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Abstract

Introduction: Language delay (DL) is a cause of difficulties within
the family, the school and social settings. Early detection and
intervention are crucial. In Primary Care (APS) children at age 4
undergo developmental screening using the TEPSI test, which
includes language assessment. Goal: To determine the frequency
of DL in pre-school children evaluated with specific tests for
language, and to establish their concordance with TEPSI. Methods:
All children age 3 to 5, attending 2 low-income pre-school facilities
in the North Metropolitan Area of Chile were evaluated during
2006. The information was obtained in a blind and simultaneous
mode through TEPSI performed by nurses, and language tests
performed by speech therapists. A performance < p10 or < 25D
in one or more language tests was considered as DL. The
concordance and discordance between both evaluations and the
relationship between severity of DL and results of TEPSI were
established. Results: From a total of 219 children, 194 (89%)
completed the evaluation. 48% had a DL by language evaluation
and 13.9% by TEPSI. The concordance between both evaluations
was poor (Kappa 0.2), with a highly significant discordance
p < 0.0000. There was a significant trend to present difficulties in
the TEPSI when there is more severe DL (p < 0.0000). Conclusion:
We found a high frequency of language problems in the studied
population, as well as poor concordance between the tests used
in APS and language evaluation performed by speech therapist.
The different aspects of language that the tests evaluated could
be the cause of discordance. The findings lead to reconsider the
screening strategies used in APS, and to implement language
stimulation programs for the underprivileged population consi-
dered at high risk for DL.

El lenguaje es una de las funciones cerebrales superiores,
cuyo desarrollo est4 estrechamente ligado al desarrollo
cognitivo y social; su progresion depende fundamentalmente
de la predisposicion genética, la indemnidad de la funciones
neurosensoriales y de un contexto apropiado que promueva el
desarrollo de las habilidades comunicativas.

Las dificultades de lenguaje (DL) y habla son las discapacidades
mas prevalentes en la poblacién infantil; tienen impacto
negativo en el desarrollo global del nifio, tanto en sus relaciones

Participo en la investigacion: Mariangela Maggiolo Landaeta, Universidad de
Chile, Santiago, Chile
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Resumen

Introduccion: Las dificultades del lenguaje (DL) conllevan incon-
venientes en el contexto familiar, escolary social, siendo fundamental
la pesquisa e intervencién temprana. En Atencion Primaria de Salud
(APS) el lenguaje se evalta en el marco del desarrollo psicomotor, a
los 4 afos, mediante el test TEPSI. Objetivo: Establecer la concordancia
entre pruebas de lenguaje especificas efectuadas por fonoaudiélogos
y el TEPSI en la pesquisa de DL de preescolares. Metodologia: Durante
2006 se evalud a todos los nifos entre 3 y 5 afos asistentes a dos
establecimientos de educacion preescolar de nivel socioeconémico
bajo, del area norte de la Region Metropolitana de Santiago. La infor-
macién se obtuvo en forma simultaneay a ciego mediante aplicacion
del TEPSI por enfermeras y dos pruebas especificas aplicadas por
fonoaudidlogos. Se establecié la concordancia y discordancia entre
ambas evaluaciones, ademas de la relacién entre gravedad de las DL
y los resultados del TEPSI. Resultados: De un total de 219 nifos, 194
(89%) completaron la evaluacién con los instrumentos sefialados. El
48.8% presentd DL segun la evaluacion fonoaudioldgicay el 13.9%,
segun el TEPSI. La concordancia fue escasa (kappa 0.2), la discordancia
fue altamente significativa p < 0.0000. Se puso de manifiesto una
tendencia significativa a presentar dificultades en el subtest de
lenguaje del TEPSI a mayor gravedad de las DL (p < 0.0000).
Conclusion: Destaca la alta frecuencia de DL en la poblacion estudiada
y la escasa concordancia entre las pruebas aplicadas en APS vy la
evaluacién fonoaudiolégica, aun cuando el subtest de lenguaje del
TEPSI tiende a pesquisar las DL mas graves. Los hallazgos invitan a
replantear las estrategias de pesquisa utilizadas en APS y a la
implementacion de programas integrales de estimulacion en pobla-
ciones desfavorecidas, consideradas de riesgo para las dificultades
del lenguaje.

sociales como en su vida afectiva, en el logro de habilidades
cognitivas y, posteriormente, en el aprendizaje escolar.™ En
ausencia de una intervencién adecuada, estos problemas
persistirdn hasta la vida adulta en proporciones del orden del
40% al 60%,** e implican en algunos casos el desempeno en
trabajos menores, asi como dificultades en el ajuste social.®® Por
este motivo, la prevencion y pesquisa temprana de estos déficit
es un desafio para la salud publica y para los profesionales que
supervisan la salud y bienestar de los nifios.

De acuerdo con lo expuesto, la Academia Americana de
Pediatria® recomienda la vigilancia del desarrollo en general,
incluyendo el lenguaje, como parte rutinaria de la supervision
de salud. Ademas, existe un respaldo legislativo para
incorporar a los nifos con discapacidad a un programa de
intervenciéon temprana.
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En nuestro pais, los sectores publico y privado de salud
funcionan como dos sistemas completamente separados. En el
sector privado, la pesquisa de los trastornos del desarrollo
habitualmente se basa en una evaluacién clinica subjetiva
realizada por el pediatra; ademas, los profesores realizan
evaluaciones globales del desempeno de los nifios durante el afo
0 como parte de las pruebas de ingreso a la educacion escolar.

En el sector publico, que se rige por las recomendaciones del
Ministerio de Salud (MINSAL),® las enfermeras aplican la escala
de desarrollo psicomotor TEPSI' a los nifios de 4 afios. Esta
prueba, que se utiliza también para la evaluacion del progreso
de los parvulos en los establecimientos de educacion
preescolar, no ha sido actualizada desde su elaboracién en los
anos ‘80, ni tampoco se ha revisado su vigencia e impacto
en la evaluacion de los nifios.

Por otro lado, en el contexto del perfil de morbilidad
prevalente, la preocupacién acerca de la normalidad del
desarrollo infantil en sus distintos aspectos esta pasando a ser
un motivo de consulta cada vez mdas frecuente. Los nifios en
que se identifican DL en cualquiera de los sistemas de atencién
son derivados a Escuelas de Lenguaje o bien a evaluacién por
fonoaudiélogos.

Este estudio pertenece a una linea de investigacion acerca
de las DL en preescolares.' El objetivo es evaluar la
concordancia entre el test TEPSI y la evaluacion
fonoaudiélogica, para la pesquisa de DL en parvulos asistentes
a educacion preescolar.

Metodologia

El presente es un estudio transversal, que evalla una cohorte
de nifios de 3 a 5 afios, de nivel socioeconémico bajo, de una
comuna urbana del drea norte de la Region Metropolitana de
Santiago.

Durante 2006 se evaluaron los nifios en los establecimientos
de educacion preescolar a los que asisten regularmente. Para
tal efecto se dispuso de una sala con las condiciones adecuadas
para este tipo de evaluacién. Se solicité el consentimiento
informado de los padres, que en su totalidad accedieron a
participar del estudio.

En forma simultanea y a ciego se recopilé informacién acerca
de dos aspectos:

1. Aplicacién del test TEPSI por enfermeras. Este test, que se
realiza de rutina a los 4 afos, ha sido disefiado para evaluar el
desarrollo psicomotor entre los 2 y 5 afios. Esta constituido por
tres subsistemas que miden las areas de lenguaje, coordinacion
y motricidad; el resultado final refleja la sumatoria de las tres
areas evaluadas. Para los efectos de este estudio, se analizé
sélo el rendimiento en el 4rea de lenguaje, independiente del
resultado final. Se catalogé el desempefio de acuerdo con los
estandares nacionales, como normal, de riesgo o con retraso,
considerando estas Ultimas categorias como rendimiento
deficitario.

2. Evaluacién del lenguaje efectuada por fonoaudiélogos,
mediante dos pruebas especificas. El test para evaluar Procesos
de Simplificacion Fonoldgica, conocido como TEPROSIF.™ Esta
prueba evalta el nivel fonolégico del lenguaje entre los 3y los
5 anosy 11 meses. El otro instrumento utilizado fue el Test
Exploratorio de Gramatica Espanola (TEGE) de A. Toronto,
segun su aplicacion en Chile, el cual consta de dos secciones:
una mide aspectos sintacticos en la dimensiéon comprensiva, y
la otra, aspectos sintacticos en la dimension expresiva en nifos
entre 3 afosy 6 anos y 11 meses. Ambos tests son de uso
frecuente en el &mbito nacional para evaluar nifios con DL.

El rendimiento individual fue catalogado de acuerdo con dos
categorias: normal o con déficit. El rendimiento se considero
deficitario si al menos en una de las pruebas aplicadas el
puntaje obtenido fue igual o inferior al percentilo 10 o 2

Tabla 1. Concordancia entre la test TEPSI como método de pesquisa de
los nifios con problemas de lenguaje y la evaluacién fonoaudiolégica.

-“g—f- = Déficit de lenguaje segtin evaluacion fonoaudiolégica

g o Si No Total
r E si 22 (a) 5 (b) 27
59 No 69 (c) 98 (d) 167
§ @ Total 91 103 194

Concordancia: indice kappa 0.2.
Discordancia por chi cuadrado de Mc Nemar: p < 0.0000.

desviaciones estandar bajo la media de su rango etario,
dependiendo de cada test.

Para el analisis de los resultados se contemplé el nimero de
tests alterados por nifo, considerando cada seccion del TEGE
por separado. Se establecid compromiso grave de lenguaje si
el rendimiento de los nifios en los tres ftems estaba disminuido.
Se excluyeron las dificultades que afectan solamente el habla,
como las dislalias y la tartamudez.

Criterios de exclusion

Al considerar los rangos de edad contemplados en las
pruebas utilizadas se excluyeron del estudio aquellos nifos
mayores de 5 afos y los menores de 3 afos en el momento
que les correspondio la evaluacion. Ademas, se excluyeron
aquellos preescolares que no colaboraron en la aplicacion de
los instrumentos después de un segundo intento.

Analisis estadistico

Los datos obtenidos fueron recopilados en una planilla Excel
y luego analizados con el programa estadistico Epi 6.

Se analizd la concordancia entre las pruebas a partir del
desempefio de los nifios en el TEPSI 'y en la evaluacion
fonoaudioldgica, mediante el indice kappa y segun el siguiente
criterio. Concordancia escasa: 0.00-0.20; regular: 0.21-0.40;
buena: 0.41-0.60; sustancial: 0.61-0.80; casi perfecta o
perfecta: 0.81-1.00."°

Para el analisis de discordancia se utilizo la prueba de chi
cuadrado de Mc Nemar, calculado manualmente.

Se estudio la relacion entre la gravedad del compromiso de
lenguaje segun la evaluacion fonoaudiolégica y la presencia de
DL en el TEPSI, utilizando la rutina de chi cuadrado de
tendencia; se considerd significativo un valor de p < 0.05.

Dado que no hubo seleccion al azar ni célculo de tamafio
muestral de los establecimientos de educacion preescolar de la
comuna, el presente estudio se basa en una muestra de
oportunidad, por ello se evita el uso de técnicas de inferencia
estadistica.

Resultados

Se reclutaron 219 nifos, cuyo rango de edad comprendia
entre 3y 5 afos, 0 dias al momento de la evaluacion. Ciento
veintitrés (56%) eran de sexo femenino.

A 211 nifos (96.3%) se los evalud con las pruebas
fonoaudioldgicas y a 202 (92%) se les aplicd el TEPSI. Del total
de la muestra, 194 nifios completaron ambas evaluaciones, lo
gue corresponde al 89%.

En 17 preescolares no se logro aplicar el TEPSI: 6 de ellos por
falta de colaboracion y 11 debido a inasistencias reiteradas.
Ocho nifos no colaboraron en la evaluacion fonoaudiolégica.

En 103 (48.8%) de los parvulos en que se aplicd la evaluacion
fonoaudioldgica se pesquisaron DL. Segun el desemperio
obtenido en el TEPSI, 28 de 202 preescolares (13.9%)
presentaron déficit en el rea de lenguaje. El resultado global
del TEPSI result¢ alterado en 22 ninos (10.9%,).

La concordancia entre el TEPSI y las pruebas aplicadas por los
fonoaudiélogos se ilustra en la Tabla 1. El indice kappa fue de
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Tabla 2. Relacién entre gravedad del compromiso del lenguaje y resultados
del area de lenguaje del test TEPSI.

N° nifilos con  N°y frecuencia de nifios con

Gravedad DL*  Total nifios

TEPSI normal TEPSI alterado
0 (DNL) 103 98 5 4.85%
1 55 51 4 7.27%
2 21 14 7 33.33%
3 15 4 1 73.33%

* Definida por nimero de pruebas fonoaudioldgicas alteradas en la evaluacion.
Chi cuadradro para la tendencia: 47.645 p < 0.0000.

0.2, lo que indica escaso acuerdo entre los dos métodos de
evaluacién empleados.

Al analizar las discordancias por chi cuadrado de Mc Nemar
se obtiene una diferencia altamente significativa (p < 0.0000).
Esto refleja que los ninos que son catalogados sin DL de
acuerdo con su desempefio en el TEPSI pueden presentar
alguin problema detectado por la evaluacién fonoaudioldgica.

Al desglosar los resultados segun el nimero de items
deficitarios en la evaluacion fonoaudioldgica, se pone de
manifiesto que a mayor gravedad de las DL mayor
probabilidad de presentar déficit en el area de lenguaje del
TEPSI, como se puede observar en la Tabla 2.

Discusion

La alta frecuencia de DL pesquisada en los preescolares
participantes en el estudio sobrepasa las tasas esperadas segun
estudios internacionales'®?° e investigaciones realizadas en
nuestro medio,?' pese a que se desconoce la prevalencia en la
region.

Para un adecuado andlisis de los hallazgos hay que
considerar que la poblacién a la que pertenecen los nifios tiene
un indice de pobreza de 40% y que 60% de los jefes de
familia tiene sélo educacion basica, lo que sobrepasa la tasa
nacional (CESFAM Cristo Vive: Diagnéstico de Salud 2007). La
relacion entre la pobreza y el menor desarrollo infantil ha sido
ampliamente demostrada.??2*

Pese a que los hallazgos respaldan la aplicacion de
instrumentos estandarizados para la identificacion de DL,* la
dificultad que encontramos al planificar el presente estudio
radicé en la seleccion del instrumento de tamizaje, ya que no
contamos con una prueba que sea universalmente aceptada
para este fin.'® Con el propoésito de aumentar la precisiéon de la
pesquisa de las DL, implementamos una serie de medidas, las
que secundariamente llevaron a la disminucion de la costo-
efectividad de la evaluacion. Dichas medidas fueron la
utilizacion de mas de un test validado en nuestro medio y su
aplicacion por fonoaudiélogos, profesionales que no se
encuentran habitualmente en APS, en los establecimientos de
educacion preescolar a los que asisten los nifos.

Debido a que no contamos con un gold standard, usamos la
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prueba de concordancia (coeficiente kappa) para medir el
grado de coincidencia entre los distintos instrumentos
empleados en la deteccién de DL; esta prueba estadistica ha
sido ampliamente difundida en la investigacién clinica.?®
Encontramos poco acuerdo, aun cuando es destacable que el
TEPSI tiende a pesquisar los compromisos mas graves. Esto
podria ser explicado en parte por los aspectos de lenguaje que
evalta. Dichos items miden principalmente aspectos
cuantitativos (cantidad de palabras, uso de frases) muy
generales y manejo de vocabulario basico. Por lo tanto, es
factible que nifos que hayan alcanzado cierto nivel de
desarrollo linguistico, aunque éste sea deficitario para su edad,
aparezcan dentro de rangos normales en la prueba.

Pero ademds es importante tener en consideracion que la
aplicacion reiterada del TEPSI en la evaluacién de los nifos,
tanto en los establecimientos de educacion preescolar como
en los controles de supervision de salud en APS, podria
determinar un proceso de aprendizaje del test, disminuyendo
su real utilidad como prueba diagndstica.

Por Ultimo, hay que tener presente que para el analisis
utilizamos solo los resultados del subtest de lenguaje del TESPI,
considerandolo alterado en presencia de riesgo o retraso,
independiente del resultado final. De acuerdo con la normativa
vigente, sélo son derivados a estimulacién los nifios que
fracasan en la globalidad del test, independientemente del
desempenio de cada érea en particular; esto implica que sélo el
81.5% de los preescolares que fueron pesquisados con DL
segun TEPSI, habrian sido derivados para intervencion; esta
cifra es coincidente con estudios previos.?’

Ciertamente, existe riesgo de sobredeteccion de nifios con
DL, lo que podria determinar un mayor esfuerzo en la
evaluacién preliminar, no obstante hay mayor riesgo en la falta
de identificacion de los nifos con problemas, lo que posterga
una intervencién beneficiosa e implica un mayor gasto a los
sistemas de atencién de salud y educacion.

Conclusion

Destaca la alta frecuencia de problemas de lenguaje en la
poblacion estudiada. La gran mayoria de los nifios no fue
identificada mediante las pruebas actualmente utilizadas en
APS, a pesar de evidenciarse una tendencia a la pesquisa de las
DL més graves. Estas diferencias podrian deberse a los
aspectos incluidos en el TEPSI en relaciéon con los ftems de
lenguaje, los que apuntan mas bien a aspectos cuantitativos y
son muy bdésicos para cada rango de edad, afectando la
pertinencia de este instrumento en la pesquisa de nifios con DL.

Estos hallazgos invitan a dar una mirada critica a las
estrategias de identificacion utilizadas en APS e implementar
programas universales de estimulacién en poblaciones
desfavorecidas, orientados a las DL especificas que los nifios
presentan.
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1- Caracteristicas de las Radiografias de Térax
de la Neumonitis Intersticial Linfocitica
en los Nifos con Infeccién por VIH

Pitcher R, Beningfield S, Zar H
University of Cape Town, Ciudad del Cabo, Sudéfrica

[Chest Radiographic Features of Lymphocytic Interstitial Pneumonitis in HIV-
Infected Children]

Clinical Radiology 65(2):150-154, Feb 2010

Los criterios para el diagndstico presuntivo de neumonitis
intersticial linfocitica de los CDC de 1987 permanecen
como validos, ya que fue posible establecer dicho
diagnéstico en el 75% al 92% de los casos confirmados
por biopsia en los ninos con infeccion por VIH.

La neumonitis intersticial linfocitica (NIL) se observa en el
30% al 40% de los nifios con infeccion por el virus de la
inmunodeficiencia humana (VIH), mientras que es poco
comun en los adultos con infeccién por VIH y rara en
aquellos sin esta infeccién. Los nifios con NIL mostraron
mejor supervivencia en comparacion con otras
enfermedades que definen al SIDA, por lo que desde 1994 se
reclasificé como un indicador sintomatico moderado
(categoria B) en vez de una enfermedad que define al SIDA,
tal como fuera categorizada originalmente en 1985. La
presentacion clinica de la NIL en los nifios mayores de 2 afos
con infeccion por VIH es generalmente insidiosa y las
manifestaciones tipicas son tos no productiva, hipoxemia
leve, linfadenopatia generalizada y dedos en palillo de
tambor. La NIL puede asociarse con agrandamiento parotideo
bilateral indoloro.

El diagnostico definitivo de la NIL requiere biopsia pulmonar
que muestra infiltracion linfocitica difusa del intersticio
pulmonar, compromiso de los septos alveolares y de la
submucosa bronquiolar. Sin embargo, las caracteristicas
clinicas y radiolégicas de la NIL en los nifos con infeccion por
VIH permiten formular un diagnéstico presuntivo, con la
posibilidad de evitar la biopsia pulmonar. Los criterios
radiologicos elaborados en 1987 por los Centers for Disease
Control and Prevention (CDC) de los EE.UU. comprenden la
persistencia de infiltrados pulmonares difusos, simétricos,
reticulonodulares o nodulares, con adenopatia mediastinal o
sin ella por al menos 2 meses, sin un patégeno identificable
o respuesta a la terapia antibiética. Destacan los autores que
estos criterios se basan principalmente en la diferenciacion de
la NIL de las infecciones como tuberculosis broncogénica y
miliar, infecciones virales, como varicela o citomegalovirus
(CMV), y fungicas. Los objetivos de este estudio fueron
revisar las caracteristicas radiolégicas de la NIL en nifios con
infeccion por VIH y establecer si los informes se basaron en
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un analisis radiologico sistemético con la utilizacion de
terminologia estandarizada, asi como evaluar si es posible
elaborar criterios diagnoésticos radioldgicos mas especificos.

Materiales y métodos

Se realizé una busqueda bibliogréfica en la base de datos
Medline de los articulos en inglés publicados entre 1982 y
2007. Ademas, se llevé a cabo una busqueda de las
referencias bibliograficas. Los criterios de inclusién fueron
nifios de 13 afos o menos con infeccién por VIH o SIDA,
con diagndstico de NIL confirmado por biopsia y las
radiografias de térax correspondientes. Las caracteristicas
radiograficas se categorizaron segun el tipo de estudio, el
afno de publicacion, el pais de origen, el autor, los datos
demograficos, los métodos radiologicos y la terminologia
radiologica utilizada. Las caracteristicas radiologicas se
compararon con los criterios de los CDC para el diagnéstico
presuntivo de NIL.

Resultados

En 25 articulos publicados se documentaron las
caracteristicas radiolégicas de 128 casos de NIL confirmados
por biopsia en nifios con edades comprendidas entre 7 y
108 meses. La mayoria se realizaron en Norteamérica
(22 articulos, 103 casos), 1 en Europa Occidental (4 casos),
1 en el Reino Unido (5 casos) y 1 en Sudafrica (16 casos).
Diecisiete publicaciones aparecieron en la primera década de
la pandemia de VIH (1982-1991) y 8 en la segunda; las
Ultimas 2 fueron del afio 2001. La serie mas grande
comprendio 16 pacientes y 5 correspondieron a informes
de casos.

En 125 casos (97.6%) los hallazgos pulmonares se
describieron como difusos y bilaterales. Se utilizaron 25
términos diferentes para describir las alteraciones en el
parénquima pulmonar. En 96 (75%), la terminologia fue
congruente con los criterios diagnoésticos de NIL de los CDC,
ya que los patrones se caracterizaron como nodulares o
reticulonodulares. En 22 casos (17.2%) los términos
utilizados fueron inespecificos y comprendieron los
siguientes: infiltrados intersticiales, patron intersticial,
densidad intersticial y refuerzo de la trama intersticial.
Destacan que de este grupo, si los autores hubiesen sido
mas precisos en sus descripciones, posiblemente algunos de
los casos podrian haberse caracterizado como patrones
nodulares o reticulonodulares. En 10 (7.8%) casos hubo
areas de opacificacién pulmonar confluente focal
superpuestas a un patrén nodular difuso, con alguna
asimetria en el aspecto radiolégico. En 3 (2.3%) casos los
hallazgos pulmonares fueron focales, con quistes
pulmonares, consolidacion y consolidacién con derrame.
Ocho estudios con 25 pacientes (19.5%) registraron
alteraciones mediastinales atribuibles a adenopatias;
en un solo caso se describié un estrechamiento significativo
del bronquio principal debido a las adenopatias. En 2
investigaciones con 11 pacientes (8.5%) se dej6 constancia
del tamafo de los ndédulos. En una de ellas, los nddulos se
encontraron mas frecuentemente en la base y la periferia
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del pulmén, generalmente de 1 mm de didmetro, pero no
mayores de 3 mm. En 7 estudios con 43 pacientes (33.5%)
se registro el seguimiento de las caracteristicas radiolégicas
en un periodo de 18 a 84 meses. En estos informes se dejo
constancia que la enfermedad puede estar oculta en los
estadios iniciales de la infiltracion linfocitica del intersticio.
Con la progresion de la infiltracion, los cambios radiolégicos
presentan la siguiente secuencia evolutiva: 1- engrosamiento
de la pared bronquial; 2- patrén reticular fino; 3- patron
reticulonodular, con nédulos de entre 1y 5 mm de
diametro, y 4- coalescencia de los nodulos para formar areas
de opacificacion confluente. Los cambios radiograficos se
documentaron en periodos superiores a 2 meses, con
excepcién de una investigacion en la cual las
modificaciones se produjeron con intervalo de 1 mes. En los
casos de compromiso de los bronquios adyacentes por la
infiltracion intersticial fue posible la aparicion de
bronquiectasias. Cuatro nifios (3.1%) presentaron
bronquiectasias en periodos de seguimiento de 36 a 84
meses. La linfadenopatia mediastinal no fue frecuente, pero
produjo estrechamiento bronquial proximal. Con la excepcién
de las bronquiectasias, todos los hallazgos son
potencialmente reversibles tanto en respuesta a la terapia
o por el curso natural de la enfermedad. En una
investigacion, 10 de 15 pacientes (60%) presentaron una
disminucién del tamafo y el numero de los ndédulos con la
terapia corticoide en un periodo de 16 meses, mientras que
en otro estudio se documento la resolucién radiolégica en 13
de 20 pacientes (65%) con la terapia antirretroviral en un
periodo de entre 1y 4 afios.

En solo 2 publicaciones con 6 casos (4.6%) se describié un
método sistemdatico para la evaluacién radiolégica. En ningun
caso se definio la terminologia.

Discusion y conclusion

Comentan los autores que analizaron los casos de NIL
confirmados por biopsia en nifios con infeccion por VIH
registrados en mas de 25 afnos, que fueron relativamente
pocos. Se utilizé una gran variedad de términos para
describir las caracteristicas radiolégicas, pero no hubo
congruencia ya que los términos no estuvieron definidos
claramente y sélo se emple6 un método sistematico en 6
casos. No obstante, y a pesar de considerar estas
limitaciones, los diferentes estudios permitieron interpretar
las caracteristicas radioldgicas de la NIL. El patrén radioldgico
se describié como difuso, bilateral y simétrico en
aproximadamente el 90% de los casos, mientras que los
hallazgos parenquimatosos se definieron como nodulares o
reticulonodulares en el 75%. Los patrones fueron difusos y
asimétricos en aproximadamente el 8% de los casos y focales
en menos del 2%. Como hallazgos asociados se mencionan
la adenopatia mediastinal y las bronquiectasias.

La historia natural de la enfermedad no se ha dilucidado
completamente. Originalmente se pensaba que se trataba de
un proceso estable, pero actualmente se cree que puede
estar influido por la terapia antirretroviral o la funcién
inmune y que las caracteristicas radiolégicas pueden
modificarse con el tiempo.

En esta investigacion se documentd que el 75% de los
casos de NIL confirmados por biopsia tuvieron un diagnéstico
presuntivo correcto al utilizar los criterios de los CDC.
Destacan los autores que esta cifra pudo haber sido mayor si
se hubiese utilizado una terminologia estandarizada en el
17.2% de los casos considerados como inespecificos. Por
ello, consideran que los criterios radiolégicos para el
diagndstico presuntivo de NIL de los CDC siguen siendo
confiables. Ademas, sefialan que la sensibilidad de estos

criterios puede incrementarse con la inclusién de los casos
con un area de opacificacion confluente persistente en un
trasfondo de nodularidad pulmonar difusa, bilateral y
simétrica. Al respecto, en esta investigacion se
documentaron 10 de estos casos y su inclusion podria haber
aumentado la sensibilidad diagnostica en un 7.8%. No
obstante, es necesaria la realizacion de estudios
prospectivos con informes sistematicos y terminologia
estandarizada para el diagndéstico presuntivo de NIL antes de
modificar los criterios de los CDC. A fin de registrar los
cambios radiolégicos difusos de la NIL, los términos
recomendados incluyen: nédulos o opacidades redondeadas,
opacidades lineales o lineas, patrén nodular, reticular o
reticulonodular, mientras que debe desalentarse el uso de la
palabra “intersticial” ya que es un término
anatomopatoldgico, el de “densidad” por la confusién
potencial con la densidad radiogréfica, y el de “infiltrados”
y “sombras” que no son recomendables en el contexto de
una enfermedad pulmonar crénica. Ademas de la
terminologia estandarizada y definida, los informes
sistematicos requieren que cada término radiolégico como
nédulo o linea sea caracterizado por su tamafo, margenes,
localizacion y profusion.

Como limitacion de esta investigacion se sefiala la
inclusion de los estudios publicados sélo en inglés. La
investigacion se centrd solo en la poblaciéon pediatrica con
infeccion por VIH debido a que la NIL tiene caracteristicas
epidemiolégicas Unicas en este grupo.

En conclusién, los criterios para el diagndstico presuntivo de
NIL de los CDC de 1987 permanecen como validos, ya que
fue posible establecer dicho diagnéstico en el 75% al 92%
de los casos confirmados por biopsia en los nifos con
infeccion por VIH. Es necesaria la realizacion de estudios
longitudinales en nifios con diagnostico presuntivo de NIL,
con la implementacién de un andlisis radioldgico sistematico,
con terminologia estandarizada, a fin de dilucidar la historia
natural de la enfermedad y el impacto de la terapia
antirretroviral.
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2 - Alteraciones de la Articulacion
Craneovertebral en el Sindrome de Down

Hankinson T, Anderson R
Columbia University, Nueva York, EE.UU.

[Craniovertebral Junction Abnormalities in Down Syndrome]

Neurosurgery 66(Supl 3):32-38, Mar 2010

En esta resefa se analizan la biomecanica de la
articulacion craneovertebral en el sindrome de Down

y la historia natural de este trastorno, asi como las
recomendaciones actuales de pesquisa y las indicaciones
quirdrgicas.

El sindrome de Down (SD) es la alteracion cromosémica mas
frecuente que se produce en aproximadamente 1 de 733
nacimientos. Este sindrome se asocia con multiples
trastornos, entre ellos la inestabilidad craneocervical que se
estima en el 8% al 63% de los casos y la inestabilidad
atlantoaxoidea (IAA) que ocurre en el 10% al 30% de los
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individuos. La mayoria de los casos son asintomaticos, ya que
la enfermedad sintomatica se estima en un 1% a un 2%.
En los atletas, la inestabilidad cervical superior
(occipitocervical o atlantoaxoidea) conlleva un riesgo de
lesion neuroldgica secundaria a los traumatismos. Por ello,
Special Olympics y la American Academy of Pediatrics (AAP)
recomiendan desde 1983-1984 la pesquisa radioldgica de
todos los nifios con SD antes de su participacion en
actividades deportivas en las olimpiadas especiales. En los
casos de inestabilidad sintomatica, se recomienda el
tratamiento quirurgico. En esta resefia se analizan la
biomecanica de la articulacion craneovertebral en el SD y

la historia natural de este trastorno, asi como las
recomendaciones actuales de pesquisa y las indicaciones
quirdrgicas.

Biomecanica craneovertebral en las personas normales
y en el SD
Articulacion occipitocervical (O-C1)

En el adulto normal, la articulacion atlantooccipital brinda
aproximadamente 25 grados de flexién y extensiény 5
grados de inclinacién lateral y rotacion axial. La anatomia
de la articulacion normal consiste en una faceta articular
superior en forma de copa de C1 que acepta el cdndilo
occipital (O) convexo y elipsoide. La morfologia de esta
articulacion junto con los ligamentos capsulares
contribuyen al sostén de la articulacién O-C1. Otras
estructuras ligamentosas que brindan estabilidad son la
membrana tectorial y las membranas atlantooccipital
anterior y posterior, y en menor medida los ligamentos
apicales y alares.

En el SD, la inestabilidad occipitocervical atraumatica puede
ser consecuencia de la anatomia 6sea anormal (morfologia
plana) o de la laxitud ligamentosa con mal tono muscular o
sin él. Ademas, pueden estar presentes otras alteraciones
6seas como arcos bifidos anteriores o posteriores del atlas.

Articulacion atlantoaxoidea

Normalmente, la articulaciéon entre C1y C2 depende de
una combinacién de elementos 6seos (arco anterior de C1y
proceso odontoides de C2) y ligamentosos. El proceso
odontoides es mantenido contra la superficie posterior del
arco anterior de C1 por el ligamento transverso. La
articulacion C1-C2 permite aproximadamente 45 grados de
rotaciéon axial en cada direccién. En la poblacién pediatrica, la
distancia entre el odontoides y la parte posterior de C1
generalmente es inferior a 5 mm, lo cual sirve como medida
indirecta de la amplitud del canal neural a nivel de C1.

En el SD, la IAA puede ser secundaria a alteraciones éseas
como el os odontoideum, que se observa en el 6% de los
nifios con SD. Otras causas propuestas de IAA en el SD
comprenden las alteraciones intrinsecas en el coldgeno que
provocan laxitud del ligamento transverso o un estado

inflamatorio crénico que debilita las estructuras ligamentosas.

Independientemente de la causa de la inestabilidad, el
odontoides no se mantiene seguro contra el arco anterior de
C1 durante los movimientos de extension y flexién, lo cual
estrecha el didmetro anteroposterior del canal neural, con el
consiguiente riesgo de compresién de la médula espinal a
nivel de C1. También es posible la inestabilidad rotatoria que
cobra importancia en los pacientes que deben someterse a
cirugias que requieren una rotacion significativa de la cabeza.

Historia natural de la inestabilidad craneocervical
en el SD

Es dificil predecir la historia natural dado que la
biomecanica de la articulacion craneocervical pediatrica no se
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ha dilucidado completamente. Las pruebas actuales indican
que la inestabilidad ligamentosa asintomatica en ausencia de
alteraciones dseas, raramente progresa hasta alcanzar
importancia clinica.

En ausencia de estudios longitudinales que describan la
evolucion de la inestabilidad O-C1, hay pruebas solidas que
indican que la inestabilidad occipitocervical secundaria a
deformidad ésea puede ser progresiva, pero se desconoce el
tiempo de progresion. Si bien no se ha definido un estandar,
se considera patoldgica la subluxacién de 7a 10 mmy se
requiere la fusion quirdrgica en la mayoria de los casos.

Diversos grupos de investigadores realizaron estudios
longitudinales para evaluar la evolucién de la IAA ligamentosa
en ausencia de alteraciones 6seas. La informacién en
conjunto indica que la inestabilidad ligamentosa de la
articulacién atlantoaxoidea es poco probable que progrese
a una subluxacion clinicamente significativa. Por el contrario,
hay consenso en que la IAA debida a alteraciones 6seas
tiene riesgo de progresion alto y debe ser seguida
detenidamente.

SD y olimpiadas especiales

Basados en la bibliografia existente que demuestra una
prevalencia aumentada de inestabilidad cervical superior en
la poblacién con SD, Special Olympics establecié en 1983 la
realizacion de una pesquisa radiogréfica de la columna
cervical en las personas con SD antes de su participacion en
deportes de alto riesgo como pentatlén, buceo, estilo
mariposa en natacion, gimnasia, salto en alto y futbol. La
pesquisa radiografica incluye radiografias laterales de la
columna cervical en posicién neutra, en flexion y en
extensién. Se requiere la certificacion médica de la ausencia
de IAA'y compromiso neurolégico. Se establecié el
diagnostico de IAA cuando el intervalo entre el atlas y el
odontoides fue superior a 4.5 mm, en cuyo caso se restringié
la participacion en actividades de alto riesgo. Actualmente se
debate la realizacion de las pesquisas radiograficas en las
personas con SD y no hay consenso acerca de su eficacia
para evitar las lesiones neurolégicas debidas a la IAA.
Destacan los investigadores que no hay informes de lesiones
en la médula espinal durante la participacién en las
olimpiadas especiales. Si bien no hay pruebas directas de
que la pesquisa radiografica de la columna cervical evite
lesiones, los informes de mas de 40 lesiones en la bibliografia
indican un potencial para el dafo y que la pesquisa podria
ser Util en algunos casos. Por ello, Special Olympics mantiene
la recomendacion de la realizacion de la pesquisa
radiografica. En los casos con un intervalo entre el atlas y el
odontoides superior a 4.5 mm no esta prohibida la
participacion en actividades de alto riesgo, ya que puede
permitirse en caso de consentimiento informado y 2
certificados médicos. No se recomienda continuar con las
pesquisas periddicas en los casos con un intervalo entre el
atlas y el odontoides inferior a 4.5 mm.

Pesquisa radiolégica en el SD

Las recomendaciones actuales de la AAP publicadas en
2001 y confirmadas en 2007 establecen la realizacion de la
pesquisa radioldgica de la columna cervical en todos los
nifios con SD de entre 3y 5 afios, no sélo en quienes
participan en las olimpiadas especiales. Las radiografias
normales antes de esa edad no excluyen la inestabilidad
debido a que la formacién désea no se ha completado. No
estd indicada la pesquisa radioldgica anual, pero es esencial
el examen neurolégico minucioso. Las radiografias de
columna cervical permanecen como el método de pesquisa
a pesar de las dificultades en su obtencién e interpretacion.
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En todos los casos debe evaluarse la inestabilidad
occipitocervical y la IAA. Sin embargo, ni la AAP ni Special
Olympics establecen criterios para la evaluacion de la
inestabilidad O-C1. Se desconoce el mejor método para
evaluar la inestabilidad occipitocervical, pero el mas utilizado
es el indice de Power. Los modos més adecuados para
evaluar la IAA es la medicién de la amplitud del canal neural
o la combinacion de la medicion de la amplitud del canal
neural y el intervalo entre el atlas y el odontoides.

Las recomendaciones de los investigadores sobre la base
de la bibliografia y la experiencia clinica son las siguientes:
1- Los nifios con examen neurolégico normal y una relaciéon
O-C1 normal, con amplitud del canal neural e intervalo entre
el atlas y el odontoides normales en las radiografias laterales
de columna cervical realizadas entre los 3y los 5 afios no
tienen limitaciones para la practica deportiva y no requieren
otros métodos de pesquisa. Si bien no hay consenso sobre
cuando no es necesaria la realizacion de la pesquisa
radiologica, es posible que en los niflos asintomaticos que
cumplieron 10 afios sin evaluacién radiolégica la pesquisa ya
no tenga utilidad. 2- En los nifios sin sintomas neurolégicos,
pero con una amplitud del canal neural inferior a 14 mmy
con un intervalo entre el atlas y el odontoides superior a
5 mm o sin él, debe realizarse resonancia magnética para
evaluar la amplitud del espacio subaracnoideo y excluir la
lesion medular. En casos de lesién medular es necesaria
la intervencion quirtrgica. Cuando no hay lesion medular, la
tendencia es la restriccion en la participacion en actividades
de alto riesgo y repetir los estudios por imagenes al afio
para excluir la progresion. Ante la presencia de progresion
pero sin indicacion quirdrgica, se recomienda la realizacion
anual de los estudios hasta la estabilizacién o la indicacion
quirtrgica. Los pacientes con os odontoideum son por
definicion inestables y en estos casos esté indicada la
estabilizacién quirtrgica. Los pacientes con otras
alteraciones 6seas deben ser controlados a intervalos
frecuentes y brindar signos de alerta sobre los sintomas de
compresion neurolégica. Estd indicada la resonancia
magnética en flexion y extension para evaluar el grado de
compromiso dindmico del espacio subaracnoideo. 3- En los
nifos con sintomas neurolégicos compatibles con
compresion cervical superior y hallazgos radiolégicos de
inestabilidad O-C1 o C1-C2 (inclusive con os odontoideum)
se recomienda el tratamiento quirdrgico. 4- Los niflos que
deban ser sometidos a procedimientos que requieren
posiciones extremas de la cabeza como durante la induccién
anestésica, deben ser sometidos a pesquisa con radiografias
laterales de la columna cervical para evaluar el riesgo de
lesién neuroldgica durante el procedimiento.

Tratamiento quirargico

En la mayoria de los casos, las intervenciones quirurgicas
consisten en la instrumentacion posterior y la fusion
craneocervical y cervical superior. Los nifilos con SD tienen un
riesgo aumentado de presentar una anatomia vascular atipica
que debe ser tenido en cuenta.

Conclusién

Las recomendaciones actuales establecen la realizacion de
radiografias laterales de la columna cervical en todos los
nifos con SD entre los 3y los 5 afios. Los nifos con
alteraciones ¢seas como aplanamiento de la articulacion
O-C1 tienen mas riesgo de inestabilidad progresiva que
aquellos con compromiso ligamentoso solamente.
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En este articulo se presentan las recomendaciones de la
Conferencia de Consenso sobre el diagndstico y
tratamiento de la bronquiolitis aguda avalado por la
Asociacion Espanola de Pediatria entre otras instituciones.

La bronquiolitis aguda (BA) se define como el primer
episodio agudo de dificultad respiratoria con sibilancias,
precedido por un catarro de vias aéreas superiores (rinitis,
tos, con fiebre o sin ella) que se produce en menores de 2
anos, especialmente en menores de un afio. Esta es la
definicion mds aceptada, aunque hay algunas divergencias en
cuanto a la edad o el numero de episodios. Es una infeccion
muy frecuente y es la principal causa de internacién por
infeccion respiratoria aguda (IRA) de la via area inferior en
menores de 2 afios. El principal agente causal es el virus
sincicial respiratorio (VSR). Se destaca que no hay un
consenso acerca del diagnoéstico y tratamiento de esta
afeccién. En este articulo se presentan las recomendaciones
de la Conferencia de Consenso sobre el diagnostico y
tratamiento de la BA avalado por la Asociacion Espafiola de
Pediatria entre otras instituciones. Este consenso es parte del
proyecto “Variabilidad e idoneidad del manejo diagnéstico y
terapéutico de la bronquiolitis aguda” (aBREVIADO).

Métodos

A fin de describir la variabilidad se recolecté una muestra de
nifos menores de 2 anos con diagnéstico de BA atendidos en
una muestra de centros de salud y hospitales espafioles
durante el periodo epidémico comprendido entre octubre de
2007 y marzo de 2008. Para evaluar la idoneidad del
enfoque diagnostico y terapéutico se cred un grupo
multidisciplinario de trabajo para la realizacién de una
revision bibliografica sistematica y critica mediante la
busqueda en las bases de datos Medline, Embase, Cochrane
Library y el Indice Médico Espafol. No hubo restricciones en
cuanto al idioma o al tiempo para los ensayos cinicos, las
revisiones sistematicas y las guias de practica clinica.
Asimismo, se realizé una busqueda de las referencias
bibliograficas de los articulos de interés. Todos los estudios
se valoraron criticamente y se resumieron en tablas de
evidencia, sobre la base de una metodologia explicita.
Posteriormente se confeccionaron tablas simplificadas con
una presentacién agrupada y comparativa de los principales
resultados y por ultimo tablas resumen que consistieron en
un resumen textual de la evidencia disponible, con la
jerarquizacion de los niveles de evidencia y los grados de
recomendacién. Estas tablas se agruparon por éreas de
interés y por cada una se elaboré un documento. Los
documentos presentados son los siguientes: epidemiologia
de la BA; perfil etioldgico y patrones clinicos asociados;
validez de las pruebas de diagndstico répido de infeccion por
el VSR; pruebas diagnosticas en la BA; factores pronésticos
de gravedad en la BA; escalas de valoracién de los sintomas o
gravedad de la BA; riesgo de asma posbronquiolitis;
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tratamiento de la BA; prevencion primaria y secundaria de la
BA y evaluacion econdmica de la BA.

Recomendaciones de la Conferencia de Consenso
Epidemiologia. Riesgo de BA. Factores de riesgo

Para la poblacién menor de 2 afos la frecuencia de
internacion por BA oscila entre el 1% y el 3.5%, y para las
IRA de vias aéreas inferiores por VSR varia entre el 0.8% vy el
2.5% (nivel de evidencia Il). Las estimaciones de frecuencia
de consultas y urgencias se basan en revisiones de bases de
datos de los EE.UU. y oscilan entre un 4% y un 20% para las
primeras y un 2.6% (un solo estudio) para las segundas
(nivel de evidencia Ill). Los principales factores de riesgo son:
prematuridad, displasia broncopulmonar (DBP), enfermedad
pulmonar crénica (EPC), cardiopatias congénitas (CC),
especialmente las complejas, hemodindmicamente inestables
o con hiperaflujo pulmonar), edad al inicio de la epidemia
inferior a 3 a 6 meses. Otros factores son: hermanos mayores
o0 asistencia a guarderfa, sexo masculino, exposicion al humo
del cigarrillo (principalmente durante la gestacion), lactancia
materna inferior a 1 a 2 meses y bajo nivel socioeconémico
(nivel de evidencia Il y Ill; grado de recomendacién B). Para la
poblacién de riesgo, la frecuencia de internaciones se debe a
IRA por VSR en la mayoria de los estudios: prematuros de 32
semanas o menos, 4.4% a 18%; DBP, entre 7.3% y 42%, y
CC entre 1.6% y 9.8% (nivel Il y IlI).

Perfil etiolégico de la BA y patrones clinicos asociados
El VSR es el principal agente etiolégico: 56% de los casos
de menores de 2 anos internados (27% al 73%). Otros virus

por orden descendente de frecuencia son: rinovirus,
adenovirus, metapneumovirus, virus de la influenza,
parainfluenza, enterovirus y bocavirus. El porcentaje de
identificacion viral en los casos de BA por técnicas de
reaccion en cadena de polimerasa no supera el 75% al 80%.
Entre el 9% y el 27% de los casos presentan coinfeccién viral
(nivel de evidencia Il).

La clinica no resulta Util para diferenciar la etiologia de la
BA. Las BA por VSR tienen un perfil clinico asociado con
menor edad de los pacientes, mayor frecuencia de sibilancias
y esfuerzo respiratorio, mayor duracién de los sintomas y
oxigenoterapia y menor uso de antibiéticos (nivel de
evidencia lll). La identificacion etioldgica no permite
diferenciar formas clinicas de BA que requieran un enfoque
diagnéstico y terapéutico diferente. Sin embargo, en
menores de 3 meses con BA febriles internados, el
aislamiento del VSR u otros virus pueden facilitar una
conducta conservadora y evitar intervenciones diagndsticas o
terapéuticas (niveles de evidencia lll y IV, grado de
recomendacion C).

Validez de las pruebas de diagndstico rapido de
infeccion por el VSR

Las muestras respiratorias obtenidas por aspirado
nasofaringeo son las mas vélidas para la identificacion del
VSR (nivel de evidencia Il, grado de recomendacion B).

Las pruebas de diagnostico répido de infeccion por VSR son
aceptablemente validas, con una sensibilidad moderada-alta
y una especificidad alta en relacion con otras pruebas de
referencia (cultivo o reaccion en cadena de polimerasa).

Las pruebas mas empleadas, por su complejidad escasa y
rapidez (técnicas de enzimoinmunoanalisis,
inmunocromatografia e inmunoensayo 6ptico), presentan
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una menor sensibilidad que la inmunofluorescencia directa.
Un resultado positivo es valido, pero un resultado negativo
no permite descartar con suficiente seguridad la presencia de
infeccion (nivel de evidencia Il; grado de recomendacion B).
No se recomienda el uso rutinario de pruebas de diagnéstico
rapido de infeccion por VSR en los pacientes con BA (nivel de
evidencia lll, grado de recomendacién C). Podria considerarse
el uso de pruebas de diagnoéstico rapido para el VSR en
pacientes menores de 3 meses internados. Aunque los
resultados negativos de estas pruebas no permiten descartar
la presencia de infeccion por VSR (y por lo tanto evitar el
aislamiento de los pacientes, en el curso de epidemias), un
resultado positivo facilitaria la agrupacion en la internacién.
Estas recomendaciones se basan en la opinion de expertos
(nivel IV, grado de recomendacién D).

Pruebas diagndsticas en la BA: radiografia de torax,
oximetria de pulso y pruebas de pesquisa de infeccion
bacteriana

No se recomienda la realizacion de rutina de radiografias de
térax en la BA (nivel de evidencia Il, grado de recomendacién
B). No existen signos o sintomas que permitan identificar a
los pacientes que se beneficiaran con la realizacién de una
radiografia de térax. Podria considerarse en pacientes con BA
gue presentan deterioro clinico notorio o ante dudas
diagnosticas (nivel de evidencia IV, recomendacion D).

La medicién de la saturacion de oxigeno es Util en la
valoracion inicial o en el control de los cambios clinicos de los
pacientes con compromiso respiratorio. Sin embargo, no
parece justificado el seguimiento rutinario continuo (nivel de
evidencia lll, grado de recomendacién C). No existen criterios
clinicos especificos que permitan seleccionar a los pacientes
con BA que requieren la medicion de la saturacion de
oxigeno (niveles de evidencia lll y IV, grado de
recomendacién C).

Los pacientes con saturacion de oxigeno superior al 94% vy
sin otros signos o sintomas de compromiso respiratorio o
afectacion del estado general pueden ser tratados
ambulatoriamente (nivel de evidencia IV). Una saturacion de
oxigeno inferior al 92% indica la necesidad de
oxigenoterapia (nivel de evidencia lll). En los casos con una
saturacion de oxigeno entre el 92% y el 94% se considerara
individualmente la administracién de oxigeno o el
tratamiento ambulatorio segun la valoracion de otros
parametros como el esfuerzo respiratorio, la alimentacion, el
ambiente familiar, la posibilidad de seguimiento, entre otros
(nivel de evidencia IV, grado de recomendacién C).

Los pacientes con BA tienen un riesgo muy bajo de
infeccién bacteriana concomitante. Por ello, no esté indicada
la realizacion de rutina de pruebas de pesquisa de infeccién
bacteriana. No existen criterios clinicos con suficiente
capacidad predictora para seleccionar a los pacientes, pero
podria considerarse su realizacion en nifos con fiebre
persistente, de un mes de edad o menos, o con signos o
sintomas de gravedad (niveles de evidencia lll y IV, grado de
recomendacion C).

Factores prondsticos de gravedad en la BA

En pacientes internados con BA son factores de riesgo
documentados de estadias hospitalarias prolongadas o de
internacion en las unidades de cuidados intensivos (UCI):
la DBP, la EPC, la prematuridad, las CC y la edad inferior a 3
meses (nivel de evidencia Il, grado de recomendacién B).
Otros factores de riesgo menos documentados son:
la exposicion al humo del cigarrillo, el antecedente de
ventilacion mecanica neonatal, la lactancia materna inferior a
4 meses, la coinfeccién viral y otras enfermedades crénicas
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(nivel de evidencia lll, grado de recomendacion B). Son
marcadores de gravedad asociados con la indicacion de
internacion en pacientes atendidos en guardia o con una
mayor estadia hospitalaria en sujetos internados: el aspecto
téxico, la taquipnea, la hipoxia (saturacion de oxigeno inferior
al 92%), atelectasia o infiltrados en la radiografia de toérax, el
esfuerzo respiratorio, los signos de deshidratacion, la
taquicardia y la fiebre (nivel de evidencia Ill, grado de
recomendacion B).

Aunque existen diversos modelos predictores, ninguno ha
demostrado suficiente validez como para recomendar su uso
en la practica clinica (nivel de evidencia Il, grado de
recomendacion B).

En la decision de internaciéon deben considerarse los
siguientes factores de riesgo: prematuridad, DBP o EPC, CC
con repercusion hemodinamica y edad inferior a 3 meses.
Deben tenerse en cuenta los marcadores de gravedad: apneas,
aspecto téxico, hipoxia (cianosis, saturacion de oxigeno inferior
al 92%), taquipnea, rechazo del alimento o signos de
deshidratacién. Por Ultimo, debe valorarse el medio familiar
(niveles de evidencia lll y IV, grado de recomendacién C).

No existen criterios especificos de internacion en UCI
aplicables a pacientes con BA, por lo que les serfan aplicables
los criterios generales (nivel de evidencia IV, grado de
recomendacién D).

Escalas de valoracion de sintomas o gravedad

Ninguna escala de valoracién de sintomas o gravedad de
BA ha demostrado ser mas vélida o precisa como para
recomendar su aplicacién preferencial en la practica clinica
(nivel de evidencia lll, grado de recomendacion C).

Los principales sintomas o signos que deben considerarse
en la valoracion de la gravedad de la BA son la hipoxia, la
intensidad y magnitud de las sibilancias, el tiraje intercostal y
la frecuencia respiratoria. Otros signos o sintomas a
considerar son la frecuencia cardiaca, el nivel de conciencia,
el grado de hidratacion, la presencia de apneas y otros signos
directos o indirectos de compromiso respiratorio (rechazo
alimentario, tos, habla, grado de ventilacién) (niveles de
evidencia Il y Ill, grado de recomendacién B). Toda valoracion
de sintomas o signos de gravedad debe realizarse luego de
una adecuada aspiracion de secreciones nasofaringeas, para
mejorar la precisién de las mediciones (nivel de evidencia IV,
grado de recomendacién D).

Riesgo de asma posbronquiolitis

Parece existir una asociacion solida entre la internacion por
BA o IRA de vias aéreas inferiores antes de los dos afos y las
sibilancias recurrentes en los primeros cinco afos de vida. Sin
embargo, no estd claro si esta asociacion persiste. Hay
controversias sobre la asociacion entre la internaciéon por BA
o IRA de vias areas inferiores y el asma (nivel de evidencia Il,
grado de recomendacién B).

Tratamiento de la BA

Medidas de sostén (grado de recomendacion C). No existe
un tratamiento de sostén especifico para la BA. Se consideran
recomendaciones basadas en la opinién de expertos y en la
buena practica clinica las siguientes: a) la administracion de
oxigeno suplementario a los nifos con dificultad respiratoria
grave y cianosis o saturacién de oxigeno < 92% (nivel de
evidencia II-2); b) la aspiracion de secreciones antes de la
alimentacion, de la valoracion de la gravedad, de cada
tratamiento inhalatorio y frente a signos de obstruccién
de las vias aéreas superiores (nivel de evidencia lll y IV);
¢) las medidas posturales: elevaciéon de la cabecera de la cuna
(nivel de evidencia lll y IV); d) la valoracién del nivel de
hidratacion y la capacidad para ingerir liquidos (nivel de

evidencia lll y IV); e) fraccionar y espesar las tomas ante la
dificultad en la ingesta (nivel de evidencia lll y IV);

f) la alimentacion por sonda nasogastrica en niflos con
deshidratacion y desnutricion (nivel de evidencia lll y IV);

g) utilizar la via intravenosa en los pacientes graves o que
no toleren la via oral (nivel de evidencia II-2); h) evitar la
exposicion al humo del cigarrillo (nivel de evidencia lll y V).

Broncodilatadores. No se recomienda el uso rutinario de
salbutamol inhalatorio en el tratamiento de la BA, por tener
una relacion riesgo-beneficio desfavorable (nivel de evidencia
l'y II-1, grado de recomendacién A). No debe utilizarse
salbutamol oral por tener una relacién riesgo-beneficio muy
desfavorable (nivel de evidencia Il-1; grado de recomendacion
B). En BA con intensidad moderada a grave (especialmente
en mayores de 6 meses y con antecedentes personales o
familiares de atopia) se puede realizar una prueba terapéutica
con salbutamol inhalatorio y en caso de ausencia de mejoria
debe interrumpirse (nivel de evidencia lll y IV, grado de
recomendacién D).

No se recomienda el uso de rutina de adrenalina nebulizada
en el tratamiento de la BA, por tener una relacion riesgo-
beneficio parcialmente desfavorable (nivel 'y II-1, grado de
recomendacion A). Podria utilizarse en urgencias y en pacientes
internados (nivel de evidencia IV, grado de recomendacién D).
La adrenalina subcutanea no es eficaz (nivel de evidencia Il-1,
grado de recomendacién B). En relacién con el salbutamol, la
adrenalina es el agente broncodilatador de primera eleccién en
el tratamiento de la BA por su relacion entre riesgos, beneficios
y costos (nivel de evidencia Il-1, grado de recomendacién B). El
bromuro de ipratropio no es eficaz en la BA (nivel de evidencia
II-1, grado de recomendacion B).

Corticoides. Los corticoides inhalatorios no son Utiles en el
tratamiento de la BA por tener una relacion riesgo-beneficio
desfavorable (nivel de evidencia I, grado de recomendacién
A). Los corticoides sistémicos no parecen Utiles en el
tratamiento de la BA; sin embargo, presentan un equilibrio
entre los riesgos y los beneficios, por lo que no podria
considerarse inadecuado su uso restringido (nivel de
evidencia Il-1, grado de recomendacién B).

Ribavirina nebulizada. No se recomienda su uso de rutina
por el predominio de los riesgos sobre los beneficios y los
costos econdmicos (nivel de evidencia | y II-1, grado de
recomendacién A). Podria considerarse su uso en pacientes
con infecciones respiratorias graves por VSR de alto riesgo
(nivel de evidencia IV, grado de recomendacién D).

Antibioticos. Los antibidticos no son eficaces en la BAy su
uso se considera inapropiado por el predominio de los riesgos
sobre los beneficios (nivel de evidencia ll-1, grado de
recomendacién B).

Suero salino hipertdnico.

El suero salino hipertonico es eficaz y dtil en el tratamiento
de la BA en pacientes internados, por tener una relacion
favorable entre los riesgos (no constatados) y los beneficios. Se
plantea la duda de la aplicabilidad del esquema recomendado
(2 a4 ml cada 8 horas o mas frecuentemente, durante 5 dias)
a nivel ambulatorio (nivel de evidencia |, grado de
recomendacion A). Los estudios publicados indican la
preferencia por el uso simultaneo de las nebulizaciones
de suero salino hipertdnico con broncodilatadores
(beta-2-adrenérgicos o adrenalina), ya que si bien no hay datos
que sugieran sinergia, la administraciéon combinada tendria el
beneficio tedrico de evitar el potencial broncoespasmo
provocado por una solucién hiperténica en el arbol bronquial.

1"



Sociedad Iberoamericana de Informacién Cientifica

Se prefiere el suero salino hiperténico sobre el suero salino
fisiolégico (nivel de evidencia IV, grado de recomendacién D).

Inmunoglobulinas. Ni la inmunoglobulina intravenosa ni la
inmunoglobulina en aerosol son eficaces en el tratamiento de
la BA (nivel de evidencia | y II-1, respectivamente, grado de
recomendacion Ay B, respectivamente).

Medidas de sostén respiratorio. En la BA son aplicables los
criterios habituales de tratamiento de los pacientes con
dificultad respiratoria y las distintas modalidades de
ventilacion mecanica (nivel de evidencia lll y IV, grado de
recomendacion D). Se ha propuesto la ventilacién no invasiva
(CPAP o BiPAP) como una alternativa o paso intermedio antes
de la ventilacion invasiva, especialmente en aquellos
pacientes con crisis de apnea frecuentes (nivel de evidencia
[I-2 y lll, grado de recomendacion B).

Heliox. Se debe considerar el uso selectivo del heliox en la
BA moderada a grave con mascara con reservorio y de forma
continua con una concentraciéon 70/30; en los casos de BA
grave o refractaria al tratamiento con heliox administrado de
esta forma se recomienda utilizar el heliox combinado con
CPAP (nivel de evidencia II-1 y lll, grado de recomendacion B).

Surfactante. Se puede considerar el uso selectivo del
surfactante en los casos de BA grave que precisen ventilacion
mecénica, dada la relacion favorable entre beneficios y riesgos
(nulo) (nivel de evidencia II-1, grado de recomendacién B).

Metilxantinas. No se recomienda su uso de rutina (nivel de
evidencia IV, grado de recomendacion D). Se podria
considerar su empleo alternativo en neonatos con apneas o
lactantes con antecedentes de prematuridad (nivel de
evidencia lll, grado de recomendacién C).

Fisioterapia. No se recomienda el uso de fisioterapia
respiratoria en el tratamiento de la BA (nivel de evidencia II-1,
grado de recomendacién B).

Otros. El 6xido nitrico (nivel de evidencia IV, grado de
recomendacién D), la DNAasa recombinante nebulizada
(nivel de evidencia I, grado de recomendacién A), el
interferén intramuscular y la furosemida nebulizada (nivel de
evidencia ll-1, grado de recomendacién B) no son eficaces en
el tratamiento de la BA.

Prevencion de la BA

Los corticoides inhalatorios no son Utiles para prevenir las
sibilancias posbronquiolitis. No se recomienda su uso luego
de un primer episodio de BA, aunque existen dudas sobre
su utilidad en los pacientes que sibilancias recurrentes
(nivel de evidencia |, grado de recomendacion A). No se
recomiendan las pruebas terapéuticas con corticoides
inhalatorios en pacientes con sintomas persistentes (15 a
30 dias) (nivel de evidencia Il-1, grado de recomendacion B.
Los corticoides orales no son eficaces para prevenir las
sibilancias posbronquiolitis (nivel de evidencia ll-1, grado
de recomendacion B).

El montelukast no se considera Util en la prevencion de
sibilancias luego de un primer episodio de BA, debido a la
ausencia de eficacia y los costos asociados; tampoco se
recomiendan las pruebas terapéuticas en pacientes con
sintomas persistentes (15 a 30 dfas) (nivel de evidencia -1,
grado de recomendacién B).

La inmunoglobulina intravenosa hiperinmune contra VSR
(IgIV-VSR) no se considera Gtil como tratamiento preventivo
de la BA por el equilibrio desfavorable entre riesgos y
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beneficios; méxime con la disponibilidad de anticuerpos
monoclonales (palivizumab) (nivel de evidencia Il-1, grado
de recomendacion B).

El palivizumab es eficaz como prevencion de la internacion
por BA por VSR en poblacién de riesgo (nivel de evidencia I/II-1,
grado de recomendacién A/B).

Evaluacion econdmica de la BA

El tratamiento con palivizumab resultaria rentable en los
grupos de mayor riesgo. No se llegé a un consenso sobre los
grupos de riesgo en los que el palivizumab podria resultar
rentable. Las opciones propuestas varian desde las mas
restrictivas, limitadas a prematuros de 23 a 32 semanas de
gestacion con EPC o sin ella, con multiples factores de riesgo
o con EPC grave, a las mas amplias que incluyen a
prematuros de 32 semanas 0 menos (con 6 meses 0 Menos),
de 28 semanas o menos (con 12 meses o menos) o con EPC
activa (con 2 afos o menos), asi como prematuros de 32 a
35 semanas (con 6 meses 0 menos) con dos factores de
riesgo: edad inferior a 3 meses en la estacion de circulaciéon
viral y hermanos o concurrencia a guarderia. No existe
consenso sobre el nivel de evidencia que apoya estas
recomendaciones (se propusieron niveles de evidencia | y Il).

No se ha alcanzado un consenso sobre el grupo de nifios
con cardiopatia congénita en los que la inmunoprofilaxis con
palivizumab podria ser rentable. Podria ser eficaz en menores
de 2 afios con cardiopatia congénita con repercusion
hemodinamica significativa, en tratamiento por insuficiencia
cardiaca, con hipertensiéon pulmonar moderada o con
cardiopatias cianéticas (no se establece el nivel de evidencia).

Existen dudas sobre la validez de las asunciones acerca de
que la inmunoprofilaxis con palivizumab reduce la mortalidad
o el riesgo de asma, ya que no se sustentan en los resultados
de ensayos clinicos, sino que son extrapolaciones a partir de
estudios de observacion sobre los riesgos de internacion por
infeccion por VSR (no se establece el nivel de evidencia).

N Informacion adicional en
M Wwwsiicsalud.com/dato/resiic.php/113607

4 - Nuevos Conocimientos en Relaciéon con
la Aparicion de Retinopatia Asociada con la
Prematuridad: Importancia de la Ganancia
Precoz de Peso

Hellstrém A, Ley D, Hard A y colaboradores

University of Gothenburg, Gothenburg, Suecia; Lund University, Lund,
Suecia

[New Insights into the Development of Retinopathy of Prematurity -
Importance of Early Weight Gain]

Acta Paediatrica 99(4):502-508, Abr 2010

Ademads de la edad gestacional, el aumento del peso
escaso durante las primeras semanas de vida seria un
factor decisivo en la aparicion de la retinopatia de la
prematuridad. La concentracion adecuada del factor de
crecimiento 1 similar a la insulina parece ser otro elemento
crucial para la maduracion de los vasos de la retina.

Los avances en la atencién de los neonatos muy prematuros
han permitido una mejor evolucién y una mayor supervivencia
de estos pacientes. Sin embargo, los recién nacidos muy
prematuros presentan un riesgo considerablemente elevado de
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tener retinopatia asociada con la prematuridad (RAP), una
enfermedad muy grave. Los autores recuerdan que la
vascularizacién de la retina se inicia desde el centro del disco
optico en el transcurso del cuarto mes del embarazo,

progresa en forma radial y es completa al final del embarazo.
En cambio, en los recién nacidos prematuros, la retina no esta
completamente vascularizada en el momento del nacimiento y
presenta una zona periférica avascular, mayor cuanto mayor es
la prematuridad. La retinopatia en estadios 1y 2 por lo general
remite en forma espontanea; la retinopatia en estadio 3 se
caracteriza por la neovascularizacion por fuera de la reting;

ésta puede remitir o progresar a los estadios 4 y 5 (con
desprendimiento parcial o total de la retina, respectivamente).
Si bien la mayoria de los casos de RAP remite espontdneamente
o con la destruccién de la retina avascular mediante laser, el
estado oftalmoldgico no se recupera y pueden persistir defectos
en la agudeza visual y en los campos visuales, asi como errores
de refraccion, entre otras anormalidades. Méas aun, los pacientes
con RAP en remision también tienen un riesgo sustancialmente
mayor de presentar desprendimiento de la retina en afios
posteriores de la vida. Aunque el tratamiento con laser o la
crioterapia son Utiles para evitar la ceguera porque inducen la
involucién de los vasos patolégicos, ambas modalidades de
terapia son destructivas y no modifican el desarrollo de la retina.

Diversos estudios revelaron que la ganancia de peso escasa
en las primeras semanas de vida representa uno de los
factores predictores mas fuertes de RAP. Durante el tercer
trimestre de la gestacion, la hipoxia fisioldgica estimula la
vascularizacién normal de la retina; en respuesta a la hipoxia
se libera factor de crecimiento vascular endotelial (VEGF);
sin embargo, la actividad correcta de dicho factor depende
de la presencia de niveles adecuados del factor de
crecimiento 1 similar a la insulina (IGF-1). El IGF-1, recuerdan
los especialistas, es un péptido que regula el crecimiento de
la vasculatura de la retina. Durante la vida fetal, la mayoria
de los tejidos secreta IGF-1; luego del parto se sintetiza
esencialmente en el higado. En los recién nacidos
prematuros, los niveles plasmaticos del IGF-1 estan
fuertemente relacionados con la edad gestacional: son mas
bajos en los neonatos mas prematuros.

En los recién nacidos pretérmino, el aporte de nutrientes y
de factores de crecimiento se interrumpe en forma abrupta;
el crecimiento vascular se torna mas lento o cesa por
completo. Por su parte, los estudios en animales revelaron
que la concentracién excesiva de oxigeno en el medio
extrauterino y el aporte exdgeno de oxigeno inducen la
regresion de los vasos maduros en la retina.

El retraso del crecimiento extrauterino es una de las
principales complicaciones en los neonatos muy prematuros;
el trastorno se asocia con un menor peso (en puntajes de la
desviacion estandar [standard deviation scores]) en el
momento del alta en comparacién con el registrado en el
momento del nacimiento. La ganancia de peso escasa y la
concentracién baja del IGF-1 durante las primeras semanas y
meses de vida se asocian con la gravedad de la RAP. En la
presente revisién, los autores comentan los factores que
participan en la aparicion de la RAP.

Evolucion del peso y retinopatia inducida por oxigeno
en los animales

Los ratones, recuerdan los expertos, nacen practicamente
sin vasos en la retina; la vascularizacion aparece en el
transcurso de las 2 a 3 semanas posteriores al nacimiento.
La exposicion a niveles elevados de oxigeno durante los
primeros 7 a 12 dias de vida se asocia con pérdida de los
vasos y con retinopatia inducida por oxigeno (RIO). La acidosis
también tendria un papel importante en la aparicién de las

lesiones. El tratamiento de los animales con IGF-1
recombinante se vincula con una maduracién mas rapida de
los vasos, con mayor ganancia neta de peso y con menor
riesgo de RIO. La informacién en conjunto sugiere que la
administracion de IGF-1 después del nacimiento podria evitar
la aparicion de RAP.

Evolucion del peso y RAP en los seres humanos
Aumento del peso prenatal y RAP

Los neonatos pequenos para la edad gestacional (PEG)
tienen un mayor riesgo de presentar RAP. En un estudio, los
recién nacidos con un peso por debajo del tercer percentil
para la edad gestacional tuvieron 4 veces mas probabilidad
de presentar RAP grave en comparacion con aquellos con un
peso entre los percentiles 25y 75. Otro grupo demostrd que
los neonatos PEG (por debajo del percentil 10) o con
restriccién del crecimiento (por debajo del percentil 25)
tuvieron mayor riesgo de presentar RAP. En una
investigacion, el 65% de los neonatos PEG nacidos antes
de la semana 27 de la gestacién presentaron RAP en estadio
3 en comparacion con el 12% de los recién nacidos con
un peso adecuado para la edad gestacional. No obstante,
en otro estudio, el peso al nacer no fue un factor adicional
de riesgo en el modelo que incluyé la edad gestacional
y los niveles del IGF-1. Aun asi, la frecuencia de neonatos
PEG fue significativamente mayor entre los pacientes
con RAP leve (32%) en comparaciéon con los nifios sin
RAP (19%).

Aumento posnatal del peso y RAP

Algunos trabajos sugirieron una relaciéon entre la ganancia
de peso escasa posnatal y el mayor riesgo de aparicion de
RAP. En un estudio se encontré un aumento absoluto de
peso (g/dia) menor aungue no una ganancia relativa de peso
(g/kg/dia) menor durante las primeras 6 semanas de vida en
los nifos que presentaron RAP; los autores concluyeron que
el peso al nacer por debajo del percentil 25 para una
determinada edad gestacional seria un marcador Util para
estimar la probabilidad de RAP. En otro estudio, la edad
gestacional y el aumento posnatal del peso fueron factores
predictores independientes de RAP en estadio 3 o més
grave; en cambio, el peso en el momento del nacimiento no
lo fue.

Recientemente se propuso un nuevo modelo de prediccion
que incluye el peso corporal semanal y los niveles de IGF-1;
dicho algoritmo —Weight IGF-1 Neonatal ROP (WINROP)—
ha sido validado en 50 nifos evaluados entre 2005 y 2007.
El WINROP predijo muy precozmente la aparicién de RAP,
con una sensibilidad del 100% y una especificidad del 54%.
El modelo que sélo considera el aumento semanal del peso
corporal seria igualmente til en este sentido. En conjunto,
la informacion sugiere que si bien la RAP es una enfermedad
gue aparece en el transcurso de los primeros meses que
siguen al nacimiento, la evolucién del peso en las primeras
3 a 4 semanas de vida extrauterina parece ser un parametro
decisivo en términos del riesgo de RAP.

Factores que contribuyen con el aumento de peso
escaso en las primeras semanas de vida posnatal
en los lactantes muy prematuros

Los estudios de crecimiento en nifios pretérmino nacidos
antes de la semana 29 (edad posmenstrual) demostraron un
descenso inicial del peso en el primer mes de vida, seguido
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por un aumento del peso en el transcurso de las semanas

36 a 40 (primer pico de crecimiento). Después de un periodo
de incremento lento del peso y de la talla se constaté un
segundo aumento de la velocidad de crecimiento entre los

6 meses y los 2 afos (segundo pico). Los lactantes muy
prematuros presentaron un retraso del crecimiento durante la
etapa posnatal correspondiente al tercer trimestre, que se
mantuvo durante los 2 primeros afos de vida. La ganancia
de peso menor obedece a mdltiples factores.

El indice metabolico intrauterino bajo del feto refleja la
adaptacion a la menor capacidad de transporte de oxigeno
por la placenta, con niveles de pO, en la circulacion fetal de
sélo 25 mm Hg en comparacion con los 70 a 100 mm Hg en
los adultos. En los nacimientos a término, la adaptacion
metabdlica ocurre rdpidamente —en pocas horas—, mientras
que en los neonatos prematuros el ajuste es mucho mas
prolongado. En conjunto, las observaciones indican que los
neonatos pretérmino presentan un estado de
hipermetabolismo.

La intolerancia a la alimentacion y el temor por la
enterocolitis necrotizante son otros factores que contribuyen
con la nutricién enteral insuficiente. Durante el Ultimo trimestre
de la gestacion, la longitud del intestino normalmente se
duplica; el aumento de la superficie es ain mas importante
debido al crecimiento notorio de las vellosidades y de las
microvellosidades. La falta de nutrientes enterales se asocia
con atrofia de la mucosa, tanto en los animales como en los
seres humanos. Los trastornos de la motilidad, asi como la
inmadurez de la funcion de barrera y de la inmunidad
predisponen a la inflamacion y al dano del intestino.

Como se menciond, en el momento del nacimiento hay una
reduccién subita de los factores de crecimiento. El IGF-1 es
un factor anabdlico importante en el metabolismo de las
proteinas; su liberacion esta regulada por el estado
nutricional. En un estudio, la concentracion del IGF-1 solo se
relacioné con la edad gestacional y aumento lentamente
desde la semana 25 de la gestacion hasta la semana 4
después del nacimiento a término. En cambio, en los recién
nacidos prematuros se observé un incremento mas lento de
los niveles de IGF-1.

Durante el dltimo trimestre de la gestacion hay una
transferencia abundante de 4cidos grasos poliinsaturados de
cadena larga omega-3 y omega-6 desde la madre al nifio.
Dichos &cidos grasos son esenciales, de manera tal que no
pueden ser sintetizados por el feto. Diversos estudios
actualmente en marcha evaluan la utilidad del aporte de
omega-3 a los neonatos prematuros para prevenir la RAP. El
acido icosaenoico (omega-3) es el sustrato para la sintesis de
icosanoides antiinflamatorios o menos inflamatorios, a la vez
que suprime la produccion de icosanoides proinflamatorios.

El tipo y la cantidad de estos acidos grasos estan determinados
por la ingesta y por la actividad de las fosfolipasas,
ciclooxigenasas y lipooxigenasas. Un estudio en ratones reveld
que los animales alimentados con 4cidos omega-3 tuvieron
una pérdida vascular inicial menor y casi un 50% menos de
crecimiento vascular anormal. La dieta rica en 4cidos omega-3
también se asociaria con una menor produccion del factor de
necrosis tumoral alfa, una citoquina proinflamatoria
importante. Aunque los resultados obtenidos con la
administracién intravenosa de omega-6 son alentadores, dos
nifios presentaron dafio hepatico. Por lo tanto, esta estrategia
terapéutica aun merece mayor investigacion.

Se considera que los radicales libres de oxigeno tienen un
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papel importante en la RAP. Los radicales de oxigeno
habitualmente se encuentran en las mitocondrias; los niveles
se elevan considerablemente en situaciones de hiperoxia;

el resultado final es la citotoxicidad. Por su parte, la retina
inmadura cuenta con menos sistemas antioxidantes.

En los ratones, la hiperoxia ocasiona neurodegeneracion por
apoptosis. Es posible que la hiperoxia o la hipoxia contribuyan
en la muerte celular y en el retraso del crecimiento.

Posibles estrategias para prevenir la RAP

El control de los niveles de oxigeno seria esencial; un estudio
en marcha evalla este punto. La ganancia de peso posnatal se
asocia inversamente con la RAP; en este sentido, la
administracion de IGF-1y de 4cidos grasos poliinsaturados
podria ser una medida util. Por el momento, las estrategias
para mejorar el crecimiento consisten en la nutricién enteral y
parenteral agresiva; sin embargo, en los neonatos mas
prematuros, la administracion de calorias y de proteinas no
modifica el descenso posnatal de los niveles de IGF-1.
Durante décadas, concluyen los autores, el mayor esfuerzo
estuvo destinado a lograr que los neonatos prematuros
sobrevivieran. Ahora es tiempo de optimizar el tratamiento
para evitar el deterioro de estructuras vitales, como por
ejemplo las neuronas y los vasos.

N Informacién adicional en
M’ \ww.siicsalud.com/dato/resiic.php/113610

5- Enfoque de la Infeccion Congénita
por Citomegalovirus: Un Abordaje Basado
en la Evidencia

Gandhi R, Fernandez-Alvarez J, Rabe H
Brighton & Sussex University Hospitals NHS Trust, Brighton, Reino Unido

[Management of Congenital Cytomegalovirus Infection: An Evidence-Based
Approach]

Acta Paediatrica 99(4):509-515, Abr 2010

Se expone la informacion actualizada acerca del
diagnostico y el tratamiento de la infeccion congénita por
citomegalovirus, con énfasis en el compromiso
neuroldgico y en la potencial utilidad de la terapia para
optimizar el prondstico de los neonatos afectados.

El citomegalovirus (CMV) constituye la causa mas
frecuente de infeccion relacionada con enfermedades
congénitas en los neonatos y es la principal etiologia de la
hipoacusia neurosensorial no hereditaria (HNSNH) en la
primera infancia. El CMV es un virus que se caracteriza por
un periodo de latencia que se prolonga durante toda la vida
después de la primoinfeccién. La identificacién de neonatos
con infeccion congénita por CMV (IC-CMV) puede resultar
dificil, dado que no se efectua la pesquisa universal de
todas las embarazadas, mientras que la mayor parte de los
neonatos se encuentran asintomaticos al momento
del nacimiento.

La prevalencia global de la IC-CMV es del 0.64%. Mas del
70% de los neonatos sintomaticos presentaran secuelas
permanentes a largo plazo, entre las que se incluyen la
pardlisis cerebral, el retraso del desarrollo psicomotor, el
retraso mental, la epilepsia y la HNSNH.

En este contexto, los autores propusieron el enfoque
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estructurado del abordaje y el sequimiento de los neonatos
con IC-CMV, con el objetivo de brindar herramientas para la
tarea diaria de los pediatras que tratan a estos pacientes.

Métodos

Los expertos llevaron a cabo una revision de las principales
bases de datos de referencia y clasificaron sus contenidos en
funcion de la calidad metodologica de la informacion en
términos de la medicina basada en la evidencia (MBE).
Se incluyeron ademas en la investigacion las referencias de
interés de esos articulos.

Resultados

Se identificaron 52 publicaciones, entre las que se
mencionan 10 revisiones, 26 estudios de casos y controles
(retrospectivos o prospectivos), 4 casos clinicos, 9 ensayos
prospectivos y comparativos, 2 trabajos controlados y
aleatorizados y 1 texto de informacion para profesionales de
un producto farmacéutico. Sobre la base de todos los
resultados reunidos y en funcion de la calidad de esa
informacion, los investigadores propusieron un algoritmo, un
esquema de dosificacion y un modelo de seguimiento para el
abordaje de la IC-CMV.

Discusién

La infeccién materna por CMV suele ser asintomatica, ya
que menos del 10% de las mujeres presentan sintomas
inespecificos como mialgias, astenia o manifestaciones
similares a las de un sindrome gripal. Se define como
primoinfeccién por CMV a la seroconversion durante el
embarazo en términos de IgG o a la presencia de anticuerpos
IgM especificos con una baja avidez de IgG. De acuerdo con
los resultados de los estudios evaluados, los autores sugieren
la pesquisa de IC-CMV en los neonatos si los antecedentes
obstétricos o las determinaciones serolégicas maternas
permiten suponer la infeccién primaria o reciente por CMV
(recomendacion de grado B para la MBE).

Entre los signos clinicos de los neonatos infectados se
destacan la restriccion del crecimiento intrauterino, la
microcefalia, la hepatoesplenomegalia, las petequias, la
trombocitopenia y la hiperbilirrubinemia conjugada, asf como
manifestaciones de pérdida de la audicion en los estudios
adecuados. Por lo tanto, se propone la pesquisa de IC-CMV
en los neonatos con estos signos clinicos (recomendacion de
grado B).

En la actualidad, el método de eleccién para la deteccion
del virus en esta poblacion es el cultivo de orina o de saliva
dentro de las primeras 2 a 3 semanas de vida. Sin embargo,
los resultados de esta técnica pueden demorar hasta 3
semanas. En cambio, la reaccion en cadena de polimerasa
permite el aislamiento del CMV en orina con una sensibilidad
y especificidad cercanas al 100% en el contexto de la
ausencia de invasividad, por lo cual se la recomienda como
técnica de deteccion de primera linea.

Una vez efectuado el diagnéstico de IC-CMV se indica la
evaluacion clinica, bioquimica y por imagenes del neonato
afectado para establecer la extension de la enfermedad. La
ecografia transcraneal debe llevarse a cabo en forma precoz
y se propone efectuar una tomografia computarizada, una
resonancia magnética, o ambas, en los casos con ecografia
normal y presuncion elevada de compromiso neurolégico.

Los expertos recuerdan que se define como IC-CMV
sintomatica a la presencia del virus en cualquier secrecion
corporal dentro de las primeras 3 semanas de vida, en el
marco de manifestaciones clinicas de infeccion intrauterina
con compromiso del sistema nervioso central o el sistema
linforreticular. La tasa de mortalidad de la IC-CMV oscila

entre el 5% y el 10%, y se han descrito, entre otras
manifestaciones, neumonitis, esofagitis, colitis y
plaguetopenia grave. En casos clinicos aislados se ha
observado que el tratamiento con ganciclovir podria resultar
beneficioso en términos clinicos y viroldgicos.

Las neuroimagenes normales al momento del nacimiento
en neonatos con IC-CMV sintomatica se asocian con un
buen prondéstico neurolédgico a largo plazo. Las lesiones
intracraneales verificadas en los estudios por imagenes se
correlacionan con discapacidad intelectual grave en mas del
80% de los nifos afectados. Si bien las calcificaciones
intracraneales son las lesiones mas frecuentes y se observan
mejor mediante la ecografia o la tomografia computarizada,
la resonancia magnética brinda informacién adicional en
relacion con el compromiso del hipocampo, el cerebelo y las
circunvoluciones. La coriorretinitis puede desencadenar
ceguera y requiere por lo tanto un tratamiento apropiado.
Asimismo, la HNSNH, ya sea precoz o tardia, se vincula con
hipoacusia grave que suele requerir audifonos o
rehabilitacién. Se ha descrito que el tratamiento con
ganciclovir puede optimizar los trastornos visuales, auditivos
y del neurodesarrollo en esta poblaciéon. En consecuencia,
sobre la base de la informacion reunida, los expertos
proponen el tratamiento de los neonatos con compromiso
del sistema nervioso central (recomendacion de grado A
para la MBE).

En otro orden, la IC-CMV diseminada en el momento del
nacimiento se define por la presencia de restriccion
asimétrica del crecimiento intrauterino,
hepatoesplenomegalia, hepatitis, anemia e
hiperbilirrubinemia conjugada. Se ha sefalado que la
cuantificacién de la carga viral circulante se correlaciona con
el prondstico neuroldgico, en forma independiente de la
presencia o ausencia de manifestaciones sistémicas. Del
mismo modo, la viruria elevada se ha asociado con una peor
evolucion en el neurodesarrollo. Asimismo, la aparicion de
petequias o de trombocitopenia, en forma independiente de
los signos de infeccion diseminada, se relaciona con una
mayor probabilidad de hipoacusia y de compromiso del
neurodesarrollo. Si bien no se ha definido aun un valor
umbral debido a las diferencias en las técnicas de medicion,
se sugiere que los neonatos con IC-CMV y carga viral
elevada o trombocitopenia podrian ser candidatos a recibir
tratamiento ante la presuncién de compromiso neurolégico
a largo plazo.

En relacion con los nifios con formas asintomaticas
de IC-CMV (definida con la deteccion de CMV en
secreciones corporales en las primeras 3 semanas de vida,
sin anomalias clinicas, bioquimicas o en las imagenes),
no se recomienda el tratamiento farmacolégico en funcién
de los datos disponibles.

El medicamento mas estudiado para la terapia de la
IC-CMV es el ganciclovir, el cual ademas, se considera el
tratamiento mas eficaz. En los estudios de mayor calidad
metodoldgica se propone la administracion de 6 mg/kg en 2
dosis diarias durante 6 semanas, sin informacién cientifica
gue avale el inicio de la terapia después del primer mes de
vida. El valganciclovir es una prodroga del ganciclovir que
puede utilizarse por via oral; en los neonatos, la
administracion de 15 mg/kg de este farmaco en 2 dosis
diarias permite alcanzar niveles circulantes de ganciclovir
adecuados. Entre los efectos adversos de estos
medicamentos se hace hincapié en la neutropenia, aunque
también se mencionan la inhibiciéon de la médula ésea, la
hipopotasemia y la disfuncién renal. En experiencias con
animales, se ha descrito que las dosis de ganciclovir altas se
asocian con alteraciones espermaticas y carcinogénesis.
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Si bien estos medicamentos se consideran de clase C para
su administracion en el embarazo, se utilizan en el
tratamiento de la retinitis por CMV y en la profilaxis de esta
infeccion en los nifos trasplantados. Sobre la base de los
datos disponibles, los expertos manifiestan que todos los
pacientes peditricos tratados con ganciclovir o vaganciclovir
deben controlarse de forma minuciosa para la deteccion de
efectos adversos, y sugieren la administracién de 6 mg/kg
de ganciclovir por via intravenosa como terapia inicial, sin
superar las 6 semanas de duracion. Agregan que el
vaganciclovir podria utilizarse cuando se obtienen
concentraciones estables de la medicacién.

Por otra parte, aseguran que todos los pacientes, de
manera independiente del eventual tratamiento recibido,
requieren del seguimiento regular de las funciones visual,
auditiva y neuroldgica para la deteccién de alteraciones
cognitivas o del neurodesarrollo, asi como de la
instalacion tardia de HNSNH.

Conclusiones

La IC-CMV se vincula con repercusiones significativas
para el individuo y para la sociedad, por lo cual se requiere
de estrategias tanto de prevencién para la poblacion de alto
riesgo como de educacién acerca de los mecanismos de
transmisién en las embarazadas. Las mujeres con infeccion
conocida por CMV durante el embarazo deben recibir
recomendaciones acerca de los riesgos relevantes para el
feto. Se dispone de datos que sefalan los beneficios del
tratamiento para los neonatos y se cuenta con avances
continuos en términos de la comprensién del papel de la
terapia en los nifios infectados. Los expertos concluyen
haciendo énfasis en la necesidad de estudios controlados y
aleatorizados para evaluar el tratamiento, asi como el control
a largo plazo de los pacientes con IC-CMV, tanto
sintomaticos como asintomaticos.

P& Informacion adicional en
Py WwWw siicsalud.com/dato/resiic.php/113919

6 - Resultados a Largo Plazo y Tratamiento
del Sindrome Hepatopulmonar en los Nihos

Al-Hussaini A, Taylor R, Dhawan A y colaboradores
King’s College Hospital NHS Foundation Trust, Londres, Reino Unido

[Long-Term Outcome and Management of Hepatopulmonary Syndrome
in Children]

Pediatric Transplantation 14(2):276-282, Mar 2010

El sindrome hepatopulmonar en los nifos fue reversible
después del trasplante hepatico, pero se asocié con
complicaciones.

El sindrome hepatopulmonar (SHP) comprende la triada de
enfermedad hepatica, alteraciones en el intercambio gaseoso
con hipoxemia y dilatacion vascular pulmonar. En los adultos
se estima una prevalencia del 5% al 29%, mientras que en
los nifios oscila entre el 2% y el 8%. EI SHP constituye una
indicacion relativa de trasplante hepatico (TH), aunque hay
datos que indican que se asocia con un incremento en la
mortalidad y morbilidad posoperatorias en comparaciéon con
los pacientes con cirrosis sin SHP. La mortalidad vinculada
con el TH en los casos de SHP se informé como elevada aun
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luego de la exclusién como candidatos a trasplante de los
pacientes con las formas mas graves de SHP, con tasas de
mortalidad hospitalaria postrasplante del 16%. En una resefia
de 1997 se documentoé una mortalidad del 25% en los nifios
sometidos a TH por SHP. La mayor parte de las estadisticas en
la poblacién pediétrica provienen de series con pocos casos y
de informes de casos que indican una supervivencia al afio
postrasplante del 62% al 70%. Esta establecido que el TH
puede producir una mejoria en los pardmetros de
oxigenacioén, pero sefialan los autores que se desconoce el
porcentaje de pacientes que logran la recuperacién completa
y el tiempo para la resolucion del SHP. El objetivo de esta
investigacion fue revisar el tratamiento y los resultados a
largo plazo del SHP en una gran serie de casos de nifios
derivados a un centro de atencién terciaria en un periodo

de 15 afos.

Pacientes y métodos

Se realizé un andlisis retrospectivo de las historias clinicas
de 18 nifos (6 [33%] del sexo masculino) con diagnéstico de
SHP (mediana de edad de 8.6 afos) entre 1990 y 2004.

Los diagnésticos de base fueron: atresia biliar en 8 nifos,
cirrosis criptogénica en 4, colestasis intrahepdtica en 2,
fibrosis quistica en 1, cortocircuito portosistémico congénito
en 1, deficiencia de alfa 1 antitripsina en 1y trombosis de la
vena porta en otro. Se registraron los datos preoperatorios,
operatorios y posoperatorios del TH por SHP. El diagndstico
presuntivo de SHP se establecié con sintomas y signos clinicos
de hipoxemia tales como cianosis, dedos en palillo de tambor
y disnea. Las investigaciones realizadas comprendieron:

la Pa0, en sangre arterial respirando aire ambiental y en
reposo, la saturacion de oxigeno (Sa0,), radiografias de
torax, electrocardiograma y ecocardiograma. Cuando

las evaluaciones cardiopulmonares iniciales no explicaron la
hipoxemia, se procedio a la realizacién de centellogramas
pulmonares con tecnecio 99 y macroagregados de albumina
(**Tc MAA) para la deteccién de dilatacion vascular
intrapulmonar y la valoracion cuantitativa del cortocircuito
intrapulmonar. El diagnéstico de SHP se basé en

enfermedad hepatica, alteraciones en la oxigenacion
definidas como una PaO, < 70 mm Hg respirando aire
ambiental y una Sa0, < 95%, asi como dilatacion vascular
pulmonar documentada como una fraccion del cortocircuito
intrapulmonar > 4% en el centellograma con *Tc MAA.

La resolucion del SHP se definié como la desaparicion

de la disnea y la cianosis con una PaO, > 70 mm Hg y una
Sa0, > 95% respirando aire ambiental. La presencia de un
cortocircuito arteriovenoso intrapulmonar se diagnosticéd

por medio de los centellogramas con *°Tc MAA. La fraccion
del cortocircuito intrapulmonar en nifos sanos es del 0.43%,
mientras que valores entre el 1% y el 2% indican SHP
subclinico y los superiores al 2% permiten el diagnostico de
SHP. A fin de evaluar el impacto de la magnitud del
cortocircuito sobre los desenlaces clinicos del SHP, los nifios
se clasificaron en 3 grupos: SHP leve (fraccion del cortocircuito
del 4% al 20%), moderado (fraccién del cortocircuito del
21% al 40%) y grave (fraccion del cortocircuito > 40%).

En cuanto a la metodologia estadistica, se utilizaron la
prueba t de Student para muestras independientes y analisis
de varianza de una via para las variables cuantitativas, asi
como la prueba no paramétrica de Mann-Whitney para las
variables que no segufan la distribuciéon normal. Para la
comparacién de las proporciones se utilizaron las pruebas de
chi cuadrado y la exacta de Fisher, mientras que para
establecer las correlaciones entre dos variables continuas se
empled el coeficiente de correlacién de Pearson. Los datos se
presentaron como medianas y rangos.
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Resultados

La mediana entre el diagnéstico de enfermedad hepatica
y SHP fue de 6.5 afos (0.5-1.6 afios). Los sintomas de
presentacion del SHP fueron disnea, dedos en palillo de
tambor y cianosis en 14 pacientes, y disnea con el ejercicio
y cianosis en los otros 4. Diez nifios requirieron oxigeno
antes del TH. La mediana de la PaO, fue de 55 mm Hg
(29-69 mm Hg), de la Sa0, fue del 85.5% (56-94%) y de la
fraccion del cortocircuito intrapulmonar, del 18.7%
(4-49%). Hubo correlaciones inversas significativas entre la
fraccion del cortocircuito determinada por el centellograma
con *Tc MAA'y la Pa0, respirando aire ambiental
(r=-0.83, p < 0.001) y entre la fraccién del cortocircuito y la
Sa0, (r=-0.71, p < 0.001). Segun los valores de la fraccion
del cortocircuito, el SHP fue considerado leve en 9 nifios,
moderado en 5y grave en 4. No hubo diferencias entre los
grupos con respecto al sexo, el diagndstico de atresia biliar y
la edad al momento del diagndéstico de SHP. Todos los
pacientes con SHP grave requirieron oxigeno comparado con
3 en el grupo con SHP moderado (60%) y 3 en el grupo con
SHP leve (33%), aunque la diferencia no fue
estadisticamente significativa. Diecisiete ninos presentaron
signos de hipertension pulmonar, 9 (52%) de los cuales
tuvieron hemorragias gastrointestinales; 17 presentaron
signos de cirrosis, 2 de ellos con enfermedad hepatica
descompensada. La gravedad de la enfermedad hepatica no
fue diferente entre los grupos de SHP. Los 18 nifios
presentaron una radiografia de térax que excluyé una
enfermedad pulmonar como causa de la hipoxemia,
mientras que el ecocardiograma excluyé los cortocircuitos
intracardiacos. Se realizaron pruebas de funcion pulmonar
en 4 pacientes, inclusive aquel con fibrosis quistica, que
fueron normales. Dieciséis nifios se incluyeron en lista de
espera de TH debido al SHP, con enfermedad hepatica
descompensada o sin ella. La mediana entre el diagndéstico
de SHP y la inclusion en la lista de espera fue de 6 meses y
medio (0-30 meses). La mediana del tiempo para ser
incluidos en la lista de espera fue inferior en los nifios con
SHP grave comparado con aquellos con SHP leve o
moderado: 3 semanas (0-8 semanas) contra 6 meses y
medio (2-20 meses) y 15 meses (7-29 meses),
respectivamente (p = 0.04). De los 16 nifios candidatos al
TH, 14 recibieron el trasplante 2 meses (1-18 meses)
después de ser incluidos en la lista de espera; 2 fallecieron
antes de recibir el trasplante. Todos los TH fueron de origen
cadavérico; 7 pacientes recibieron el higado completo, 4 el
l6bulo derecho y 3 el izquierdo. Se requirié ventilacion
mecdanica por una mediana de 1 dia (1-12 dias) y oxigeno
suplementario por 9 dias (1-75 dias). Cinco pacientes
requirieron flebotomias para remover 10 a 15 ml/kg de
sangre cuando los valores de hemoglobina superaron los
12 g/dl y los de hematocrito el 36%, y 10 nifios recibieron
anticoagulacion con heparina o aspirina. La mediana de la
permanencia en las unidades de cuidados intensivos fue de
3 dias (2-13 dias) y la de la estadia hospitalaria fue de
19 dias (9-71 dias). Un paciente fallecio 7 dias después del
TH debido a hipoxemia grave e insuficiencia multiorganica,
mientras que otro murié 3.2 afos después del trasplante
debido a enfermedad linfoproliferativa postrasplante.
En 2 nifos se produjeron complicaciones respiratorias:
colapso pulmonar izquierdo en el nifio con fibrosis quistica a
los 3 dias del trasplante y derrame pleural en el restante,
también a los 3 dias del trasplante, que resolvieron con el
tratamiento implementado. Otras complicaciones producidas
en etapas iniciales luego del TH fueron: infecciones en 4
pacientes (28%) que respondieron al tratamiento, estrechez
biliar en 4 (28%) (uno de ellos con trombosis de la arteria

hepatica concomitantemente requirié un nuevo trasplante) y
trombosis de la arteria hepatica en otro que resolvié con la
trombectomia. Siete pacientes recibieron triple terapia
inmunosupresora con ciclosporina, azatioprina y
prednisolona, mientras que 5 fueron tratados con tacrolimus
y prednisolona. En 6 casos (43%) se produjo rechazo agudo
en etapas tempranas luego del TH (mediana 10.5 dias,
rango 1-29 dias) y en 3, rechazo agudo tardio (mediana 12
meses, rango 5-36 meses). Tres pacientes presentaron
rechazo cronico 36 meses después del trasplante (4-96
meses), uno de los cuales requirié retrasplante. Otras
complicaciones a largo plazo fueron: hepatitis autoinmune
de novo en 1 nino (30 meses después del TH) y enfermedad
linfoproliferativa postrasplante en otro (36 meses después
del TH). EI SHP resolvié en los restantes nifos, 14 dias luego
del TH (3-80 dias). La mediana del seguimiento fue de 6
anos (2-12.5 anos). Hubo una correlacién negativa entre el
tiempo necesario para la resolucion del SHP, la PaO,
respirando aire ambiental (r = -0.64, p = 0.02) y la Sa0O,

(r =-0.56, p = 0.04) antes del trasplante, y una correlacion
positiva entre la fraccion del cortocircuito y el tiempo
requerido para la resolucion del SHP después del TH
(r=0.58, p<0.01). No se encontraron diferencias
estadisticamente significativas entre los sobrevivientes y
aquellos que no lo hicieron en cuanto a las caracteristicas
demogréficas, el diagnostico de atresia biliar, la Sa0,, la
fraccion del cortocircuito o el tiempo entre el diagnéstico
de SHPy el ingreso en la lista de espera para el TH.

La PaO, fue significativamente inferior en los pacientes que
no sobrevivieron (media 43 mm Hg) respecto de los que

si lo hicieron (media 55 mm Hg, p = 0.03). Hubo una
tendencia hacia una mayor necesidad de oxigeno
suplementario antes del TH en los pacientes que fallecieron
en comparacion con los que sobrevivieron, pero la diferencia
no fue estadisticamente significativa (p = 0.06).

Discusion y conclusion

Comentan los autores que los resultados de su estudio
demuestran que los nifios con SHP que recibieron un TH
tuvieron una supervivencia excelente al afio (93%),
comparable a la de los pacientes sin SHP. El SHP resolvié en
todos los pacientes que sobrevivieron al periodo
perioperatorio, lo cual se relacioné con la Pa0,, la Sa0,
respirando aire ambiental y la fraccion del cortocircuito antes
del TH. La tasa de mortalidad perioperatoria y a un afio
después del TH fue del 7%, inferior a la registrada en
informes previos que mostraban cifras del 30% al 38%.

La tasa de mortalidad global (28%) es similar al 32% descrito
en los adultos, pero inferior a la comunicada en pacientes
pediatricos, que fue del 48%.

Comentan los autores que no se ha dilucidado
completamente la patogénesis de la vasodilatacion
intrapulmonar y el cortocircuito intrapulmonar en el SHP.
La mayoria de las investigaciones sefialan el incremento
de sustancias vasoactivas circulantes, especialmente 6xido
nitrico, en presencia de hipertensién portal y lesion
hepdtica. La mayorfa de los pacientes presentados tuvieron
signos de hipertensién portal, lo cual indica que este
trastorno es el denominador comun en la patogénesis
del SHP.

Se desconoce la razon del predominio del sexo femenino
en los pacientes con SHP en este estudio (67%) y en los
comunicados por otros autores. Especulan que podria
deberse a razones hormonales, ya que el estradiol y la
progesterona tienen accion vasodilatadora.

No se encontrd una correlacion entre la gravedad de la
disfuncion hepatica y la gravedad del SHP, lo que es
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congruente con lo descrito previamente. La fraccion del
cortocircuito se correlaciond con las alteraciones de la
oxigenacion en el SHP, lo cual también concuerda con lo
informado en otros estudios. Hubo una correlacién entre
los pardmetros de oxigenacién pretrasplante y el tiempo
para la resolucién del SHP postrasplante.

Si bien la mortalidad postrasplante fue baja y se produjo la
resolucién del SHP en todos los sobrevivientes, las
complicaciones posoperatorias fueron frecuentes,
especialmente problemas vasculares y biliares.

En conclusion, el SHP en los nifios fue reversible después
del TH, pero se asocié con complicaciones. Consideran que la
tasa de mortalidad baja y la resolucién del SHP se deben en
parte a la deteccion precoz del SHP y a la consideracién del
TH una vez establecido el diagnostico, especialmente en los
casos de SHP grave.

" |Informacion adicional en
wwwe.siicsalud.com/dato/resiic.php/113616

7 - Revision de los Trastornos Neuromusculares
Pediatricos y de las Complicaciones
Pulmonares Asociadas: Consideraciones
Diagnésticas y Terapéuticas

Yang M, Finkel R

Children’s Hospital Denver, Aurora, EE.UU.; Children’s Hospital of
Philadelphia, Filadelfia, EE.UU.

[Overview of Paediatric Neuromuscular Disorders and Related Pulmonary
Isues: Diagnostic and Therapeutic Considerations]

Paediatric Respiratory Reviews 11(1):9-17, Mar 2010

La insuficiencia respiratoria es una de las complicaciones
mas graves en muchos trastornos neuromusculares;

sin embargo, el abordaje terapéutico en los pacientes
con compromiso pulmonar se ha modificado mucho

en los ultimos anos.

En las ultimas décadas se conocio la base genética de
muchos trastornos neuromusculares (TNM), de manera tal
que ahora es posible establecer correlaciones entre el
genotipo y el fenotipo. El abordaje terapéutico se ha
modificado mucho en los dltimos afios, especialmente en
términos de la utilizacién de la ventilacidn no invasiva y del
mejor tratamiento de las secreciones en los pacientes con
compromiso pulmonar. Sin embargo, la insuficiencia cardiaca
y respiratoria todavia sigue siendo una causa de morbilidad
importante en los pacientes con TNM. En esta revision, los
autores analizaron el abordaje diagnostico y terapéutico de
los TNM maés frecuentes en pediatria.

Abordaje del paciente con TNM

La debilidad es un sintoma caracteristico en las
enfermedades del sistema nervioso central o periférico.
Los trastornos del sistema nervioso central —-malformaciones
congénitas del cerebro, encefalopatia hipoxica-isquémica,
accidente cerebrovascular y algunos sindromes genéticos—
pueden manifestarse con signos focales, encefalopatia o
convulsiones. Habitualmente, los enfermos también presentan

PN Informacién adicional en www.siicsalud.com:
otros autores, especialidades en que se clasifican,
M  conflictos de interés, etc.

18

signos de las neuronas motoras superiores (aumento del tono
muscular y signo de Babinski). La hipotonfa, la debilidad y el
retraso en las habilidades motoras también pueden aparecer
en diversos trastornos centrales, a veces dificiles de distinguir
de los TNM periféricos.

Las enfermedades del sistema nervioso periférico se
caracterizan por debilidad simétrica e hipotonia, por lo general
sin signos sugestivos de compromiso nervioso central.

El primer paso en el diagnéstico de los TNM consiste en
conocer la localizacién de la lesién: musculo, unién
neuromuscular, nervios periféricos o neuronas motoras.

El estudio genético es de utilidad, inclusive en los pacientes
sin antecedentes familiares sugestivos. De hecho, afiaden los
expertos, la mayoria de los TNM en los nifios tienen una
base genética. La World Muscle Society clasifica a los TNM
genéticos en 16 categorias; sin embargo, la clasificacion se
actualiza en forma permanente.

Algunos hallazgos del examen fisico sugieren la localizacién
de las lesiones y son importantes para orientar los estudios
diagnosticos.

Fuerza

Por lo general, las neuropatias se asocian con debilidad
distal, mientras que los trastornos musculares ocasionan
debilidad proximal. Mas aun, los patrones de debilidad
muscular pueden ser bastante distintivos.

Reflejos tendinosos profundos (RTP)

La reduccion de los RTP en combinaciéon con debilidad
muscular sugiere un trastorno de las neuronas motoras
inferiores. Cuando la disminucién de los reflejos es
desproporcionada en relacion con la debilidad, el diagnéstico
mas probable es el de una neuropatia. En cambio, los
reflejos relativamente conservados -respecto de la fuerza
muscular- indican un trastorno muscular. El aumento de los
RTP con clonus o signo de Babinski sugieren una enfermedad
del sistema nervioso central.

Sensibilidad; anormalidades musculoesqueléticas

Las funciones motora y sensitiva por lo general se ven
comprometidas en las neuropatias periféricas. La presencia
de escoliosis, rigidez de la columna vertebral, contracciones
articulares o deformidades de las manos o de los pies
sugieren TNM de larga data; algunos de estos signos son
caracteristicos en las neuropatias genéticas.

Signos respiratorios y cardiacos

La debilidad respiratoria puede ser importante en algunos
enfermos; la configuracion del térax, los patrones de
respiracion en diferentes posiciones, el manejo de las
secreciones orales, la fuerza de la tos y los sonidos
respiratorios son algunos pardmetros importantes a tener en
cuenta. Los edemas periféricos, la perfusion periférica y los
ruidos cardiacos anormales son signos diagnésticos Utiles.

Por otra parte, los niveles de creatina quinasa (CK) estan
elevados en algunos TNM. Sin embargo, la concentracién
normal de la enzima sélo permite descartar algunas distrofias
en las cuales el aumento enzimatico es caracteristico. Los
procedimientos de mayor complejidad -electromiografia
pediatrica, estudios de conduccién nerviosa, estudios de
imagenes y estudio histopatoldgico de los musculos y de los
nervios- deben ser realizados por personal especializado.

TNM comunes en pediatria
Trastornos musculares

Se asocian especialmente con debilidad muscular proximal.
La mayoria de estas enfermedades son hereditarias; las formas
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adquiridas por lo general son de tipo inflamatorio.

Las miopatias congénitas abarcan un grupo heterogéneo de
trastornos genéticos que se caracterizan por atrofia y debilidad
muscular. Estas enfermedades, por lo general no son
progresivas; mas aun, en algunos pacientes se registra una
mejorfa lenta. La enfermedad pulmonar restrictiva suele ser una
complicacién comun e importante en el momento del
diagndstico. Con el paso del tiempo, el compromiso pulmonar
puede mejorar, coincidentemente con la mejoria de la funcion
motora. La biopsia muscular y el estudio genético son los
pilares diagnosticos de las miopatias congénitas.

Las distrofias musculares se caracterizan por ciclos de
degeneracion y regeneracion excesivas de las células
musculares; como consecuencia se produce atrofia muscular
progresiva, debilidad y pérdida de la funcién motora. Los
sintomas pueden aparecen durante la primera infancia o
mucho mas tardiamente, inclusive en la edad adulta. En los
enfermos con distrofias musculares de inicio en la nifiez
(por ejemplo en la enfermedad de Duchenne), el compromiso
motor inicial suele ser leve y progresa lentamente a lo largo del
tiempo hasta la pérdida de la independencia. Los trastornos
pulmonares habitualmente aparecen cuando la debilidad
muscular es moderada o grave.

Las manifestaciones clinicas de las miopatias metabdlicas y de
las miopatias asociadas con anormalidades de la funcién de las
mitocondrias son muy variadas -desde hipotonia grave e
insuficiencia cardiorrespiratoria (enfermedad de Pompe infantil)
hasta sélo intolerancia para el ejercicio. Los enfermos con
trastornos de los canales de sodio, potasio o cloro presentan
episodios de debilidad o de miotonia; la funcién pulmonar por
lo general esta preservada.

Distrofia muscular de Duchenne/distrofia muscular de
Becker

La distrofia muscular de Duchenne es una enfermedad
hereditaria ligada al cromosoma X; es el TNM mds comun,
con una incidencia aproximada de 1 en 3 500 varones.

El inicio por lo general es insidioso; la debilidad muscular es
simétrica y progresiva. Los niveles de CK estan muy elevados.
En ausencia de tratamiento, los pacientes evolucionan hasta
la incapacidad total entre los 7 y los 12 afos de vida. En la
segunda década, la enfermedad se asocia con escoliosis
progresiva e insuficiencia cardiaca y respiratoria que ocasiona
la muerte en la tercera o cuarta décadas de la vida.

La distrofia muscular de Becker es una forma mas leve de
enfermedad de Duchenne. Sin embargo, el espectro de
gravedad es sumamente variable. Los dos trastornos
obedecen a mutaciones en el gen que codifica la distrofina en
el cromosoma Xp21. En la enfermedad de Becker, la mutacién
se asocia con una proteina anormal pero funcional, mientras
que en la distrofia de Duchenne hay ausencia completa de
dicha proteina. El estudio genético es primordial para
establecer el diagnéstico; la biopsia muscular sélo es necesaria
cuando hay presuncion clinica pero no se encuentran las
mutaciones mencionadas. Los autores recuerdan que en la
actualidad se dispone de equipos comerciales que permiten
detectar la mayoria de las mutaciones en la distrofina; ademas,
el estudio genético es fundamental para el asesoramiento
a las familias.

Por el momento, el tratamiento so6lo consiste en la
administracién de corticoides; estos farmacos retrasarian la
progresion de la enfermedad en alrededor de 2.5 afos. Mas
aun, serian de utilidad para mantener la fuerza de los musculos
respiratorios, para retrasar la escoliosis y tal vez para mantener
la funcién cardiaca. Los avances en las técnicas de ventilacion
no invasiva han modificado considerablemente la historia
natural de estas enfermedades al reducir la incidencia de

infecciones y mejorar la supervivencia. No obstante, este tipo
de abordaje genera dilemas éticos considerables.

Enfermedad de Pompe

La enfermedad de Pompe o enfermedad por almacenamiento
de glucdgeno tipo Il es una patologia rara que se hereda en
forma autosémica recesiva; obedece a la deficiencia de la alfa
glucosidasa acida (AGA). El trastorno metabdlico induce la
acumulacién de glucégeno en los lisosomas de multiples
tejidos. Las células de los musculos esquelético, cardiaco y liso
son las mas afectadas. Se reconocen tres formas clinicas segun
la gravedad.

La forma més grave, de inicio en los primeros afos de vida, se
acompafa de hipotonia grave y evoluciona rapidamente;
la miocardiopatia surge alrededor del sexto mes de vida.

Sin tratamiento, los pacientes mueren alrededor del afno.

El diagnostico debe presumirse en presencia de cardiomegalia,
hepatomegalia 0 macroglosia atribuibles al depdsito anormal
de glucdgeno. También debe presumirse en todos los lactantes
con hipotonia e insuficiencia cardiaca. La presencia de
complejos QRS gigantes, intervalos PR cortos y cardiomegalia
grave en la radiologia deben motivar la presunciéon diagnéstica.

Los adultos jovenes pueden presentar una forma menos
grave, con hipoventilacién nocturna o debilidad diafragmatica;
el diagndstico se confirma mediante la demostracion de la
ausencia de AGA en los leucocitos, en los fibroblastos
cultivados o en el musculo.

El tratamiento de reemplazo con AGA recombinante ha
modificado el prondstico de la enfermedad de Pompe; sin
embargo, la evolucién a largo plazo todavia no se conoce.
Cabe destacar, ademaés, que la terapia es sumamente costosa.

Trastornos de la union neuromuscular
Se asocian con hipotonia y debilidad generalizada, ocular y
bulbar.

Sindromes miasténicos

La miastenia neonatal transitoria ocurre en el 10% al 21% de
los hijos de madres con miastenia, como consecuencia del
pasaje por la placenta de IgG contra el receptor de la
acetilcolina. Los inhibidores de la acetilcolinesterasa mejoran
los sintomas; por lo general, los pacientes se recuperan por
completo en el transcurso de unas pocas semanas.

Los sindromes miasténicos congénitos incluyen un grupo
heterogéneo de enfermedades, secundarias a multiples
mutaciones genéticas que afectan la region presinéptica,
sindptica o postsinaptica de la unién neuromuscular. Los
sintomas son similares a los de la miastenia gravis (MG) pero
aparecen antes de los 2 afios de vida. La respuesta a los
inhibidores de la colinesterasa es variable; algunos enfermos
pueden agravarse con el tratamiento. Es importante establecer
el diagnéstico diferencial con la MG ya que los enfermos con
sindromes miasténicos no se benefician con la timectomia, con
los esteroides o con el tratamiento inmunosupresor.

Los nifios con MG autoinmune pueden presentar
insuficiencia respiratoria aguda. Mas de la mitad de los
pacientes tiene ptosis u oftalmoplejia. En el 10% al 15% de
los enfermos, la debilidad muscular se limita a los musculos
extraoculares; en alrededor del 75% de los nifios la debilidad
progresa a sintomas sistémicos o bulbares en el transcurso de
unos 4 anos. Las manifestaciones clinicas por lo general tienen
una evolucioén recidivante; pueden agravarse en el contexto
de ciertas enfermedades o por determinadas medicaciones,
entre ellas, antibioticos aminoglucésidos. La crisis miasténica
se caracteriza por la insuficiencia respiratoria abrupta.

El nivel elevado de anticuerpos contra el receptor de la
acetilcolina confirma el diagnéstico; sin embargo, sefalan los
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autores, el 36% al 50% de los pacientes prepuberales no
presentan dichos anticuerpos. Recientemente se descubrio
que los anticuerpos contra la tirosina quinasa especifica del
musculo se asocia con una forma de MG que afecta
especialmente a los musculos del rostro y bulbares. La prueba
del edrofonio se vincula con mejorfa transitoria de los
sintomas y puede ser de utilidad diagndstica en los enfermos
con MG. No obstante, afladen los autores, la prueba tiene
resultados falsos positivos y negativos, y en ocasiones

puede ser muy riesgosa. La radiografia del torax es util para
detectar timomas; no obstante, estos tumores son
infrecuentes en la infancia.

El tratamiento con inhibidores de la acetilcolinesterasa no
modifica la historia natural de la enfermedad pero mejora
transitoriamente la fuerza muscular. La administracion de
inmunoglobulina en dosis altas por via intravenosa asi como
la plasmaféresis son especialmente Utiles a corto plazo, por
ejemplo antes de una cirugfa, durante una crisis miasténica o
mientras se ajusta la medicacion. Los pacientes con formas
mas graves requieren tratamiento inmunosupresor sostenido,
especialmente con corticoides, azatioprina, ciclosporina o
micofenolato. Ciertos farmacos —antibiéticos
aminoglucosidos, relajantes musculares y anestésicos— pueden
exacerbar la enfermedad.

Trastornos de los nervios periféricos

Las neuropatias tienden a afectar la fuerza muscular distal;
ademas, se asocian con trastornos sensitivos -dolor,
parestesias, disminucién del umbral sensitivo y pérdida de la
capacidad propioceptiva. Los estudios de conduccién nerviosa
y el electromiograma son de gran utilidad diagnéstica,
especialmente para distinguir los trastornos axonales de los
desmielinizantes, y entre patologias congénitas y adquiridas.
El estudio genético permite establecer el diagnéstico de
algunos trastornos en particular, entre ellos, enfermedad de
Charcot-Marie-Tooth. EI compromiso pulmonar no es
frecuente en estas patologias.

Sindrome de Guillain-Barre (SGB)

El SGB o polineuropatia aguda desmielinizante inflamatoria
es la forma mas comun de neuropatia de la infancia;
habitualmente se asocia con compromiso pulmonar. Es una
neuropatia adquirida con debilidad simétrica, parestesias y
ausencia de reflejos. Desde que se erradico la poliomielitis, el
SGB es la causa mas comun de paralisis flaccida aguda en los
niNos sanos, con una incidencia anual estimada de 0.38 a 0.91
casos por 100 000. En la mayoria de los casos hay
antecedente de una infeccion; el 13% de los pacientes
requieren ventilacién mecanica asistida. El compromiso
autonomico ocurre en la mitad de los enfermos.

La enfermedad de Miller-Fisher es una variante del SGB
caracterizada por ataxia, oftalmoplejia y ausencia de reflejos;
en los adultos, el trastorno es autolimitado, en los nifos por
lo general se asocia con insuficiencia respiratoria. El
diagnéstico rapido y el tratamiento precoz acortan el curso de
la enfermedad, reducen el tiempo con necesidad de
ventilacién mecanica asistida y disminuyen la gravedad global.
Sin embargo, los cambios electrofisioldgicos tipicos pueden
estar ausentes en las primeras etapas de la enfermedad; en
estos casos, el andlisis del liquido cefalorraquideo puede ser
de gran ayuda al demostrar un aumento del nivel de proteinas
con pocas células. La resonancia magnética nuclear también
puede ser Util al revelar trastornos en las raices nerviosas.
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En alrededor del 90% de los enfermos, la patologia tiene su
punto de mayor gravedad en el transcurso de 2 a 4 semanas;
la recuperacion es lenta. El tratamiento con inmunoglobulina
intravenosa y la plasmaféresis podrian ser de ayuda en
algunos casos.

Trastornos de las neuronas motoras

Se caracterizan por debilidad, atrofia muscular y
fasciculaciones sin cambios sensitivos. La poliomielitis era la
causa mas frecuente de esta enfermedad; se han descrito pocos
casos en asociacion con el uso de la vacuna antipoliomielitica a
virus vivos. Otros virus pueden ocasionar un trastorno similar.

Atrofia muscular medular

Es una enfermedad hereditaria de las neuronas motoras;
habitualmente obedece a la delecién homocigota del gen de
supervivencia de la neurona motora 1 (SMNT7) en el
cromosoma 5. Segun el compromiso motor y la edad de inicio
de los sintomas existen cuatro subtipos de atrofia muscular
medular. La identificacion del subtipo es importante en
términos terapéuticos.

Los pacientes con estas enfermedades presentan hipotonia
generalizada y debilidad proximal grave; el tipo de
compromiso respiratorio permite la distinciéon con otros
trastornos neuromusculares asociados con debilidad. La
delecion del gen SMNT se asocia con una sensibilidad
diagnéstica del 95% y con una especificidad cercana al 100%.

Conclusiones

Los TNM de la infancia incluyen un amplio grupo de
enfermedades del musculo, de la unién neuromuscular, de los
nervios periféricos y de las neuronas motoras. Aunque en su
mayoria son genéticos, pueden aparecen en cualquier
momento de la vida. Muchos de ellos se asocian con
compromiso pulmonar significativo, especialmente como
enfermedad pulmonar restrictiva crénica. Las mejores
estrategias terapéuticas, especialmente en términos de la salud
respiratoria, permiten una mayor supervivencia y una mejor
calidad de vida, concluyen los especialistas.

PN Informacion adicional en
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8 - Fenotipos del Sindrome de Fatiga Cronica
en Nifios y Jovenes

May M, Emond A, Crawley E
University of Bristol, Bristol, Reino Unido

[Phenotypes of Chronic Fatigue Syndrome in Children and Young People]

Archives of Disease in Childhood 95(4):245-249, Abr 2010

El sindrome de fatiga cronica o encefalopatia mialgica

es relativamente frecuente en la poblacion pediatrica y se
asocia con un riesgo significativo de permanencia en
cama y ausentismo escolar y académico.

El sindrome de fatiga crénica o encefalopatia miélgica
(SFC/EM) es relativamente frecuente en la poblacién
pediétrica y se asocia con un riesgo significativo de
permanencia en cama y ausentismo escolar y académico.

La causa del trastorno auin no fue identificada. De acuerdo
con el Royal College of Pediatrics and Child Health (RCPCH),
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el SFC/EM se define en presencia de fatiga generalizada

que afecta la vida cotidiana, persiste luego de la evaluacion
de rutina y no tiene una causa definida. Segun el National
Institute for Health and Clinical Excellence, el diagnéstico de
SFC/EM sélo puede realizarse luego de 3 meses de
persistencia del cuadro clinico. El presente estudio se llevé a
cabo con el objetivo de identificar diferentes fenotipos del
SFC/EM al momento de presentacién y evaluar su asociacion
con marcadores de gravedad.

Pacientes y métodos

Se evaluo la informacion correspondiente a pacientes
menores de 19 afios con SFC/EM atendidos en un servicio
especializado. En primer lugar se obtuvo informacién sobre
el nivel de fatiga mediante la Chalder Fatigue Scale. También
se evalud el desempeno fisico y el nivel de dolor. La
presencia de sintomas de ansiedad o depresién entre los
pacientes de 14 afos en adelante se valord mediante la
Hospital Anxiety and Depression Scale. Otros factores
apreciados fueron el presentismo escolar y la presencia o
ausencia de determinados sintomas como la afectacion de la
memoria, el dolor de garganta, muscular, articular o
abdominal, las cefaleas, el suefio no reparador y la
hipersensibilidad al tacto, la luz o el sonido, entre otros. La
identificacion de los factores potencialmente vinculados con
el proceso de la enfermedad se llevo a cabo mediante un
analisis factorial. Ademas, se efectud un andlisis de regresion
lineal y logistica con el fin de evaluar la asociacion entre los
factores identificados y determinadas variables demograficas
y de gravedad.

Resultados

Se incluyé la informacion correspondiente a 333 pacientes
con SFC/EM, de una media de 14.9 afnos, en su mayoria de
sexo femenino. La duracion promedio de la enfermedad fue
18 meses. La mayoria de los pacientes presentaban
discapacidad grave y ausentismo escolar significativo. De
acuerdo con el andlisis factorial inicial, el SFC/EM es una
entidad heterogénea vinculada con tres factores principales
denominados 1, 2 y 3, correspondientes a los sintomas
musculoesqueléticos, la migrafa y el dolor de garganta,
respectivamente. El factor 1 incluyé el dolor muscular y
articular, el factor 2 incluyé las cefaleas, el dolor abdominal,
las nduseas, los mareos y la hipersensibilidad al tacto, la luzy
el sonido. El factor 3 se correspondié con el dolor de
garganta y la sensibilidad ganglionar.

El fenotipo musculoesquelético fue el més asociado con la
fatiga. El grupo menos afectado fue el caracterizado por el
factor 3. Este fenotipo se observé principalmente entre las
mujeres y no presentd asociacion con la fatiga y el dolor, en
tanto que su relacion con el desempenio fisico fue leve. El
fenotipo migrafnoso fue el que mas se vinculé con la
disfuncion fisica, el dolor y el ausentismo escolar. No se
verificé asociacion entre los fenotipos y la edad, la duracién
de la enfermedad o la presencia de sintomas fisicos. En
cambio, se comprobé una correlacion entre el fenotipo
migrafioso y los sintomas de ansiedad.

Discusién

El SFC/EM es una entidad heterogénea que se caracteriza
por 3 fenotipos diferentes, cada uno de los cuales presenta
una asociacion particular con los marcadores de gravedad.
Los fenotipos migranoso y musculoesquelético se vincularon
en mayor medida con disfuncién fisica, fatiga y dolor.
Ademas, el fenotipo migrafioso fue el que méas se asocié con
ausentismo escolar. En cambio, el fenotipo de dolor de
garganta no se relacioné con el dolor y la fatiga. Ningun

fenotipo se asocié con la edad o la duracion de la
enfermedad. Los resultados no permiten indicar una
correlacion entre el SFC/EM vy los trastornos de ansiedad o
del estado de dnimo.

Los resultados obtenidos coinciden con lo informado en
estudios previos realizados en pacientes adultos con SFC/EM
en cuanto a la heterogeneidad del cuadro clinico. No
obstante, no fue posible comparar los fenotipos debido a la
inclusion de sintomas y parametros de evaluacion diferentes.
Ademas, en los estudios realizados en adultos se observé
una relacion entre la duracion de la enfermedad y la
comorbilidad psiquiatrica y el fenotipo del SFC/EM. Esto no
coincide con los resultados del presente estudio.

A la hora de atender un paciente con SFC/EM, el pediatra
debe tener en cuenta la heterogeneidad clinica y fenotipica
del trastorno. En presencia de un fenotipo
musculoesquelético o migrafioso es posible que exista
un nivel mayor de fatiga, disfuncion fisica y dolor. Por lo
tanto, serd necesario aplicar un programa de rehabilitaciéon
mas intensivo. En cambio, los pacientes con el fenotipo de
dolor de garganta presentaran cuadros mas leves y
recuperacion mas rapida, y requerirdn un tratamiento
menos intensivo.

Dado que la informacion se obtuvo en un servicio
especializado en la atenciéon de pacientes con SFC/EM, es
posible que se hayan incluido individuos con cuadros mas
graves en comparacion con lo observado en la practica
pediatrica general. En segundo lugar, el resultado del
analisis factorial depende de la cantidad y de la naturaleza
de los sintomas disponibles para su evaluacién. Son
necesarios estudios adicionales para evaluar la utilidad
de los fenotipos identificados, en términos de pronéstico
y tratamiento.

Conclusién

La comprension de la heterogeneidad clinica y fenotipica
del SFC/EM resulta fundamental para aplicar un tratamiento
adecuado y formular hipétesis sobre la etiologia de la
entidad.

P Informacion adicional en
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Novedades seleccionadas

9 - El Seguimiento Adecuado del Paciente
Epiléptico es Fundamental

Fisher R

Acta Paediatrica 99(4):516-518, Abr 2010

El diagnéstico de epilepsia es principalmente clinico y el
empleo de métodos complementarios como el
electroencefalograma y la resonancia magnética nuclear (RMN)
es secundario. Si bien el profesional debe evaluar los
antecedentes del paciente para identificar la recurrencia de
crisis, en muchas oportunidades esto no es posible debido a la
falta de informacion y a la imposibilidad de observacion
directa. Con frecuencia, los pacientes no reconocen u olvidan el
antecedente de crisis, presentan cuadros clinicos que asemejan
las crisis 0 no llevan un registro adecuado de los eventos ictales.
En este Ultimo caso, la educacién y el empleo de recursos
tecnolégicos modernos puede ser una solucién viable.

La apreciacion detallada de la frecuencia real de las crisis es
muy importante para adecuar el tratamiento farmacolégico.
En este sentido, no es suficiente conocer la cantidad de crisis
sino que es importante saber las caracteristicas de éstas, ya
gue una droga puede ser til al transformar una crisis
generalizada o compleja en parcial o simple, respectivamente.
El patrén diurno de las crisis también es un aspecto importante
para adecuar el tratamiento, ya que a veces las crisis tienen un
ritmo circadiano que hace necesario administrar la medicacién
en el momento de mayor actividad ictal. La evitacion de
factores precipitantes puede ser un recurso mejor tolerado que
el aumento de la medicacién. Ademas, debe evaluarse el
cuadro clinico en forma minuciosa luego de cada modificacion
del esquema terapéutico. Los factores mencionados son dificiles
de valorar por el paciente y su familia. Los niveles de registro de
informacién son muy heterogéneos y en algunos casos no
existen registros. Por este motivo, la recopilacion de informacion
mediante diarios electrénicos puede ser de suma utilidad.

El sitio web epilepsy.com del Epilepsy Therapy Project es el
mas visitado por los pacientes epilépticos. Recientemente
incluyé una herramienta denominada My Epilepsy Diary que
puede ser utilizada por los pacientes luego de registrarse en el
sitio, con el fin de ingresar informacion sobre las caracteristicas
clinicas y terapéuticas de su enfermedad. La cualidad principal
del diario es un calendario donde el paciente puede ingresar
datos en pdaginas individuales. De este modo, es posible
registrar la cantidad de crisis diarias por tipo y duracién, la
omisién de tomas o el agregado de medicacion de rescate. El
programa incluye un listado de eventos adversos para que el
paciente anote su aparicion y su nivel de gravedad. También es
posible registrar informacion sobre el estado de dnimo de los
pacientes y afadir comentarios personales o videos de las
crisis. El diario es de acceso rapido para permitir un registro
inmediato de los eventos. Puede configurarse como acceso
directo en el escritorio del sistema operativo o ser modificado
desde teléfonos celulares modernos. Ademas, incluye una
funcién de recordatorio para que el paciente no olvide tomar
la medicacién, concurrir a control médico o realizar exdmenes
complementarios.

El registro electrénico facilita la organizacién de la
informacién y su transmisién al profesional mediante la
impresion de los datos o su envio por correo electrénico.
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Ademas, la obtencion de datos de una cantidad significativa
de usuarios permitira evaluar patrones, efectuar observaciones
y plantear hipdtesis que seran valoradas mediante estudios
clinicos.

La obtencién de informacion precisa sobre el cuadro clinico
de los pacientes epilépticos es fundamental. Por lo tanto, el
profesional debe emplear todas las herramientas que estén a
su alcance para conocer la evolucién de sus pacientes. En este
sentido, el uso de diarios electrénicos es una opcion
recomendable.

N Informacion adicional en
M \www siicsalud.com/dato/resiic.php/113612

10 - Coinfeccién por el Virus de la Influenza A 'y
por Staphylococcus aureus Resistente a
Meticilina Extrahospitalario

Obando I, Valderrabanos E, Millan J, Neth O

Archives of Disease in Childhood 95(4):305-306, Abr 2010

En los Ultimos afios se comunicaron cada vez con mas
frecuencia casos de neumonia necrotizante en pacientes
jovenes y hasta ese momento sanos, debido a la leucocidina
de Panton-Valentine (LPV) producida por Staphylococcus
aureus. La neumonia por LPV con frecuencia se asocia con
coinfeccién por el virus de la influenza y la mortalidad
supera el 50%. En los EE.UU., la mayoria de los casos
informados se relacionaron con el clon USA300 de S. aureus
resistente a meticilina (SARM) extrahospitalario, que puede
adquirir proporciones epidémicas debido a la presencia del
elemento mdévil para el catabolismo de la arginina (ACME).
Por el contrario, en Europa la mayor parte de los casos
comunicados se debieron a cepas de S. aureus sensibles a
meticilina (SASM) extrahospitalarias, con mayor diversidad
genética. Todavia no se ha establecido un tratamiento
optimo. La base de la terapia para las infecciones invasivas
por SARM es la vancomicina, pero hay dudas en cuanto a su
eficacia en la infeccion pulmonar. Segun los resultados de
estudios in vitro, se propuso la terapia combinada con
agentes supresores de las toxinas como la clindamicina. En
este articulo se describe el tratamiento exitoso del primer
caso pediatrico documentado de neumonia necrotizante
debida al clon USA300 del SARM extrahospitalario en un
adolescente hasta ese momento sano, con coinfeccién por el
virus pandémico de la influenza A (H1N1).

Se presenta el caso de un adolescente de 12 afos
previamente sano que comenzé con fiebre y sintomas
respiratorios en un vuelo de California (EE.UU.) a Espafia. La
radiografia de térax mostré derrame pleural derecho y
consolidacion de ambos lébulos inferiores. El recuento de
globulos blancos fue de 5.9 x 10%1 (76% de neutréfilos) y la
proteina C-reactiva de 206 mg/I. La terapia inicial consistid
en ceftriaxona, vancomicina y claritromicina. Al quinto dia se
derivé al Hospital donde trabajan los autores, y al ingreso
presento fiebre de 38.5°C, dificultad respiratoria moderada
(frecuencia respiratoria de 40 por minuto, saturacion de
oxigeno del 92% con oxigeno a 1 I/min por canula nasal) y
neumotoérax espontaneo izquierdo pequeino en el examen
radiolégico. La terapia antibidtica consistié en vancomicina
mas clindamicina ante el diagndéstico presuntivo de
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neumonia por SARM extrahospitalario. Del liquido pleural se
aislo al séptimo dia SARM (sensible a vancomicina, con una
concentracion inhibitoria minima de 0.5 pg/ml, y a
clindamicina). Esta cepa de SARM se caracterizd como el
clon USA300, positivo para LPV y ACME. La prueba rapida
para influenza del aspirado nasofaringeo fue negativa entre
los dias 5y 7 de la enfermedad, pero se diagnostico el virus
de la influenza pandémico H1N1 mediante la prueba de
reaccion en cadena de polimerasa efectuada al séptimo dia.
Sobre la base de estos resultados se agregd oseltamivir al
tratamiento. El dia 13, el paciente present6 incremento de la
insuficiencia respiratoria por lo que debio ser transferido a la
unidad de cuidados intensivos pedidtricos y recibié
ventilacién mecdnica asistida durante 7 dias. Requirié
videotoracoscopia y la insercion de tubos de drenaje para el
empiema pleural bilateral y el neumotérax. A los 11 dias se
sustituyo la vancomicina por linezolid debido a los niveles de
vancomicina bajos en la concentracion minima o valle

(4.2 mg/l a pesar de las dosis elevadas del farmaco de 60
mg/kg/dia) y la mala respuesta clinica. Los cultivos pleurales
fueron positivos hasta el dia 11. El adolescente estuvo
afebril a partir del dia 23 y los marcadores de infeccién
empezaron a mejorar. El dia 27 se paso a la terapia oral con
linezolid para completar 3 semanas de tratamiento. Fue
dado de alta el dia 28 en buen estado clinico, aunque la
radiografia de térax mostré neumatoceles multiples bilaterales
de pequefno tamafno y engrosamiento pleural residual.

Comentan los autores que el caso presentado sefala la
importancia del diagnéstico precoz y el inicio de la terapia
apropiada, asi como de las medidas de sostén adecuadas
para el desenlace favorable de las enfermedades mediadas
por toxinas potencialmente mortales. En los Ultimos afios se
comunicaron cada vez mas casos de muertes debidas a la
coinfeccion por el virus de la influenza Ay S. aureus
extrahospitalario. Los Centers for Disease Control and
Prevention notificaron 36 fallecimientos de nifios por el virus
pandémico de la influenza A HIN1, 5 de los cuales
presentaron coinfeccion por S. aureus (SARM en 3 y SASM
en 2). Debe presumirse el diagnéstico de neumonia
necrotizante por S. aureus, Streptococcus pyogenes o S.
pneumoniae en pacientes previamente sanos, con
empeoramiento de los sintomas tipo gripales y datos clinicos
(bajo recuento de glébulos blancos, aumento de la proteina
C-reactiva) y radiologicos (infiltrados multifocales, derrames
pleurales y cavitaciéon) orientadores de la enfermedad. En
estos casos puede ser Util el tratamiento con agentes
neutralizantes de las toxinas como la clindamicina.

En conclusién, la presentacion de este caso clinico destaca
la importancia del diagnostico precoz y del tratamiento
oportuno de la coinfeccion potencialmente mortal entre el
virus de la influenza A pandémico (H1N1) y el clon USA300
de SARM extrahospitalario, especialmente porque
generalmente aparece en personas joévenes previamente
sanas. La reaccion en cadena de polimerasa continla como
el método diagnoéstico de referencia para el virus HIN1
pandémico, debido a los falsos negativos que pueden
producirse con las pruebas de diagnéstico rapido. Debe
presumirse el diagndéstico de neumonia necrotizante
bacteriana en los pacientes con empeoramiento de los
sintomas similares a los de la influenza y datos clinicos y
radiologicos (infiltrados multifocales, derrames pleurales 'y
cavitacion) orientadores de infeccion por LPV.

N Informacién adicional en
My wwwsiicsalud.com/dato/resiic.php/115370

11 - Tasas de Aborto y Cobertura Universal
de Salud en los EE.UU.

Whelan P

New England Journal of Medicine 362(13):45-45, Abr 2010

La discusion sobre la reforma del sistema de salud en
los EE.UU. pone sobre el tapete los efectos que tendra
sobre la incidencia de abortos. El debate no sélo se extiende
a los partidos politicos sino también a las comunidades
religiosas, especialmente la catélica, y se alcanzd un
consenso informal el ltimo afo acerca de que la reforma
debe mantener el estado actual con respecto al tema, por lo
cual el gobierno federal se mantiene al margen del aborto
en la mayoria de los casos. Las leyes federales actuales
subsidian el aborto en los casos de violacién, incesto y riesgo
de vida de la madre. La reforma del sistema de salud
extenderd la cobertura a 30 millones més de personas. Los
subsidios federales a los planes de seguros de salud privados
permitirdn que millones de mujeres de bajos ingresos
obtengan cobertura de salud, pero los legisladores se
plantean como brindar esta cobertura sin subsidiar los
abortos o, por el contrario, restringir el acceso a dicha
préactica. Los que se oponen a los subsidios federales a los
planes privados de salud para acceder al aborto, lo hacen
basados en la teoria de que si se quitan los impedimentos
financieros, habré un incremento en la tasa de abortos
en los EE.UU.

Segun el autor, el efecto de la expansion de la cobertura
de los seguros de salud sobre la tasa de abortos es dificil
de predecir. Por ello, realizd6 un estudio acerca del efecto
en la expansion de la cobertura de salud realizada en 2006
sobre las tasas de abortos en el estado de Massachusetts,
para predecir un posible efecto a nivel nacional. La reforma
del sistema de salud nacional elevada recientemente para
su debate en el senado, se disefi¢ en muchos aspectos sobre
la base de la ley de reforma de Massachusetts. Es por ello
que el autor cree que puede servir como modelo para
analizar el impacto de la expansién de la cobertura de salud
a nivel nacional sobre el nUmero de abortos. La parte central
del programa de salud de Massachusetts es el
Commonwealth Care, que brinda cobertura a los individuos
con ingresos inferiores al 300% de la linea de pobreza
federal. El nUmero de abortos en el estado de
Massachusetts en 2006, el afio anterior a la implementacién
de la nueva ley, fue de 24 245, 4 024 de los cuales fueron
en adolescentes. Entre el otofio de 2006 y el otofio de 2008,
el porcentaje de adultos con ingresos inferiores al 300% de
la linea de pobreza federal que logré el acceso a una
cobertura de salud ascendi¢ al 63% (el porcentaje de
personas sin cobertura de salud descendié del 24% al 8%).
Esto se logré por medio del Commonwealth Care o del
programa de salud estatal Medicaid. En 2007, el primer afio
de la implementacién de la nueva ley de salud en
Massachusetts, el niumero de abortos descendio a 24 128, y
en 2008 disminuy6 a 23 883, una reduccion del 1.5% con
respecto a 2006. El nimero de abortos entre las
adolescentes en 2008 descendio a 3 726, un 7.4% de
disminucién con respecto a 2006. Estos descensos se
produjeron durante un periodo de aumento de las tasas de
nacimientos, de 55.6 por 1 000 mujeres entre 15y 44 afnos
a 56.9 por 1 000 en 2006 y 57.2 por 1 000 en 2007, junto
con un incremento en la poblacién general (en 2008 la
poblacién de Massachusetts sobrepasé los 6.5 millones y se
aproximo a 6.6 millones en 2009). La tasa de abortos
descendié de 3.8 por 1 000 en 2006 a 3.6 por 1 000 en
2008. Desde el afo 2000, el numero de abortos en
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Massachusetts disminuyé en un 12% (de 27 180 a 23 883),
y en un 36% desde 1991. La tasa de abortos en
Massachusetts disminuyé en un tercio, de 30 por 1 000
mujeres entre 15y 44 afios en 1991 a 20 por 1 000 mujeres
en 2005; el maximo descenso se produjo a fines de la
década de 1990. Las estadisticas de Massachusetts indican
que la tendencia descendente global continué durante los
primeros 2 anos luego de la implementacién de la ley que
expandié la cobertura de salud a casi todos los residentes.
A febrero de 2010, mas de 439 000 personas mas lograron
acceder a la cobertura de salud en Massachussets, y los
datos mas recientes indican que el numero de abortos
alcanzé su nivel mas bajo desde 1970.

Los fenémenos sociales complejos, como la tasa de
abortos, estan sujetos a diversos factores sociales y politicos
dificiles de mensurar. Un estudio demostré un efecto
estadisticamente insignificante de la financiacion del
programa de salud estatal Medicaid sobre la tasa de
abortos, que fue aproximadamente un 95% menos
determinante que el factor mas significativo: el empleo del
hombre, que disminuye sustancialmente la probabilidad de
que una mujer se someta a un aborto. Massachusetts es
uno de los 17 estados que brindan cobertura completa del
aborto bajo el programa estatal Medicaid, para los
residentes mas pobres, y del Commonwealth Care, que
cubre al segmento siguiente de la poblacién. Destaca el
autor, que en un estado con diversidad étnica, la cobertura
completa del aborto entre los residentes de menores
ingresos no produjo un incremento en el nUmero de
abortos realizados. Concluye, que la posibilidad de un
subsidio federal de salud para 31 millones de personas
adicionales no implica un aumento significativo o una
probabilidad de incremento en el nimero de abortos a
nivel nacional.

N Informacion adicional en
www.siicsalud.com/dato/resiic.php/113599

12 - Variables que Inciden en la Aceptacion de la
Pesquisa Neonatal de la Infecciéon por VIH

Peltzer K, Mlambo G

Acta Paediatrica 99(4):590-596, Abr 2010

Se describe en Sudéfrica una de las mayores epidemias de
infeccién por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH)
en todo el mundo. La mayor parte de los nifios adquieren la
enfermedad por transmisiéon materna durante el embarazo, el
parto y la lactancia. En ausencia de intervenciones, la
posibilidad de transmision del virus es del 15% al 30% en las
madres que no dan de mamar. La eficacia de los ciclos cortos
de terapia antirretroviral para la prevencién de la transmision
materno-infantil (TMI) en Africa se estima en un 50%.

En los paises de mayores ingresos, el diagndstico y el
tratamiento antirretroviral precoz se asocian con una
reduccién notoria de la mortalidad de los nifios VIH
positivos. En cambio, a nivel global, la progresion rapida de
la enfermedad en la poblacion pediatrica desencadena la
muerte durante los primeros afios de vida por causas
prevenibles o tratables. Por lo tanto, se considera que el inicio
precoz de la terapia antirretroviral representa una
herramienta fundamental durante el primer afio de vida.
Todos los pacientes pediatricos de menos de 12 meses,
con diagnéstico confirmado de infeccion por VIH, deben
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recibir este tratamiento, de manera independiente de sus
manifestaciones clinicas o de su nivel inmunitario. Las
técnicas de reaccién en cadena de polimerasa (PCR) de alta
sensibilidad permiten la detecciéon del ADN viral y la
confirmacioén de la infeccion dentro de las 4 a 6 semanas de
vida. Las tecnologias disponibles en la actualidad posibilitan
la conservacion y traslado de las muestras, incluso desde
areas rurales. La evaluacion mediante PCR se lleva a cabo en
Sudéfrica en el momento en que los nifios reciben las
vacunas correspondientes a las 6 semanas de vida.

Sin embargo, la falta de retorno de algunas madres en
busqueda del resultado constituye una barrera para la
administraciéon precoz del tratamiento antirretroviral. Se ha
especulado que algunos factores pueden interferir con la
realizacion de estas pruebas diagndsticas en la poblacion
pediétrica. Entre esas variables se mencionan pardmetros
sociodemograficos, interpersonales, dinamicos y del
conocimiento de la TMI.

En este estudio, los autores investigaron los factores que
pueden influir sobre la pesquisa de la infeccion por VIH en los
nifios, en el contexto de la prevencién de la TMI.

Se llevo a cabo un ensayo transversal en el que participaron
madres que concurrian a controles posnatales en un distrito
de la provincia de Mpumalanga (Sudéfrica), en el cual la
prevalencia de infeccion por VIH prenatal se ha estimado en
un 40.6%.

Se incluyeron mujeres VIH positivas con hijos de entre 3y 6
meses de edad. Se realizaron cuestionarios en los cuales se
identificaron factores demogréficos (edad, nivel educativo,
estado civil, cantidad de hijos, deseo de embarazo), salud
materna (depresion, recuento de linfocitos CD4), salud del
nifios (peso al nacer, internaciones), conocimientos acerca de
la TMI del VIH, riesgo de infeccion en el nifos (cumplimiento
terapéutico materno y pediatrico del uso de nevirapina,
modalidad del parto, forma de nutricion del nifio),
confidencialidad relacionada con la infeccion, estigma social y
discriminacion en relacién con el VIH, asi como la calidad del
asesoramiento y los cuidados médicos.

Se cuantificé la presencia eventual de depresion por medio
de la Centers for Epidemiologic Studies Depression Scale
(CES-D). El nivel de conocimiento de la TMI del VIH se
pesquisd con un cuestionario validado, mientras que la
repercusién social y la discriminacion se evaluaron mediante
sendas escalas especificas. El compromiso de la pareja
masculina, el deseo de informacién y la experiencia de
discriminacion en relacion con el sistema de salud se
investigaron por medio de cuestionarios especificos y
validados, con niveles adecuados del parametro alfa (prueba
de Cronbach).

Todos los datos reunidos se procesaron con pruebas
estadisticas especificas y se consideré como significativo un
valor de p < 0.05.

De las 311 mujeres VIH positivas incluidas del estudio, un
total de 192 (61.7%) manifestaron la realizacién de una
prueba de deteccién en sus hijos entre las 4 y las 8 semanas
de vida. Las restantes 119 muijeres (38.3%) sefialaron que no
habian realizado el control. En el subgrupo de 192
participantes, 154 conocian el resultado de la determinacion,
con un 17.5% (n = 27) de nifos infectados.

La media de edad de las madres fue de 28 afos, con un
promedio de 2.2 hijos bioldgicos. Sélo el 18.4% admiti6 que
deseaba tener mas hijos. El 64.3% de las mujeres que
participaron del estudio eran solteras, divorciadas, separadas
o viudas. Se disponia de datos acerca del recuento de
linfocitos CD4 en el 57.2% de las mujeres (n = 178); en este
subgrupo, el 40.9% de las enfermas presentaban niveles
inferiores a 351 elementos/ul. Por otra parte, el 21.3% de los
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nifos se consideraron de bajo peso al nacery el 17.5% de los
pacientes pediatricos habian sido internados al menos en una
ocasion.

La mayor parte de las participantes (74.1%) habian
mencionado su condicién de VIH positivas a otra persona,
mientras que el 49.3% aseguraron que su pareja conocia su
afeccion.

De acuerdo con los autores, el puntaje en la escala utilizada
para evaluar el conocimiento de la prevencién de la TMI se
asocio con niveles moderados. La adhesién terapéutica al uso
de nevirapina en madres y nifos se estimé en un 81% vy
81.4%, en orden respectivo. Si bien el estigma internalizado
asociado con la infeccién era elevado, las mujeres refirieron
que las experiencias de discriminaciéon fueron menores.
Mientras que el compromiso de la pareja masculina se
consideré en promedio como moderado, la calidad del
asesoramiento y de la atencion médica se definié como
elevada en la mayor parte de los dominios evaluados.

Numerosas variables no se asociaron con la participacion
del programa de pesquisa de la infeccién por VIH mediante la
PCR en un modelo de anélisis bivariado. Entre estos
parémetros se destacan la mayor edad materna, el menor
nivel de depresién, la nutricion exclusiva por férmulas
maternizadas, el conocimiento de la enfermedad por parte
de la pareja, el bajo peso al nacer, el recuento materno de
CD4, el estigma relacionado con la infeccion y la cantidad de
internaciones.

Por medio de un modelo de anélisis multivariado, los
expertos aseguran que un mayor conocimiento de la
prevencion de la TMI, el cumplimiento terapéutico en el nifio
y la alimentacién que no inclufa solo la lactancia se
correlacionaron con un mayor nivel de participacion en la
pesquisa mediante PCR. Entre las razones manifestadas por
las madres que no realizaron este procedimiento en sus hijos
se mencionaron la oportunidad, ya que consideraban al nifio
como muy pequeno (31.1%), el desconocimiento o falta de
comprensién acerca de la pesquisa (25.2%), la salud del nifo
(13.4%), excusas diversas (8.4%), fallas en el sistema de
salud (7.6%), falta de deseo de realizar la pesquisa (5%),
ausencia presunta de necesidad de efectuar el estudio
(4.2%), temor (3.4%) y negativa de la pareja (1.7 %).

Los expertos aseguran que el 61.7% de una cohorte de 311
mujeres VIH positivas efectuaron en sus hijos la pesquisa de
la infeccién entre las 4 y las 8 semanas de vida. Una
proporcion importante (38.3%) no habian sido incluidas en
los programas de diagndstico precoz para la prevencion de la
TMI. Si bien muchas mujeres y neonatos no contintian con
los controles después del nacimiento, se describen tasas
elevadas de incidencia de vacunacion paraddjicas, por lo cual
estas familias en realidad permanecen en contacto con los
prestadores de salud.

Se reconocieron mediante el anélisis bivariado numerosos
parametros que no se asociaron con la participacion en los
programas de pesquisa mediante PCR, mientras que en el
analisis multivariado se destacé al conocimiento de la
prevencion de la TMI, el cumplimiento terapéutico en el nifio
y la alimentacién que no inclufa solo la lactancia como
variables vinculadas con el cribado. Se propone que los
prestadores de salud consideren la pesquisa y el enfoque de
la depresién para reducir la incertidumbre, el estrés y las
experiencias negativas de las madres durante el cribado de
los ninos con la finalidad de detectar infeccién por VIH.

Entre los motivos para el rechazo de la pesquisa precoz se
destacaron el momento inapropiado, el desconocimiento de
la prueba, la salud del nifio, las excusas, las fallas en el
sistema de atencion, la falta de interés, la ausencia de
necesidad, el temor y la negativa de la pareja. En otros

ensayos se ha observado que muchas mujeres aceptaban los
resultados, pero no confiaban en su precision y expresaban
su culpa y responsabilidad por un neonato VIH positivo. Los
expertos hacen hincapié en la necesidad de la educacién en
salud para enfatizar la importancia del diagnéstico precoz y el
tratamiento antirretroviral, aun en ausencia de
manifestaciones clinicas en el nifio.

Los investigadores reconocen algunas limitaciones del
presente andlisis, entre las cuales sefialan su disefio
transversal que impide establecer vinculos causales entre las
variables estudiadas.

La incorporacién completa de las pruebas de pesquisa
infantiles en los programas de asesoramiento y de prevencion
de la TMI del VIH permitirad asegurar a las madres una mayor
aceptacién del cribado precoz por medio de la preparacion
psicoldgica y emocional.

P& Informacién adicional en
My wwwsiicsalud.com/dato/resiic.php/113614

13 - Descenso Minimo Requerido en el Indice de
Masa Corporal en los Nifios y Adolescentes
para Mejorar la Adiposidad y el Riesgo
Cardiometabdlico

Ford A, Hunt L, Cooper A, Shield J

Archives of Disease in Childhood 95(4):256-261, Abr 2010

La epidemia de obesidad continda en aumento en todo el
mundo. En los nifios, la obesidad se asocié con un
incremento significativo del riesgo cardiovascular y de
alteraciones endocrinas, como una menor sensibilidad a la
insulina y dislipidemia, que en la mayoria de los casos se
manifiestan en la adultez. En los adultos, se demostré que
una pérdida de peso de al menos el 5% tuvo un impacto
positivo a largo plazo sobre la salud. Hay pocos datos acerca
de la eficacia de las intervenciones en el estilo de vida sobre
los pardmetros metabolicos en los nifos. El objetivo de este
estudio fue evaluar los cambios en la composicion corporal y
en los pardmetros metabdlicos asociados con la disminucién
en el puntaje de desvio estandar (PDE) del indice de masa
corporal (IMC), en una cohorte de nifios obesos participantes
de un programa de control del peso con modificaciones
conductuales basadas en la dieta y el ejercicio, seguidos
durante 12 meses.

Se incluyeron los pacientes de entre 9y 17 afios con
obesidad que participaron en un programa de modificaciones
conductuales basado en la dieta y el ejercicio de un afo de
duracién. Del total de 106 nifos participantes del programa,
88 (83%) completaron los 12 meses de evaluacién y se
incluyeron en el anélisis. La mediana de la edad fue de 12.4
anos (9.1-17.4 anos), el 46% de los participantes fueron de
sexo masculino y el 86%, de raza blanca. Se tomaron las
medidas antropomeétricas (peso, talla, circunferencia de
cintura) al inicio y al final del estudio (12 meses), y se
calcularon los PDE del IMC y de la circunferencia de cintura
basados en las tablas de referencia del Reino Unido de 1990.
Para reflejar los cambios en la adiposidad se utilizaron
aquellos producidos en el PDE del IMC. Se midi¢ la presion
arterial y se tomaron muestras de sangre en ayunas para

PN Informacién adicional en www.siicsalud.com:
otros autores, especialidades en que se clasifican,
M’  conflictos de interés, etc.
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determinar los valores de glucemia, insulina, el perfil lipidico y
los niveles de protefna C-reactiva ultrasensible (PCRus). Las
muestras para las determinaciones de glucosa e insulina se
obtuvieron durante una prueba de tolerancia oral a la
glucosa (PTOG) a los 30, 60, 90 y 120 minutos. La resistencia
a la insulina se establecié por el modelo de homeostasis
(HOMA-IR). Se calcul6 el area bajo la curva (ABC) de la
glucemia durante la PTOG por el método trapezoidal. El
porcentaje de grasa corporal total y de grasa troncal se
estimé mediante un analizador de la composicién corporal
por bioimpedancia. El estadio puberal se determiné con el
método de Tanner y Whitehouse, tanto al inicio como a los
12 meses.

Los participantes se dividieron en 4 subgrupos segun los
cambios en el PDE del IMC: grupo 1) aumento del PDE del
IMC; grupo 2) disminucion del PDE del IMC de mas de Oy
< 0.25; grupo 3) disminucién del PDE del IMC de 0.25 o mas
a < 0.5,y grupo 4) disminucion del PDE del IMC en 0.5 o
mas. Se utilizé andlisis de varianza de una via para comparar
los 4 subgrupos con respecto a la composicion corporal
y a los factores metabdlicos y de riesgo cardiovascular.

La media del PDE del IMC, el PDE de la grasa corporal, la
grasa troncal, el HOMA-IR, los parémetros lipidicos, los
niveles de glucemia durante la PTOG, la presion arterial y la
PCRus fueron similares para los hombres y las mujeres,
mientras que éstas mujeres tuvieron un PDE de la
circunferencia de cintura y una media geométrica de los
niveles de triglicéridos significativamente superiores. La
PCRus se correlacioné positivamente y significativamente con
el PDE del IMC (r = 0.40, p < 0.001), el porcentaje de grasa
corporal (r = 0.33, p = 0.002), el PDE de la circunferencia de
cintura (r = 0.29, p = 0.006) y el porcentaje de grasa troncal
(r=0.30, p = 0.005).

Durante el periodo de 12 meses, 19 participantes (22 %)
redujeron el PDE del IMC en 0.5 0 mas, 20 (23%) lo hicieron
en 0.250mas a < 0.5, 29 (33%), de mads de 0y < 0.25,y 20
(23%) incrementaron el PDE del IMC. El PDE del IMC inicial
no influyé en el descenso del PDE del IMC a los 12 meses.
Los niflos que lograron mayores descensos en el PDE del IMC
tendieron a presentar un PDE del IMC inicial inferior, pero la
correlacion no fue estadisticamente significativa (r = -0.11,

p = 0.3). La media de los cambios de peso de +9.1 kg (+0.3 a
+20.5), +4.9kg (-3.4a+11.5),-1.7kg (-11.7 a4) y -10.3 kg
(-27.2 a +1.5) se asociaron con un incremento en el PDE del
IMC y disminuciones en el PDE del IMC < 0.25, 0.25 0 més a
< 0.5y 0.5 0 mas, respectivamente.

A los 12 meses, se encontraron diferencias significativas
entre los 4 subgrupos con respecto a la media del PDE de la
circunferencia de cintura, del PDE de la grasa corporal y del
porcentaje de la grasa troncal, con reducciones superiores
con el mayor descenso en el PDE del IMC (p < 0.001). La
reduccién del PDE del IMC en 0.5 o mas produjo un descenso
en la media del PDE de la circunferencia de cintura de 0.74
unidades, del PDE de grasa corporal de 0.6 unidades y del
porcentaje de grasa troncal de 6.21. El HOMA-IR a los 12
meses se relacioné con el grado de cambio en el PDE del IMC
(p < 0.001), con mayores reducciones con un mayor
descenso del PDE del IMC, aunque significativos a partir de
un descenso de 0.25 o mds. Hubo una tendencia hacia un
ABC de la glucemia inferior (media) con mayores
disminuciones en el PDE del IMC a los 12 meses (p = 0.009).
La media del colesterol asociado con lipoproteinas de alta
densidad (HDLc) a los 12 meses no se asocio
significativamente con los cambios en el PDE del IMC,
mientras que la media del nivel de colesterol asociado con
lipoproteinas de baja densidad (LDLc), la relaciéon colesterol
total/HDLc y el nivel de triglicéridos a los 12 meses se
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relacionaron significativamente con el cambio en el PDE del
IMC. Se observaron cambios significativos en los subgrupos 3
y 4. La reduccién del PDE del IMC en 0.5 o mas produjo
descensos en los niveles de triglicéridos, LDLc y PCRus del
30%, 15% y 45%, respectivamente, mientras que las cifras
correspondientes fueron del 13%, 12% y 11% con la
disminucién del PDE del IMC entre 0.25 0 masy < 0.5. Las
medias de la presion arterial sistolica y diastolica a los 12
meses se asociaron significativamente con el cambio en el
PDE del IMC (p = 0.045 y p = 0.007, respectivamente); las
reducciones significativas se observaron en los subgrupos 3y
4. La PCRus a los 12 meses se vinculd significativamente con
el cambio en el PDE del IMC (p = 0.036); el cambio fue
significativo solo para el subgrupo 4.

Destacan los autores que su hipotesis fue que una
reduccién del PDE del IMC de 0.5 o mas seria adecuada para
mejorar las medidas de grasa corporal y el riesgo
metabdlico. En esta investigacion no se observaron mejorias
en la media del PDE de la circunferencia de cintura o del PDE
de la grasa corporal con reducciones del PDE del IMC de
maés de 0 a < 0.25; con descensos de 0.25 o mas los
beneficios fueron leves y con descensos de 0.5 o mas,
significativos. Se verificaron mejorias significativas en los
factores de riesgo metabdlico como los niveles de
triglicéridos, LDLc y PCRus (30%, 15% y 45%,
respectivamente), con una reduccion de 0.5 o mas en el PDE
del IMC; aunque también se encontraron mejorfas (del 13%,
12% y 11%, respectivamente), con descensos del PDE del
IMC de entre 0.25 0 méas y < 0.5. Con respecto a la presion
arterial, la disminucién del PDE del IMC de 0.25 o més
produjo reducciones significativas. Con respecto a la
sensibilidad a la insulina, los ninos con mayor sensibilidad al
inicio tuvieron mayor probabilidad de lograr cambios en el
PDE del IMC de 0.5 o maés, independientemente de los
valores iniciales de este parametro. Los resultados indican
que un valor de 0.25 o mas en el PDE del IMC es el minimo
requerido para la mejoria en la presién arterial, algunos
parametros lipidicos y la sensibilidad a la insulina.

Los estudios transversales demostraron que la obesidad en
la poblacién pediatrica se asocia con la inflamacion crénica,
y que la PCRus es un marcador de inflamacion de bajo
grado, asi como de riesgo cardiovascular y de diabetes tipo
2. En este estudio se observd que un descenso en el PDE del
IMC de 0.5 0 mas se vinculd con una disminucion
clinicamente significativa en la inflamacién de bajo grado
provocada por la obesidad.

Las pruebas actuales sefialan la importancia de la
obesidad en la infancia debido al riesgo metabdlico de
diabetes tipo 2 y enfermedad cardiovascular en la edad
adulta. Este estudio demostré mejorias significativas en la
composicion corporal, la sensibilidad a la insulina, el perfil
lipidico, la hipertension arterial y la inflamacién de bajo
grado con la reduccién del PDE del IMC. Al respecto,
destacan que la mejoria significativa del PDE de la grasa
corporal y la sensibilidad a la insulina lograda con un
descenso del PDE del IMC de 0.25 o més, indica que la
mejoria en el nivel de adiposidad es clave para obtener
beneficios metabolicos. Recomiendan que las intervenciones
en obesidad deben lograr un descenso del PDE del IMC de al
menos 0.25 para mejorar la adiposidad y el riesgo
cardiometabdlico, aunque se esperan mayores beneficios
con reducciones de 0.5 o0 mas. Asimismo, sugieren utilizar el
valor de 0.25 o mas de descenso del PDE del IMC como
medida de la eficacia en los ensayos clinicos.

2" Informacion adicional en
Py  Wwwi.siicsalud.com/dato/resiic.php/115369
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Contacto Directo

con expertos

Los lectores de Trabajos Distinguidos pueden formular consultas a los integrantes de los comités cientificos, columnistas, corresponsales y consul-
tores 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 acompanar
a los lectores y facilitar la tarea de los expertos consultados.
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desea conSUItAr @l DI......c..veniee e lo siguiente:

(en caso de que el espacio de consulta resulte insuficiente, ampliela en una péagina 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
(SIIC), a la coleccion Trabajos Distinguidos y a esta serie tematica especifica.

TD N° Titulo Direccion

A Concordancia entre Pruebas de Pesquisa...

® Dra. L. Schonhaut Berman. Departamento de Pediatria y Cirugia Infantil Norte, Facultad de
Medicina, Universidad de Chile, Santiago, Chile

® Dr. R.D. Pitcher. Ciudad del Cabo, Sudéfrica

e Dr. T.C. Hankinson. Department of Neurosurgery, Columbia University, College of Physicians and
Surgeons, NY 10032, Nueva York, EE.UU.

® Dr. J. Gonzalez de Dios. Servicio de Pediatria, Departamento de Pediatria, Hospital de Torrevieja,
Universidad Miguel Hernandez, Alicante, Espafia

® Dr. A. Hellstrém. Section of PEdiatric Ophthalmology, Queens Silvia Children’s Hospital,
Sahlgrenska Academy at University of Gothenburg, S-41685, Gothenburg, Suecia

® Dr. R.S. Gandhi. Brighton & Sussex University Hospitals NHS Trust, BN2 OHQ, Brighton, Reino
Unido

® Dr. A. Dhawan. Paediatric Liver Centre, King’s College London School of Medicine, King’s College
Hospital NHS Foundation Trust, SE5 9RS, Londres, Reino Unido

N

Caracteristicas de las Radiografias de Térax...
2 Alteraciones de la Articulacion...

3 Conferencia de Consenso sobre Bronquiolitis...
4 Nuevos Conocimientos en Relacion con la...
5 Enfoque de la Infeccion Congénita por...

6 Resultados a Largo Plazo y Tratamiento...

7 | Revision de los Trastornos Neuromusculares. .. e Dr. R.S. Finkel. Children’s Hospital of Philadelphia, PA 19104, Pensilvania, EE.UU.

8 | Fenotipos del Sindrome de Fatiga Cronica... e Dr. E. Crawley. Centre for Child and Adolescent Health, BS6 6JS, Bristol, Reino Unido

9 | El Seguimiento Adecuado del Paciente... * Dr. R.S. Fisher. Department of Neurology, Stanford University School of Medicine, CA 94305-5235,
Stanford, California, EE.UU.

10 | Coinfeccion por el Virus de la Influenza A... e Dr. O.W. Neth. Department of Paediatric Infectious Diseases and Immunology, Hospital

) Universitario Virgen del Rocio, 41013, Sevilla, Espafia
11 | Tasas de Aborto y Cobertura Universal... ® Dr. P. Whelan. Departments of Medicine and Pediatrics, Massachusetts General Hospital, Harvard
. . . Medical School, Boston, Massachusetts, EE.UU.

12 | Variables que Inciden en la Aceptacion... ¢ Dr. K. Peltzer. Social Aspects of HIV/AIDS and Health, Human Sciences Research Council, 0001,
Pretoria, Sudafrica

13 | Descenso Minimo Requerido en el Indice...

e Dr. J.P.H. Shield. University of Bristol and Bristol Royal Hospital for Children, BS2 8AE, Bristol,
Reino Unido
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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 indica en el sector Respuestas Correctas, acompanada de su correspondiente fundamento escrito por el especialista

que elabord la pregunta.

TD N° Enunciados Seleccione sus opciones
¢ Cuéles son los patrones radiograficos caracteristicos A) Infiltrados intersticiales.
1 de la neumonitis intersticial linfocitica? B) Patrones nodulares o reticulonodulares.
C) Patrén focal.
D) Patrones difusos y asimétricos.
¢Cuéndo se recomienda la pesquisa radiolégica de la A) Entre los 3y 5 anos.
columna cervical (radiografias laterales de la columna B) A los 10 anos.
2 cervical en posicion neutra, en flexion y en extension) C) Antes de los 3 afios.
en los pacientes con sindrome de Down para detectar D) Después de los 10 anos.
inestabilidad craneovertebral?
¢Cudndo estd indicada la administracién de oxigeno A) Inferiores al 94%.
3 suplementario en los nifos con bronquiolitis aguda B) Inferiores al 92%.
segun los niveles de saturacion de oxigeno? C) Inferiores al 90%.
D) Inferiores al 95%.
¢Cual de los siguientes factores tendria un papel A) La glucemia.
a decisivo en la aparicién de la retinopatia asociada B) La insulina.
con la prematuridad? C) El factor de crecimiento 1 similar a la insulina.
D) Todos ellos.
¢ Cual es el tratamiento farmacoldgico de eleccion A) El foscarnet.
5 en los neonatos con compromiso neuroldgico en B) El ganciclovir.
el contexto de la infeccién congénita por C) El aciclovir.
citomegalovirus? D) La estavudina.
¢ Cuél parece ser el denominador comun A) La cirrosis.
6 en la patogénesis del sindrome hepatopulmonar? B) La disfuncion hepatica.
C) La hipertension portal.
D) La atresia biliar.
¢Cuél es el patron de compromiso pulmonar A) Obstructivo.
7 en los trastornos neuromusculares? B) Restrictivo.
C) Ambos.
D) Depende de la fase evolutiva.
¢Cual de los fenotipos del sindrome de fatiga cronica ~ A) Musculoesquelético.
8 o encefalopatia mialgica se asocia en mayor medida B) Dolor de garganta.

con disfuncion fisica, dolor y ausentismo escolar?

Respuestas Correctas
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C) Migranoso.
D) Todos se asocian con dichos cuadros en igual medida.
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