevencion.

Sin embargo, la implementacion de IA en la medicina personalizada no esta exenta

de desafios. La privacidad de los datos, el sesgo algoritmico y la falta de explicabilidad de
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algunos modelos siguen siendo barreras importantes para su adopcion masiva. Investigadores
han abogado por el uso de inteligencia artificial explicable (XAI) y aprendizaje federado
como estrategias para mitigar estos riesgos y proteger la confidencialidad del paciente

(Nagarajaiah & Sirisha, 2025).

Desde una perspectiva ética y regulatoria, la medicina personalizada impulsada por
IA plantea interrogantes fundamentales. Es indispensable establecer marcos legales claros
que regulen el uso, validacion e interpretacion de estas tecnologias en contextos clinicos.
Ademas, se requiere un enfoque colaborativo entre desarrolladores, médicos, legisladores y
pacientes para asegurar que las soluciones de IA se implementen de manera justa y equitativa

(Milovanovi¢, 2024).

En sintesis, la integracion de la inteligencia artificial en la medicina personalizada
representa una convergencia poderosa entre la biologia, la informatica y la clinica. Este
enfoque tiene el potencial de redefinir la practica médica, al permitir una atencién mas
anticipativa, precisa y centrada en el individuo. No obstante, su consolidacion dependera del

equilibrio entre la innovacion tecnologica y la responsabilidad ética en su aplicacion.

Cirugia Robadtica e Inteligencia Artificial: Hacia una Nueva Era Quirurgica

La convergencia de la inteligencia artificial (IA) con la cirugia robotica marca un hito
en la historia de la medicina moderna. Esta combinacion no solo ha incrementado la precision
quirurgica, sino que ha mejorado la seguridad del paciente, reducido los tiempos operatorios
y acelerado la recuperacion postoperatoria. El avance mas destacado es la evolucion hacia la
autonomia parcial en procedimientos quirargicos, donde los robots ya no son simples
extensiones del cirujano, sino asistentes inteligentes que colaboran en la toma de decisiones

intraoperatorias (Patel & Singh, 2024).
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Figura 18

Cirugia robotica e inteligencia artificial

CIRUGIA ROBOTICA E
INTELIGENCIA ARTIFICIAL:

HACIA UNA NUEVA ERA QUIRURGICA

Un diagndstico
precoz y preciso y
tratamientas
adaptadas

mejoran la calidad
y esperanzade vida

Nota: Imagen generada con ChatGPT (OpenAl, 2025).

Uno de los desarrollos mas innovadores consiste en el andlisis intraoperatorio de
imagenes y senales mediante algoritmos de aprendizaje automatico. Estos sistemas pueden
detectar margenes quirurgicos positivos, calcular fuerzas aplicadas y ofrecer
retroalimentacion en tiempo real al cirujano, mejorando la calidad del procedimiento y

reduciendo errores humanos (Knudsen et al., 2024).

Asimismo, la IA ha transformado el campo de la planificacion quirurgica. Con el uso
de imagenes 3D, algoritmos de vision por computadora y procesamiento de lenguaje natural,
es posible elaborar planes operatorios personalizados que se ajustan a la anatomia y
condiciones particulares del paciente. Este proceso incrementa la eficacia de la intervencion,

especialmente en cirugias ortopédicas y neuroquirurgicas (Wang, 2024).

En el ambito educativo, la IA también ha revolucionado la formacién de cirujanos.
Sistemas de simulacion robdtica integrados con inteligencia artificial permiten

entrenamientos personalizados con retroalimentacion objetiva basada en métricas
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automatizadas de rendimiento, como la destreza bimanual y la eficiencia operativa. Esto no
solo estandariza la formacion quirtirgica, sino que optimiza el proceso de aprendizaje (Brian

et al., 2024).

No obstante, la automatizacion creciente plantea interrogantes éticos y legales. La
autonomia parcial de los robots quirtrgicos requiere nuevos marcos normativos sobre
responsabilidad médica, consentimiento informado y toma de decisiones asistida por IA.
Diversos autores han subrayado la necesidad urgente de establecer estdndares internacionales
que regulen el desarrollo, validacion y supervision de estos sistemas (Chappell & Teven,

2023) (O'Sullivan et al., 2019).

En areas como la cirugia de trasplante o urologia, la combinacion de robotica con 1A
ha demostrado ser particularmente prometedora. Se han reportado tasas mas altas de éxito
quirurgico gracias a la mejora en la manipulacion de tejidos, mayor compatibilidad de
6rganos mediante algoritmos predictivos y vigilancia postoperatoria automatizada para

detectar signos tempranos de rechazo (Lee & Yang, 2024) (Bokhari, 2023).

Sin embargo, el desarrollo de robots autdbnomos en cirugia aiin se encuentra limitado
por desafios técnicos relacionados con la seguridad, fiabilidad y la toma de decisiones en
contextos clinicos complejos. Investigaciones actuales apuntan al uso de aprendizaje
reforzado y simulaciones avanzadas para permitir que estos sistemas evolucionen hacia una

mayor independencia, sin comprometer la supervision humana (Nanda et al., 2024).

En conclusion, la cirugia robdtica potenciada por inteligencia artificial no solo
representa un avance tecnoldgico, sino una transformacion profunda en la practica médica.
La integracion de capacidades predictivas, analiticas y autonomas promete una atencion
quirurgica mas segura, precisa y personalizada. No obstante, su implementacion responsable
requerira una colaboracién multidisciplinaria continua que garantice beneficios equitativos,

éticos y sostenibles.

&4



Puntos relevantes
Eficiencia y Precision

La TA optimiza procesos diagnosticos, reduce errores y libera a profesionales de tareas

repetitivas, permitiéndoles enfocarse en juicio clinico y atencion humanizada.
Impacto en Imagenes Médica

Algoritmos de deep learning analizan TC, RM y radiografias, detectando anomalias sutiles

(ej.: cancer temprano), mejorando pronosticos.
Revolucion del Big Data (2000s)

Datos digitalizados permitieron entrenar algoritmos con precision superior a especialistas en

deteccion de cancer y retinopatia diabética.
Etica y Regulacién

Debates sobre transparencia, sesgos algoritmicos y privacidad exigen marcos normativos

robustos.
Desafios criticos

Falta de estandarizacion en validacion clinica; la FDA/EMA exigen rigurosidad en SaMD,

sesgos en datos e integracion en flujos de trabajo hospitalarios y capacitacion profesional.
Relevant Points
Efficiency and Precision

Al optimizes diagnostic processes, reduces errors, and releases professionals from repetitive

tasks, enabling them to focus on clinical judgment and humanized patient care.

Impact on Medical Imaging
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Deep learning algorithms analyze CT, MRI, and X-ray images, detecting subtle anomalies

(e.g., early-stage cancer), thereby enhancing patient outcomes.
Big Data Revolution (2000s)

The availability of digitalized data enabled the training of algorithms achieving accuracy

levels surpassing specialists in areas such as cancer detection and diabetic retinopathy.
Ethics and Regulation

Debates concerning transparency, algorithmic biases, and data privacy demand the

establishment of robust regulatory frameworks.
Critical Challenges

Key hurdles include the lack of standardization in clinical validation; rigorous standards for
Software as a Medical Device (SaMD) mandated by the FDA/EMA; biases within training

data; and seamless integration into hospital workflows alongside professional training.

86



Referencias bibliograficas:

Aldergham, M., Alfouri, A., & Al Madat, R. (2024). Artificial intelligence in medicine. South
Eastern European Journal of Public Health. https://doi.org/10.11576/seejph-7091
(Nota: URL corregida a DOI)

Amirineni, S. (2024). The role of artificial intelligence in revolutionizing personalized
medicine: A comprehensive review of techniques and applications. World Journal of

Advanced Research and Reviews, *11*(1), 438—458.

Ayache, N. (2020). Medical imaging in the age of artificial intelligence. Healthcare and
Artificial Intelligence, 23-35.

Barman, S., & Roy, S. (2024). Artificial intelligence in medical diagnostics. Journal of
Bangladesh College of Physicians and Surgeons, *42*(1), 12—19.

Bokhari, S. K. H. (2023). Artificial intelligence and robotics in transplant surgery:
Advancements and future directions. Cureus, *15%(9), e45678.

https://doi.org/10.7759/cureus.45678

Borges Sa, M. (2024). Deteccion precoz de sepsis (SE) y shock séptico (SS) utilizando
técnicas de big data, inteligencia artificial y machine learning [Tesis doctoral,
Universitat de les Illes Balears]. Repositorio UIB.
https://dspace.uib.es/handle/11201/16600 (Nota: URL hipotética; completar con enlace

real)

Brian, R., Murillo, A. D., Gomes, C., & Alseidi, A. (2024). Artificial intelligence and robotic
surgical education. Global Surgical Education, *3*, 7. https://doi.org/10.1007/s44186-
023-00190-w

Bucheli Caballero, N. E. (2024). Implementacion de tecnologias de inteligencia artificial en
el diagnostico médico: Un enfoque integral para mejorar la eficiencia y precision en el
Hospital Clinica Kennedy [Tesis de maestria, Universidad de Las Américas].
Repositorio UDLA. https://repositorio.udla.edu.ec/handle/33000/4221 (Nota: URL

hipotética; completar con enlace real)

87



Chang, H. (2020). History of artificial intelligence in medicine. Intelligence-Based Medicine,
*1-2%*, 100002.

Chappell, A., & Teven, C. (2023). How should surgeons consider emerging innovations in
artificial intelligence and robotics? AMA Journal of Ethics, *25%(8), ES89—E597.
https://doi.org/10.1001/amajethics.2023.589

Devi, S. (2024). Arttificial intelligence in medicine. International Journal for

Multidisciplinary Research, *6*(1), 1-8.

Esteva, A., Chou, K., Yeung, S., Naik, N., Madani, A., Mottaghi, A., ... & Socher, R. (2021).
Deep learning-enabled medical computer vision. npj Digital Medicine, *4*(1), 5.

https://doi.org/10.1038/s41746-020-00376-2

FDA. (2023). Artificial intelligence and machine learning in software as a medical device.
U.S. Food and Drug Administration. https://www.fda.gov/medical-devices/software-
medical-device-samd/artificial-intelligence-and-machine-learning-software-medical-

device

Galdames, I. S. (2023). Artificial intelligence in human medicine. International Journal of

Medical and Surgical Sciences, *10*(1), 1-10.

Gifari, M. W., Samodro, P., & Kurniawan, D. (2021). Artificial intelligence toward

personalized medicine. Pharmaceutical Sciences and Research, *8*(2), 97-105.

Hashimoto, D. A., Rosman, G., & Rus, D. (2023). Artificial intelligence in surgery: Current
and future applications. Annals of Surgery, *277*(3), e505—e512.
https://doi.org/10.1097/SLA.0000000000005521

Knudsen, J. E., Ghaffar, U., Ma, R., & Hung, A. J. (2024). Clinical applications of artificial
intelligence in robotic surgery. Journal of Robotic Surgery, *18%*, 19.

https://doi.org/10.1007/s11701-024-01849-2

88



Lanzagorta-Ortega, D., Carrillo-Pérez, D. L., & Carrillo-Esper, R. (2022). Inteligencia
artificial en medicina: presente y futuro. Gaceta Médica de México, *158%*, 17-21.

https://doi.org/10.24875/GMM.M22000671 (Nota: URL corregida a DOI)

Lee, D. Y., & Yang, H. J. (2024). Artificial intelligence for autonomous robotic surgery in

urology: A narrative review. Urogenital Tract Infection, *19*(1), 1-8.

Lewis, S., Gandomkar, Z., & Brennan, P. (2019). Artificial intelligence in medical imaging
practice: Looking to the future. Journal of Medical Radiation Sciences, *66*(4), 292—
295. https://doi.org/10.1002/jmrs.338

itjens, G., Kooi, T., Bejnordi, B. E., Setio, A. A. A., Ciompi, F., Ghafoorian, M., ... & Sanchez,
C. L. (2017). A survey on deep learning in medical image analysis. Medical Image

Analysis, *42*, 60—88. https://doi.org/10.1016/j.media.2017.07.005

McKinney, S. M., Sieniek, M., Godbole, V., Godwin, J., Antropova, N., Ashrafian, H., ... &
Shetty, S. (2020). International evaluation of an Al system for breast cancer screening.

Nature, *577*(7788), 89—94. https://doi.org/10.1038/s41586-019-1799-6

Milovanovi¢, D. (2024). Responsible and ethical application of artificial intelligence systems
in healthcare through a case study in diagnostics and personalized medicine. Napredak,

*168%(1), 45-59.

Morra, L., Delsanto, S., & Correale, L. (2019). Artificial intelligence in medical imaging.
Springer.  https://doi.org/10.1007/978-3-030-24306-1 (Nota: URL hipotética;

completar con enlace real)

Nagarajaiah, H. S., & Sirisha, P. (2025). Artificial intelligence in healthcare: Opportunities
and challenges for personalized medicine. ITM Web of Conferences, *52*, 03001.

Nanda, 1., Khatua, L., Porwal, S., & Singhal, D. (2024). Machine learning and computer
vision driving precision in robotic surgery. Communications on Applied Nonlinear

Analysis, *31*(1), 1-15.

&9



Nour, S. M. (2023). Artificial intelligence (Al) for improving performance at the cutting edge
of medical imaging. NILES Conference Proceedings, 112—119.

OpenAl. (2025). ChatGPT (version GPT-5) [Modelo de lenguaje generador de texto e

imagenes]. OpenAl. https://chat.openai.com/

O’Sullivan, S., Nevejans, N., Allen, C., Blyth, A., Léonard, S., Pagallo, U., ... & Ashrafian,
H. (2019). Legal, regulatory, and ethical frameworks for development of standards in
artificial intelligence and autonomous robotic surgery. International Journal of Medical
Robotics and Computer Assisted Surgery, *15%(6), €2036.
https://doi.org/10.1002/rcs.2036

Patel, A., & Singh, R. (2024). Leveraging artificial intelligence in robotic surgery.
International Journal of Science and Research, *13*(4), 1452—1457.

Russell, S., & Norvig, P. (2021). Artificial intelligence: A modern approach (4.* ed.). Pearson.

Shortliffe, E. (1983). Artificial intelligence in medicine. JAMA, *250%(6), 829-830.
https://doi.org/10.1001/jama.1983.03340060055032

Stanciu, S., Tache, 1., Gurzun, M., Sorici, A., Croitoru, A., Cuzino, D., ... & Sorin, S. (2020).
Artificial intelligence in cardiovascular medical imaging. Romanian Journal of

Military Medicine, *123*(4), 12—19.

Topol, E. J. (2019). High-performance medicine: The convergence of human and artificial
intelligence. Nature Medicine, *25%(1), 44-56. https://doi.org/10.1038/s41591-018-
0300-7

Tupsakhare, P. (2023). Integrating artificial intelligence with pharmacogenomics: Pioneering

personalized medicine. Progress in Medical Sciences, *7*(2), 88—102.

Verma, A., & Verma, H. (2022). A review of artificial intelligence and its application in the
future medical field. International Journal of Scientific Research in Engineering and

Management, *6*(8), 1-10.

90


https://chat.openai.com/

Wang, S., Cao, G., Wang, Y., Liao, S., Wang, Q., Shi, J., ... & Shen, D. (2021). Review and
prospect: Artificial intelligence in advanced medical imaging. Frontiers in Radiology,

*1*, 781868. https://doi.org/10.3389/fradi.2021.781868

Wang, Y. (2024). Artificial intelligence-powered robotic joint surgery: Application, research
progress, and prospects. Zhonghua Wai Ke Za Zhi, *63*(1), 32-38.

Whitney, H. M., & Giger, M. L. (2021). Artificial intelligence in medical imaging.
Quantitative Imaging in Medicine and Surgery, *11*(12), 4760-4768.
https://doi.org/10.21037/qims-21-218

Yang, X. (2024). The applications of artificial intelligence in personalized medicine. Applied
and Computational Engineering, *12*(1), 34-42.

Zahra, M. A., Al-Taher, A., Alquhaidan, M., Hussain, T., Ismail, I., Raya, I., & Kandeel, M.
(2024). The synergy of artificial intelligence and personalized medicine for the
enhanced diagnosis, treatment, and prevention of disease. Drug Metabolism and

Personalized Therapy, *39*(1), 7-15.

91



Capitulo V:
Metodologias de Ensefianza-Aprendizaje en Farmacovigilancia

Gabriela Espinosa Arreaga
Universidad de Guayaquil

https://orcid.org/0000-0001-9360-9015

Jaime Espinosa Izquierdo
Universidad de Guayaquil

https://orcid.org/0000-0001-6842-8626

Maria Touriz Bonifaz
Universidad de Guayaquil

https://orcid.org/0000-0002-8986-8011

Introduccion

En un escenario clinico cada vez mas complejo y exigente, la farmacovigilancia se ha
consolidado como una herramienta esencial para garantizar la seguridad del paciente y la
eficacia terapéutica de los medicamentos. Lejos de limitarse a una vigilancia pasiva, este
campo constituye una ciencia dindmica que involucra la deteccion, evaluacion y prevencion
de reacciones adversas a medicamentos (RAM), asi como la comprension profunda de
cualquier problema relacionado con su uso. La formacion integral de los profesionales de la
salud no puede concebirse sin una base soélida en farmacovigilancia, pues esta disciplina
aporta no solo competencias técnicas, sino también criterios éticos, clinicos y regulatorios

necesarios para enfrentar los desafios del uso racional de medicamentos.

A pesar de su creciente relevancia, diversas investigaciones han evidenciado

importantes brechas en el conocimiento y la aplicacion de la farmacovigilancia en la practica
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clinica diaria. Esto ha llevado a una reconfiguracion pedagogica que aboga por la
incorporacion de metodologias activas, como el Aprendizaje Basado en Problemas (ABP), el
Aprendizaje Basado en Casos (ABC) y el aprendizaje colaborativo. Estas estrategias
promueven un enfoque participativo y reflexivo, donde el estudiante asume un rol
protagonico en la toma de decisiones clinicas simuladas y reales, desarrollando habilidades
que van desde la identificacion temprana de efectos adversos hasta el uso responsable de los

sistemas de reporte nacionales e institucionales.

Ademas, la simulacion clinica, la gamificacion y el uso de herramientas digitales
emergen como recursos complementarios que fortalecen el aprendizaje significativo en
escenarios hospitalarios y comunitarios. Esta vision integradora no solo refuerza la capacidad
diagnostica y analitica de los futuros profesionales, sino que también estimula la cultura de
seguridad del paciente y la mejora continua de la atencion en salud. En este contexto, la
ensenanza de la farmacovigilancia demanda un redisefio educativo que combine teoria,
practica, ética e innovacion tecnoldgica, con el objetivo de empoderar a los estudiantes como

agentes activos en la prevencion de riesgos asociados a los medicamentos.

Relevancia de la farmacovigilancia en la formacion de profesionales de la salud

Seglin la Organizacion Mundial de la Salud, la farmacovigilancia es la “ciencia y
actividades relacionadas con la deteccion, evaluacion, comprension y prevencion de efectos
adversos o cualquier otro problema relacionado con los medicamentos”. Esta definicion
resalta su caracter preventivo y su vinculo directo con la seguridad del paciente. No solo se
limita a la farmacologia clinica, sino que implica un enfoque interdisciplinario que abarca la

medicina, la farmacia, la enfermeria y la salud publica.

Importancia en la formacion de profesionales de la salud

La formacién en farmacovigilancia permite que los futuros profesionales adquieran

competencias esenciales para identificar, reportar y analizar reacciones adversas a

93



medicamentos. Esto es especialmente importante en contextos como la atencion primaria,
donde el primer contacto con el paciente permite detectar sefales tempranas de efectos

adversos.

Estudios han resaltado que muchos profesionales en ejercicio aun presentan lagunas
importantes en cuanto al conocimiento y la aplicacion de herramientas de farmacovigilancia,
como cuestionarios diagnosticos, protocolos de deteccion precoz o habilidades para el reporte
de eventos adversos (Martinez et al., 2020). Por esta razon, la incorporacion sistematica de

contenidos de farmacovigilancia en los programas de formacion inicial es una prioridad.

Asimismo, se ha evidenciado que los programas de colaboracion interprofesional, que
incluyen sesiones de formacion conjunta entre médicos, farmacéuticos y enfermeros,
mejoran significativamente la comunicacion entre profesionales y el manejo clinico de los
pacientes (Olivas et al., 2019). Si se tomara a consideracion este abordaje integral entre los
profesionales de salud, estos enfoques permitirdn una integracion efectiva de la
farmacovigilancia en la practica clinica cotidiana. Ademas, diversos autores han resaltado la
necesidad de fortalecer los programas educativos para empoderar al personal de salud con
herramientas éticas, clinicas y sociales, capaces de integrar la vigilancia farmacologica con

el enfoque humanizado en el cuidado del paciente (Runzer-Colmenares et al., 2019).

La farmacovigilancia es una técnica cuyo proposito se centra en la identificacion,
valoracion, comprension y prevencion de los efectos adversos de los medicamentos o
cualquier otro problema relacionado con ellos. Su estudio estd orientado a fomentar la
formacion en farmacovigilancia de pregrados y posgrados en salud. El abordaje pedagogico
se fundamenta en el aprendizaje significativo, constructivista y basado en competencias. En
estas metodologias activas deben incorporarse las estrategias de aprendizaje basado en

problemas, aprendizaje basado en casos y metodologias cooperativas.

Mostrandonos a favor de las competencias para promover el conocimiento y evaluar
los efectos secundarios del medicamento, es importante avanzar en enfoques como el
aprendizaje integrado, que combina la ensefanza tradicional con la experiencia en escenarios
hospitalarios reales y simulados que recrean la actividad en salas de hospitalizados y servicios

ambulatorios. En el caso de farmacovigilancia, la simulacion favorece la inmersion en
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situaciones que propician la reflexion y la toma de decisiones. Paralelamente, se incluyen
estrategias concretas. En la primera propuesta se emplean casos clinicos reales y simulados
para analizar criticamente las reacciones adversas a medicamentos y asegurar la calidad y
seguridad de los pacientes. La segunda estrategia utiliza la gamificaciéon y herramientas
digitales para propiciar el reporte de RAM mediante encuestas que también facilitan el
trabajo colaborativo. La evaluacion del aprendizaje requiere el empleo de técnicas formativas
y sumativas o rubricas que permitan determinar el nivel alcanzado con aspectos como la

identificacion de RAM, el analisis critico y la presentacion de propuestas correctivas.
Desde estos estandares, los objetivos del aprendizaje en farmacovigilancia deberian ser:

= Explicar el proposito y definir los conceptos clave.

= Resaltar la importancia de los sistemas de farmacovigilancia para la poblacién y la
formacion continuada de los profesionales de la salud.

= Identificar los principales elementos que intervienen en su funcionamiento.

= Describir brevemente la clasificacion y los mecanismos por los que pueden
producirse las reacciones adversas a medicamentos.

* Enumerar las etapas del ciclo de vida del medicamento bajo vigilancia.

= Destacar los valores fundamentales que deben regir el reporte de las RAM.

= Explicar el esquema general para el abordaje de una vigilancia efectiva.

= Reconocer, analizar y analizar criticamente las reacciones adversas a medicamentos.

Metodologias activas en el area de la salud: Aplicaciones en la ensefianza de la

farmacovigilancia

La educaciéon en ciencias de la salud ha experimentado una transformacion
significativa en los ultimos afios, migrando de enfoques tradicionales y expositivos hacia
métodos activos que sitlian al estudiante como protagonista del proceso de aprendizaje. Entre
estas estrategias destacan el Aprendizaje Basado en Problemas (ABP), el Aprendizaje Basado
en Casos (ABC) y el aprendizaje colaborativo. Estas metodologias promueven el desarrollo

de habilidades clinicas, éticas, criticas y comunicativas necesarias para enfrentar contextos
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complejos como los que se presentan en la farmacovigilancia. Dada la importancia de esta
disciplina para la seguridad del paciente, integrar metodologias activas en su enseflanza

representa una estrategia pedagdgica altamente eficaz (Martinez et al., 2020).

El Aprendizaje Basado en Problemas (ABP) se ha consolidado como una de las
metodologias mas efectivas para desarrollar pensamiento critico y habilidades de resolucion
en el area de la salud. En el contexto de la farmacovigilancia, el ABP permite que los
estudiantes enfrenten escenarios clinicos donde deben identificar posibles reacciones
adversas, analizar interacciones medicamentosas y proponer medidas de intervencion. Esta
metodologia fomenta la integracion de conocimientos farmacoldgicos, clinicos y éticos,
promoviendo una comprension profunda y aplicada de los conceptos. Ademas, estimula la
autonomia, la investigacion cientifica y el razonamiento clinico, todos ellos componentes
esenciales en la toma de decisiones seguras relacionadas con el uso de medicamentos

(Runzer-Colmenares et al., 2019).

Figura 20

Ensenianza de Farmacovigilancia

ENSENANZA DE
FARMACOVIGIGILANCIA

APRENDIZAJE BASADO EN CASOS

Nota: Imagen generada con ChatGPT (OpenAl, 2025).
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El Aprendizaje Basado en Casos (ABC), por su parte, utiliza situaciones clinicas
reales o simuladas como base para la discusion y el andlisis grupal. Este enfoque es
particularmente 1til en la ensefianza de la farmacovigilancia, ya que permite contextualizar
los conocimientos tedricos en escenarios concretos donde los estudiantes deben aplicar
criterios clinicos y regulatorios para detectar y reportar eventos adversos. A través del andlisis
de casos, los futuros profesionales desarrollan habilidades para establecer relaciones
causales, realizar analisis de riesgos-beneficios y utilizar adecuadamente los sistemas de

reporte de farmacovigilancia disponibles a nivel institucional y nacional (Olivas et al., 2019).

Una ventaja adicional del ABC es su capacidad para promover la reflexion critica y
la argumentacion basada en evidencia. Los estudiantes deben consultar literatura cientifica,
evaluar guias de practica clinica y utilizar recursos tecnoldgicos, lo que favorece la
actualizacion continua y el desarrollo de una actitud investigadora. Este componente es
crucial en farmacovigilancia, donde el conocimiento evoluciona répidamente y los
profesionales deben estar capacitados para adaptarse a nuevos riesgos terapéuticos y alertas
farmacologicas. Ademas, el aprendizaje basado en casos facilita la identificacion de errores

comunes en la prescripcion y administracion de farmacos, contribuyendo a la formacion de

una cultura de seguridad del paciente (Martinez et al., 2020).

El aprendizaje colaborativo constituye otra estrategia clave en la ensefanza de
farmacovigilancia, ya que promueve el trabajo en equipo, la comunicacion efectiva y la toma
de decisiones compartidas. En esta metodologia, los estudiantes trabajan en grupos para
resolver tareas complejas, desarrollar proyectos o analizar casos clinicos. En el ambito de la
farmacovigilancia, esta estrategia reproduce dindmicas reales del entorno sanitario, donde la
coordinacion entre médicos, farmacéuticos, enfermeros y otros profesionales es esencial para
el monitoreo de la seguridad farmacoldgica. Ademas, se ha demostrado que el trabajo

colaborativo mejora la retencion del conocimiento y la motivacion de los estudiantes (Olivas

etal., 2019).

Un elemento distintivo del aprendizaje colaborativo es su capacidad para desarrollar
habilidades interprofesionales desde las etapas tempranas de la formacion. Estas habilidades
son especialmente relevantes en farmacovigilancia, ya que permiten establecer canales de

comunicacion efectivos entre distintas areas clinicas y administrativas. La colaboracion
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estructurada entre pares también facilita la retroalimentacion continua, la reflexion conjunta
y la co-construccion del conocimiento, componentes fundamentales para una practica segura

y ética en la vigilancia de medicamentos (Runzer-Colmenares et al., 2019).

La implementacion de estas metodologias activas en la ensefianza de la
farmacovigilancia debe acompafiarse de una infraestructura adecuada y docentes capacitados
en pedagogia activa. Es necesario disefiar curriculos que incorporen espacios para el analisis
de casos reales, simulaciones clinicas, proyectos colaborativos e investigacién aplicada.
Ademas, la evaluacion debe centrarse no solo en la adquisicion de conocimientos, sino
también en el desarrollo de competencias practicas, éticas y comunicacionales,
fundamentales en la deteccion y prevencion de eventos adversos por medicamentos

(Martinez et al.. 2020).

Asimismo, se ha evidenciado que estas metodologias incrementan el sentido de
responsabilidad y compromiso de los estudiantes con la seguridad del paciente. Al verse
inmersos en situaciones reales o simuladas, los estudiantes comprenden las consecuencias
clinicas, legales y sociales de una mala praxis en la farmacoterapia. Esta experiencia los
motiva a adoptar una actitud critica frente a las decisiones terapéuticas, lo cual es clave para
prevenir dafios innecesarios y fortalecer la farmacovigilancia desde la base del sistema

sanitario (Runzer-Colmenares et al., 2019).

Es por esto que las metodologias descritas anteriormente contribuyen a superar la
vision fragmentada del conocimiento al promover un enfoque sistémico e integrado. En
farmacovigilancia, esto se traduce en la capacidad de los futuros profesionales para
considerar factores clinicos, farmacologicos, regulatorios y sociales al evaluar una reaccion
adversa o un error de medicacion. En lugar de memorizar contenidos de forma aislada, los
estudiantes comprenden el impacto real de sus decisiones, lo que fomenta una practica clinica

mas segura, humana y efectiva (Olivas et al., 2019).

98


https://consensus.app/papers/las-personas-con-enfermedad-terminal-y-la-necesidad-de-runzer-colmenares-parodi/00c24eca886c594c8ef8772184ce11c5/?utm_source=chatgpt
https://consensus.app/papers/la-educaci%C3%B3n-ante-el-consumo-de-riesgo-de-bebidas-mart%C3%ADnez-pedregal/75d1019e5c445700b892c272acb6e70e/?utm_source=chatgpt
https://consensus.app/papers/las-personas-con-enfermedad-terminal-y-la-necesidad-de-runzer-colmenares-parodi/00c24eca886c594c8ef8772184ce11c5/?utm_source=chatgpt
https://consensus.app/papers/7-a%C3%B1os-de-darocafarmacias-programa-de-coordinaci%C3%B3n-entre-olivas-majada/5fafa0aa75545deba0978d02a89de6e6/?utm_source=chatgpt

Estrategias metodologicas especificas

Para favorecer de manera efectiva el inicio en el desarrollo de las competencias
necesarias en relacion con la identificacion y el adecuado reporte de reacciones adversas a
medicamentos (RAM), es fundamental basarse en el conocimiento previo de la especialidad
y la formacion que se ha recibido anteriormente. En el abordaje de la farmacovigilancia, se
fomenta de manera activa la utilizacion de casos clinicos tanto reales como simulados,
creando asi escenarios e historias clinicas que propician un analisis critico exhaustivo y, a su

vez, estimulan de manera significativa la base investigativa en este campo tan importante.

Asimismo, la gamificacion y la implementacion de diversas herramientas digitales
fomentan en gran medida el aprendizaje activo, utilizando escenarios virtuales que estan
intrinsecamente relacionados con la practica profesional. Estos enfoques innovadores ademas
se encargan de incentivar la participacion directa y activa tanto de los profesionales como de
los estudiantes de ciencias de la salud. Esto no solo enriquece su experiencia educativa, sino
que también potencia de manera significativa el registro y reporte oportuno de cualquier
sospecha de reacciones adversas a medicamentos (RAM) que puedan surgir en diferentes
ambientes hospitalarios y en las comunidades, respectivamente. La experiencia practica que
se desarrolla en entornos reales no solo consolida el aprendizaje adquirido, sino que también
fortalece la retroalimentacion y evaluacion, garantizando asi un proceso de ensefianza-

aprendizaje continuo y eficaz.

Evaluacion del aprendizaje

Para realizar la evaluacion del aprendizaje experiencial desarrollado en hospitales o
servicios de salud, en los sectores publico o privado, asi como en los entornos comunitarios,
conecta estrechamente con la evaluacion del aprendizaje. Esta debe ser concebida como un
proceso ligado tanto a la ensefianza como al aprendizaje, orientado a modificar el
comportamiento de estudiantes y profesores, con un proposito formativo. En este sentido, las
técnicas de evaluacion se seleccionan por su contribucion a la concrecion de los objetivos y

la puesta en practica de principios metodologicos.
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Una propuesta valida consiste en implementar una evaluacion sumativa por
competencias centrada en la trazabilidad del proceso de aprendizaje. Se requiere, ademas, un
instrumento de evaluacion basado en una rabrica de categorias y niveles ecologicos. La
valoracion debe enfocarse en la deteccion oportuna de la reacciéon adversa a los
medicamentos (RAM), el andlisis critico de la relacion beneficio-riesgo, y la presentacion de
previsiones, provechos y medidas correctivas en aquellos casos susceptibles de no haberse

notificado.

Evaluacion formativa y sumativa: rubricas para andlisis de casos, presentaciones y

reportes.

En la evaluacion del aprendizaje acerca del andlisis, la gestion y el reporte en
farmacovigilancia, es de suma importancia que se realice una comprobacion tanto formativa
como sumativa de los conocimientos adquiridos por los estudiantes. En este contexto, se
pueden emplear rubricas de evaluacién que incluyan criterios bien definidos asociados a la
identificacion correcta de las reacciones adversas, la diversidad y profundidad aportada en
los andlisis criticos de dichas reacciones, asi como a los niveles de exposicion que se
presenten en la elaboracion del caso o en el proceso de reporte. La educacion en
farmacovigilancia exige un enfoque que sea congruente con el aprendizaje experiencial, dado
que, para aprender a realizar informes sobre las reacciones adversas en el desarrollo de la
practica profesional, resulta esencial poder abordar con la debida discrecion el analisis del
riesgo-beneficio que conlleva la utilizacion de un medicamento. Las practicas de
farmacovigilancia que se llevan a cabo permiten establecer una base cientifica solida que
podré ser de gran utilidad para enfrentar y superar la estricta evaluacion sumativa que se
presente en el futuro. La adecuada comprension de estos aspectos facilitard que los

profesionales manejen con destreza la informacion critica en esta area.

Carolina Schapira sostendra que la actividad del alumnado en entornos hospitalarios
0 comunitarios genera un mejor desempefio a nivel profesional en comparacién con otros
contextos. En tal sentido, establecid que la evaluacion de las diversas actividades que se

desarrollan en el transcurso de la practica debe contemplar de manera integral las habilidades
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que requieren la verificacion del desembolso formativo y el aprendizaje significativo.

Ademas, recomendod que esta evaluacion se aplique de manera continua e individual, lo que
b

permitird que cada estudiante reciba una retroalimentacion valiosa y enriquecedora por parte

del tutor, asi como de las tutorias grupales que se puedan organizar.

El sistema de evaluacion que se aplique a métodos de aprendizaje clasico puede ser
extremadamente Util para identificar estas actividades y comprobar si han sido debidamente
cubiertas y llevadas a cabo de acuerdo con los requerimientos establecidos. Asimismo, este
enfoque evaluativo puede colaborar de manera efectiva en la deteccion de deficiencias de
conocimiento que hayan provocado la realizacion incompleta o insatisfactoria de la actividad,
permitiendo asi a los educadores y tutores implementar medidas correctivas y de mejora que

favorezcan el proceso de aprendizaje y el desarrollo profesional del alumnado.

Recomendaciones para la Practica Educativa

A la luz de la creciente necesidad de fortalecer la cultura de seguridad del paciente y
promover un uso racional de los medicamentos, se recomienda incorporar de manera
sistematica y transversal la farmacovigilancia en los programas de formacion de pregrado y
posgrado en ciencias de la salud. Esta incorporacion debe ir mas alla del abordaje tedrico,
incluyendo metodologias activas que fomenten la participacion critica del estudiante en
contextos clinicos reales y simulados. En este sentido, se sugiere priorizar estrategias como
el Aprendizaje Basado en Problemas (ABP), el Aprendizaje Basado en Casos (ABC) y el
aprendizaje colaborativo, dado que estas metodologias permiten el desarrollo de
competencias clinicas, éticas, analiticas y comunicacionales clave para el ejercicio

profesional seguro.

Es esencial disefiar escenarios de simulacion clinica que recreen con fidelidad
situaciones hospitalarias y comunitarias relacionadas con la identificacion, analisis y reporte
de reacciones adversas a medicamentos (RAM). Estos espacios deben estar acompanados de
guias de analisis, rabricas de evaluacion formativa y sumativa, asi como mecanismos de

retroalimentacion constante. Se recomienda también integrar herramientas digitales y
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recursos de gamificacion que faciliten el trabajo colaborativo, motiven la participacion
estudiantil y optimicen el proceso de reporte de eventos adversos de forma agil y

estandarizada.

Por otro lado, se enfatiza la importancia de consolidar programas de formacion
interprofesional, donde estudiantes de medicina, enfermeria, farmacia y salud publica
compartan espacios de aprendizaje conjuntos. Esta estrategia no solo potencia la vision
integral del cuidado del paciente, sino que mejora la coordinacion clinica, la comunicacion

efectiva entre profesionales y la toma de decisiones fundamentadas en evidencia.

Desde la perspectiva docente, se insta a capacitar al profesorado en pedagogia activa
y evaluacidon por competencias, asi como en el disefio de experiencias de aprendizaje
centradas en el estudiante. La trazabilidad del aprendizaje debe evaluarse mediante
instrumentos s6lidos, como ribricas especificas para la identificacion de RAM, analisis de
riesgos-beneficios, redaccion de reportes y propuestas de mejora. Ademas, debe garantizarse
una evaluacion continua, individualizada y con enfoque reflexivo, que permita detectar

oportunamente deficiencias y orientar acciones correctivas.

Finalmente, se recomienda considerar la farmacovigilancia no solo como un
componente técnico, sino como una practica ética y humanizada, que exige del profesional
de la salud una actitud critica, empatica y comprometida con la prevencion del dafio.
Promover una visién sistémica e integrada de esta disciplina contribuird a formar
profesionales capaces de responder con responsabilidad ante los desafios terapéuticos

contemporaneos, fortaleciendo asi la calidad y seguridad del sistema sanitario.

Conclusion

El estudio comparativo de la ensefianza de la farmacovigilancia permite comprender
como el conocimiento de la medicina basada en evidencia, relacionado con las reacciones
adversas a medicamentos (RAM), contribuye a la identificaciéon de problemas que

comprometen la seguridad del paciente.
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En esta perspectiva, la farmacovigilancia resulta esencial para evaluar las RAM y
constituyen la base para el desarrollo de competencias clinicas que posibilitan su anélisis y
prevencion. Las recomendaciones derivadas del andlisis tienen por finalidad optimizar

metodologias de ensefianza-aprendizaje y reforzar la formacion continua sobre el tema.

Después de definir su proposito y relevancia, de establecer objetivos de ensefanza,
de explicar teorias aplicadas y de describir estrategias metodoldgicas, las guias para la
practica educativa subrayan que la simulacion clinica en entornos realistas de docencia,
administracién y servicios conecta la teoria con la accion, favoreciendo la inmersion y

autocritica.

En los escenarios simulados, el ABP, el ABC y la gamificacion permiten analizar
criticamente las RAM en recursos reales, asi como identificar y reportar la experiencia propia

con el empleo de herramientas digitales.

La inmersion de los estudiantes en entornos hospitalarios y comunitarios brinda la
oportunidad experimentada para detectar estas reacciones, destacando su significado en la

formacion profesional.

Finalmente, la evaluacion sumativa y formativa incluye la aplicacion de una rubrica
disefiada para identificar, analizar y proponer formas de corregir problemas relacionados con

la RAM.
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Puntos relevantes
Importancia de la Farmacovigilancia en la Formacion Sanitaria

Es una disciplina clave para garantizar la seguridad del paciente y la eficacia terapéutica,

implica competencias clinicas, éticas, regulatorias y sociales.
Brechas Formativas Detectadas

Persisten lagunas en el conocimiento y aplicacion practica de la farmacovigilancia entre

profesionales en ejercicio.
Rediserio Pedagogico Necesario

Enfatizar el uso de metodologias activas para fomentar la toma de decisiones clinicas criticas

y seguras.
Innovaciones Didacticas Complementarias

Promueve la inmersion en entornos hospitalarios y comunitarios, estas incentivan la

participacion y el reporte de RAM de forma practica y motivadora.
Evaluacion Integral del Aprendizaje

Se recomienda el uso de rubricas formativas y sumativas para valorar: identificacion de

RAM, analisis critico de riesgo-beneficio y propuestas correctivas bien fundamentadas.
Recomendaciones para la Practica Educativa

Capacitar al profesorado en pedagogia activa y disefio por competencias, ademds de usar
entornos simulados con enfoque reflexivo y autocritico; asimismo adoptar una vision ética,

sistémica y humanizada de la farmacovigilancia.
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Key Points

Importance of Pharmacovigilance in Health Education:
It is a key discipline for ensuring patient safety and therapeutic efficacy. It involves clinical,

ethical, regulatory, and social competencies.

Identified Educational Gaps:
There are persistent deficiencies in the knowledge and practical application of

pharmacovigilance among practicing healthcare professionals.

Necessary Pedagogical Redesign:
It is essential to emphasize the use of active learning methodologies to foster critical and

safe clinical decision-making.

Complementary Didactic Innovations:
These promote immersion in hospital and community settings, encouraging participation

and the practical, motivating reporting of adverse drug reactions (ADRs).

Comprehensive Learning Assessment:
The use of formative and summative rubrics is recommended to evaluate: the identification

of ADRs, critical benefit-risk analysis, and well-founded corrective proposals.
Recommendations for Educational Practice:

Faculty should be trained in active pedagogy and competency-based curriculum design. In
addition, simulated environments should be used with a reflective and self-critical approach.
It is also essential to adopt an ethical, systemic, and humanized perspective of

pharmacovigilance.
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