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A - Aspectos Clinicos Vinculados con el Cateterismo Venoso Central
Percutaneo en un Servicio de Cuidados Intensivos Neonatales

Manuel Diaz Alvarez
Sociedad Iberoamericana de Informacién Cientifica
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Acceda a este articulo en siicsalud Abstract

o . Objective: To check the clinical aspects of percutaneous central venous catheterization (PCVC) ob-
Codigo Respuesta Rapida i I imil. h, in a N tal Intensive Care Department, adding new pa-
(Quick Response Code, OR) gerved, ina previous similar research, in a Neonatal Intensive Care Depa . ent, g | p

tients, and checking the trend of PCVC performance. Patient and method: This descriptive study
included all the consecutive inpatients that underwent PCVC at the Neonatology Department of the
“Juan M. Marquez” University Children Hospital. Results: One hundred and fifty four PCVC attempts
were made in 118 patients. Success percentage by attempt was 66.2%, while by patients it was
86.4%. Catheterization was attempted mostly via the femoral vein (77.3%), with greater frequency
in the right side (49.3%). When comparing PCVC success percentage, no difference was found in
the catheterization attempts via the femoral and subclavian veins (p = 0.98), as well as, in the right
vs. left side attempts through the femoral and subclavian venous groups (p = 0.50 and p = 0.89).
PCVC was performed mainly when sepsis and/or meningitis was present. The most frequent pro-
Bibliografia completa, especialidades blem when insert/n_q the catheter was b/eeding'(23. 7%). After catheter insertiqn, the most common
médicas relacionadas, produccion problem was occlusion (12.7%). Only two patients had catheter-related sepsis. A patient suffering
bibliografica y referencias cardiac tamponade died due to hydropericardium (0.8%). We found a significative tendency to
gL‘t’geesv'Zﬂaalf;ge los autores, decline the performance of PCVC. Conclusions: PCVC is a necessary procedure only indicated when
it is strictly necessary in patients with a habitual critical condition, although there has been a trend
in the last years against carrying out this procedure. The femoral vein and particularly the right side
were the anatomical preference site to perform PCVC, but it did not offer success advantage in

comparison to other veins of common access in children.

D

Resumen

Objetivo: Verificar los aspectos clinicos relacionados con el cateterismo venoso central percutaneo
(CVCP) en un Servicio de Cuidados Intensivos Neonatales observados en una investigacion similar
anterior con el reclutamiento de nuevos pacientes y comprobar la tendencia en la ejecucion de este
proceder. Pacientes y método: Estudio descriptivo, que incluyé todos los pacientes consecutivos a
quienes se les realizo CVCP, ingresados en el Servicio de Neonatologia del Hospital Pediatrico Uni-
versitario “Juan M. Marquez”. Resultados: Se realizaron 154 intentos de CVCP en 118 pacientes.
El porcentaje de éxitos por intento fue de 66.2%, y por pacientes, de 86.4%. Se intento realizar
el cateterismo principalmente en la vena femoral (77.3%), mas frecuentemente del lado derecho
(49.3%). El porcentaje de éxitos del CVCP fue similar entre las tentativas de cateterismo por las
venas femorales y las subclavias (p = 0.98), y entre los intentos por el lado derecho vs. izquierdo
para estos grupos venosos (p = 0.50 y p = 0.89). La complicacién relacionada con la insercion del
catéter mas frecuente fue la hemorragia (23.7%). Posterior a la insercion del catéter la mas comun
fue la oclusion (12.7%). Hubo un fallecido por taponamiento cardiaco por hidropericardio (0.8%).
Se demuestra una tendencia significativa a declinar la realizacion del CVCP. Conclusiones: El CVCP
es un procedimiento necesario sélo cuando sea imperioso, en pacientes que tienen una condicion
critica, aunque la tendencia en los Ultimos afios es a declinar la realizacion de este proceder. La vena
femoral y particularmente del lado derecho, resulté en el sitio de preferencia anatémico para el
CVCP, sin ofrecer ventajas de éxito sobre otras venas de acceso comun en nifios.

Introduccion es la introduccion de dispositivos de acceso vascular, lo que
Un aspecto notable en el objetivo de mejorar la asistencia permite el abordaje de vasos profundos. Si bien se trata de
de aquellos nifios con situaciones que amenazan su vida o una estrategia riesgosa, es necesaria en un momento dado
que dependen de tratamientos parenterales prolongados para poder realizar una terapéutica apropiada a la condicion
de estos pacientes. Este procedimiento da la posibilidad
Participaron en la investigacion: L. Rivera Alés, M. I. Arango Arias, Hospital Pe- de realizar la monitorizacion cardiovascular, administrar
diatrico Universitario Juan M. Marquez, Ciudad de la Habana, Cuba liguidos y drogas por una via rapida y efectiva, determinar la
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concentraciéon de gases y del equilibrio 4cido-base, asf como
la alimentacion parenteral.” Un método para poder realizar
el abordaje venoso profundo y la colocaciéon de un catéter
intravascular es por via percutanea. Este procedimiento
requiere técnicas de asepsia y antisepsia, y habilidades por
parte del profesional que ejecuta el cateterismo, para poder
minimizar los riesgos o complicaciones que puedan ocurrir.*”
Estas complicaciones pueden ser inmediatas, durante la
canalizacion del vaso o posteriores al procedimiento, y pueden
ocurrir en cualguier momento en que esta colocado el catéter.
Como es de esperar, la frecuencia de fracasos en la colocacion
de un catéter intravascular y la aparicién de complicaciones
es mayor en nifos pequefos, como es el caso de los recién
nacidos (RN).8°

Recientemente publicamos los resultados de las
caracteristicas y consecuencias de ejecutar un cateterismo
venoso central percutaneo (CVCP) ante diversas situaciones
en nuestro Servicio de Neonatologia,'® en el cual notamos un
decrecimiento en la opcién de realizacion de este proceder.
Nuestro objetivo es verificar los aspectos clinicos relacionados
con el CVCP al actualizar la investigacion anterior con el
reclutamiento de nuevos pacientes y comprobar objetivamente
si nuestra apreciacion en la disminucién de la ejecucion del
CVCP es real y significativa.

Pacientes y método

Se trata de un estudio descriptivo, que tuvo como universo
a todos los RN en quienes se intento realizar CVCP, los
cuales ingresaron en el Servicio de Neonatologia del Hospital
Pediatrico Universitario “Juan M. Marquez”, desde junio de
1993 hasta marzo de 1995, en una revision retrospectiva,

y desde entonces en forma prospectiva hasta diciembre

de 2007. Este hospital es de nivel terciario de atencién y el
Servicio de Neonatologia es centro de referencia para los
municipios del este de dos provincias (Ciudad de la Habana
y La Habana, con aproximadamente una poblacién de 2.9
millones de personas entre ambas), lo que equivale a la mitad
de la poblacién de ambas provincias, y se ha establecido
funcione en la recepcién de RN egresados de los hospitales
maternos, quienes resultan posteriormente enfermos en la
comunidad, aunque también presta atencion de cuidados
especiales a RN provenientes de aquellos hospitales de

la provincia La Habana con pocos recursos para esta
atencién; ademas, es un centro de referencia para algunos
procedimientos quirdrgicos, principalmente neurocirugfa.

Para la realizacién del cateterismo se pidié el consentimiento
de los familiares, después de establecida la indicacién
médica, con excepcién de algln caso, en que por motivos de
emergencia, en que se hallaba en peligro la vida del paciente
y por ausencia de los familiares, fue necesario hacerlo. La
investigacion fue aprobada por el Consejo Cientifico del
hospital.

La informacién se obtuvo de los expedientes clinicos, asf
como de la observacién y seguimiento de los pacientes a partir
del momento de su inclusién en el estudio.

Las variables de estudio fueron: edad, sexo, peso, indicacién
de cateterismo, vena en que se realizo, estado hemodindmico
del paciente al momento del proceder y fracasos en su
ejecucion, niveles de hemoglobina antes y después del
cateterismo, complicaciones o accidentes durante la insercién
y, posteriormente, resultados del cultivo de sangre y de la
punta del catéter, y la evolucién del paciente.

El CVCP se realizd por los especialistas de Neonatologia del

propio Servicio, o fue supervisado por algunos de los médicos
mas experimentados, cuando el procedimiento fuera llevado a
cabo por un profesional con menos experiencia.

Los catéteres utilizados fueron Vygon® de una sola via
en distintos numeros, desde el 19 hasta el 22, de acuerdo
con las caracteristicas de cada paciente. Para la insercién
del catéter se tomaron las debidas medidas de asepsia y
antisepsia recomendadas, con lavado para arrastre mecanico
en la piel de la zona del vaso sanguineo a cateterizar y
desinfeccion con yodo y alcohol. Al final del CVCP se
tuvieron los cuidados para preservar asépticamente el
sitio de la puncion y del catéter. Después de terminado el
procedimiento se realizé un estudio radiogréafico de control
para observar malposiciones, estos estudios no se repitieron
a menos que existieran sospechas de complicaciones. Se
realizé determinacion de los niveles de hemoglobina en las
24 horas antes del cateterismo y al menos 6 horas y no mas
de 24 horas después.

Se defini¢ intento fallido cuando se llegé a realizar toda
la técnica del procedimiento en una o varias punciones
transcutaneas y no se pudo introducir el catéter en la luz de
la vena y se desistié de continuar con nuevos intentos en el
mismo vaso. La malposicién de definié cuando después de
realizar el procedimiento, en la evaluacién radiografica se
comprob6 que el catéter se encontraba mal posicionado. La
consideracion de sepsis relacionada con el catéter se ajustod
a los criterios definidos por las guias para la prevencion
de infecciones relacionadas con el catéter emitidas por
los Centros de Control y Prevenciéon de Enfermedades de
Atlanta, EE.UU."" y ésta pudo ser comprobada (clinica y cultivo
positivos) o sospechada (clinica pero cultivos negativos).

La salida del catéter se definié cuando el catéter se extrajo
del vaso canalizado de manera accidental por diversas
circunstancias.

Se determind en todos los pacientes el estado hemodinamico
al momento de la ejecucion del cateterismo. Se consideré
al paciente inestable si hubo signos de hipoperfusion,
taquicardia mayor de 180 Ipm, no relacionada con hipertermia
o llanto, hipotension o, estar el paciente en periodo de
ventilacion mecanica por necesidad clinica o gasométrica de
asistencia ventilatoria, y que no fuese en fase de reduccion de
parametros ventilatorios.

Cuando por indicacién médica se determiné que era
necesario retirar el catéter, éste se envio¢ al laboratorio de
Microbiologia para el cultivo de la punta.

Para el analisis de la tasa de éxitos del procedimiento
ejecutado se utilizé la prueba de diferencia de proporciones.
Otros resultados se interpretaron utilizando analisis de
distribucion absoluta y relativa. El anélisis de tendencia del
cateterismo por trienios se efectué por método gréfico
(estimacion de la tendencia) y por la prueba de hipétesis chi
cuadrado de tendencia con el fin de demostrar cambios o
variaciones por trienios de la frecuencia de realizacién del
CVCP. El criterio de decisién estadistica estuvo en funcion del
nivel de error fijado a priori (p = 0.05). Para los calculos se
usaron los programas SPSS v.11.5.1 para Windows® y Epidat
v. 3.1.

Resultados
En el periodo de estudio se reclutaron 118 pacientes
en quienes se intentd un CVCP. La mediana de edad de
los pacientes en general fue de 21 dias, con intervalo
intercuartilos de 14 a 26 dias (rango 3-85 dias), 72 eran del
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sexo masculino (61.0%). La mayoria tuvieron un peso al nacer
de mas de 2 500 g (93.2%), pero también hubo 8 RN con
peso menor de 2 500 g (rango 1 500-4 500 g).

Se realizaron 154 intentos de CVCP en 118 pacientes. Varios
de los cuales resultaron fallidos inicialmente, aunque en
algunos casos se hicieron intentos posteriores por otra vena
gue resultaron exitosos, todo lo cual permitié que, finalmente,
de 154 intentos el éxito se alcanzara en 102 oportunidades
(66.2%). Asi, de los 118 pacientes se logré realizar el CVCP en
102 (86.4%) y en 16 (13.6%) resulté fallido el procedimiento
tras uno o varios intentos (Tabla 1). El promedio y la mediana de
permanencia del catéter en los casos en los que se logré insertar
fueron de 4.6 y 4 dias, respectivamente (rango 1-16 dias).

Se intento realizar el cateterismo principalmente en la vena
femoral, con 119 de 154 del total de CVCP (77.3%), mas
frecuentemente del lado derecho (49.3%), segun se muestra
en la Tabla 2. Se intent6 acceder a la red venosa superior
en menos oportunidades y fue principalmente por la vena
subclavia, en 30 pacientes (19.5%), e igualmente se seleccion6
la vena derecha con mas frecuencia (12.3%). Solo se
realizaron cinco intentos de CVCP en la vena yugular, lo que
representa tan solo el 3.2% de las tentativas de cateterismo.
Al comparar el porcentaje de éxitos del CVCP de los grupos
venosos mas frecuentemente abordados comprobamos que
fueron proporcionales a las tentativas de cateterismo por las
venas femorales y las subclavias. De igual manera, los éxitos
alcanzados con el CVCP no tuvieron diferencias significativas
cuando comparamos si se intentd por el lado derecho vs.
izquierdo para los grupos venosos femoral y subclavia.

El CVCP se decidi¢ y se realizé principalmente en RN con
sepsis, meningoencefalitis o ambas, en 57 pacientes (50.0%).
Se muestra ademas que se realizé el CVCP en casos con
ventriculitis, celulitis/fascitis necrotizante, otras infecciones
bacterianas graves y cardiopatias congénitas como condiciones
clinicas que siguen en frecuencia (Tabla 3).

El procedimiento del CVCP se ejecuté principalmente cuando
el paciente se encontraba en condiciones de estabilidad
hemodinémica (74.6%) como se aprecia en la Figura 1;
sin embargo, fue necesario realizar el procedimiento en 28
casos (25.4%) con inestabilidad hemodinédmica debido a la
emergencia del momento y la premura por alcanzar una via
segura de administracion de volumen y drogas.

Las complicaciones que se presentaron en la ejecucién del
CVCP se exponen en la Tabla 4. En relacion con el momento
de la insercién del catéter, lo mas frecuente fue la hemorragia,
en 28 pacientes (23.7%), evidenciada por una diferencia
de hemoglobina antes y después del CVCP de mas de un
g/l; entre estos pacientes hubo 12 casos con diferencia de
hemoglobina de mas de 2 g/l, y 6 RN con mas de 3 g/I. Otra
complicacion fue la punciéon de una arteria en 10 pacientes
(8.5%). Como complicaciéon posterior a la insercion del catéter
lo mas comun fue la oclusién, que se presentd en 13 RN
(12.7%), siguiendo en orden el edema de la extremidad en
11 pacientes y la salida del catéter del vaso sanguineo. En dos
pacientes se produjo sepsis relacionada con el catéter. En un
caso se realizé hemocultivo y cultivo de la punta del catéter
que fue positivo para Serratia marcescens, y en otro paciente
se produjo un sindrome de sepsis con cultivos negativos,
el cual se resolvié con la retirada del catéter. Un RN sufrid
taponamiento cardiaco por hidropericardio.

En esta poblacién de estudio hubo 21 fallecidos (Tabla 5),
de los cuales sélo un caso tuvo relacion con complicaciones
del CVCP (0.8%). Este paciente hizo un hidropericardio por
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Figura 2. Frecuencia de cateterismo venoso central percutaneo en el Ser-
vicio de Cuidados Intensivos Neonatales por trienios.

Tabla 1. Porcentajes de éxito en la realizacion de cateterismo venoso cen-
tral percutaneo.

N° total | N° con cateterismo exitoso %

Intentos de cateterismo 154 102 66.2
Pacientes 118 102 86.4

permanencia de la punta del catéter a nivel de la vena cava, en
su entrada a la auricula derecha, que provocé taponamiento
cardiaco. En el informe del patélogo, se sefalaron ademas
elementos que podian corresponder con los liquidos
infundidos al RN, el cual tenfa alimentacién parenteral total. En
el resto de los RN fallecidos la muerte fue consecuencia de la
enfermedad de base.

La realizacion de CVCP fue declinando en los ultimos afos y
se verifica por trienios la reduccion en la frecuencia de intentos
de este procedimiento (Figura 2). El analisis de la tendencia
muestra significacion estadistica (p < 0.05).

Discusion

En las unidades de terapia intensiva neonatal es comun
recurrir al cateterismo para el abordaje de un vaso profundo,
pero por lo general en estos casos se utiliza la via de los vasos
umbilicales que estan permeables en las primeras horas de
nacido el nifo, lo cual se realiza visualizando el vaso sanguineo
umbilical que se necesita canalizar, aunque a veces se hace
dificil el procedimiento. Sin embargo, pasados unos dias esta
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via ya no es accesible, y si el paciente requiere un abordaje

de un vaso profundo hay que recurrir al cateterismo de otros
vasos sanguineos como las venas femorales, subclavias o
yugulares internas. Este procedimiento se lleva a cabo a ciegas,
en cierta forma, aunque la técnica implica el reconocimiento
de la posicion del vaso sanguineo a canalizar siguiendo
algunas referencias anatémicas.

No tenemos conocimiento de que se hayan realizado
publicaciones en nuestro medio acerca del CVCP en RNy
s6lo encontramos un articulo con una casuistica de nifios
ingresados en una Unidad de Cuidados Intensivos Pediétrica
de Sancti Spiritus que incluye 18 neonatos con abordaje
venoso profundo percutaneo.?

En este estudio hemos comprobado que las venas femorales
fueron las més frecuentemente seleccionadas para llevar a
cabo el CVCP. Esta preferencia puede estar influida por la
posibilidad de ubicar anatdmicamente mejor la vena en el
paquete vasculonervioso femoral, por la menor frecuencia de
complicaciones durante la insercion,®1213 gunque también
puede estar presente la preferencia y entrenamiento del
médico. Como contrapartida, el cateterismo de la vena
femoral presenta mayor frecuencia de infeccién,”'*® ya que
esta zona es la mas proxima a la region perianal. Un estudio
reciente de 501 nifios atendidos en unidades de terapia
intensiva de varios grupos de edades, en el que los menores de
un afo representaban casi el 50% de los casos, la canalizaciéon
de la vena femoral fue la que siguié en preferencia a la vena
yugular.”

Cuando se comparé la tasa de éxitos al realizar CVCP
de los grupos femorales vs. subclavia, que fueron los
grupos venosos mas frecuentemente abordados, no
hubo diferencias significativas. En general, el porcentaje
de logro de canalizacién del vaso sanguineo de todos los
intentos realizados de CVCP fue de 66.2% y la tasa de
éxito por paciente fue de 86.4%. Con respecto al logro del
procedimiento, sobre la base de los intentos realizados de
cateterismo, éste se encuentra por debajo de las tasas de
éxito comunicadas en otros estudios que incluyen lactantes
pequefios y RN. Yao y col., en lactantes con peso menor de
5 kg, sefialan un 83.3%;'® Finck y col., en lactantes menores
de 6 meses de edad, cuyo promedio de peso fue 3.1 kg,
alcanzaron una tasa de 78.8% en tentativas de acceso por
vena subclavia,' y por ultimo, Chen y col.?° describen que se
intenté el procedimiento en RN con peso inferiora 1 000 gy
se logré pasar un catéter en 79.6% de los intentos. Por otra
parte, nuestra tasa de éxitos de CVCP por paciente se ajusta
a otros informes. Iwasaki y col. en lactantes con cardiopatias
congénitas y peso inferior a 4 kg alcanzaron un 82.2%;*'
Murai?? describe un 100% de éxito en cateterismo femoral y
yugular en RN, de los cuales el 66% tenian peso al nacer por
debajo de 1 500 g. El porcentaje de éxitos comparativamente
bajo en relacion con los estudios citados, respecto de los
intentos de CVCP, tal vez esté relacionado con las condiciones
criticas de muchos de nuestros casos y con el hecho de que
intervinieron médicos que realizaban sus primeros intentos de
CVCP.

El hecho de que el lado derecho vs. izquierdo, de los grupos
venosos femoral y subclavia fueron los mas cominmente
escogidos para la realizacion del CVCP, no significé que la
tasa de éxito fuera mayor, puesto que no hubo diferencias
significativas de lograr el abordaje venoso al compararlos. En
la lectura de los trabajos relacionados con el CVCP se puede
constatar la mayor frecuencia de preferencia de intento de

Tabla 2. Vena que se selecciond6 para el cateterismo.

Exitos
Vena de abordaje Lado anatémico Int(:‘rltos
N° %
izquierda 43 30 69.8%
Femoral
derecha 76 47 61.8%
Subtotal ambas 119 77 64.7*
izquierda 11 7 63.6#
Subclavia
derecha 19 13 68.4#
Subtotal ambas 30 20 66.7*
Yugular izquierda 2 2 100
interna derecha 3 3 100
Subtotal ambas 5 5 100
Total - 154 102 66.2

*p=0.98,$p=050,#p=0.89

Tabla 3. Condiciones clinicas para indicacion del cateterismo.

Condicion Clinica N° %
Sepsis 0 meningoencefalitis 57 48.3
Ventriculitis 16 13.6
Otras infecciones bacterianas graves 14 11.8
Celulitis/fascitis necrotizante 12 10.2
Cardiopatia congénita 5 4.2
Afecciones quirdrgicas toracoabdominales 4 34
Sindrome de dificultad respiratoria o insuficiencia cardiaca 4 3.4
Enterocolitis necrotizante 3 1.7
Tratamiento intravenoso prolongado por otras afecciones 3 1.7
Total 118 100
Tabla 4. Complicaciones o accidentes por el cateterismo.
Durante insercion del catéter (n = 118)
Complicaciones o accidentes Ne %
Sangrado o hematomas significativos (descenso de
hemoglobina més de 1 g/l)* 2 237
Puncion de arteria 10 8.5
Posterior a insercion del catéter (n = 102)
Complicaciones o accidentes Ne %
Oclusion 13 12.7
Edema de la extremidad 1 10.8
Salida 5 4.9
Partidura externa 3 2.9
Hidrotorax 3 2.9
Sepsis relacionada con el catéter ** 2 2.0
Taponamiento cardiaco 1 1.0

* 12 casos con mas de 2 g/l y 6 casos con mas de 3 g/l.
** un paciente con sindrome de sepsis sin confirmacion microbiologica

Tabla 5. Evolucion clinica de los pacientes.

Evolucion N° %

Vivo 97 82.2
Fallecido por complicaciones del cateterismo 1 0.8
Fallecido por enfermedad de base o complicaciones de ésta 20 17.0
Total 118 100

CVCP por el lado derecho.'>'423-25 En cuanto a comparar

la tasa de éxitos del CVCP al seleccionar un lado u otro de

los grupos venosos que habitualmente se abordan, Han y
col., en un estudio dirigido a comparar las tasas de éxito
entre diferentes sitios de CVCP en lactantes (venas yugulares
y subclavia), sefalan que se logré canalizar con mayor
frecuencia el vaso sanguineo en la vena subclavia izquierda vs.
derecha,? mientras que Bonventre y col.?’ tuvieron tasas de
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éxito similares al canalizar una u otra vena subclavia; en tanto
gue Diaz y col.?® no encontraron diferencias significativas al
canalizar la vena subclavia de uno u otro lado. Iwasaki y col.
informaron tasas de éxito de canalizacion de las venas yugular
derecha e izquierda de 64% y 13%, respectivamente, en
lactantes menores de 4 kg de peso.?!

En general, casi siempre estuvimos en presencia de
enfermedades infecciosas graves o afecciones con compromiso
cardiovascular. La necesidad de tener una via parenteral
estable y segura que permitiera la administracién de volumen,
drogas vasoactivas o antibidticos, entre otros medicamentos,
ante cuadros de descompensacién importante y que
determinan la salvacion del nifio, fue lo que impulsé a tomar
la decisiéon de realizar un CVCP —a pesar de las complicaciones
que a su vez implica este procedimiento—, mas cuando se
trata de RN en quienes se hace mas dificil su realizacién sin
consecuencias deletéreas.

Dada la naturaleza de las afecciones que determinaron la
realizacion del CVCP, el abordaje venoso se tuvo que realizar
a veces en condiciones de inestabilidad hemodinamica de
los pacientes para garantizar su salvacion. Esta decision
implica la valoracién ética de salvar la vida ante todo,
aunque siempre se consideran los riesgos y beneficios de un
procedimiento cruento como es el CVCP. Sélo en 24.6% de
los pacientes se realizd este procedimiento en condiciones
de inestabilidad, pues a pesar de que lo comun fue enfrentar
a un paciente critico, por las afecciones mencionadas que
determinaron la realizacion del CVCP, muchas veces se
esper6 a estabilizar el caso antes de la realizacion del abordaje
venoso. Las condiciones de inestabilidad hemodindmica se han
identificado como un factor que afecta el logro de alcanzar el
cateterismo de la vena para garantizar el tratamiento en los
nifos criticamente enfermos;?® sin embargo, Goh y col., en
su estudio de 52 CVCP en 48 ninos criticamente enfermos,
determinaron que la presencia de hipotensién (48.1%) no
afecta significativamente la tasa de éxito.*

Las complicaciones o accidentes dependientes del CVCP
se produjeron fundamentalmente durante la insercion del
catéter. El problema mas frecuente fue la hemorragia, que
naturalmente debe producirse al realizar la técnica del CVCP,
pero que puede tener mayor o menor pérdida de sangre
dependiendo de varios factores. Pensamos que por tratarse
de pacientes RN, la pérdida de un volumen de sangre en ellos
repercute mucho mas cuando se compara con iguales pérdidas
en nifios de mayor edad con mayor volemia, lo cual determina
gue en nuestros casos haya cambios en las determinaciones de
hemoglobina posteriores al CVCP. La puncién de una arteria
durante el procedimiento puede incrementar las pérdidas de
sangre, pero también puede haber influido que, en ocasiones,
el CVCP fue realizado por especialistas que comenzaban a
adquirir habilidades en este procedimiento, aunque fueran
supervisados por otros colegas mas experimentados. La
hemorragia externa o los hematomas y la puncién de una
arteria se sefalan indistintamente como los problemas mas
frecuentes en otros estudios. 214273135

Luego de la inserciéon del catéter, se produjeron otras
complicaciones o accidentes pero no fueron tan frecuentes.

La obstruccion del catéter, que fue la mas comun, puede estar
dada por la necesidad de utilizar habitualmente catéteres

de pequefio en estos pacientes, de ahf que la formacion

de pequefios codgulos provoque la obstruccién de la luz

del catéter. Varios articulos también hacen referencia a la
presentacion de este problema en catéteres que permanecen
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un tiempo en la luz de la vena.8192936-38 Algunos trabajos
sefnalan los beneficios de utilizar anticoagulantes en solucion
intravenosa continua para mantener la permeabilidad del
catéter,*® incluso en conclusiones publicadas por la Biblioteca
Cochrane.* Aungue no en todos los casos, en la mayoria

de los pacientes se adicion6 heparina a las soluciones con el
objetivo de evitar la obstruccion del catéter por coagulos.

También resulté comun el edema de la extremidad cuando
se canalizé la vena femoral. Esto sucede supuestamente
por la interferencia mecanica del catéter en la luz del vaso,
al flujo de retorno sanguineo, ademas de la formacién de
trombos que limitan también el drenaje venoso. Este evento
es descrito también en otra serie en que se describio el CVCP
femoral en RN, en la que se sefala que ocurrié en 14% de
los casos.

En esta casuistica presentamos un solo caso de sepsis
relacionada con el catéter, el microorganismo causal fue
Serratia marcescens. Cuando se penso en la posibilidad de
una sepsis por el catéter, éste se retird y la evolucién clinica
del caso fue muy favorable rapidamente. La incidencia
de sepsis relacionada con el catéter fue baja en relaciéon
con otros estudios que incluyen pacientes neonatales o
lactantes pequefios a quienes se les realizd CVCP y puede ser
comparable a nuestros resultados. Las cifras sefialadas en tales
publicaciones varian de 8.1% a 21.0%;4'*2 en estos estudios
predomina Staphylococcus epidermidis como agente causal.

Por Ultimo, queremos sefalar que a pesar de las
caracteristicas de los pacientes sometidos a CVCP, la
mayor parte de ellos en condiciones criticas, ademas de las
complicaciones o accidentes dependientes del procedimiento,
solo hubo que lamentar un fallecido, cuya muerte pudo
relacionarse con la presencia del catéter. Esta complicacion del
cateterismo fue fatal y correspondié con el paciente descrito
anteriormente, con hidropericardio y taponamiento cardiaco.
Esta complicacion (hidropericardio) y el hidrotérax han sido
motivo de informes en la literatura sobre RN, y al parecer
son particularmente vulnerables a este evento los lactantes
pequefos, aun utilizando catéteres de silastic insertados
periféricamente.*->°

Finalmente, consideramos que ha se ha producido una
declinacién en la realizacién del CVCP en los ultimos afos.
Esta tendencia se debe a la introduccién en la practica médica
del catéter de silastic, el cual permite el abordaje de vasos
profundos a través de venas periféricas (epicutaneo). Este
procedimiento presenta muchas menos complicaciones y es
ejecutado con destreza por el personal de enfermeria.

Este trabajo presenta limitaciones, pues se trata de una
investigacion con un disefio puramente descriptivo, lo cual
califica con un nivel de evidencia Ill. No se contabilizé el
numero de punciones realizadas para lograr el abordaje
del vaso sanguineo ni se cuantificé el tiempo que duro el
procedimiento, pero si se pudo determinar el nimero de
intentos en los distintos grupos venosos para realizar con éxito
el CVCP. El propio disefio del estudio impidié la comprobacion
de accidentes o complicaciones utilizando vias de acceso
vascular alternativas, como catéteres centrales insertados
periféricamente. Sucede que en los primeros anos del estudio
no se contaba con los catéteres apropiados para esta técnica
y que muchas veces el estado critico del paciente impedia la
canalizacion de vasos periféricos, por lo que era imprescindible
la técnica del CVCP. Actualmente, el cateterismo venoso
central por via periférica se esta imponiendo en nuestro
servicio y sélo en casos determinados realizamos el CVCP.
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Concluimos que el CVCP es un procedimiento necesario
para asegurar una via de acceso a medicamentos, soluciones
y hemoderivados en pacientes que habitualmente se hallan
en estado critico. La técnica requiere entrenamiento, pero
definitivamente es posible alcanzar tasas de éxito de insercion
del catéter por paciente elevadas, aunque la tendencia es que
decline su uso y ser sustituido por el cateterismo epicutaneo a
través de venas periféricas, con catéter de silastic. La vena femoral
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1- Aplicaciones Clinicas de las Pruebas de
Funcion Pulmonar en Pediatria: Funcion
Pulmonar en Niinos con Sibilancias
Recurrentes y Asma

Debley J, Filbrun A, Subbarao P

University of Washington, Seattle, EE.UU.; University of Michigan, Ann
Arbor, EE.UU.; University of Toronto, Toronto, Canada

[Clinical Applications of Pediatric Pulmonary Function Testing: Lung Function
in Recurrent Wheezing and Asthma]

Pediatric Allergy, Inmunology, and Pulmonology
24(2):69-76, 2011

La espirometria sigue siendo el estudio estandar en
términos de diagndstico y monitorizacion del tratamiento
en ninos de mas de 5 afios y, en condiciones especiales,

en aquellos de mas de 3 ahos. Para los nifios mas
pequenos, todavia no se dispone de ningun procedimiento
estandarizado y aplicable a la practica diaria.

En los nifios de edad escolar, la valoracion de la
funcionalidad respiratoria es esencial en términos del
diagndstico y seguimiento del asma, una enfermedad
cronica de la via respiratoria caracterizada por la obstruccion
reversible al flujo de aire. De hecho, el examen fisico y los
antecedentes clinicos no reemplazan la espirometria, ya que,
entre otras limitaciones, no permiten valorar la magnitud de la
reversibilidad de la obstrucciéon bronquial.

Por ejemplo, en un estudio reciente, alrededor de la
tercera parte de los nifios con asma moderada a grave por la
frecuencia de los sintomas, tuvieron enfermedad de mayor
gravedad, sobre la base de los resultados de la espirometrfa.
Por el contrario, en otra investigacion, la mayoria de los nifios
con asma leve a moderada segun los sintomas presentaron
volumen espiratorio forzado en el primer segundo (VEF,)
normal. Por lo tanto, las pruebas de funcionalidad pulmonar
(PFP) son esenciales para establecer la gravedad del asma.

Las sibilancias recurrentes tienen lugar en el 20% al 30%
de los lactantes y niflos pequefos; el trastorno remite en
alrededor de la mitad de los pacientes cuando alcanzan la
edad escolar. No obstante, la prediccién de la evolucion suele
ser muy dificil en los nifios pequefos. En la presente ocasion,
los autores revisan las técnicas disponibles para valorar la
funcionalidad respiratoria con el objetivo de optimizar el
abordaje de los nifios con sibilancias recurrentes o asma.

Espirometria

La espirometria representa la metodologia estandar para
el diagndstico y el tratamiento del asma. Las normativas
recientes de los National Institutes of Health (NIH)
estadounidenses recomiendan la determinacion del VEF, y
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del cociente entre el VEF, y la capacidad vital forzada (CVF)
en la espirometria en los nifos de mas de 5 afos. De hecho,
diversos trabajos demostraron que la espirometria es mas
sensible que la evaluacion clinica y la sintomatologia para
identificar enfermedad obstructiva de la via respiratoria.

La reversibilidad de la obstruccién bronquial, luego de la
inhalacién de agonistas beta 2 es una caracteristica que
define el asma, recuerdan los autores. Mas aun, la magnitud
de la reversibilidad se correlaciona con la gravedad de la
inflamacién bronquial, de manera tal que dicho pardametro
es Util para monitorizar el crecimiento pulmonar y el
remodelado.

Los niflos con mayor reversibilidad son mas vulnerables a
presentar remodelamiento bronquial y pérdida de la funcién
respiratoria en el curso del tiempo. Los equipos portétiles son
sumamente Utiles en este sentido ya que tienen una buena
reproducibilidad. Los coeficientes de variacion del VEF, son de
2.7% a 5%, en tanto que para otras mediciones (resistencia
especifica de la via aérea [sRaw]), resistencia de la via aérea
con la técnica del interruptor [Rint] e impedancia respiratoria
valorada con oscilacién forzada [Xrs]), la variabilidad es mucho
mayor. Por ende, el VEF, representarfa la medicion mas
sensible para conocer la respuesta broncodilatadora (RBD).
Aun asf, advierten los expertos, el asma es esencialmente un
trastorno de la pequefa via aérea; en este contexto, varios
estudios demostraron obstruccion e inflamacion de la via aérea
a pesar de que la espirometria muestre valores normales de
VEF,. Este aspecto, sin duda, deberd ser mejor estudiado en el
futuro.

La espirometria, realizada por personal entrenado, puede
efectuarse en nifios de mas de 3 afios. En este sentido, en
2007, la American Thoracic Society (ATS) y la European
Respiratory Society (ERS) establecieron recomendaciones
técnicas puntuales, y recientemente un grupo aporté valores
de referencia para los nifios de 3 a 7 anos, basados en
estudios realizados con 3 777 pacientes de 15 centros de 11
paises.

Aun asi, el procedimiento tiene algunas limitaciones en la
préactica diaria. Por ejemplo, en un estudio, aunque el 82%
de los 248 nifos evaluados en un laboratorio de funcién
pulmonar pudieron completar al menos una maniobra
técnicamente apta, solo el 54% cumplio los criterios de
reproducibilidad de la ATS/ERS. Si bien un porcentaje
considerable de niflos asméticos tuvo curvas de flujo y
volumen similares a las registradas en los pacientes sanos, el
30% de los enfermos tuvo indicios de obstrucciéon bronquial
segun el VEF, o el flujo espiratorio forzado entre el 25%

y el 75% de la capacidad vital (FEF,, ,.). Por ende, en una
proporcion considerable de nifios con asma, la espirometria
brinda informacion importante.

Los lactantes y los nifios de menos de 3 afios son incapaces
de realizar espirometria en forma independiente; sin embargo,
la técnica de compresién toracoabdominal rdpida con volumen
pulmonar aumentado (CTARVA) bajo sedacion es Util para
medir los flujos espiratorios forzados en los nifos de 3 afos
0 menos. El procedimiento consiste en la insuflaciéon de los
pulmones a valores cercanos a los de la capacidad pulmonar
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total (CPT), con espiracion forzada posterior. Mediante esta
técnica es posible crear curvas de flujo y volumen similares a
las que se obtienen en los adultos. La CTARVA es util para el
estudio de los nifios pequefios con bronquiolitis o sibilancias
recurrentes; también permite evaluar la RBD.

Actualmente se dispone de valores de referencia para
nifios sanos y de dos equipos comerciales para realizar el
procedimiento. Aun asi, su aplicabilidad en la practica diaria es
limitada, esencialmente por la complejidad de la maniobra, por
la necesidad de sedacién y porque los aparatos son costosos.
Por estos motivos, el estudio sélo es realizable en laboratorios
especializados que cuentan con personal entrenado. Ademas,
debido a que los valores de referencia se obtuvieron a
partir de una muestra limitada de enfermos, los resultados
no son generalizables a todas las poblaciones. Tampoco
existe consenso en relaciéon con la definicion de la RBD en el
contexto de la prueba.

Medicion de los volumenes pulmonares

Los volimenes pulmonares pueden valorarse mediante
pletismografia de cuerpo entero o con técnicas de lavado
de gases. No obstante, la utilidad de la medicién de los
volumenes pulmonares en los nifos con asma controlada sigue
siendo tema de discusién, en relacion con la seleccion de los
valores de referencia adecuados y por la gran variabilidad de
ciertos parametros. En adultos asmaticos, la medicién de los
volimenes pulmonares estaticos puede ser una variable mas
sensible que el VEF, para conocer la disfuncién de la via aérea.
Sin embargo, la maniobra debe realizarse en laboratorios
especializados, con equipos costosos.

La pletismografia de cuerpo entero puede realizarse en los
nifios pequefios con dispositivos portatiles; permite conocer la
capacidad residual funcional, el volumen residual (VR), la CPT
y el cociente entre el VR y la CPT. Por el momento se dispone
de poca informacion sobre la utilidad del procedimiento
en lactantes con sibilancias recurrentes en términos de la
prediccion de asma.

La técnica del lavado de gases inertes por multiples
respiraciones permite identificar disparidades en la ventilaciéon
pulmonar y medir la capacidad residual funcional. El
procedimiento es independiente del esfuerzo. El indice
de depuracién pulmonar refleja en forma adecuada la
obstruccion de la via aérea periférica y es especialmente til
en los pacientes con fibrosis quistica. Una de las principales
limitaciones del procedimiento tiene que ver con la escasez de
datos normales para las distintas edades y enfermedades. Por
ende, se requieren mas estudios para comprender la relevancia
de las anormalidades del indice de depuracion pulmonar y sus
correlaciones con las mediciones clinicas.

Mediciones de la resistencia de la via aérea especifica

La sRaw puede valorarse con pletismografia a respiracion
corriente sin necesidad de aplicar maniobras especiales ni
oclusion respiratoria. El procedimiento se puede realizar a
partir de los 2 afios de edad. Algunos estudios han sugerido
gue la sRaw estd aumentada en los nifios de edad preescolar
con sibilancias recurrentes o con asma en comparacién con
los nifios sanos; en los adultos, la medicién serfa mas sensible
para conocer la RBD respecto de la espirometria. En diversos
trabajos, la sSRaw mejoré luego del tratamiento con corticoides
inhalatorios, antagonistas de los receptores de leucotrienos y
agonistas beta 2. Aun asi, limitaciones importantes complican
la aplicabilidad del procedimiento, alin no estandarizado, en la
préactica diaria.

La resistencia del tracto respiratorio puede estimarse durante
la respiracién corriente con la técnica del interruptor (Rint). La
prueba puede realizarse con equipos comerciales a partir de
los 3 afios, con reproducibilidad aceptable. Recientemente se

publicaron ecuaciones de referencia obtenidas en mas de

1 000 ninos. Diversos estudios sugirieron valores mas altos
de Rint en los preescolares con asma y sibilancias recurrentes,
respecto de los controles; sin embargo, también se comprob6
superposicion sustancial entre los valores de los nifos sanos,
asmaticos y los pacientes con sibilancias recurrentes. Aunque
por el momento no se dispone de umbrales para definir la
RBD en este grupo de edad, la introduccién de valores de
referencia permitird analizar longitudinalmente la utilidad del
procedimiento.

La técnica de oscilacion forzada (TOF) es una prueba no
invasiva de funcionalidad respiratoria que requiere minima
cooperacion por parte del enfermo. Por lo tanto es muy
promisoria para la evaluacién de los nifilos en edad preescolar.
No obstante, los clculos se basan en ecuaciones matematicas
y fisicas complejas. Recientemente la ATS y la ERS, en un
intento por estandarizar el procedimiento para este grupo
de edad, establecié que las frecuencias éptimas de medicion
son de 4 a 8 Hz. Algunos estudios encontraron valores mas
altos de resistencia e impedancia respiratoria a una o mas
frecuencias, en nifios con asma o sibilancias; sin embargo, los
resultados no han sido homogéneos y por ahora no se conoce
la utilidad de la TOF para predecir la aparicion de asma en los
nifios con sibilancias recurrentes. Ademas, los criterios para
definir la RBD, las frecuencias éptimas y los umbrales han
variado significativamente de un estudio a otro.

Mediciones de inflamaciéon de la via aérea

La fraccion exhalada de oxido nitrico (FeNO) es un
biomarcador de la inflamacién de la via aérea en el asma; de
hecho, numerosos trabajos demostraron aumento de la FeNO
en adultos y niflos con asma y rinitis. Sin embargo, la medicion
fue poco estudiada en los nifos de menos edad. En los adultos
y en los nifios en edad escolar, la FeNO se correlaciona con
los eosinofilos en esputo y en el lavado broncoalveolar, con
la variabilidad del pico de flujo y con la reactividad bronquial.
Mas aun, la FeNO disminuye luego del tratamiento con
corticoides.

En diversos estudios transversales, la FeNO fue mayor en
los lactantes con sibilancias respecto de los controles. Por
otra parte, en un estudio longitudinal con nifios de mas de
3 afios, la FeNO mas alta se asocié con tres veces mas riesgo
de enfermedad respiratoria en el afio siguiente a la medicién.
La contaminacién con el 6xido nitrico nasal y el hecho de
que el procedimiento depende del flujo son las principales
limitaciones. En una investigacion longitudinal reciente con
lactantes y nifios de menos de 3 afos con sibilancias, los
niveles basales mas altos de FeNO se asociaron con declinacién
de la funcionalidad respiratoria, con mayor riesgo de necesidad
de corticoides por via sistémica por exacerbaciones agudas y
con la respuesta a los broncodilatadores. Sin embargo, debido
a los pocos estudios longitudinales y a la falta de pardmetros
estandarizados, la determinacién de la FeNO todavia no es un
método Util en la practica diaria.

El condensado de aire exhalado (CAE) podria representar,
en un futuro cercano, una mediciéon no invasiva para conocer
la biologia pulmonar y la fisiopatologia de los trastornos
respiratorios. Por el momento, no obstante, el procedimiento
no es adecuado en la practica diaria ni en nifos ni en adultos,
esencialmente porque no se conocen con precisiéon los factores
fisiologicos que afectan la composicion del CAE. La dificultad
para la obtencion adecuada de las muestras en los nifios
complica aun més la aplicabilidad del procedimiento.

Sintesis

Las mediciones espirométricas son fundamentales en
los nifos en edad escolar para conocer la funcionalidad
respiratoria y para monitorizar la respuesta al tratamiento
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antiasmatico. La CTARVA, el indice de depuracién pulmonar,
la resistencia especifica de la via aérea y la oscilometria de
impulso son algunos de los procedimientos mas promisorios
en términos de investigacion. Sin embargo, en opinién de
los autores, la espirometria seria, por el momento, el mejor
estudio para analizar la obstruccion bronquial. La FeNO serfa
una técnica complementaria, en casos especiales.

P& Informacién adicional en
#e?  \wwwsiicsalud.com/dato/resiic.php/124517

2 - Anomalias Neurolégicas Prenatales.
Diagnéstico Ecografico y Tratamiento

De Catte L, De Keersmaeker B, Claus F
University Hospitals Leuven, Leuven, Bélgica

[Prenatal Neurologic Anomalies: Sonographic Diagnosis and Treatment]

Pediatric Drugs 14(3):143-155, 2012

En esta revision se analizan los diagndsticos ecograficos
prenatales y los desenlaces clinicos de diversas
malformaciones del sistema nervioso central.

Se estima que las malformaciones cerebrales se detectan
en aproximadamente el 1% de los nacimientos y que casi el
0.61% de los nifios internados presentan malformaciones
del sistema nervioso central (SNC) Unicas o multiples.
Aproximadamente el 10% de todas las malformaciones
congénitas encontradas en series de autopsias perinatales
corresponden a anomalias del SNC. Entre ellas, las méas
frecuentes fueron los defectos del tubo neural (DTN) en un
45.5%, la hidrocefalia en un 12.4% vy los trastornos de la
proliferacién neuronal en un 8.8%. Estas anomalias se asocian
a menudo con malformaciones cerebrales, extracerebrales,
sindrémicas y cromosomicas. En aproximadamente el 60%
de los casos la etiologia de las malformaciones cerebrales se
desconoce.

La baja prevalencia de las anomalias fetales del SNC lleva
a gue los obstetras tengan poca experiencia en su enfoque.
Ademas, el asesoramiento prenatal prondstico para la mayoria
de las malformaciones del SNC es dificil debido a la alta tasa
de abortos y a la falta de estudios de seguimiento a largo
plazo. La elaboracién de normas ecogréficas para la pesquisa
de malformaciones del SNC fetales en forma sistematica
puede llevar a un incremento en las tasas de deteccion y a la
consiguiente derivacion a centros de atencion terciaria para
un enfoque multidisciplinario. Se recomienda la realizacién de
serologias maternas (toxoplasmosis, rubéola, citomegalovirus
y herpes), la amniocentesis para el cariotipo y analisis de
reaccion en cadena de la polimerasa para excluir infecciones
virales. En algunos casos se opta por el parto y la cirugfa en
un centro de atencién especializada, como por ejemplo, en
presencia de un aneurisma de la vena de Galeno.

Es importante el seguimiento del desarrollo de los neonatos
con anomalias del SNC por neurdlogos especializados. Cuando
se opta por la terminaciéon del embarazo, tanto la necropsia
como el examen anatomopatolégico deben ser partes de la
investigacion post mortem.
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El objetivo de esta revision es analizar los diagnosticos
ecograficos y los desenlaces clinicos de diversas
malformaciones del SNC, especialmente de aquellas en las
que se hicieron progresos significativos hacia su deteccion,
evaluacién pronostica y posible tratamiento.

Ecografia cerebral fetal y pesquisa de las anomalias del
SNC durante el embarazo

A partir de las 6 semanas es posible observar las vesiculas
telencefalicas y el diencéfalo (prosencéfalo), el mesencéfalo y
el metencéfalo y mielencéfalo (rombencéfalo). A partir de las
8 semanas se hace visible el plexo coroideo en los ventriculos
laterales, en tanto que la hoz del cerebro es visible a las 9
semanas. En las semanas siguientes, la pared del diencéfalo
se engruesa debido al desarrollo del tdlamo y la insula
aparece como una depresién superficial en la superficie de
los hemisferios. Al final del primer trimestre y con ecografia
Doppler color es posible identificar el area de desarrollo
del cuerpo calloso. Posteriormente se hacen visibles los
hemisferios cerebelares.

En el segundo semestre, disminuye el tamafio relativo
de los ventriculos laterales y del plexo coroideo y la corteza
cerebral se desarrolla progresivamente por medio de la
migracién neuronal. En ese momento los hemisferios
cerebelares se fusionan, la insula se hace mas profunda
y es cubierta por el opérculo. El cuerpo calloso se ve
claramente alrededor de las 20 semanas de gestacion. El
desarrollo cortical fetal, estudiado por ecografia a partir de
las 18 semanas, se correlaciona significativamente con las
imagenes de resonancia magnética nuclear (RMN) cerebral
fetal. La identificacién de los surcos mayores a partir de
las 26 semanas y la medicién de la profundidad de las
cisuras puede mejorar el diagndéstico de los trastornos de la
maduracién durante el embarazo.

A partir del sequndo trimestre y mediante tres secciones
axiales (planos transtaldmico, transventricular y transcerebral)
es posible evaluar la anatomia cerebral fetal. La evaluacion
sistematica de estos planos permite la valoracién directa
de los ventriculos laterales y el plexo coroideo, el septum
pellucidum, la hoz del cerebro, el tdlamo, el cerebelo y la
cisterna magna. El eco Doppler color permite la identificacion
de la perfusion arterial y el drenaje venoso. Las ecografias
transabdominales o transvaginales 3D o 4D posibilitan la
adquisicion rapida y confiable de imagenes volumétricas.
Cuando se presume el diagndéstico de una malformacién
del SNC debe utilizarse la ecografia transabdominal y
transvaginal 2D y 3-4D y complementarse con RMN fetal.

Trastornos congénitos

Clinicamente, las malformaciones del SNC se clasifican
en los siguientes grupos: ventriculomegalia aislada, DTN,
defectos de la linea media, lesiones destructivas, trastornos
de la proliferacién, malformaciones vasculares, tumores y
quistes y hemorragia intracraneal, las cuales se describen a
continuacion.

Ventriculomegalia leve aislada

La ventriculomegalia aislada leve a moderada se define
como un ventriculo lateral mayor de 10 mm, pero menor
de 15 mm. Es la anomalia inespecifica mas frecuente del
SNC, con una incidencia que oscila entre 1.4 a 22 por
1 000 nacimientos en poblaciones de bajo y alto riesgo,
respectivamente. La presencia de malformaciones asociadas
varfa entre el 10% y el 76%. La ventriculomegalia se asocio
con alteraciones cromosémicas en el 3% al 15% de los casos
y se encontraron desenlaces neurolégicos anormales en casi el
4% y el 14% de los casos con ventriculomegalia aislada leve
(10-12 mm) y moderada (> 12-15 mm), respectivamente.
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Recientemente, algunos autores consideraron que la
ventriculomegalia aislada leve es una variante de lo normal,
ya que en sus casos no hubo alteraciones neurolégicas a
largo plazo. Es mas, en el 30% de los casos se encontré una
disminucién o normalizaciéon. En una evaluacion prospectiva
a largo plazo (3-72 meses) el desarrollo neurolégico en

la ventriculomegalia aislada (hasta 15 mm) fue normal en

el 81%-100% de los casos. La ventriculomegalia aislada
unilateral y los ventriculos asimétricos representan un riesgo
sustancial para alteraciones conductuales y trastornos
neuropsiquiatricos.

Las evidencias disponibles acerca del vinculo entre los
resultados del neurodesarrollo y el ancho de los ventriculos
son malas. Sin embargo, la presencia de malformaciones
adicionales (13% de los casos) y la progresion de la dilatacion
ventricular (16% de los casos) determinan la tasa de desarrollo
neurolégico anormal o retrasado en la infancia (11% de
los casos), que pueden no diferir significativamente de la
poblacion general. El valor de la RMN fetal en los casos de
ventriculomegalia leve sin malformaciones detectadas en
la ecografia es cuestionable; aunque malformaciones tales
como heterotopias, no encontradas en la ecografia, pueden
identificarse en el 5%-44% de los casos.

Defectos del tubo neural

La ingesta preconcepcional de 4cido folico es eficaz para la
prevencion de los DTN, pero mas del 50% de los embarazos
no son planificados. La determinacién de los niveles de alfa
fetoproteina (AFP) sérica como prueba de pesquisa y en
el liquido amniotico para la detecciéon de los DTN no tiene
la suficiente sensibilidad y especificidad y sélo identifica la
mayoria de los DTN abiertos. En la ecografia, los “signos
de las frutas” para la pesquisa de los DTN permitieron
aumentar la tasa de deteccion al 90%. El aplanamiento
del hueso frontal (“signo del limén”) y la obliteracion de la
cisterna magna relacionada con el descenso del cerebelo y
el consiguiente cerebelo hipoplasico curvado (“signo de la
banana”) son herramientas de pesquisa muy Utiles antes de
las 24 semanas de gestacion. Los signos secundarios, como la
deteccién de pie zambo pueden incrementar la presuncion de
DTN abiertos.

La utilizacion de los signos craneales y la identificacion
de lesiones espinales en la ecografia hacen que el uso de la
AFP en el liquido amnidtico y la prueba de acetilcolinesterasa
sean obsoletos para el diagnostico de los DTN. El empleo de
ecografias 2D y 3D y de RMN fetal favorece la determinacion
del nivel de las lesiones. La identificacion del nivel de las
lesiones se correlacioné con la supervivencia neonatal,
la deambulacion y la morbilidad vesical. Las técnicas por
imagenes y las investigaciones adicionales permiten la
seleccién de los pacientes para la cirugia intrauterina. La
cirugia fetal mejora la funcion motora a los 30 meses en un
66%.

Defectos de la linea media

Los defectos de la linea media van desde la
holoprosencefalia a los defectos del cuerpo calloso aislados. La
holoprosencefalia semilobular y alobular puede detectarse en
el primer trimestre del embarazo. El fracaso del prosencéfalo
para dividirse produce un gran ventriculo Unico y la fusién
del talamo. Estén ausentes la hoz del cerebro, el cavum del
septum pellucidum y el cuerpo calloso. Hay un espectro
variable de defectos de la linea media facial que van desde la
anoftalmia hasta el hipotelorismo y un rostro normal. En la
forma mas leve de la holoprosencefalia lobular hay una fusion
parcial de los cuernos anteriores de los ventriculos laterales,
ausencia del cavum del septum pellucidum, cuerpo calloso
parcialmente ausente y fusién de los fornices. La ecografia

3D permite el diagndstico precoz de la holoprosencefalia;

asi como de la magnitud de las lesiones faciales y las
malformaciones adicionales. La holoprosencefalia se asocia
con anomalias cromosomicas, mutaciones genéticas, diversos
sindromes y factores ambientales.

Las alteraciones en el desarrollo de la linea media
prosencefalica producen trastornos como la agenesia del
cuerpo calloso, la displasia septodtica y la ausencia de
septum pellucidum. Aproximadamente 5 de cada 1 000
nacimientos presentan agenesia del cuerpo calloso, que puede
deberse a defectos cromosémicos, sindromes genéticos y
factores metabdlicos y ambientales. Aunque sea aislada, la
agenesia del cuerpo calloso puede asociarse con retraso en el
neurodesarrollo significativo en el 15% a 36% de los casos. La
presencia de otras malformaciones cerebrales y extracerebrales
empeora el prondéstico. Normalmente, la visualizacion
completa y la medicién del cuerpo calloso pueden hacerse a
partir de las 18 semanas. No hay tratamiento para los defectos
de la linea media.

Anomalias de la fosa posterior

La exploracion de rutina de la fosa posterior incluye
la evaluacion del cerebelo, vermis y cisterna magna y
es importante porque estan comprometidos en mas
de cien sindromes. Diversos estudios encontraron una
discordancia entre los hallazgos ecogréficos y la correlacion
anatomopatoldgica. La interpretacion confiable del desarrollo
y crecimiento normal del vermis cerebeloso es posible a
partir de las 18 semanas, aunque algunos investigadores
sefalan la semana 24. El espectro de Dandy-Walker consiste
en megacisterna magna, quiste de la bolsa de Blake,
hipoplasia del vermis y agenesia completa del vermis, que
son trastornos superpuestos relacionados con los diferentes
grados de compromiso de los tejidos de la fosa posterior.
La megacisterna magna se define como una cisterna con un
ancho de 10 mm; es una condicién benigna que no requiere
tratamiento. La hipoplasia del vermis inferior (variante de
Dandy-Walker) o la ausencia del vermis (malformacion
de Dandy-Walker) es consecuencia de la formacién
anormal del cuarto ventriculo, con dilatacion subsecuente,
compresion de la cisterna magna y drenaje defectuoso
del liquido cefalorraquideo. El prondstico desfavorable
depende de otras anomalias cerebrales, extracerebrales o
cromosémicas asociadas. El tratamiento posnatal del quiste
de la bolsa de Blake va desde la cirugia abierta a la derivacién
ventriculoperitoneal; una alternativa es la ventriculostomia
endoscépica del tercer ventriculo.

Lesiones destructivas

La hidranencefalia es consecuencia de la obliteracion de la
arteria carétida y la aparicion de infarto masivo, con necrosis
licuefactiva de uno o ambos hemisferios.

La infeccion congénita por citomegalovirus (CMV) provoca
morbilidad y mortalidad grave en aproximadamente el 10%
de los casos y alteraciones menores en un 5% a un 10%.
Esta infeccién conlleva la mayor incidencia de nifos nacidos
con alteraciones neuroldgicas o que las desarrollaran a
largo plazo. Las alteraciones cerebrales comprenden halo
periventricular hiperecoico amplio, calcificaciones cerebrales,
microcefalia, hidrocefalia, formacién quistica en la matriz
germinal y adherencias intraventriculares. La polimicrogiria,
la hipotrofia cerebral, la hipoplasia cerebelar y vermiana, la
hipoplasia del cuerpo calloso y la vasculopatia lenticuloestriada
son mas dificiles de demostrar. La ecografia transvaginal
dirigida puede facilitar la deteccion de lesiones menores. La
prediccion ecografica de anomalias cerebrales en los fetos
infectados tiene una especificidad del 85% y una sensibilidad
del 86%. La microcefalia, las malformaciones corticales y los
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quistes intraparenquimatosos presentan una alta correlacion
con los malos resultados neurolégicos. La RMN fetal puede
incrementar la deteccion de lesiones de la sustancia blanca y
polimicrogiria y en la mayorfa de los casos se correlaciona bien
con los hallazgos ecogréficos.

Malformaciones vasculares

La malformacion arteriovenosa congénita de los sistemas
coroidales representa menos del 1% de las lesiones vasculares
intracraneales. El aneurisma de la vena de Galeno es
consecuencia de la conexién anormal de una o varias arterias
en la vena prosencefalica, con la consiguiente dilatacion
venosa. Esta malformacion se asocia con frecuencia con
insuficiencia cardiaca. La ecografia Doppler color permite la
identificacion del sistema venoso dilatado y el flujo turbulento
en la malformacién arteriovenosa y es posible diferenciarla
de otras lesiones quisticas cerebrales. Los signos de mal
prondstico comprenden el hidrops fetal y la leucomalacia. El
tratamiento consiste en la embolizacion arterial transfemoral,
con tasas de supervivencia del 50% vy tasas de desarrollo
neurolégico normal del 36%.

Tumores y quistes intracraneales

Més del 50% de los tumores intracraneales son teratomas,
que producen macrocefalia e hidrocefalia y, ocasionalmente,
polihidramnios. Generalmente se presentan en el tercer
trimestre como masas sélido-quisticas heterogéneas con
crecimiento rapido y calcificaciones.

Las lesiones quisticas mas frecuentes son los quistes
aracnoideos, que generalmente son asintomaticos; aunque si
son grandes pueden producir ventriculomegalia. Los quistes
aracnoideos supraselares grandes pueden comprimir el

quiasma optico y el circulo de Willis, con disfuncién endocrina.

La ecografia prenatal tiene alta especificidad para las lesiones
mayores de 10 mm.

Hemorragia intracraneal

La determinacién de la etiologia del sangrado es dificil y
habitualmente no es posible. Deben investigarse trastornos
en la coagulacioén, infecciones congénitas, trombocitopenia
inmunitaria, agresiones isquémicas y traumatismo. Los
grados de las hemorragias intracerebrales prenatales son
similares a los de los recién nacidos. El prondéstico es malo,
principalmente en las hemorragias parenquimatosas y
subdurales, con resultados neuroldgicos normales en el 52%
de los casos y dafio grave en el 27%. El peor pronéstico se
relaciona con las hemorragias intraventriculares de grados
My Iv.

Trastornos de la proliferacion neuronal

Los trastornos de la proliferacion neuronal se caracterizan
por microcefalia. La etiologia es diversa y puede relacionarse
con defectos cromosémicos, genéticos, sindromes y
factores ambientales. El diagnéstico prenatal es dificultoso
y generalmente se realiza en etapas tardfas de la gestacion.
La lisensefalia es un trastorno raro que es consecuencia
de la alteracion en la migracion neuronal y se caracteriza
por la ausencia (agiria) o reduccién (paquigiria) de las
circunvoluciones cerebrales. Puede ser aislada o parte de
diversos fenotipos. No se cuenta con tratamientos para los
trastornos de la proliferacion neuronal.

o~ Informacion adicional en
ey WWW.Siicsalud.com/dato/resiic.php/131039
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3 - Efectos Directos e Indirectos de la
Vacunacion por Rotavirus sobre las
Internaciones en los Nifios en Tres
Condados Estadounidenses, 2006-2009

Payne D, Staat M, Parashar U y colaboradores

Centers for Disease Control and Prevention, Atlanta; University of
Cincinnati, Cincinnati, EE.UU.

[Direct and Indirect Effects of Rotavirus Vaccination upon Childhood
Hospitalizations in 3 US Counties, 2006-2009]

Clinical Infectious Diseases 53(1):245-253, Ago 2011

La introduccion de la vacuna contra rotavirus disminuyd
sustancialmente las tasas de hospitalizacion por infeccion
por rotavirus en una poblacion de ninos residentes en tres
condados de los Estados Unidos.

La infeccion por rotavirus es la causa principal de
gastroenteritis aguda (GA) grave en los nifios, y antes
de que se implementara la vacunacién de rutina en los
Estados Unidos, era responsable del 4% al 5% de todas las
internaciones pediatricas y del 50% de las secundarias a GA
durante los meses invernales. El costo anual de la atencion
médica y para la sociedad también era considerable.

En los EE.UU. se aprobd la vacunacion rutinaria contra
rotavirus en 2006. La primera vacuna incorporada en ese pais,
recomendada por el US Advisory Committee on Immunization
Practices (ACIP) para la inmunizacién universal de los lactantes
fue la pentavalente (G1-4 P[8]), reagrupada bovina-humana
(RotaTeq), que se administra por via oral a los 2, 4 y 6 meses.
La segunda vacuna contra rotavirus recomendada por el ACIP
en abril de 2008 fue la cepa humana atenuada monovalente
G1 P[8] que se administra por via oral a los 2 y 4 meses. Este
informe describe el impacto de la introduccién de la vacuna
contra rotavirus sobre las internaciones por GA por rotavirus
y los beneficios protectores indirectos de la vacunacién en
tres condados de los EE.UU.: Cincinnati, Ohio; Nashville,
Tennessee, y Rochester, Nueva York. Estas poblaciones fueron
elegidas desde 2006 para el programa activo de vigilancia
poblacional de la New Vaccine Surveillance Network (NVSN) de
los Centers for Disease Control and Prevention (CDC).

Métodos

Se incorporaron en la investigacién los nifios menores de
3 afios internados por diarrea (tres 0 mas episodios en 24
horas) o vomitos (un episodio 0 méas en 24 horas) residentes
en alguno de los tres condados. Para cada participante
se recolectd informacién acerca de las caracteristicas
demograficas, clinicas y epidemiolégicas. Dentro de los
siete dias de la internacién por sintomas de GA se tomaron
muestras de materia fecal en las cuales se busco el antigeno de
rotavirus mediante un inmunoensayo enzimatico comercial y
se procedio al andlisis de serotipos por reaccion en cadena de
la polimerasa con transcriptasa inversa (PCR-TI) y secuenciacion
de nucledtidos.

Se utilizé un grupo control de nifios con infeccion
respiratoria aguda para estimar la cobertura de la vacunacion
por rotavirus en los tres condados donde se establecié el
programa de vigilancia y durante el mismo periodo.

Entre el 1 de enero y el 30 de junio de cuatro afios
consecutivos (2006-2009) se calcularon las tasas poblacionales
de internacién por rotavirus en forma prospectiva. Los sistemas
de vigilancia hospitalarios capturaron mas del 95% de las
internaciones pediatricas de los residentes en cada condado.
Se utilizé la prueba no paramétrica de Kolmogorov-Smirnov
para comparar las tasas de hospitalizacién por rotavirus
especificas por edad. Por ultimo, se estimaron los efectos
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protectores directos e indirectos de la vacunacion. Para ello,
las tasas de cobertura de vacunacién en el grupo control se
multiplicaron por las estimaciones de eficacia de la vacuna
para calcular las reducciones en las tasas de internaciéon

por infeccién por rotavirus debido a los efectos protectores
directos de la inmunizacién. Las disminuciones esperadas en
las tasas de internacién se compararon con los descensos
observados y, en caso de que las reducciones observadas

en las tasas de internaciéon excediesen las esperadas

fueron asumidas como efectos protectores indirectos de la
vacunacioén. Los serotipos de rotavirus se compararon entre los
afos evaluados.

Resultados

En total, se incorporaron a la investigacion 837 nifios de
menos de 3 afios internados por GA entre enero y junio
durante cuatro estaciones de rotavirus (2006-2009) en los
tres condados donde se establecié la vigilancia NVSN. Se
recolectaron muestras de materia fecal en 725 (87 %) de
los 837 enrolados, de los cuales en 720 (99%) se realizaron
pruebas para detectar rotavirus. Casi todas las muestras de
materia fecal (99%) se recogieron dentro de los siete dias de
la internacion por sintomas de GA y el 96% dentro de los tres
dias (media para la recoleccion de los especimenes de
0.5 dias).

De las 720 muestras de materia fecal, en 261 (36%) se
detecto rotavirus; de las cuales 107 (51%) fueron positivas
durante 2006, 101 (52%) en 2007, 9 (6%) durante 2008, y 44
(26%) en 2009. De las muestras positivas para rotavirus, 103
provinieron de Cincinnati, 59 de Nashville y 99 de Rochester.
El porcentaje de nifios con muestras fecales positivas para
rotavirus por grupo etario cambié con el tiempo, con el 52%
de los casos en nifios de 24 a 35 meses en 2009, comparado
con porcentajes del 12%, 28% y 11% en 2006, 2007 y 2008,
respectivamente.

Las tasas de internacion por infeccion por rotavirus fueron
de 22.5 por 10 000 niflos menores de 3 afos en el 2006
y de 21.6 por 10 000 en 2007; mientras que en el 2008,
disminuyeron sustancialmente a 2.4 internaciones por
10 000 nifios, con un descenso del 89% en comparaciéon con
2006, el ano de referencia (antes de la implementacién de
la vacunacion de rutina contra rotavirus). Las disminuciones
en las tasas de internacién por infeccién por rotavirus se
observaron en los tres condados: 89% en Cincinnati, 84%
en Nashville y 100% en Rochester. En 20009, la tasa de
hospitalizacion por la infeccion por rotavirus fue de 10.1
por 10 000 nifios, superior a la tasa de 2008, pero un 55%
inferior con respecto a la tasa basal de 2006. Estas tasas de
internacion por infeccién por rotavirus durante 2008 y 2009
fueron significativamente inferiores en comparacion con las
basales de 2006 para los pacientes de entre 0y 35 meses
(p < 0.001). En 2009, las tasas de internaciéon por infeccién
por rotavirus en menores de 6 meses y en los nifos entre 18 y
30 meses fueron significativamente inferiores en comparacion
con las del 2006; mientras que no fue posible realizar las
pruebas estadisticas en los grupos de entre 6y 17 meses
en 2009 y en todos los grupos etarios en 2008 debido al
pequefio tamafio de la muestra. En comparacion con el afio
de referencia, 2006, las tasas de hospitalizacion por infecciéon
por rotavirus en los nifios de entre 6 y 11 meses disminuyeron
un 9%, 87% y 88% en 2007, 2008 y 2009, respectivamente;
mientras que en aquellos de entre 12 y 23 meses fueron
un 12%, 96% y 75% inferiores en 2007, 2008 y 2009,
respectivamente. Los descensos en estos grupos etarios
se observaron en cada sitio donde se efectud la vigilancia,
excepto para Rochester en 2007. En el grupo de nifios de
entre 24 y 35 meses, ninguno recibio la vacuna en 2006 o
2007 y solo el 1% la recibio en 2008 y fue este grupo el que

mostrod la mayor variabilidad en las tasas de internacién por
rotavirus durante el periodo luego de la incorporacion de la
vacuna (con reduccion del 92% sélo en 2008).

En total, 1 964 nifios con infeccidn respiratoria aguda se
utilizaron como grupo control para estimar la cobertura de
vacunacién contra rotavirus y 636 (32.4%) recibieron al menos
una dosis. En la mayoria de los casos (95.1%) recibieron
s6lo RotaTeq. La cobertura de vacunacion (una dosis o mas)
aumento con los afos, con tasas del 0%, 10%, 42% y 67 %
para los afos 2006, 2007, 2008 y 2009, respectivamente.
Especificamente, en los lactantes de entre 6 y 11 meses, las
tasas de cobertura fueron del 0% en 2006, 30% en 2007,
77% en 2008 y 81% en 2009; en el grupo de entre 12 y
23 meses, las cifras respectivas fueron del 0%, < 1%, 46% y
79% y en el grupo etario de 24 a 35 meses, del 0% en 2006 y
2007, 1% en 2008 y 56% en 2009.

Entre los nifos internados por infeccion por rotavirus,
ninguno (0%) fue vacunado con el esquema completo de
RotaTeq o Rotarix hasta 2009, cuando seis (14%) habfan
recibido las tres dosis de RotaTeq.

En 2007, con aproximadamente un 14% del grupo control
vacunado con una dosis 0 mas, las tasas de internacién por
infeccién por rotavirus aumentaron levemente en comparacion
con 2006. Para 2008, se compararon las estimaciones de
eficacia de la vacuna para una, dos y tres dosis, del 73%, 88%
y 85%, respectivamente, con la cobertura de la inmunizacién
con una, dos y tres dosis del 7.3%, 12.5%, y 38.1%, en
igual orden, y se calculé un descenso esperado del 49%
en las tasas de internacién por infeccion por rotavirus. Sin
embargo, las tasas observadas de descenso fueron del 89% en
comparacién con 2006. El anélisis especifico por edad mostrd
gue la disparidad entre las tasas de hospitalizacién observadas
y esperadas fue mayor en el grupo de entre 12 y 23 meses,
lo que indica que este grupo recibié un efecto protector
indirecto sustancial a partir de la inmunizaciéon en 2008. Las
tasas observadas y esperadas convergieron en el 2009, lo
cual sugiere que los beneficios protectores indirectos por la
vacunacién disminuyeron, el mismo afio en que la mediana de
la edad de los nifos internados por infeccion por rotavirus se
elevé a 14 meses.

El serotipo predominante entre los nifios internados por
infeccion por rotavirus en el 2006, fue G1 P[8] (91%). La
emergencia del serotipo G12P[8] (36%) practicamente eclipséd
el predominio de G1 P[8] (45%) en 2007. La prevalencia del
serotipo G12 P[8] no fue sostenida y en 2008, el serotipo
G1 P[8] (89%) se observd nuevamente en la pequefia muestra
de nifios hospitalizados ese afio. En el 2009, se encontrd un
cambio hacia un predominio del serotipo G3P[8] (43%), junto
con porcentajes elevados para los serotipos G2 P[4] (34%) y
G9 P[8] (27 %).

Discusion y conclusion

Comentan los autores que los resultados de su estudio
de vigilancia demostraron disminuciones estadisticamente
significativas en las tasas de internacién por infeccion por
rotavirus en 2008 y 2009 en tres condados estadounidenses
para todos los grupos etarios susceptibles de vacunacion,
lo que confirma que la introduccién de la inmunizacion
para rotavirus produjo estos descensos sustanciales. Estos
hallazgos concuerdan con otros datos estadounidenses,
como los del sistema de vigilancia National Respiratory and
Enteric Virus Surveillance System y las bases de datos médicas
nacionales. Las reducciones en las tasas de hospitalizacion
por infeccién por rotavirus especificas por edad excedieron
las esperadas a partir de la cobertura vacunal directa y se
produjeron en los nifos que superaron la edad para recibir
la vacuna. Este ultimo hecho probablemente se debié¢ a la
interrupcion en la transmision de rotavirus en los contactos
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hogarefios y comunitarios, secundaria al incremento en la
cobertura de vacunacion en 2008, con los consiguientes
beneficios protectores indirectos en los nifios no vacunados.
Segun los autores, este fendmeno no fue evaluado en los
ensayos clinicos con ambas vacunas aprobadas. Los beneficios
protectores indirectos no se observaron en 2009, cuando las
tasas de internacion por infeccion por rotavirus aumentaron
desproporcionadamente en los nifios de mayor edad, a pesar
de que aun asi permanecieron inferiores a las de 2006.

En 2009, se observé un cambio en los serotipos
predominantes, del G1 P[8] al G3P[8] congruente con otros
informes en los EE.UU. Resta determinar en estudios de
vigilancia posteriores si este hallazgo constituye una variacién
secular simple o si es consecuencia de una potencial seleccion
de serotipos de rotavirus mediante la presion vacunal.

En conclusion, la introduccion de la vacuna contra rotavirus
disminuyé sustancialmente las tasas de hospitalizacion por
infecciéon por rotavirus en una poblacién de nifios residentes
en tres condados de los EE.UU. Los descensos en estas
tasas observados en 2008 excedieron los esperados tanto
en los grupos etarios pasibles de vacunacién como en
los de mayor edad no vacunados. Esto Ultimo indica una
proteccion indirecta, que desaparecié al afo siguiente. Es
necesario continuar con la vigilancia continua para determinar
la cobertura de la vacunacién, los beneficios protectores
indirectos, la inmunidad a largo plazo y la variacion serotipica
en los EE.UU.

Informacién adicional en
Py WWW siicsalud.com/dato/resiic.php/126296

4 - Enfermedad de Kawasakiy Purpura de
Henoch-Schénlein: 10 Ahos de Experiencia
en Vasculitis de la Nifiez en un Hospital
Universitario

Teng M, Wang L, Chiang B y colaboradores
National Taiwan University Hospital, Taipei, Taiwan

[Kawasaki Disease and Henoch - Schénlein Purpura - 10 Years’ Experience
of Childhood Vasculitis at a University Hospital in Taiwan]

Journal of Microbiology, Immunology and Infection 45(1):
22-30, Feb 2012

Los resultados en conjunto sugieren que la actividad y el
pronostico de las vasculitis, incluso el riesgo de recurrencia,
se relacionan con ciertos hallazgos clinicos y bioquimicos
al momento del diagndstico. Sin embargo, se requieren
investigaciones a mayor escala para obtener conclusiones
firmes al respecto.

En la poblacion pediatrica, las vasculitis pueden ser
idiopéaticas o secundarias a infecciones, a la ingesta de
ciertos farmacos, debidas a neoplasias o a trastornos
autoinmunitarios. La enfermedad se caracteriza por la
destruccion de las paredes de los vasos; el resultado final
es la hemorragia y el infarto o la hemorragia. Las vasculitis
primarias: vasculitis leucocitoclastica idiopéatica cutanea,
purpura de Schénlein-Henoch (PSH), granulomatosis de
Wegener (GW) y sindrome de Churg-Strauss (SCS) incluyen
variantes cutaneas y sistémicas.

PN Informacién adicional en www.siicsalud.com:
otros autores, especialidades en que se clasifican,
P’  conflictos de interés, etc.
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La arteritis de Takayasu (AT) es la tercera forma mas
comun de vasculitis en los nifios, después de la PSH y de la
enfermedad de Kawasaki (EK); la AT es mas frecuente en las
nifas. En alrededor de la tercera parte de los enfermos, la
vasculitis comienza después de los 10 afios y antes de los
20 anos. Sin embargo, los lactantes también pueden presentar
AT.

La EK es una vasculitis febril aguda, tipica de la nifiez.

Se estima que aproximadamente el 20% de los pacientes
no tratados presenta compromiso coronario; aunque la
etiologfa todavia no se conoce, los estudios epidemiolégicos
y clinicos sugieren fuertemente el origen infeccioso.
Alrededor del 80% de los pacientes con EK tiene menos

de 5 afnos. La EK se asocia con vasculitis grave de todo el
lecho vascular pero fundamentalmente afecta las arterias de
mediano calibre.

La PSH o purpura anafilactoidea es una vasculitis comun de
pequenos vasos, con complicaciones cutaneas y sistémicas;
representa la principal causa de purpura no trombocitopénica
en los nifos. La etiologia de la PSH no se conoce, pero la
enfermedad por lo general aparece después de una infeccién
del tracto respiratorio. La mayor parte de los casos de PSH
tiene lugar en nifios de 2 a 8 afios y especialmente en los
meses de invierno. La incidencia estimada es de 14 en
100 000 ninos y es el doble de frecuente en los varones.

La artritis, presente en mas de las dos terceras partes de los
pacientes, por lo general compromete rodillas y tobillos; el
compromiso gastrointestinal es frecuente y la afeccién renal
(hematuria, proteinuria o ambos trastornos) se presenta en el
25% a 50% de los nifios con PSH. En un estudio poblacional,
el 4% de los pacientes con PSH presenté enfermedad renal
persistente pero menos de 0.1% tuvo dafo renal grave.

La GW es una vasculitis necrotizante de los pequefios
vasos; puede aparecer a cualquier edad y se caracteriza por
el compromiso del tracto respiratorio superior e inferior y de
los rifones. Las nifias presentan GW con mayor frecuencia
que los varones. El SCS es una vasculitis asociada con lesiones
cronicas de los senos paranasales; el diagndéstico se sospecha
en presencia de asma, eosinofilia periférica y vasculitis cutanea
eosinofilica, habitualmente asociada con linfadenopatia.

El objetivo de la presente investigacion fue evaluar las
posibles asociaciones entre la actividad de la enfermedad, el
pronostico y los pardmetros clinicos y bioquimicos basales;
especificamente, los autores intentaron identificar los factores
predictivos de recaida.

Pacientes y métodos

Fueron revisadas las historias clinicas de todos los enfermos
de menos de 18 afios con diagndstico de vasculitis, internados
en el National Taiwan University Hospital entre 1997 y 2007.
Los pacientes reunian los criterios clinicos propuestos por el
American College of Rheumatology (clinicos) o los hallazgos
histopatolégicos sugeridos por la Chapel Hill Consensus
Conference (CHCC). La vasculitis urticariana se diagnostico
sobre la base de los resultados de las biopsias cutaneas; los
estudios seroldgicos y microbiologicos permitieron identificar
las vasculitis secundarias a infeccion. Todos los pacientes eran
chinos.

Las recidivas se definieron en presencia de la recurrencia
de los signos y sintomas o de la aparicién de nuevas
manifestaciones compatibles con vasculitis, luego de la
remision inicial, situaciones que motivaron el reinicio o la
intensificacion del tratamiento inmunosupresor. Se realizd
estudio serolégico completo que incluy6 la determinacion
de anticuerpos antinucleares, contra el ADN de doble
cadena, anticuerpos antifosfolipidicos y anticuerpos
anticardiolipina. Se valoraron los niveles séricos de la
proteina C-reactiva (PCR) y de las fracciones C3 'y C4 del
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complemento. También se tuvieron en cuenta los resultados
del hemograma, de la eritrosedimentacion y del andlisis de
orina.

Las diferencias en las variables categdricas entre los grupos
se analizaron con pruebas de Fisher o de chi al cuadrado; los
datos continuos se evaluaron con pruebas de la t o de ANOVA;
los datos sin distribucién normal se analizaron con pruebas
de la U de Mann-Whitney. Se determinaron los factores
predictivos de recaida, segun el tipo de vasculitis. En los
modelos de variables multiples se tuvieron en cuenta la edad y
el sexo.

Resultados

Se identificaron tres tipo de vasculitis segun el tamano
de los vasos afectados: vasculitis con predominio de
vasos de gran calibre, incluso AT y arteritis de células
gigantes; vasculitis con compromiso predominante de
los vasos de mediano calibre —poliarteritis nodosa clasica,
poliarteritis nodosa cutanea, vasculitis reumatoidea, EK y
angeitis primaria del sistema nervioso central-y vasculitis
con afeccién predominante de los vasos de pequeno
calibre. Estas ultimas abarcaron, a su vez, tres subtipos:
enfermedad mediada por complejos inmunitarios (angeitis
leucocitoclastica cutanea [vasculitis por hipersensibilidad],
PSH y vasculitis urticariana); trastornos mediados por
anticuerpos anticitoplasma de neutrofilos (ANCA) tales como
GW, poliangeitis microscépica y SCS y otros grupos (vasculitis
asociadas a enfermedades del tejido conectivo, trastornos
paraneoplasicos, infecciones y enfermedad inflamatoria
intestinal).

La cohorte global de analisis abarcé 508 enfermos: 69% y
24% presentaron EK'y PSH, respectivamente. Otros subtipos
mucho menos frecuentes incluyeron las vasculitis del sistema
nervioso central, la vasculitis urticariana, la vasculitis asociada
a enfermedades del tejido conectivo (lupus eritematoso
sistémico, artritis reumatoidea juvenil y dermatomiositis
juvenil), las vasculitis infecciosas y otras formas de vasculitis
(por drogas, vasculitis gastrointestinales, SCS, ET y vasculitis
por hipersensibilidad, entre otras). El 42% de los pacientes era
de sexo femenino; al momento del diagnostico, los enfermos
tenian entre 6 y 10.5 afios en promedio, segun el tipo de
vasculitis.

La PSH por lo general afecté a pacientes de 5 a 7 anos,
en tanto que la EK fue mas frecuente en los nifios de menos
de 2 afos. La PSH fue la vasculitis mas comun entre los
pacientes asistidos en el ambito ambulatorio, mientras que
la mayoria de las internaciones obedecié a EK. La vasculitis
del sistema nervioso central sélo se observé en nifias. El
compromiso renal fue mucho mas frecuente en los pacientes
con PSH en comparacién con otros tipos de vasculitis.

El 80.3% de los enfermos con PSH presenté exantemas
como manifestacion inicial; el cociente nifo/nifia fue de
1.0/0.72, similar al referido en otras series. En el 39.5%

de los casos, los sintomas gastrointestinales aparecieron
antes o simultdneamente con las lesiones cutaneas; el dolor
abdominal, ocasionalmente asociado con vémitos, fue

el sintoma digestivo mas frecuente. El 25% de los nifios
presentd compromiso articular, especialmente de rodillas

y tobillos. En ningun caso se produjeron deformaciones
articulares permanentes.

En los nifios con EK, los cambios eritematosos en la cicatriz
de la vacuna BCG y la dilatacion de las arterias coronarias
fueron més frecuentes en los enfermos de menos de un afo;
en cambio, las linfadenopatias fueron mas comunes en los
pacientes de mas de un ano. La trombocitosis fue mas comun
en los nifos con EK y dilatacién coronaria.

En los enfermos con PSH, el compromiso articular tendié
a recidivar menos frecuentemente en comparacion con otras

manifestaciones clinicas (p = 0.058); en cambio, la enfermedad
renal predijo significativamente la recurrencia (p = 0.000). El
compromiso cutaneo no afecté el prondstico de los enfermos
con PSH (p = 0.735).

Los modelos de regresion lineal demostraron que la afeccién
renal predijo en forma independiente la recaida y la actividad
de la enfermedad en los pacientes con PSH.

La linfocitosis importante y el aumento de la PCR fueron
anormalidades mas frecuentes en los enfermos con vasculitis
urticariana, en comparacion con los pacientes con PSH.

La trombocitopenia fue un hallazgo frecuente en
los pacientes con vasculitis asociada a enfermedades
autoinmunitarias; no se registraron diferencias significativas en
otras variables bioquimicas entre la PSH y las restantes formas
de vasculitis. Los pacientes con PSH y hematuria tuvieron mas
riesgo de presentar recidiva de la enfermedad, respecto de los
nifios sin hematuria.

El 1.5% de los pacientes con EK tuvo recaidas,
especialmente en los meses de verano. Se comprob¢ dilatacion
coronaria en el 36.5% de estos enfermos.

Discusion

Aunqgue alin no se conoce con precision la etiopatogenia
de las vasculitis, la participacion de diversos mecanismos
inmunoldgicos parece indudable en la mayoria de los casos.

En los enfermos con PSH, el compromiso renal es un
factor importante en términos prondsticos; segun distintas
series, tiene lugar en alrededor de la quinta parte de los
pacientes, en tanto que entre 15% y 50% de los nifios
presentan nefritis. Cabe destacar que en un porcentaje
considerable de ellos, el dafio renal aparece tardiamente.

La evolucion a enfermedad renal terminal, sin embargo, es
muy infrecuente (menos de 1% de los casos). En el presente
estudio, el 22.6% de los nifios presentaron hematuria, una
incidencia similar a la referida por otros grupos. La hematuria
representé un fuerte factor predictivo de recaida. También
se observé una correlacion importante entre el compromiso
renal y articular.

Menos del 20% de los nifios con urticaria crénica tiene
vasculitis urticariana, una enfermedad de los vasos de pequefio
y mediano calibre, asociada con ronchas y angioedema, en
hasta el 40% de los enfermos. Las lesiones persisten entre 24
y 72 horas y suelen asociarse con dolor o ardor; los trastornos
residuales de la pigmentacién o la purpura son habituales.

El aumento de los niveles de la PCR y la linfocitosis fueron
hallazgos caracteristicos en los nifios referidos en esta ocasion.
Se estima que aproximadamente el 22% de las vasculitis
cutaneas estan vinculadas a procesos infecciosos; sin embargo,

en la fisiopatologia intervienen la formacién de complejos
inmunitarios, la activacién de la via alterna del complemento

y la mayor expresién de moléculas de adhesion, inducida por
endotoxinas. Alrededor del 12% de las vasculitis cutaneas

se asocia con enfermedades autoinmunitarias; en la serie
presente, la trombocitopenia fue un hallazgo habitual en estos
asos.

Para la EK se dispone de muy poca informacion acerca del
riesgo de dilatacién coronaria en relaciéon con la edad; en
la presente investigacion, la enfermedad coronaria fue mas
comun entre los nifos de menos de un afo; en cambio, las
linfadenopatias fueron mas frecuentes en los pacientes de mas
de un afio.

En conclusién, diversos hallazgos clinicos y de laboratorio
son bastante caracteristicos de las distintas formas de vasculitis
que afectan a la poblacion pediatrica; los resultados podrian
ser de gran ayuda para determinar el pronéstico y para
optimizar el tratamiento.

& Informacién adicional en
Py WWW.siicsalud.com/dato/resiic.php/131049
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5- Linfomas Gastrointestinales Primarios en
Pediatria

Bandyopadhyay R, Uttara S, Biswas P
Uttarpara Housing Estate, India

[Primary Pediatric Gastrointestinal Lymphoma]

Indian Journal of Medical and Paediatric Oncology
32(2):92-95, Abr 2011

Los linfomas primarios no Hodgkin del tracto
gastrointestinal que se diagnostican en la infancia por

lo general afectan la regién ileocecal, la obstruccion
intestinal es una de las manifestaciones mas comunes de
presentacion. A diferencia de otros trabajos, en la serie se
comprobd una frecuencia relativamente alta de linfomas
difusos de células B grandes.

Los tumores primarios del tracto gastrointestinal (Gl) son
infrecuentes en la poblacion pediatrica; representan solo el
5% de todas las neoplasias en los nifios. La enfermedad,
cuando se diagnostica tempranamente, es pasible de
curacién; sin embargo, la deteccion por lo general tiene lugar
tardiamente. En su mayoria, estos tumores son linfomas no
Hodgkin (LNH). En el presente articulo, los autores describen
seis pacientes con LNH primarios Gl y analizan en detalle
las manifestaciones clinicas, la distribucién anatéomica y los
hallazgos histopatoldgicos.

Pacientes y métodos

Los seis nifios con LNH Gl extraganglionares fueron
diagnosticados durante tres afos. Segun los criterios de
Dawson y colaboradores, el linfoma primario Gl se define en
aquellos pacientes sin adenopatias superficiales al momento
del diagnostico, sin adenopatias mediastinicas en la radiografia
de térax, con hemograma normal y sin compromiso del higado
y del bazo; en la laparotomia, los enfermos sélo presentan
adenopatias regionales.

Se tuvieron en cuenta las manifestaciones clinicas de inicio,
la magnitud de la enfermedad, los resultados del hemograma
y de las pruebas funcionales hepéticas y la concentracion
de lactato deshidrogenasa (LDH) como un indicador del
volumen tumoral. También se consideraron los niveles de
acido urico, de los electrolitos y los hallazgos en la biopsia
de la médula 6sea y en la tomografia computarizada con
contraste de abdomen. Todas las muestras fueron revisadas y
reclasificadas segun los criterios de la Organizacién Mundial
de la Salud (OMS) Revised European-American Lymphoma
Classification (REAL). Los preparados se tifieron con
hematoxilina y eosina y se realizé estudio inmunohistoquimico
para conocer la expresion de CD20, CD3, desoxinucleotidil
transferasa terminal (Tdt), Bcl2 y Bcl6; se determiné el indice
de proliferacion Ki67. El estadio tumoral se clasifico segun el
sistema de St. Jude.

Resultados

En el transcurso de tres afios se identificaron seis pacientes
con LNH Gl primario; al momento del diagnéstico, los
pacientes tenfan entre 1y 8 afos. Cinco enfermos eran
varones; la Unica nifa de la serie tenia un afio de edad. La
obstruccion intestinal fue la forma de presentacién habitual
(en el 50% de los casos). Otras manifestaciones clinicas
incluyeron el dolor abdominal, la presencia de un tumor

PN Informacion adicional en www.siicsalud.com:
otros autores, especialidades en que se clasifican,
conflictos de interés, etc.
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asintomatico en el abdomen y el dolor en asociacién con
vémitos. En tres enfermos, el tumor comprometia la region
ileocecal y en dos nifios se localizaba en el fleon terminal. Sélo
un paciente tuvo compromiso de colon sigmoideo.

Los seis enfermos fueron sometidos a cirugfa; se comprobé
crecimiento nodular de 2.5 a 5 cm en cuatro casos y
crecimiento difuso con engrosamiento de las paredes y
afeccion del ciego y del colon sigmoideo en los dos pacientes
restantes, respectivamente. Una de las lesiones en ileon
terminal se asocié con linfadenopatias regionales.

El estudio anatomopatolégico del LNH de colon sigmoideo
revelo linfoma de Burkitt (LB) clasico (células pequefias con
nucleos redondos u ovalados y varios nucléolos basofilos
importantes con el patron caracteristico de cielo estrellado); el
analisis inmunohistoquimico confirmé la expresion de CD20 y
de Bcl6 y ausencia de CD3; el indice de proliferacion fue muy
elevado.

En un paciente con tumor del fleon terminal se diagnosticé
LB atipico (células de mayor tamafio, y atipicas); también se
comprobo un elevado indice de proliferacién y expresién de
CD20y Bdl6.

Los cuatro casos restantes fueron compatibles con linfoma
difuso de células B grandes (LDCBG), con expresién del
marcador de linfocitos B CD20 y sin expresién de CD3; tres
expresaron Bcl6, y dos, Bcl2.

En ninguin paciente se comprobaron linfadenopatias
generalizadas ni compromiso de la médula 6sea. Dos nifios
presentaron nodulos cuténeos. El paciente con LB atipico
presentd un nodulo de aproximadamente 2 cm de didmetro,
en la parte lateral del dorso, unos 15 dias después de la
cirugfa. Otro enfermo con una masa primaria ileocecal y
diagnéstico de LDCBG en la histopatologifa, tuvo un nédulo
cutdneo en la pared abdominal, un mes después de la cirugia.
El estudio histopatoldgico del nédulo reveld células tumorales
con infiltracion de la dermis, tejido subcutdneo y musculo
esquelético. En todos los enfermos, los niveles de la LDH
estuvieron elevados.

Segun el sistema de St. Jude, cuatro enfermos presentaron
enfermedad en estadio Il y los dos pacientes restantes tuvieron
linfoma en estadio Ill. En los nifios con tumores en estadios
I'y Il se efectud reseccién radical primaria; posteriormente
se indicaron seis ciclos de quimioterapia similar a CHOP. Los
pacientes con enfermedad en estadio Ill fueron sometidos a
cirugia conservadora y quimioterapia. En el curso de tres afios
de seguimiento, los dos pacientes con enfermedad en estadio
Il fallecieron (un nifilo con LDCBG y el enfermo con LB atipico).
Los cuatro nifnos restantes evolucionaron favorablemente, sin
recidivas en el transcurso del periodo de observacion. Ningun
enfermo presentd, durante la quimioterapia, sindrome de lisis
tumoral.

Discusion

Los linfomas malignos representan el tercer tumor en
frecuencia en los nifios; los LNH de la poblacién pediatrica
deben ser diferenciados de aquellos que se presentan en las
personas adultas. De hecho, los nifios habitualmente tienen
enfermedad extraganglionar difusa, en tanto que los adultos
por lo general presentan enfermedad primaria ganglionar. Se
dispone de poca informacién sobre los tumores primarios Gl
en los nifios; los datos son mas limitados aun para la poblacion
de Asia.

Los LNH del tracto Gl en los nifios por lo general aparecen
entre los 5y 15 afos; sin embargo, tres de los seis tumores
descritos en la presente ocasién se diagnosticaron en nifios
de menos de 5 afios y uno de ellos en un paciente de un
ano. Los resultados de una investigacion previa sugirieron
gue los tumores que se detectan antes de los 5 afos de
edad se asocian con una evolucion levemente méas favorable
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(supervivencia a los 5 afios de 82.9% en comparacion con
76.9%). A diferencia de los adultos, en quienes los linfomas
Gl por lo general comprometen el estémago, en los nifos,
los LNH Gl habitualmente se localizan en el intestino delgado
y grueso. Cinco de los seis pacientes de la serie presente
tuvieron linfomas del intestino delgado.

Clinicamente, los pacientes presentaron desde masas
abdominales asintomaticas hasta intususcepcion aguda. En
un trabajo anterior, los sintomas mas comunes fueron el
edema abdominal, los vomitos, la constipacion, la diarrea y la
obstruccion intestinal.

Casi el 50% de los nifios con LNH Gl tiene infiltrados
tumorales, confinados al tracto digestivo, ocasionalmente
en combinacion con compromiso ganglionar regional. Los
seis pacientes referidos en la serie presentaron crecimiento
tumoral intestinal y dos tuvieron afecciéon ganglionar
regional. Dos nifios presentaron nédulos cuténeos, lesiones
muy infrecuentes en los pacientes con LBy con LDCBG. En
estudios previos en pacientes con LB se describieron lesiones
cutaneas asociadas con la siembra de células neoplasicas, asi
como también lesiones satélite y metastasis regionales sin
comunicacién directa con el tumor primario o con el sitio de la
cirugia, tal como ocurrié en este estudio.

Cuatro enfermos tuvieron tumores en estadio Il, y dos
pacientes, de grado lll, segun el sistema de St. Jude. Al igual
que en trabajos previos, la supervivencia fue significativamente
mayor en los enfermos con tumores en estadio II.

El estudio histopatoldgico revelé LDCBG en cuatro
enfermos, sobre la base de la morfologia celular y de los
hallazgos inmunohistoquimicos. En una investigacion de
Pakistan se comprobé un predominio de linfomas difusos
de células B grandes de alto grado, LB y linfoma similar al
Burkitt. En la literatura occidental se hace referencia a la alta
frecuencia de LB y a la baja incidencia de LDCBG. Sélo un
paciente de esta serie tuvo LB y otro enfermo presenté linfoma
similar al Burkitt; el diagndéstico se baso en la observacion de
células neoplasicas con nucleos de tamafo y forma variables
con pocos nucléolos grandes, anormalidades que tornan
dificil la distincion con el linfoma de células B grandes. Segun
las recomendaciones de la OMS, el diagnéstico de linfoma
similar al Burkitt se establece en presencia de anormalidades
morfolégicas intermedias entre las del LB y las del LDCBG,
con indice de proliferacion de por lo menos 99% o cuando se
confirma la translocacién c-MYC. El linfoma similar al Burkitt
presentado en esta ocasion mostrd un indice de proliferacion
muy alto.

Por el momento no se establecié con precisién el abordaje
optimo para los pacientes con linfomas GI; en los casos
de enfermedad localizada, siempre debe intentarse la
cirugia. En cambio, el tratamiento de los linfomas difusos
del tracto digestivo sigue siendo tema de controversia.

Una estrategia posible consiste en la reseccion limitada de

la regién del intestino obstruida o perforada, seguida de
irradiacion completa del abdomen. Otros grupos, en cambio,
son partidarios de resecciones importantes, incluso en los
enfermos con lesiones en estadios Il y IV. Otras alternativas
posibles consisten en la reseccion tumoral radical, seguida de
quimioterapia en la enfermedad temprana y en la reseccion
limitada o la no reseccién seguida de quimioterapia, en los
casos de enfermedad avanzada. Un estudio reciente, sin
embargo, sugirié la utilidad de la quimioterapia exclusiva para
los linfomas primarios del tracto gastrointestinal, en cualquier
estadio. Indudablemente, se requieren investigaciones a mayor
escala para establecer conclusiones firmes. A pesar de las
discrepancias en términos del abordaje terapéutico éptimo,

el estadio de la enfermedad al momento del diagnéstico
representa sin duda el principal factor predictivo de la
supervivencia. De hecho, en el presente estudio, sélo los

enfermos con linfoma en estadio Il tuvieron una evolucién
desfavorable. El subtipo histolégico no parece influir en el
prondstico.

En conclusién, afirman los expertos, se comprobd una
elevada prevalencia de LDCBG en nifos con linfomas primarios
del tracto gastrointestinal, al igual que en una serie previa en
pacientes de Asia. Un aspecto que merece especial atencion es
la distincién entre los linfomas similares al Burkitt y los LDCBG,
para lo cual los hallazgos morfolégicos, inmunohistoquimicos y
el indice de proliferacion son de gran utilidad.

& Informacién adicional en
Py \WWW.siicsalud.com/dato/resiic.php/131053

6 - ¢Cudl es la Causa del Trastorno por Déficit
de Atencion e Hiperactividad?

Thapar A, Cooper M, Jefferies R, Stergiakouli E
Cardiff University School of Medicine, Reino Unido

[What Causes Attention Deficit Hyperactivity Disorder?]

Archives of Disease in Childhood 97(3):260-265, Mar 2012

El trastorno por déficit de atencion e hiperactividad es una
entidad de origen multifactorial cuya aparicion se asociaria
con factores hereditarios y ambientales, entre otros. Los
factores de riesgo genéticos y ambientales influirian sobre
diferentes fenotipos psiquiatricos y vinculados con el
neurodesarrollo.

En la actualidad existen criterios para el diagnostico de
trastorno hipercinético incluidos en la décima revisiéon de la
Clasificacion Internacional de las Enfermedades (CIE-10).
Asimismo, la cuarta edicion del Manual Diagnéstico y
Estadistico de los Trastornos Mentales (DSM-IV) incluye
criterios para el diagndstico del trastorno por déficit de
atencion e hiperactividad (TDAH). Ambos criterios no
son completamente similares ya que la CIE-10 incluye
requerimientos mas precisos que el DSM-IV. Segun lo estimado
en el Reino Unido, la prevalencia del trastorno hipercinético es
1.4%, mientras que la prevalencia del TDAH alcanza el 2.23%.
Dichas entidades son més frecuentes entre los varones y los
pacientes con discapacidad intelectual.

Con frecuencia, existe comorbilidad entre el TDAH y
otros trastornos del desarrollo y del aprendizaje, como los
trastornos del espectro autista y los trastornos del lenguaje
y la coordinacién motora, y entidades psiquiatricas como el
trastorno oposicionista desafiante y la depresion, entre otros.
Los sintomas del TDAH frecuentemente perduran durante la
adultez, lo cual aumenta el riesgo de conducta antisocial, uso
indebido de sustancias y disfuncion académica y laboral, entre
otras consecuencias.

Al igual que otras entidades, el TDAH tiene un origen
multifactorial y no se vincula con la exposicion a un factor
de riesgo determinado. De igual modo, la evolucion de los
pacientes con TDAH esta influida por numerosos factores. En
este contexto resulta importante la interaccion y la correlacion
entre los genes y el entorno. El presente estudio se llevd
a cabo con el objetivo de evaluar las causas genéticas y
ambientales del TDAH.

Factores genéticos

El TDAH tiene un componente hereditario significativo, lo
cual se observé en diferentes estudios. Segun lo estimado,
la heredabilidad del trastorno alcanza el 79% vy se asocia
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con una predisposicidn para padecer otros trastornos del
neurodesarrollo y psiquiétricos. Es decir, los mismos factores
de riesgo familiares y genéticos pueden expresarse de
diferente manera.

En estudios de asociacion entre el TDAH y determinados
genes candidatos se destaco el papel de una variante del
gen que codifica para el receptor dopaminérgico D4 (DRD4),
al cual se unen la dopamina y la noradrenalina. Segun lo
informado en diferentes metanalisis, existe una asociacion
entre un polimorfismo funcional caracterizado por un alelo
de siete repeticiones ubicado en el exén 3 del gen y el TDAH.
El gen DRD5 también se asocio con el TDAH, al igual que un
marcador genético microsatélite ubicado a 18.5 kb del gen.
De todos modos, los resultados obtenidos en los diferentes
estudios fueron heterogéneos. Otro hallazgo de interés fue
la asociacion entre diferentes polimorfismos del gen que
codifica el transportador de dopamina (DATT) y el TDAH.
Existirian multiples polimorfismos de dicho gen asociados
con el TDAH, lo cual produciria la heterogeneidad de los
resultados. Hasta el momento no se hallé una asociacion
entre el gen que codifica la catecol-O-metiltransferasa
(COMT), enzima responsable de degradar la dopamina, y
el TDAH. No obstante, se propuso que el genotipo COMT
influye sobre el fenotipo del TDAH. Por ejemplo, el genotipo
COMT val/val se asocié con un fenotipo caracterizado por
conducta antisocial.

Hasta el momento no se cuenta con estudios suficientes
de asociaciéon de genes candidatos y los estudios publicados
no arrojaron resultados significativos. La obtencién de
hallazgos concluyentes mediante dichos estudios requiere
la participacién de un gran nimero de casos y controles.
Dicha limitacion se suma a la heterogeneidad de las
poblaciones evaluadas, lo cual dificulta la replicacion
de los resultados. Las variantes genéticas raras podrian
contribuir a la aparicién de TDAH. Por ejemplo, se hallé
una asociacion entre las anormalidades de la cantidad o la
estructura cromosémica y la frecuencia elevada de TDAH.
También existe una asociacion entre sindromes genéticos
determinados, como el sindrome de X fragil, la esclerosis
tuberosa y sindromes generados por microdeleciones
como el velocardiofacial y el TDAH. Por Ultimo, en un
estudio realizado en Reino Unido, el TDAH se asocié con
un aumento de la frecuencia de variaciones en el nimero
de copias, al igual que en casos de autismo y esquizofrenia.
Dicho hallazgo coincide con la concepcién del TDAH como
un trastorno del neurodesarrollo.

Factores ambientales

Existen diferentes factores ambientales relacionados con
el TDAH, aunque la confirmacién de una relacion causal es
dificil, debido a la existencia de factores de confusion no
considerados, entre otras cuestiones. Se sugiere que existen
numerosos factores ambientales de riesgo para la aparicion
del TDAH, algunos de los cuales pueden estar influenciados
por factores genéticos. Ademas, los factores ambientales
pueden afectar la funcion de determinados genes mediante
mecanismos epigenéticos especificos.

Existe una asociacion sistematica clinica y epidemiolégica
de tipo dosis-respuesta entre el tabaquismo materno durante
el embarazo y la presencia de TDAH en el nifio, aunque se
sugirié que dicha asociacion se corresponde con la existencia
de factores de confusion. La informacion sobre la relacion

PN Informacion adicional en www.siicsalud.com:
otros autores, especialidades en que se clasifican,
e’  conflictos de interés, etc.
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entre la exposiciéon prenatal al alcohol o a drogas ilicitas y

la aparicion posterior de TDAH es contradictoria. El estrés
durante el embarazo se asocié con la presencia de sintomas
de TDAH en el nifio, aunque dicha asociacion se deberia

a la relacion hereditaria entre la madre y el hijo, es decir,

serfa un caso de correlacion gen-entorno. En diferentes
estudios se hall¢ una relaciéon entre el peso bajo al nacer

o la prematuridad y el TDAH. Esta asociacién tendria lugar
especialmente en presencia de prematuridad extrema

y, en dicho caso, el TDAH mas frecuente seria el de tipo
inatentivo. También se mencion6 la importancia del retraso del
crecimiento intrauterino, aunque la informacion al respecto es
preliminar.

La exposicion ambiental a compuestos contaminantes
como los bifenilos policlorados (PCB) puede tener importancia
respecto del fenotipo de TDAH debido a que generan un dafo
de los sistemas neural y cognitivo. Como resultado podrian
observarse trastornos mnésicos, inhibicion de la respuesta y
de la flexibilidad cognitiva. También se hallé una asociacién
positiva y de tipo dosis-respuesta entre la exposicién prenatal
a los PCB y la conducta de tipo TDAH durante la infancia. Otro
hallazgo destacable fue la asociacion entre la exposicion al
plomo y la alteracién de las funciones ejecutivas y la atencion.
En otros estudios, dicha exposiciéon se asocid con el TDAH,
aunque no fue posible definir la causalidad entre ambos
factores. Es necesario contar con estudios adicionales al
respecto.

Hasta el momento no se cuenta con informacion
concluyente sobre la relacion entre la dieta y el TDAH. Entre
los compuestos de interés al respecto se incluyen el azucar,
los colorantes artificiales, el zinc, el hierro, el magnesio y
acidos grasos omega-3. La informacion acerca de la utilidad de
modificar la dieta con el fin de aliviar los sintomas de TDAH es
limitada y poco concluyente.

El entorno familiar y social desfavorable se asocia con
el TDAH, aunque los estudios al respecto presentan
limitaciones que no permiten definir una asociacion
causal. Entre los factores implicados en dicha asociacién se
incluyeron la clase social baja, el maltrato y el nivel educativo
bajo de los padres. Mientras que algunos autores refirieron
gue los sintomas de TDAH afectan la relacion entre el nifio
y la madre, otros autores hallaron que el entorno familiar
desfavorable es un factor causal. Es posible que los factores
psicosociales modifiquen la expresion del TDAH. Esto
tendria lugar especialmente en pacientes con susceptibilidad
genética para padecerlo. Se necesitan estudios adicionales
al respecto.

Conclusion

El TDAH es una entidad de origen multifactorial cuya
aparicion se asociaria con factores hereditarios y ambientales,
entre otros. No obstante, no se identificaron factores de riesgo
especificos. Por el contrario, los factores de riesgo genéticos y
ambientales influirian sobre diferentes fenotipos psiquiatricos
y vinculados con el neurodesarrollo. La informacion disponible
puede ser de utilidad para identificar grupos de riesgo. Dichos
grupos incluyen pacientes con antecedentes familiares de
TDAMH, trastornos del aprendizaje y del neurodesarrollo o
expuestos a un entorno familiar desfavorable. La investigacion
genética progresa en mayor medida gue la investigacion de
los factores de riesgo ambientales. Es necesario contar con
estudios adicionales que permitan conocer mejor los factores
de riesgo de TDAH, lo cual a su vez permitird comprender
en mayor medida la fisiopatologia de la entidad y mejorar su
diagnéstico y tratamiento.

& Informacion adicional en
e W siicsalud.com/dato/resiic.php/131046
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7 - Trastornos Metabolicos Maternos y Riesgo
de Autismo y otras Alteraciones del
Neurodesarrollo

Krakowiak S, Walker C, Hertz-Picciotto | y colaboradores
University of California, Riverside, EE.UU.

[Maternal Metabolic Conditions and Risk for Autism and other
Neurodevelopmental Disorders]

Pediatrics 129(5):1121-1128, May 2012

Las alteraciones metabdlicas de la madre durante el
embarazo pueden atfectar el neurodesarrollo del nifo
y aumentar el riesgo de trastornos como el autismo.
De hecho, se propuso que la fisiopatologia de dichas
entidades comienza durante la vida intrauterina.

Se estima que uno de cada 110 nifios sufre un trastorno del
espectro autista (TEA). Esta entidad se incluye entre los trastornos
del neurodesarrollo y se caracteriza por la presencia de trastornos
de la interaccion social y de la comunicacion y conductas
estereotipadas. En la mayoria de los casos, los pacientes con TEA
presentan un retraso del lenguaje y del funcionamiento cognitivo,
lo cual contribuirfa con la alteracién del desarrollo.

Hasta el momento se desconoce el origen de los TEA.
Segun diferentes autores, la fisiopatologia de los TEA se inicia
durante la vida intrauterina. A propdsito, se informé una
asociacion entre la alteracion general del desarrollo del nifio y
la diabetes materna. Algunos autores hallaron una asociaciéon
entre el perfil lipidico y glucémico de la madre diabética
durante el embarazo y el desarrollo intelectual y motor del
nifio. Otro hallazgo destacable fue la asociacién entre la
diabetes gestacional y la afeccion del lenguaje expresivo en
el nifo. Ademads, en diferentes estudios se observéd que los
hijos de madres diabéticas presentan trastornos mnemanicos
indicadores de afeccion del hipocampo. También se observé
la afeccion del sistema limbico en nifios con TEA. Es necesario
contar con estudios adicionales sobre la asociacién entre los
TEA'y la diabetes materna.

La diabetes mellitus tipo 2 (DBT2) se asocia con resistencia
a lainsulina e inflamacién crénica. A su vez, la sensibilidad a
la insulina disminuye durante el embarazo, lo cual favorece la
aparicion de diabetes gestacional (DG). Segun estimaciones
efectuadas en los Estados Unidos, aproximadamente el 60%
de las mujeres en edad fértil tienen sobrepeso. Ademas, un
tercio de ellas sufre obesidad y el 16% retnen los criterios
para el diagnostico de sindrome metabolico. También se
estimo6 que el 1.1% de las estadounidenses embarazadas
presentan hipertensién crénica.

El presente estudio se llevé a cabo con el objetivo de evaluar
la prevalencia de diabetes, hipertensién y obesidad durante
el embarazo en madres de nifios con TEA, retraso madurativo
y desarrollo normal. Ademas se evalud la asociaciéon entre
dichas alteraciones metabodlicas y los trastornos especificos del
desarrollo en los nifos.

Pacientes y métodos

Se empled informacion correspondiente a 1 004 nifios
incluida en el estudio poblacional de casos y controles
Childhood Autism Risks from Genetics and the Environment
(CHARGE). Participaron pacientes seleccionados de grupos con
TEA o retraso madurativo sin TEA 'y de la poblacion general.
Los nifos tenian entre 24 y 60 meses y fueron evaluados
mediante la Autism Diagnostic Interview, Revised (ADI-R)
y la Autism Diagnostic Observation Schedule (ADOS). Los
nifos con retraso madurativo y provenientes de la poblacién
general fueron evaluados mediante el Social Communication
Questionnaire. Dicho cuestionario se aplicd a los padres de

los nifios con el fin de detectar la presencia de TEA. Ante

la obtencion de un puntaje mayor o igual a 15 se aplicaron
la ADI-R y la ADOS para reclasificar a los nifos e incluirlos
entre los pacientes con TEA en el caso correspondiente. La
evaluacién del desarrollo cognitivo y adaptativo se llevd a
cabo mediante la Mullen Scales of Early Learning (MSEL) y la
Vineland Adaptive Behavior Scales (VABS).

La informacién demogréfica y médica se obtuvo mediante
el Environmental Exposure Questionnaire (EEQ) y la evaluacion
de los registros médicos y relacionados con el embarazo. Se
prestd especial interés a la presencia de DG/DBT2
durante el embarazo. También se evalud la presencia de
hipertension y obesidad de inicio antes del embarazo.
Debido a la relacion entre la obesidad, la hipertension y la
diabetes con las manifestaciones clinicas de la resistencia a
la insulina, los autores consideraron la presencia de algun
trastorno metabdlico como indicador de dicha resistencia.
Las covariables consideradas incluyeron la edad materna en
el momento del parto, el origen étnico, el nivel educativo y el
tipo de cobertura médica. Finalmente, se evalud la presencia
de sindromes genéticos y neurol6gicos.

Resultados

No se observaron diferencias significativas entre las madres
de los nifios con TEA y el grupo control en cuanto al origen
étnico, el nivel educativo y el tipo de cobertura médica. La DG
se asocié con la multiparidad. EI grupo con retraso madurativo
incluyd una proporciéon mayor de nifias en comparacion con
los grupos con TEA o desarrollo normal. Estos ultimos no
difirieron significativamente entre sf en términos de edad y
sexo. La DG/DBT2 tuvo lugar en el 9.3%, 11.6% y 6.4% de
las madres pertenecientes a los grupos de nifios con TEA o con
retraso madurativo y al grupo control, respectivamente.

La probabilidad de tener un hijo con retraso madurativo
fue 2.3 veces superior entre las madres diabéticas, aunque la
asociacion entre la diabetes y los TEA no resulté significativa.
La hipertension tuvo lugar en el 3.7%, 3.5% y 1.3% de
las madres correspondientes a los grupos con TEA, retraso
madurativo y desarrollo normal, respectivamente. No se
hallé una asociacion significativa entre la hipertension y
el TEA o el retraso madurativo. En cambio, el riesgo de
TEA o retraso madurativo fue significativamente elevado
entre las mujeres obesas. En coincidencia, la prevalencia de
obesidad en el grupo de casos y controles fue 20% y 14.3%,
respectivamente.

La presencia de TEA o retraso madurativo se asocié con
una prevalencia superior de trastornos metabolicos en
comparacién con lo observado en el grupo control. Los
resultados no difirieron significativamente al considerar
la informacion correspondiente a los nifios sin trastornos
genéticos, metabdlicos o neurolégicos conocidos.

En el grupo con TEA se observé un resultado mas
desfavorable al evaluar el puntaje de la MSEL correspondiente
al lenguaje expresivo entre los hijos de madres diabéticas.

Lo mismo se verifico al considerar el lenguaje receptivo y el
resultado de la VABS correspondiente a la comunicacion,
aunque las diferencias no fueron significativas. Tampoco se
hallaron diferencias significativas respecto del puntaje de la
MSEL o de la VABS al considerar la presencia de trastornos
metabdlicos en general en el grupo con TEA. En ausencia de
TEA, los puntajes en la escala MSEL correspondientes a los
lenguajes receptivo y expresivo fueron inferiores entre los hijos
de madres diabéticas en comparacion con los hijos de madres
no diabéticas. La diabetes durante el embarazo también se
asocio con la obtencién de puntajes mas bajos en la VABS, en
tanto que la presencia de algun trastorno metabolico materno
se asocié con la obtenciéon de puntajes inferiores en la MSEL y
la VABS.
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Discusion

Los resultados obtenidos en el presente estudio
coinciden con lo informado en algunos estudios anteriores.
Concretamente, la frecuencia de diabetes, hipertension y
obesidad resulté mayor entre las madres de los nifios con
TEA y retraso madurativo en comparaciéon con lo observado
en el grupo control. Si bien la diabetes se asocié en forma
significativa con el déficit del lenguaje expresivo en los nifos,
dicho déficit no fue grave. En ausencia de TEA se observé una
asociacién entre los trastornos metabdlicos y la alteracion de la
recepcion visual, de las habilidades motoras, del lenguaje, de
la comunicacion y de la socializacion.

La desregulacion del perfil glucémico materno puede
tener consecuencias negativas sobre el desarrollo fetal. Por
ejemplo, la exposicion fetal prolongada a la hiperglucemia
genera hiperinsulinemia crénica. Esto aumenta el metabolismo
fetal y el consumo de oxigeno y genera hipoxia tisular. Otras
consecuencias incluyen el déficit de hierro fetal, el cual
junto con la hipoxia puede afectar el neurodesarrollo en
forma significativa. Dicho trastorno incluye alteraciones de
la mielinizacién, de la conectividad cortical y de las neuronas
del hipocampo, trastornos mnemaonicos, conductuales y
madurativos. Por otro lado, el aumento del nivel materno
de interleuquina 6 podria afectar el desarrollo cerebral
fetal y generar trastornos del aprendizaje y disminucion
de la neurogénesis del hipocampo durante la vida adulta,
entre otras consecuencias. Por ultimo, el nivel de citoquinas
proinflamatorias puede aumentar en presencia de trastornos
metabdlicos maternos.

Entre las limitaciones del presente estudio se menciona que
en ausencia de registros médicos la informacién fue recabada
segun lo referido por las pacientes. Si bien no se cont6
con analisis de laboratorio, la consideracion de la presencia
de DBT2, DG, hipertensién y obesidad permitié evaluar la
resistencia a la insulina de un modo indirecto como indicador
de desregulacién metabdlica e inflamacién crénica. A pesar de
las limitaciones mencionadas, el estudio tuvo ventajas, como la
inclusiéon de una poblacién representativa de casos y controles
con diagnésticos definidos.

Conclusion

La obesidad y la diabetes materna pueden asociarse con
trastornos del neurodesarrollo en el nifio, lo cual indica la
importancia de dichas entidades en términos de salud publica.

. Informacion adicional en
MWW Siicsalud.com/dato/resiic.php/131042
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8 - Analizan la Mortalidad a Largo Plazo de los
Segundos Tumores en los Sobrevivientes a
5 anos de un Cancer Solido en la Infancia

Tukenova M, Guibout C, Vathaire F

International Journal of Radiation Oncology Biology Physics
80(2):339-346, Jun 2011

Entre los sobrevivientes de cancer infantil, el sequndo
tumor maligno (STM) constituye la secuela a largo plazo mas
importante, ya que se asocia con morbilidad y mortalidad
sustanciales. Los estudios a gran escala demostraron que el
aumento en la mortalidad por un cancer primario secundario
luego del tratamiento por un cancer en la edad pediatrica
es significativamente superior que en la poblacion general.
Entre los STM, los que se producen mas frecuentemente con
el tiempo son los canceres 6seos y los sarcomas de partes
blandas, especialmente en las zonas irradiadas previamente;
el mayor riesgo se encontré para los pacientes con
retinoblastomas hereditarios, como consecuencia de las dosis
elevadas de radioterapia.

El riesgo de presentar neoplasias tiroideas y de mama
secundarias aumenta con la mayor exposicion a la radiacion.
La mayoria de los carcinomas secundarios en otros sitios
se informaron principalmente después de un linfoma de
Hodgkin en la infancia. El riesgo de leucemia secundaria
es superior 5 a 9 anos después de la radioterapia y luego
disminuye lentamente; aunque es considerablemente inferior
luego de la radioterapia en comparacion con la exposicion a
epipodofilotoxinas y agentes alquilantes. En pocos estudios
se estimo la relacion entre la dosis de radiacion y la aparicion
ulterior de un STM. Poco se sabe acerca de los efectos a muy
largo plazo de la radiacién ionizante sobre la mortalidad
por un STM; asi como la cuantificacién de la relacién dosis-
respuesta entre la radiaciéon y la quimioterapia.

En este ensayo se evalud la mortalidad a largo plazo de los
STM como sarcomas, carcinomas y neoplasias hematoldgicas
en los sobrevivientes a 5 afios de un cancer sélido en la
infancia. Se evalud la influencia del primer diagndstico de
cancer, el tipo de tratamiento y la dosis de radiaciéon como
tratamiento del primer tumor.

La cohorte inicial comprendié 4 590 sobrevivientes a 2
y 5 afios de un cancer infantil tratado antes de finalizar el
afo 1985 tratados en ocho centros oncoldgicos de Francia
y del Reino Unido. Se analizaron todos los tipos de primer
tumor maligno (PTM) (excepto retinoblastoma en los centros
britanicos y leucemia en los centros de ambos paises). De esta
cohorte, se incluyeron en el analisis 4 230 sobrevivientes a
5 afios de un PTM tratados antes de los 17 afios. Se recabd
informacién de las historias clinicas hospitalarias sobre las
caracteristicas clinicas y anatomopatoldgicas sobre el PTM
y el STM, la quimioterapia (como tratamiento de primera
linea o de rescate para el PTM) y el seguimiento. Los casos
se definieron como los pacientes que presentaron un STM al
menos 5 afnos después del diagndstico del PTM. Los PTM se
clasificaron segun la International Classification of Childhood
Cancer; mientras que los STM lo fueron por la International
Classification of Disease for Oncology. Se definié como STM
toda neoplasia maligna en cualquier sitio con histologfa
diferente que el tumor primario. Fallecieron en total 690
pacientes y el cancer figurd como primera causa de muerte
en 170 certificados de defuncién. Treinta y seis muertes se
debieron a recaida o metastasis del tumor inicial; mientras que
134 defunciones se confirmaron como debidas a STM. De las
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134 muertes, se identificaron 70 casos de carcinomas (tracto
digestivo, melanoma, cancer de mama y tiroides), 41 sarcomas
(6seos, tejido conectivo y del sistema nervioso central [SNC]),
12 neoplasias hematolégicas y 11 fueron clasificados como
otros (ojo, érganos genitourinarios y glandulas suprarrenales).

Se estimo la dosis integral de radiacion. Las dosis de cada
agente quimioterapico recibido como tratamiento inicial o para
las recurrencias del primer tumor (recaidas locales o metastasis
a distancia) durante el seguimiento se sumaron por ciclo y se
expresaron como miligramos por metro cuadrado de superficie
corporal total. Las drogas se agruparon en seis categorias
seglin sus mecanismos de accion en la célula: antraciclinas,
agentes alquilantes, epipodofilotoxinas, antimetabolitos,
alcaloides de la vinca y otras.

Las personas/aios en riesgo se acumularon desde el ingreso
del paciente al estudio (5 afios como sobrevivientes luego del
PTM) hasta el fallecimiento (muerte por un STM antes del
1 de enero de 2006). Los porcentajes acumulados de
muerte se estimaron en funcion del tiempo (5 afos) desde el
diagndstico inicial. Se calculé la mortalidad acumulada por
causa especifica y se estimé el riesgo acumulado de mortalidad
por carcinoma, sarcoma y neoplasias hematolégicas como STM
mediante el cdlculo del indice de mortalidad estandarizado
(SMR), con los intervalos de confianza del 95% (IC). Se
obtuvo el numero esperado de muertes debido a cancer en
la poblacion general por sexo, edad y periodo calendario (5
anos) del French Death Registry para los pacientes tratados
en Francia y del National Health Service Central Register para
los tratados en el Reino Unido. Ademas, se calculo el exceso
absoluto en el riesgo (AER) como el numero observado de
muertes menos el nimero esperado de muertes dividido
por el numero de personas/afios en riesgo. Se aplicaron los
modelos de regresiéon de Poisson multivariados para estimar el
riesgo relativo de muerte (RR) por un STM con la evaluacion
de la dosis integral de radiacion y cada categoria de agente
quimioterapico.

Entre la cohorte de 4 230 sobrevivientes a 5 anos, la
mediana del seguimiento fue de 28 afos (5-63 afios) y 2 392
(56%) sobrevivientes fueron seguidos por 25 afos 0 mas. En
total, 134 personas fallecieron por un STM, principalmente
después de un nefroblastoma o un sarcoma de partes
blandas. Los carcinomas representaron el 52% de todos los
STM, seguido por los sarcomas en un 31%. Las defunciones
debidas a sarcomas y neoplasias hematolégicas como STM se
produjeron a menor edad que las debidas a carcinomas. Los
sobrevivientes de un linfoma no Hodgkin, tumores del SNC y
retinoblastomas tuvieron un riesgo mas elevado de fallecer por
un carcinoma; mientras que los sobrevivientes de sarcomas
6seos, carcinomas y tumores del SNC y de células germinales
presentaron un riesgo mas alto de morir por sarcoma. Las
defunciones debidas a neoplasias hematoldgicas como STM se
observaron en los sobrevivientes de la enfermedad de Hodgkin
como diagnéstico inicial.

La mortalidad acumulada fue superior para los carcinomas
como STM (4.5% a 45 afos del diagnostico). Las tasas de
mortalidad debidas a sarcomas y neoplasias hematoldgicas
como STM aumentaron mas rapidamente a los 20 a 45 afios
luego del diagnéstico inicial.

En comparacién con la poblacion general concordante por
edad y sexo, los pacientes tratados por un tumor sélido en la
infancia tuvieron el riesgo mas alto de mortalidad debido a un
carcinoma como STM para todos los diagnésticos de PTM en
la edad pediatrica, excepto los tumores ¢seos y los carcinomas:
el riesgo fue superior luego de un retinoblastoma como PTM
(SMR = 24; IC, 6-62.1), una neoplasia del SNC
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(SMR = 11.5;1C, 4.9-22.2) y un linfoma no Hodgkin

(SMR = 11.3; IC, 6.2-18.6). Las personas con un diagnostico
como PTM de retinoblastoma (SMR = 176.9; IC, 85-318.8),
carcinoma (SMR = 42.6; IC, 13.2-99), tumor de células
germinales (SMR = 28.7; IC, 7.1-74.4) y sarcoma de partes
blandas (SMR = 25.6; IC, 11.0-49.5) presentaron el riesgo mas
alto de mortalidad para sarcoma como STM. El SMR disminuyé
con el seguimiento para los carcinomas y sarcomas como STM;
mientras que el AER de un carcinoma como STM aumenté
considerablemente (p < 0.001) con el tiempo transcurrido
luego del diagndstico del PTM. Este patron temporal
permanecioé en el andlisis multivariado, con un AER para los
carcinomas como STM de 0.2 casos adicionales anuales por

1 000 personas entre los 5 a 14 anos de seguimiento a 2.3
casos adicionales luego de 35 afios o mas de seguimiento,
mientras que el AER para los sarcomas como STM permanecié
estable. No se encontraron variaciones claras en el SMR y el
AER para las neoplasias hematoldgicas.

El riesgo ajustado de mortalidad debido a carcinomas y
sarcomas como STM aumento con la exposicién a la dosis
integral de radiacion, principalmente cuando la dosis integral
de radiacion fue mas elevada, superior a 150 joules (J)
(RR=5.2;1C, 2.2-12.6 yRR =12.5; IC, 3.1-47.6,
respectivamente). El riesgo permanecié como significativo
luego de la exclusion del retinoblastoma primario (RR = 5,

IC, 1.4-18.2). EI RR ajustado de morir por un sarcoma como
STM alcanzé una significacién en el limite para los pacientes
tratados con epipodofilotoxinas (RR = 3.2; IC, 1-10.1). No se
encontraron interacciones significativas entre las categorias de
drogas quimioterapicas y la dosis integral de radiacion.

Comentan los autores que los resultados de su estudio a
largo plazo con 4 230 sobrevivientes de un tumor sélido en la
infancia demostraron que, en comparacion con la poblacion
general, hubo una disminucién en los carcinomas y sarcomas
como STM con el mayor seguimiento, asi como un incremento
en el AER para carcinoma y una disminucion para el sarcoma
como STM. No hubo variaciones claras en el SMR y el AER
para las neoplasias hematoldgicas. Los sobrevivientes a
5 afos que recibieron una dosis de radiacién superior a 150 J
tuvieron un riesgo aumentado de muerte por sarcoma o
carcinoma como STM. Se constaté un riesgo incrementado en
5.2 veces en la mortalidad debido a carcinoma como STM para
los pacientes que recibieron una dosis integral de radiacion
superior a 150 J, hallazgo no informado previamente.

Como fortalezas de la investigacion se senala la calidad de
los datos con un gran porcentaje de informacién sobre las
causas de muerte y los STM. Entre las limitaciones se sefala
que el estudio se centré en los sobrevivientes a 5 aflos de un
tumor sélido en la infancia y no se incluyeron pacientes con
diagndstico de leucemia como PTM, lo que impidié extraer
conclusiones sobre la leucemia como STM. Tampoco, se contd
con informacién genética o los factores de riesgo ambientales
que pudiesen predisponer a un STM.

Segun refieren los autores, no hay informes sobre la
mortalidad por un STM con una mediana de seguimiento
de mas de 25 afnos. Este seguimiento a largo plazo permite
obtener informacién sobre las muertes por tumores malignos
solidos con gran latencia observados tipicamente en los
adultos como carcinomas de mama y del aparato digestivo.

En conclusion, este ensayo aporta pruebas convincentes
acerca de un incremento en el riesgo de mortalidad por un
carcinoma o sarcoma como STM con el aumento en las dosis
de radiacion (> 150 J) recibidas para el tratamiento del PTM.
En el futuro deben plantearse la reduccion en las dosis de
radiacion y los volimenes de irradiacion, que pueden reducir la
mortalidad tardia por un STM.

. Informacion adicional en
e WWwWW.Siicsalud.com/dato/resiic.php/126303

9 - Evaluan la Evolucion de Pacientes con
Trastorno por Déficit de Atencion e
Hiperactividad en el Ambito Ambulatorio

Lépez Seco F, Masana Marin A, Gaviria Gomez A

Anales de Pediatria 76(5):250-255, May 2012

En Espana, la prevalencia estimada del trastorno por déficit
de atencién e hiperactividad (TDAH) es del 3% al 5% entre
los ninos en edad escolar, sefalan los expertos; la frecuencia
es similar a la referida en otras partes del mundo. En la
fisiopatologia del TDAH participarian factores bioldgicos,
genéticos, perinatales y ambientales. En un porcentaje
considerable de nifos, el TDAH persiste en la edad adulta
con consecuencias muy desfavorables, vinculadas con el
escaso rendimiento académico, la falta de adaptacion social,
el desajuste laboral y social y la adicciéon a drogas. Ademas,
diversos trabajos mostraron que los pacientes con TDAH tienen
mayor riesgo de presentar otras anormalidades psiquiatricas.
De hecho, se considera que entre un 13% y un 51% de los
enfermos con TDAH tienen trastornos de internalizacion,
en tanto que el 43% al 93% presentan, simultdneamente,
trastornos de externalizacion. Asimismo, alrededor de 65% y
23% de los pacientes tienen trastorno negativista desafiante
y trastorno de ansiedad, respectivamente. Las interacciones
genético-ambientales tendrian un papel decisivo en el
prondstico desfavorable de estos enfermos. Algunos factores,
por ejemplo el trastorno de ansiedad, el cociente intelectual y
la gravedad del TDAH complican sustancialmente la respuesta
al tratamiento. Por el contrario, la asistencia apropiada, el uso
oportuno de los farmacos indicados y la participacion familiar
mejoran la evolucion del trastorno.

Los autores sefialan que en los centros publicos de atencion
médica ambulatoria multidisciplinaria de Tarragona y Reus se
brinda asistencia a alrededor de 90 000 menores de 18 afios;
la prevalencia estimada de TDAH en 2009 fue de 18%, cifra
gue pone de manifiesto la importancia que la enfermedad
tiene en términos médicos y de salud publica. Sin embargo,
se cuenta con poca informacion acerca de las caracteristicas
clinicas de los enfermos asistidos en este ambito; la cual,
empero, es fundamental para la planificacién de los abordajes
de terapia.

En la presente investigacion se evalud el indice de
persistencia o de agravamiento del TDAH y se analizaron los
posibles factores de influencia asociados con dicha evolucién.
El objetivo esencial fue identificar aquellos aspectos que con
intervenciones puntuales podrian mejorar el prondstico de la
enfermedad.

La investigacion descriptiva abarco 88 pacientes derivados
a centros de salud mental infanto-juvenil para la evaluacion
y el tratamiento del TDAH; fueron incluidos los enfermos en
tratamiento activo en enero de 2010, en quienes el diagnéstico
de TDAH se realizé entre 1999 y 2008. Los pacientes debian
reunir los criterios diagnosticos de TDAH segun la Clasificacion
Internacional de Enfermedades (CIE-10) con adaptacién de los
subtipos seguin el DSM-IV y debian haber sido tratados en forma
estable durante al menos dos anos. Se excluyeron los enfermos
con retraso mental, trastorno generalizado del desarrollo,
psicosis o trastornos organicos cerebrales.

En Espana, destacan los autores, los enfermos con
TDAH habitualmente son tratados con farmacos y con
técnicas psicoterapéuticas; el abordaje también incluye la
psicoeducacién y la orientacion a los padres y profesores,
métodos cognitivos conductuales e intervenciones
especificamente dirigidas al nifio, tales como regulacién
emocional y autocontrol.

Se tuvieron en cuenta los datos sociodemograficos
y familiares. En las instituciones se aplican protocolos
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diagndsticos y terapéuticos generales, valoraciones
neuropsicolégicas (de inteligencia y atencién) y cuestionarios
que permiten conocer los sintomas de TDAH, otros problemas
de conducta y los trastornos emocionales.

En términos evolutivos se utilizé la escala de Impresion
Clinica Global de Mejoria (ICG-M), con la cual se determinan
las modificaciones respecto del estado basal. La escala tiene
una puntuacién de 0 a 7; los puntajes mas altos reflejan
agravamiento importante de la enfermedad.

En los andlisis, segun la evolucion, los pacientes fueron
clasificados en tres grupos: nifos con mejoria clinica (ICG-M
de 1 a 3 puntos); pacientes sin cambios (ICG-M de 4 puntos)
y enfermos con agravamiento (progresion del ICG-M de 5 a 7
puntos). Las variables predictivas de evolucién en cada grupo
se compararon con pruebas de chi al cuadrado, de ANOVA
con correccion de Bonferroni y de Kruskal-Wallis, segun el
caso. Mediante modelos de regresion logistica se identificaron
los factores predictivos de evolucién.

Los enfermos fueron seguidos en promedio durante cuatro
anos (47.5 + 23.3 meses); el 81.8% de la muestra fue de
sexo masculino. Los pacientes tenfan 11.3 + 2.31 afios en
promedio (6 a 17 afos) en tanto que la edad al momento del
diagndstico fue de 7.5 = 1.9 afos (4 a 12 anos).

El 92% de los enfermos presentaba TDAH combinado, el
5.7% tenia TDAH con inatencién y el 2.3%, TDAH hiperactivo-
impulsivo. El 12.19% de los enfermos no recibia tratamiento
farmacoloégico. La edad, el sexo, la edad al momento
del diagnostico y el subtipo de TDAH no influyeron en la
evolucion. En cambio, la terapia farmacolégica ejercié efectos
muy significativos (p = 0.001). Con elevada frecuencia se
constataron antecedentes familiares de trastornos mentales,
asociados con prondstico adverso; los trastornos emocionales
representaron la comorbilidad psiquidtrica mas comun.

El 69.31% de los enfermos presentd mejoria del TDAH
y el 30.6% no mostré cambios o presentd agravamiento
de la enfermedad. Se comprobé mejoria en el 100% de
los pacientes con TDAH e inatencién y en el 74.6% de los
enfermos con TDAH subtipo combinado; los dos pacientes
con TDAH subtipo hiperactivo-impulsivo permanecieron sin
cambios.

Las comorbilidades psiquiatricas, la ausencia de tratamiento
farmacolégico, las anomalias en la crianza, las caracteristicas
familiares y ambientales andmalas, los factores estresantes
psicosociales, la adicciéon a drogas y la presencia de
trastorno antisocial en el padre fueron factores asociados
sustancialmente con evolucion desfavorable (sin cambios o
agravamiento). Las comorbilidades psiquiatricas, el tratamiento
farmacoldgico, la relaciéon familiar, la crianza anémala, el
ambiente adverso y el estrés psicosocial explicaron el 31.9%
de la evolucion adversa. Las variables de mayor influencia en
este sentido fueron la ausencia de tratamiento farmacolégico
(odds ratio [OR] = 15.82; intervalo de confianza [IC] del 95%:
2.71a92.19; p =0.002) y la presencia de dos comorbilidades
psiquiatricas (OR = 4.81; 1C 95%: 1.02 a 22.64; p = 0.047).

Los hallazgos de la presente investigaciéon indican que uno
de cada tres nifios con TDAH evoluciona desfavorablemente;
ademas, ponen de manifiesto la importancia del abordaje
multifacético, del tratamiento farmacolégico y del control de
los factores de riesgo en términos de la mejoria clinica.

En comparacién con los resultados de otras series, la
prevalencia de comorbilidades fue inferior en esta ocasion,
posiblemente como consecuencia de la falta de deteccion
adecuada de los trastornos psiquiatricos concomitantes. En
este contexto, la aplicacion de entrevistas semiestructuradas
especificas serfa, sin duda, de gran valor, destacan los
expertos.

Si bien se ha demostrado que la mayor frecuencia de visitas
médicas se asocia con una mejor evolucién, este abordaje no
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siempre es posible. Un subgrupo de pacientes tiene TDAH
grave y en ellos es necesaria una estrategia terapéutica mas
intensiva, especialmente destinada a corregir los factores de
riesgo y al tratamiento de las comorbilidades, para lo cual, sin
embargo, todavia no se dispone de pautas especificas.

Tal como lo han sugerido otras investigaciones, la depresion
materna (con una prevalencia de 15.9%) no fue un factor
predictivo de pronéstico desfavorable. Sin duda, la asistencia
regular influye positivamente sobre la evolucion. La falta de
tratamiento farmacoldgico afecta el prondstico en forma
adversa, incluso en los casos de TDAH leve. Aunque algunos
grupos sostienen que en estos enfermos, la terapia psicolégica
estructurada seria suficiente y evitaria el uso de farmacos, esta
modalidad terapéutica no es factible en todos los centros;
ademas se requieren niveles altos de coordinaciéon y de apoyo
escolar. Aun asf, se necesitan mas estudios para establecer con
precision cuéales son los abordajes mas rentables.

El seguimiento prolongado (més de cuatro afios, en
promedio) y la aplicacion de la ICG representan las principales
ventajas del estudio; sin embargo, por el disefio retrospectivo,
los resultados de la investigacion no se pueden extrapolar a
otras poblaciones.

En conclusién, un porcentaje sustancial de pacientes
con TDAH no mejora luego de dos afos de tratamiento
ambulatorio; las comorbilidades psiquiatricas, los factores de
estrés psicosocial y la ausencia de tratamiento farmacoldgico
influyen decisivamente en este sentido, concluyen los
autores.

PN Inform__aci()n adicional en )
Py WWW.siicsalud.com/dato/resiic.php/131032

10 - Comparan la Morbimortalidad de las
Infecciones Graves por Staphylococcus
aureus Sensible o Resistente a la Meticilina
en Ninos Prematuros

Shane A, Hansen N, Higgins R y colaboradores

Pediatrics 129(4):914-922, Abr 2012

El contacto con fuentes exdgenas y la colonizacion
enddgena por Staphylococcus aureus pueden asociarse
con infecciones graves. En los neonatos prematuros, las
infecciones invasoras por ese germen se asocian con tasas
relevantes de morbimortalidad. Los nifios con muy bajo
peso al nacer (MBPN) tienen un mayor riesgo de infeccion,
debido a la exposicién a los patdgenos hospitalarios durante
las hospitalizaciones prolongadas. Se percibe que tanto los
profesionales como los disefiadores de politicas en salud
postulan que las infecciones por S. aureus resistente a la
meticilina (SAMR) resultan méas graves que las provocadas por
S. aureus sensible a la meticilina (SAMS). En consecuencia,
en muchos esquemas de control de infecciones se indica
la pesquisa y aislamiento de los individuos colonizados o
infectados por SAMR, pero no ocurre lo propio con los sujetos
con colonizacién o infeccion por SAMS.

En el presente estudio, se intenté comprobar la hipétesis de
la similitud de las tasas de morbimortalidad de los lactantes
con MBPN con bacteriemia o meningitis por SAMR o SAMS en
las unidades de cuidados intensivos neonatales.

En el ensayo participaron 20 centros de salud en los que
se incluyeron lactantes con MBPN (401 a 1 500 g) con una
supervivencia minima de tres dias, equivalente al tiempo
suficiente para confirmar las infecciones con cultivos de
desarrollo tardio.
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Se obtuvieron datos desde el nacimiento hasta el alta
hospitalaria, la mortalidad o por un periodo de 120 dias.

Se incluy6 informacién acerca del peso al nacer, la edad
gestacional, el sexo, la raza, el grupo étnico, la modalidad del
parto, el motivo de egreso (alta o fallecimiento y, en ese caso,
la causa de muerte), la presencia de morbilidad neonatal.

Las tasas de infecciones se expresaron como la proporcion
de lactantes con diagndstico de infeccién durante la
internacion de su nacimiento y también como el nimero
de nifos infectados por cada 1 000 dias hospitalarios. Los
factores de riesgo para SAMR y SAMS se analizaron con un
modelo de regresiéon de Poisson. Dada la escasa incidencia
de infeccion por estos agentes en algunos de los centros
participantes, la institucion de origen se evalué en un modelo
de efectos aleatorios. En cambio, se aplicd un modelo de
efectos fijos para examinar el riesgo de morbilidades y de
mortalidad en los nifos infectados por SAMR en comparacion
con aquellos afectados por SAMS.

En el periodo de andlisis se identificaron 9 407 lactantes con
un peso al nacer de entre 401 y 1 500 mg. El 8% (n = 730)

y el 2% (n = 228) de estos pacientes murieron antes de las
12 horas o entre las 12 y las 72 horas del nacimiento, en ese
orden. En ninguno de estos casos se notificd la presencia de
bacteriemia o meningitis. En el modelo final de andlisis se
consideraron 8 444 lactantes, con una mediana de internacion
de 68 dias. Durante la hospitalizacién, se informaron 2 195
episodios (26%) de bacteriemia o meningitis por cualquier
patdgeno; en la mayor parte de los casos, se diagnosticaron
estas infecciones a partir de las 72 horas del nacimiento
(infeccién tardia; n = 2 052). La mayoria de los lactantes con
bacteriemia o meningitis se caracterizaban por una edad
gestacional menor y por una duracion de internacion mas
prolongada en comparacién con aquellos sin infecciones

(p < 0.001).

Se confirmaron 316 casos de bacteriemia o0 meningitis por
S. aureus (3.7%), con tasas que variaron entre 0.8% y 8.9%
entre los distintos centros de referencia. Se notificaron 311
pacientes (98%) con infecciones tardias, cuatro casos de
infecciones antes de las 72 horas (1%) y un nifio con eventos
de bacteriemia y meningitis en ambas circunstancias.

En 88 lactantes se diagnostico bacteriemia o meningitis
por SAMR (1% de todos los pacientes, equivalente a 0.15
nifios infectados por cada 1 000 dias de internacién). Por
otra parte, se constatd bacteriemia o meningitis por SAMS
en 228 lactantes (2.7% de todos los pacientes, equivalente a
0.38 nifos infectados por cada 1 000 dias de hospitalizacién).
Segun sefalan los expertos, el riesgo de infeccion por uno u
otro agente se incrementaba en forma significativa en funcién
del menor peso al nacer y de la menor edad gestacional
(p < 0.001). Al considerar todos los lactantes que sobrevivieron
durante al menos tres dias, los pacientes con una edad
gestacional menor de 25 semanas se asociaban con un riesgo
mas de 5 veces superior de bacteriemia o meningitis en
comparaciéon con aquellos nacidos con una edad gestacional
de al menos 29 semanas (riesgo relativo [RR] ajustado para
SAMR: 5.60, intervalo de confianza del 95% [IC]: 2.80 a
11.18; RR ajustado para SAMS: 6.24; IC: 3.94 a 9.91). Tras el
ajuste estadistico para las variaciones en la tasa de infecciones
por SAMR en relacién con la institucién de procedencia, no se
detectaron diferencias en el riesgo de bacteriemia o meningitis
por SAMR en términos de otras caracteristicas iniciales.

Las medianas de la edad gestacional y del peso al nacer
fueron similares para los lactantes con bacteriemia o
meningitis por SAMS o SAMR. Se reconocieron diferencias
en la raza o el grupo étnico en relacién con el centro
de procedencia, con un mayor nimero de lactantes
afroamericanos en los dos hospitales con mayores tasas de
infecciones por SAMR. Sin embargo, tras el ajuste estadistico

por el hospital de origen, no se identificaron diferencias
relacionadas con el grupo racial o étnico.

El 99% de los lactantes con bacteriemia o meningitis
por SAMR se caracterizé por el inicio tardio; el aislamiento
de este agente se realizé ya sea en hemocultivos (93%),
liquido cefalorraquideo (2%) o ambas muestras (5%).
Asimismo, el 98% de los nifios con bacteriemia o meningitis
por SAMS presentaron infecciones de inicio tardio. La edad
del primer episodio de bacteriemia o meningitis fue similar
para los ninos infectados por uno u otro patégeno. No se
advirtieron diferencias de significacion estadistica entre
ambos grupos de lactantes en relacion con la morbilidad
(uso de ventilacién asistida, nutricion, presencia de conducto
arterioso persistente, sindrome de dificultad respiratoria,
hemorragia intraventricular, leucomalacia periventricular,
displasia broncopulmonar, retinopatia de la prematuridad y
enterocolitis necrotizante). Por otra parte, no se comprobaron
diferencias significativas entre ambas cohortes de lactantes en
relacion con la tasa de mortalidad intrahospitalaria cuando se
estratificé a los lactantes en funcién de la edad gestacional.

Si bien la letalidad hospitalaria fue superior para los nifios con
MBPN con bacteriemia 0 meningitis por SAMS en comparacion
con aquellos pacientes con infeccién por S. aureus sin afeccion
meningea o bacteriemia (25% y 9%, en ese orden;

p < 0.001), las tasas de mortalidad fueron similares a las
descritas en lactantes con bacteriemia o meningitis causadas
por otros microorganismos (p = 0.21). Se agrega que los
indices de letalidad de los lactantes que murieron a los

1, 3y 7 dias a partir del primer cultivo positivo resultaron
similares para las infecciones por SAMR o por SAMS. De igual
modo, la mediana de la duracién de la internacién no difirio
significativamente entre ambos grupos.

En otro orden, en los 16 centros de los cuales se disponia
de datos acerca de la vigilancia epidemiolégica de SAMR, se
notificd que los lactantes con infeccion por este germen se
encontraban en aislamiento de contactos. En cambio, sélo en
dos hospitales se sefal6 que los nifos con infeccién por SAMS
recibian también estas precauciones. Mientras que en 14 de
los 16 centros se efectud aislamiento de contactos de los nifios
colonizados por SAMR, sélo en una de estas instituciones se
adoptaron medidas similares para los lactantes colonizados por
SAMS.

Los estafilococos constituyen agentes etioldgicos poco
frecuentes pero significativos de infecciones en lactantes con
MPBN. Si bien en menos del 4% de los neonatos incluidos
en esta cohorte se confirmo bacteriemia o meningitis por
S. aureus, la mortalidad de ese subgrupo de nifios fue de
25%. En concordancia con estudios previos, la prematuridad
extrema y el bajo peso al nacer fueron los principales factores
de riesgo para la bacteriemia o meningitis por SAMR o SAMS.
La internacion prolongada asociada con el parto prematuro
extremo parece incrementar la probabilidad de una infecciéon
tardia. Por otra parte, se evalué el uso de profilaxis con
antibidticos durante el parto debido a su relaciéon con la mayor
tasa de resistencia a los antimicrobianos. No obstante, en
modelos previos no se ha demostrado una correlacion directa
entre ambos parametros.

En esta cohorte de lactantes con MBPN que sobrevivieron al
menos por tres dias, no se detectd un mayor riesgo de SAMR
en los nifos cuyas madres recibieron profilaxis con antibiéticos
durante el parto, en comparaciéon con aguellas que no lo
hicieron. Del mismo modo, la corioamnionitis no se identificd
como factor de riesgo para la bacteriemia o meningitis por S.
aureus de inicio tardfo.

La proporcion de nifios con diagnostico de bacteriemia o
meningitis por S. aureus fue variable en los distintos hospitales
participantes. En la mayor parte de estas instituciones se
realizaba vigilancia epidemioldgica de SAMR. En este analisis,
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la cantidad relativa de lactantes con bacteriemia o meningitis
por S. aureus fue superior en los centros que practicaban
estas técnicas de vigilancia. Se destaca que sélo dos de los 16
hospitales contaban con informacién disponible en relacién
con el aislamiento de contactos de los nifios con SAMS. Se
presume que esta diferencia era atribuible a la sensacion de
una menor gravedad de la infecciones por SAMS. Aunque las
cepas de SAMR suelen sefialarse como patégenos mas graves,
en el presente analisis se verificd que SAMS es un agente con
una significacion similar, con tasas comparables de gravedad
en esta cohorte de lactantes de MBPN. Por consiguiente, se
recomienda una revisiéon de las normativas de aislamiento,

las cuales se han enfocado en general sélo en SAMR, con
probable necesidad de ampliar su alcance a SAMS.

Se reconocen las limitaciones metodolégicas del presente
modelo, entre las que se citan la escasa cantidad de datos
acerca de los niflos con bacteriemia o meningitis temprana por
S. aureus y la falta de informacién acerca de la colonizaciéon
previa a la infeccion. Sin embargo, se concluye destacando la
ausencia de diferencias significativas en la morbimortalidad
de los lactantes con MBPN con bacteriemia o meningitis por
SAMS en comparaciéon con aquellos infectados por SAMR.

2. Informacion adicional en
My Www.siicsalud.com/dato/resiic.php/131044
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Los lectores de Trabajos Distinguidos pueden formular consultas a los integrantes de los comités cientificos, columnistas, corresponsales y
consultores médicos de SIIC cuyos nombres se citan en la pagina www.siicsalud.com/main/geo.htm.

Las consultas a expertos de habla no hispana o portuguesa deben redactarse en inglés. SIIC supervisa los textos en idioma inglés para acom-
panar a los lectores y facilitar la tarea de los expertos consultados.

Médico o instituciéon consultante
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desea consultar al Dr

(en caso de que el espacio de consulta resulte insuficiente, ampliela en una pagina adicional)

Aclaracion

Las solicitudes de fotocopias, consultas a bases de datos, etc., no corresponde canalizarlas por Contacto directo.

con autores distinguidos

Para relacionarse con los autores cuyos articulos fueron seleccionados en esta edicion, cite a la Sociedad Iberoamericana de Informacion Cientifica
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Autoevaluaciones de lectura

Por cada articulo extenso de Trabajos Distinguidos se formula una pregunta, con cuatro opciones de respuesta. La correcta, que surge de la lectura
atenta del respectivo trabajo, se indlica en el sector Respuestas correctas, acompainada de su correspondiente fundamento escrito por el especialista
que elabord la pregunta.

TD N° | Enunciado Seleccione sus opciones
¢Cudl de los siguientes procedimientos es Gtil para valorar la | A) La espirometria convencional con equipos portatiles.
c funcionalidad respiratoria en los lactantes y nifios de menos | B) La espirometria en laboratorios especializados de funcién pulmonar.
de 3 arios? C) La técnica de compresion toracoabdominal rapida con volumen pulmonar aumentado.
D) Ninguna es factible en nifios tan pequefos.
¢Cudl es la anomalfa congénita del sistema nervioso central | A) Defectos del tubo neural.
7 mas frecuente segln series de autopsias perinatales? B) Hidrocefalia.
C) Trastornos de la proliferacién neuronal.
D) Ninguno de ellos.
¢ Qué efectos produjo la introduccion de la vacuna contra A) Disminuciones significativas.
rotavirus en los EE.UU. sobre las tasas de internacion por B) Ningtin cambio.
3 infeccién por rotavirus en los nifos menores de 3 anos? C) Disminuciones no significativas.
D) Incrementos no significativos.
¢Cual de los siguientes enunciados es correcto en relacién A) Las linfadenopatias son méas comunes en los pacientes de mas de un ario.
a con la enfermedad de Kawasaki (EK)? B) La trombocitosis es mas comtn en los nifios con EK y dilatacion coronaria.
C) Ambos enunciados son correctos.
D) Las linfadenopatias y la dilatacién coronaria son infrecuentes en la EK.
¢Cudl es la manifestacion clinica mas frecuente de los A) La pérdida de peso.
linfomas no Hodgkin primarios del tracto gastrointestinal B) Los nodulos cutaneos.
5 en los nifios? C) La diarrea.
D) La obstruccion intestinal.
¢Qué consecuencias puede tener la persistencia de A) Aumenta el riesgo de conducta antisocial.
a los sintomas del trastorno por déficit de atencion e B) Aumenta el riesgo de uso indebido de sustancias.
hiperactividad (TDAH) durante la vida adulta? C) Aumenta el riesgo de disfuncién académica y laboral.
D) Todas son correctas.
¢Qué consecuencia puede tener la exposicion fetal A) Genera hipoinsulinemia cronica.
7 prolongada a la hiperglucemia materna? B) Disminucién del metabolismo fetal.
C) Hipoxia tisular fetal.
D) Disminucion del consumo de oxigeno fetal.

Respuestas correctas
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