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Editorial
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El pediatra, médico del primer nivel
de atencion del nino y del adolescente

n los Ultimos afios, la atencidon de la salud

infantil ha experimentado nuevaseimpor-

tantes alternativas, condicionadas por los
grandes adelantos de la medicina, la explosion
demograficay nuevos problemassocio-economi-
cos del nifo, la familiay la sociedad.

Comencemos por recordar un concepto basico:
el nifio es un seren crecimiento y desarrollo, que
desde el nacimiento hastael fin de la adolescencia
pasa por problemas y exigencias de salud muy
especificos de esta etapade lavida.

‘Cuando se realiza una correcta evaluacién de
las aptitudes de cada nifio para adaptarse a su
medio ambiente esimprescindible conocersu de-
sarrollo somatico, motor, sensorial, cognoscitivoy
psicoafectivo, aspectos que varian segun la edad.
Para ello son necesarios un seguimiento y una
proyeccién hacia el futuro, otro concepto funda-
mental de la pediatria.

Sinduda es el pediatra quien asegura la conti-
nuidad y el control de los requerimientos de la
salud del nifio y del adolescente, hasta llegaraser
un adulto util a si mismoy a la sociedad.

esde la concepcién y el nacimiento, el pe-

diatra desarrolla una comunicacién muy

especial con el nifio, con la madre y con la
familia que, claramente comprendida, es la base
delarelacion médico-paciente que hade perdurar
muchos afios. Durante ellos sera funcién del pe-
diatra velar por el crecimiento y desarrollo, asistir
en la enfermedad, esclarecer aspectos que carac-
terizan etapas claves de la vida del nifio y acompa-
fiar a los padres en su singular misién. Debera
aconsejar con palabras oportunas, con prudencia
y cautela en sus dudas y con sabiduria frente a las
anormalidades y enfermedades que se presenten.

Hemos querido destacar muy brevemente al-
gunos aspectos clavesen la mision del “médico de
nifios”, que lo hacen diferente de otros profesio-
nales sin experiencia pediatrica, porque alli se

ubica el peso de su practica profesional, sustenta-
do, a su vez, por la seguridad de contar con
apoyos de niveles de mayor complejidad.

Estascircunstancias justifican plenamente que
la atencion primaria del nifio y del adolescente,
primordial en un primer nivel de atencion, debe
serrealizada por el pediatra general, con capacita-
cién para ejercer una medicina de calidad. Natu-
ralmente debera “consultar” con el pediatra espe-
cialista las patologias que lo excedan, conservan-
dosiempre su funcién especificade “pediatra de
cabecera”, ejede la atencion.

osgrandes adelantos cientificosde la pedia-
tria, la multiplicaciony profundizacion de las
especialidades pediatricas, el crecimientover-
tiginoso de la tecnologia, hansignificado un ver-
daderoimpacto en la practica médicay generado
una mayor y mejor expectativa de vida. Pero al
mismo tiempo, debemos aceptar que estos pro-
gresos, por su costo, han limitado el nimero de
nifios en condiciones de acceder asus beneficios.

Por ello, la atencion de la salud del nifio, en
todos lossectores publicos o privados, debe evolu-
cionar hacia una pediatria mas amplia y social.
Utilizando los grandes adelantos, es cada vez mas
importante y necesario implementar programas
de atencion pediatrica primaria, ambulatoria, pre-
ventivaysocial.

La Sociedad Argentina de Pediatriaatravésdel
Consejo de Evaluacion Profesional (CEP) otorga
desde hace veintiseis afos certificados de capa-
citacion a los médicos que lo soliciten y aprue-
ben las pruebas de evaluacién, elaboradas para
las necesidades de todo el pais. Al mismo tiem-
po, la Sociedad Argentina de Pediatria ofrece a
los pediatras los elementos necesarios para una
actualizacién permanente mediante publicacio-
nes, cursos, programas de educaciéon a distancia,
seminarios, jornadas y congresos, donde los dis-
tintos Comités de la Sociedad reflejan su activi-
dad y la proyectan a nivel nacional.




mbas acciones, capacitacion y certifica-
cion, tienen dos destinatarios importan-
tes: la comunidad, respondiendo a una
exigencia de calidad de atencién y el médico
pediatra, facilitando su formacién y actualiza-
ciony avalando su capacidad mediante un docu-
mento que lo identifica ante la mencionada co-
munidady lo califica ante sus pares. La obtencién
de una certificacion otorgada por una sociedad
prestigiosa, que presenta programas acreditados
de evaluacion, constituye un antecedente profe-
sional fundamental.
En la actualidad, las certificaciones adjudica-
das a partirde 1995 tienen unavigencialimitada
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a 5 afnos, debiendo efectuar una nueva evalua-
cion —recertificacién- al término de ese lapso,
para mantener su vigencia. El propdsito es iden-
tico al de la certificacidén original, dirigido al
pediatra para mantener su capacitacion y desti-
nado a la comunidad que recibe su atencién.

Finalmente, reconocemos que cuantos mas pe-
diatras capacitados atiendan nifiosy adolescentes
en la Republica Argentina, mayores probabilida-
destendremosde alcanzarellemade la Sociedad:
"Por un nifio sano en un mundo mejor”.

Dr. Alfredo E. Larguia



VOL. 95/1997

Articulo original

ARCH ARG PEDIATR

Cierre de ductus arteriosus pequenos
por cateterismo percutaneo

Dres. FELIPE SOMOZA, CESAR A. VIGO, MARCELA 1. LEIVA, HECTOR TRUNGELLITTI,
ARTURO GOMEZ BORUS, GONZALO PENAFORT, JUANA PAZ, MARIA T. CARRENO y EDUARDO HALAC

RESUMEN

Introduccion. El avance de |la terapéutica por cateterismo
en cardiologia pediatrica estd en constante evolucién. El cierre
de ductus arteriosus sin toracotomia ha sido motivo de nume-
rosos ensayos, destacandose el ideado por Rashkind, el cual
consiste en un “doble paraguas” que se fija en los extremos
pulmonar y adrtico del conducto. 5i bien el porcentaje de
éxitos con este dispositivo oclusor es importante, la técnica es
un tanto complicada, el costo es alto y es de dificil aplicacién
en pacientes con ductus pequenos. Para este ultimo tamafio
de conducto arterioso, Cambier en 1992 ided el uso de unos
pequefios espirales (coils) que son de bajo costo y en general
de simple introduccién. En este trabajo se muestra nuestra
experiencia con el uso de estos Ultimos dispositivos.

Objetivos. Determinar el porcentaje de éxitos, fracasos y/o
complicaciones con el uso de coils de Gianturco o de Jackson
para cerrar ductus arteriosus permeables pequefios.

Poblacion. Fueron incluidos todos los pacientes (n: 16
nifios) a quienes se les diagnosticéd ductus arteriosus pequefios
(1 a 4 mm de didmetro interno minimo) entre enero de 1993
y enero de 1995. Esta poblacion comprendid a pacientes
asintomaticos, cuya sospecha diagnéstica fue originada porla
presencia de un soplo continuo luego corroborada por eco
Doppler color, aunque la confirmacion y medicion final del
diametro ductal fue hecha mediante angiografia. Fueron
excluidos los neonatos, los que tenian otra cardiopatia estruc-
tural asociada y aquéllos que tenian un didmetro ductal
interno minimo menor de 1 mm o mayor de 4 mm.

Material y métodos. Oclusores: los coils son unos espirales
de acero inoxidable que estan recubiertos de Dacron o mate-
rial afin para facilitar su trombosis. Cuando son liberados de la
capsula que los mantiene rigidos, adoptan una forma espiralada
(habitualmente 4 “rulos"”). Se presentan en distintos tamanos
y se introducen a través de catéteres de bajo perfil (5.2F).

Procedimiento: por via arterial femoral se cateterizé el
ductus arteriosus hasta el tronco de la arteria pulmonar.
Luego, mediante catéteres (5.2F) y guias (0,025") apropiados
a cada caso, se acomodé el coil dentro del ductus de la
siguiente manera: un “rulo” en el extremo pulmonar del
conducto, dos “rulos” en la luz ductal, y el ultimo “rulo” en el
extremo aértico del ductus. La oclusién se corroboré median-
teunaangiografia adrticainmediatay luego, a través del eco
Doppler color.

El seguimiento fue de 6 a 24 meses para corroborar la

- Primer Instituto Privado de Neonateologia y Pediatria
Prof. Dr. Jacobo Halac.

- Hospital Materno Provincial Cérdoba. Instituto de Neo-
natologia.

SUMMARY

Background. The improvement ofthe transcatheter thera-
peutic proceduresin pediatriccardiology isin constant evolu-
tion. Closure of ductus arteriosus without thoracotomy has
been the subject of several publications, specially the Rashkind
procedure, which consists in a “double-umbrella” device that
is deployed in the pulmonary and aortic ends of the conduit.
Even though the rate of success with this device issatisfactory,
the procedure is rather complicated, the cost is high and its
applicationis limited in small ductus patients. For these ones,
a low cost, easy deployment device —the coil- could be used.
This report describes our experience in the application of the
mentioned occluding method.

Objectives. To determine the percents of success, failure
and/or complications of the Gianturco or Jackson coilsin the
closure of small patent ductus arteriosus (1-4 mm diameter).

Population. All patients who were diagnosed as having a
small patent ductus arteriosus (1-4 mm of minimal internal
diameter) between January 1993 and January 1995, were
included. This population included free-symptom patients
whose diagnosis was suspected from the findings of a con-
tinuous murmur checked by Doppler color ultrasonography,
although the final diagnosis was made by cardiac
angiography. Newborn children, patients having another
associated cardiac malformations and those who had a mini-
mal internal ductal diameter smaller than 1 mm or higher
than 4 mm, were excluded.

Methods. Occluding devices: stainless steel coils covered
with Dacron or like to enhance the trombosis process. When
detached from its stiffener cover, they take a spiral shape
(usually with 4 "coils"). They are presented in several sizes
and can be introduced using small catheters (5.2F).

Procedure: Through femoral artery, the ductus arterio-
sus was catheterized reaching the pulmonary artery trunks.
Then, using appropriated catheters and guidewire for each
particular case, the coil was placed into the ductus arteriosus,
namely: One coil in the pulmonary extreme of the ductus,
two coils in the ductal lumen and the remain coil in the aortic
extreme. The occlusion was checked by an immediate aortic
angiography and, afterwards by color Doppler ultrasono-
graphy.

The follow-up was between 6 to 24 months to check,
eitherimmediate closure or late occlusion, or residual shunt.
Late occlusion was called the absence of any shunttroughtout

Cérdoba. Argentina.
Correspondencia: Dr, Felipe Somoza. San Lorenzo 446. Piso
11. (5000) Cérdoba. Argentina.
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persistencia de la oclusion en los casos de cierre inmediato o la
obliteracion tardia en los casos de shuntresidual. Se denominé
oclusién tardia cuando el cierre total se verificd dentro de los
seis meses de realizado el procedimiento. Se consideré exitoso
el tratamiento cuando se comprobd una ausencia total de
shunt residual a través del ductus, ya sea en forma inmediata
o tardia. Se considerd shunt residual a cualquier flujo turbu-
lento a través del conducto por més pequefio que éste fuese,
Se denomind migracion del coil a cualquier desplazamiento
del espiral fuera del territorio ductal.

Resultados. En 15 de 16 pacientes (93,75%) fue posible
ubicar uno (12 pacientes) o dos (3 pacientes) coils en el ductus
arteriosus. En nueve de los quince pacientes tratados (60%), la
aclusion total fue inmediata y en otros tres (20%), en forma
tardia (total 80%-12 de 15 nifios). En los tres nifios restantes
(20%) el cierre no fue completo y quedaron con minimos
shunts residuales que no requirieron cirugia. En uno de los
dieciséis pacientes (6,25%) de la poblacion el ductus no se
pudo cateterizar, a pesar de tener un tamano adecuado para
el procedimiento. En dos de los quince nifios (13,33%) se
presentd migracién subita del espiral, no detectandose des-
plazamientos o migracionestardias. No hubo morbimortalidad.
Ningln paciente de los tratados requirié cirugia posterior.

Conclusiones. El uso de coils para el cierre por cateterismo
de pequefios ductus arteriosus permeables seria una alterna-
tiva segura y de bajo costo para evitar una toracotomia
quirargica en ninos asintomaticos.

Palabras clave: ductus arteriosus pequeros, coils, oclusion
percutanea.

INTRODUCCION

Elavance de laterapéutica por cateterismoen
cardiologia pediatrica es un hecho a todas luces
conocido y en constante evolucion. Desde que
Rashkind' en 1966 publicé por primera vez la
creacionde unacomunicacion interauricular (CIA)
sintoracotomia para paliar los efectos deletéreos
de la transposicion de las grandes arterias, mu-
chos otros procedimientos han sido descriptos y
luego universalmente aceptados para el trata-
miento de diversas cardiopatias congénitas. Asi,
en 1982 se conocio la valvuloplastia con catéter-
balén paraeltratamiento de la estenosisvalvular
pulmonar;?2en 1983 la angioplastia de la recoar-
tacién de aorta® y de las ramas de la arteria
pulmonar® y en 1984 la valvuloplastia en la es-
tenosisvalvularadértica.’ En aiossubsiguientes se
describieron otras técnicas terapéuticas por
cateterismo, pero algunas de ellas estan aun en
etapaexperimental.®

En 1938 Gross logré el primer éxito en la
ligaduraquirdrgicade unductus arteriosus, mien-
tras que Porstmann’ en 1967, y luego en 1971,
publicé los primeros cierres de este conducto por
cateterismo. Este autor utilizaba un tapén oclusor
guesi bien dio algunos buenos resultados, tenia
el inconveniente que la técnica era engorrosa y

ARCH ARG PEDIATR

the ductus, later on six months of follow up. The procedure
was considered successful when complete absence of shunt
was proved, either immediately or sixmonthslater. Residual
shunt was called any turbulent flow showed beyond six
months of follow up. Migration was called any displacement
of the coil away from the ductal territory.

Results. In 15 of 16 patients (93.75%) it was possible to
place one (12 p) or two (3 p) coils into the ductus arteriosus.
In nine patients (60%) the occlusion was immediate, in three
(20%) late (Total: 80%, 12 of 15 p). The three remaining
children (20%) presented a minimal residual shunt, but
needed not further surgery. In one, the ductus selective
catheterization was not possible, despite to have an appro-
priate size. Two children presented sudden migration of the
device, but there was not late displacement. There was not
morbidity nor mortality in the follow up. None of the treated
patients required posterior surgery.

Conclusions: The use of occluding spring coils for the
percutaneous closure of small patent ductus arteriosus ap-
pears to be a safe, an low cost alternative to avoid surgical
thoracotomy in asymptomatic children.

Key words: small ductus arteriosus, coils, percutaneous
closure.
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solo se podia aplicar en nifios grandes o adultos,
por lo que quedd en desuso algunos afos des-
pués.

En 1979, Rashkind® publicé el primer cierre de
un ductus arteriosus en un nifo de corta edad,
utilizando un dispositivo percutaneo de “doble
paraguas” que llevasu nombre. Esta técnicatuvo
mucha aceptacién internacional y de esta mane-
rasesucedieron varias publicacionesratificando
su eficacia.®™ E| dispositivo se presenta en dos
tamanos (12 y 17 mm) y requiere para su intro-
duccion vainas grandes (7 a 11F), lo que a veces
dificultasu uso ennifios pequefios o de bajo peso.
También es complicado de ubicar en ductus
arteriosus pequefios (menores de 5 mm de dia-
metro). Dificultades similaresse han encontrado
con otros dispositivos descriptos.”

Cambier'?en 1992 y Moore' en 1994, publica-
ron los primeros cierres de ductus arteriosus pe-
quefos, utilizando unos espirales (coils de Gian-
turco) con notable éxito. Posteriormente otros
autoresextranjeros'*'y Granjay col'® en nuestro
pais, comprobaron su eficacia modificando en
algunos aspectos la técnica original.

Las dos complicaciones mas frecuentemente
encontradas hansido el shuntresidualy la migra-
cion del coil hacia las arterias pulmonares. Para la
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primera de estas complicacionesse ha propuesto
como solucion la colocacidn de mas de un espiral
con buenos resultados.’'* En cuanto a la migra-
cion de los coils, ésta se produce en general por
mala eleccion del tamafio del espiral en relacion
al diametro ductal o al liberarlo en un lugar
inadecuado. Enrelacion a esto Ultimo se ided un
espiral (coil de Jackson) que al estar sujeto me-
diante un sistema a rosca a una guia, permite
retirar o empujar el espiral hasta estar seguro de
guese encuentraen la posicion correcta antesde
liberarlo '® (Fotografia 1). Con los coils de Giantur-
co s6lo es posible empujarlos, pero no retirarlos.

Basadosen el estado actual de los conocimien-
tos, realizamos cierres de ductus arteriosus pe-
quefios utilizando coils de Gianturco inicialmen-
te, yluego de Jackson, presentando aqui nuestra
experiencia.

FITe < - M g
FotoGraria 1: Angiografia perteneciente a una nina
de 6 anos portadora de un ductus arteriosus tipo E
(flecha delgada). En los cuadros siguientes se ob-
serva elinicio del procedimiento, y luego la coloca-
cion final del coil, aiin sujetado por la guia de
Jackson (flecha gruesa). En el cuadro inferior dere-
cho la imagen muestra el aortograma de control en
donde se pone de manifiesto una larga ampolla
ductal y el “rulo” pulmonar del coil que obliteré

totalmente el ductus.
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Objetivos

Determinar el porcentaje de éxitos, fracasosy
complicaciones obtenidos con el uso de coils para
el cierre por cateterismo de ductus arteriosus
pequefios en una poblacion pediatrica.

Poblacion

Fueronincluidostodos los pacientesa quienesse
les diagnosticéd ductus arteriosus pequefios (1 a 4
mm —prom: 2,2 + 0,79- de didametro interno mini-
mo) entre enero de 1993 y enero de 1995 en el
Hospital Materno Provincial de Cérdoba y en una
institucién privada especializada en la atenciéon
pediatrica . La poblacion consistié en 16 pacientes
(Tabla 1) cuyas edades estuvieron comprendidas
entre los 5 meses y los 9 afios (Promedio: 1 afioy 8
meses. Mediana: 1 aio y 6 meses) y los pesos entre
4,7kgy29kg (Promedio: 12,7 +6,7 kg. Mediana: 10
kg). Los pacientes fueron asintomaticos y la sospe-
cha diagnéstica la originé la presencia de un soplo
continuo, luego corroborada por eco Doppler co-
lor, aunque la confirmacién y medicién final del
diametro ductal fue hecha mediante angiografia.
Fueron excluidos los neonatos; los que tenian otra
cardiopatia estructural asociada y aquéllos que
tenian un diametro ductal interno minimo menor
de 1 mm o mayor de 4 mm.

MATERIAL Y METODOS

El diagnéstico se realizd en base a hallazgos
clinicos y a la ecocardiografia Doppler color. La
medicién del diametro interno minimo del ductus
fue hecha mediante ecocardiografia bidimensional.
Pero dado que con este ltimo método las medicio-
nes no siempre son exactas, los sospechados de
tener diametros ductales entre 1 y 4 mm eran
seleccionados para una angiografia a fin de confir-
mar la presuncion y, de ser factible, intentar el
cierre del ductus con coils o desecharlo, en el mismo
procedimiento. Esta medicion angiografica se hizo
teniendo comoreferencia comparativa el didmetro
previamente conocido del catéter diagndstico uti-
lizado a tal fin. Aunque los ductus fueron clasifica-
dossiguiendo aKrichenko7en A, B, C, Dy E (Gréfico
1), esto no constituyd un criterio de exclusién. Sin
embargo, de 18 pacientes preseleccionados por
ecocardiografia para ser sometidos a angiografia, y
eventual cierre del ductus con coils, dos fueron
descartados: uno por el excesivo tamano del ductus
(6 mm), que no habia sido advertido en la
ecocardiografiay el otro por tratarse de una fistula

#  Primer Instituto Privado de Neonatologia y Pediatria
Prof. Jacobo Halac.
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arteriovenosa pulmonarquesimulabaclinicamente
y ecocardiograficamente un ductus arteriosus. En
un paciente de los 16 remanentes, no se pudo
cateterizar el ductus arteriosus a pesar de tener un
diametro ductal adecuado (2 mm) que lo tornaba
candidato para cierre con coils.

Oclusores

Los coils son unos espirales de acero inoxidable
gue estan recubiertos de Dacron o material afin
para facilitar su trombosis. Cuando son liberados
de la capsula que los mantiene rigidos, adoptan
una forma espiralada (habitualmente 4 “rulos”).
Se presentan en distintos tamafios siendo la longi-
tud del coil extendido de 4, 5 u 8 cm y el didmetro
del espiral enrollado, de 3, 4, 5u 8 mm. Se introdu-
cen a través de catéteres de bajo perfil (5.2-6F). En
los primeros 8 pacientes utilizamos coils de
Gianturco (Cook Incorporated) yen losrestantes 7,
coils de Jackson (Cook Incorporated) (Tabla 7).
Estos Ultimos se diferencian de los primeros por-
gue vienen sujetos a una guia mediante un meca-
nismo a rosca, lo que permite retirar o empujar el
coil hasta lograruna posicionidealenla luz ductal.
Una vez logrado esto, se desprenden con una
simple maniobra de desenrosque (Fotografia 7).

Los coils de Gianturco sélo pueden ser empu-
jados pero no retirados ya que no estan fijados a
la guia que los vehiculiza. El precio de estos
Gltimos es de 7 a 10 veces menor que el de los de
Jackson.

ARTICULO ORIGINAL
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Esquema modificado de Krichenko sobre los tipos
angiograficos de ductus arteriosus. A: Ductus semi-
cerrado hacia el extremo pulmonar. B: Semicerrado
hacia el extremo adrtico. C: Cilindrico. D: Con estrangu-
laciones en ambos extremos. E: Similar al tipo A pero
con la ampolla ductal mas larga.

GRAFICO 1

TaeLa 1
Cierre de ductus arteriosus con coils. Material y método. Resultados.

Pac Sexo Edad Peso DAP | Didmetro Coils Medida Cierre Cierre Shunt  |Migracién
N° kg Tipo mm Inmediato | Tardio Residual
1 Fem. 11m 7,4 A 2 Jackson 38-5-5 si no no no
2 Fem. 3a 14 A 1,5 Jackson 38-5-5 si no no no
3 Fem. 6a3m 20 B 1 Jackson 38-5-5 si no no no
4 Fem. 10 m 7,3 A 1,5 Jackson 38-5-5 no si no no
5 Fem. 3a 14 A 2,5 Gianturco 38-5-5 si no no no
6 Masc. 9a 29 A 1 Gianturco 38-4-3 si no no no
7 Fem. 4a 18 A 1,5 Gianturco 38-4-3 si no no no
8 Fem. 9m 10 A 2 Gianturco 38-5-5 si no no no
9 Masc. 2azm 12 A 3 Jackson 38-5-5 no no si no
10 Fem. 6m 8 C 2,5 Gianturco 38-4-3 no no si 5i
11 Masc. 1a 10 D 2.5 Gianturco 38-5-5 no si no no
12 Masc. Taém 8 E 3 Gianturco 38-5-5 no si no no
13 Fem. 5m 4,7 E 2,5 Jackson 38-5-5 si no no no
14 Fem. 6m 6 E 4 Jackson 38-5-8 no no si no
15 Fem. 7a 23 E 2,5 Gianturco 38-5-5 si no no si (%)
16 Fem. 2a 14 B 2 - - - - - -

(*) Rescatadao con lazo de Mullins.
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Procedimiento

Bajo anestesia general se realiz6 cateterismo
derecho e izquierdo convencional (toma de pre-
siones, oximetrias y cineangiografia). A conti-
nuacién se colocd un catéter angiografico en
aortadescendenteyen posicion lateral izquierda
se efectué un aortograma que permitiera la
visualizacion del ductus arteriosus. Posteriormen-
te se determinaron sus caracteristicas morfolé-
gicas (Tipos angiograficos de Krichenko. Gréfico
1), el diametro ductal en la zona mas estrecha
(medido en base al catéter diagndstico como refe-
rencia)y larelacion del extremo pulmonarductal
conlasombra aéreatraqueal. Seretird el catéter

Forocraria 2: Nifio de un afno de edad partadorde un
ductus arteriosus tipo A. En (A) puede observarse
la aorta descendente, el tronco de la arteria
pulmonar y el ductus arteriosus (flechas finas). En
las imagenes siguientes se muestra la liberacion de
un “rulo” del coil en el extremo pulmonar del
ductus (B), dos “rulos” en la luz ductal (C) y el
ultimo en el extremo adrtico del ductus (D). En (E)
se observa el coil ya liberado y en (F) el aortograma
de control con la completa oclusion del conducto
arterioso (flecha gruesa).
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antes mencionado y con uno del tipo coronaria
derechaosimilarse canalizé el ductus arteriosus.
A través del mismo se vehiculizé con una guia el
coil seleccionado. Eldiametro de éste debiaseral
menos el doble de la zona mas estrecha del
ductus. Monitorizado por fluoroscopia, se co-
menzo con la liberacion del coil hasta lograr que
el primer “rulo” se fijara en el extremo pulmonar
del conducto. A continuacion se siguié empujan-
doelespiral, mientrasseretiraba el catéter, hasta
lograr que otrosdos “rulos” se formaranen la luz
ductal y el altimo se fijara en el extremo adrtico
del ductus (Fotografia 2) .2

En los casos en que se usé mas de un coil (tres
pacientes) se repitio el procedimiento con técni-
casimilar.

Se considero exitoso el procedimiento cuando
se comprobd por clinicay eco Doppler color una
ausencia total de shunt residual a través del
ductus, ya sea en forma inmediata o tardia. El
cierre inmediato fue verificado mediante una
angiografiarealizada pocos minutos después de
la colocacién del coil. Se denomind oclusién tar-
diacuando el cierre total se verifico dentro de los
seis meses de realizado el procedimiento. Shunt
residual fue tildado cualquier flujo turbulento
continuo detectado por eco Doppler color a tra-
vés del conducto por mas pequefio que éste
fuese.Se denominé migracién del coil a cualquier
desplazamiento del espiral fuera del territorio
ductal.

Seguimiento

Con el fin de constatar el cierre inmediato o
tardio, la presencia de shunt residual a nivel
ductal o la migracién no subita del coil se disefié
el siguiente esquema. A las 4 horas de finalizado
el procedimientose realizé un minucioso examen
clinico (haciendo hincapié en |la desaparicién o
persistencia del soplo continuo previamente aus-
cultado), eco Doppler color comparativo del estu-
dio previo y una radiografia de térax que permi-
ti6 verificar la posicion del coil dada su radiopa-
cidad (Fotografia 3). Este mismo esquema se repi-
tié a las 6 semanas, a los 4-6 meses y cuando fue
posible alos 12, 18 y 24 meses.

RESULTADOS

En 15 de 16 nifios (93,75%) previamente selec-
cionados por angiografia para ser sometidos a
cierre del ductus con coils fue posible ubicar uno
(12 pacientes) o dos (3 pacientes) espirales en el
ductus arteriosus. En nueve de estos tltimos quin-
ce pacientes (60%) la oclusion total fue inmediata




m ARTICULO ORIGINAL

y en otros tres (20%) en forma tardia (total de
cierres completos: 80%-12 de 15 pacientes). Otros
tres ninos (20%) quedaron con minimos shunts
residuales que norequirieron cirugia. En el restan-
te paciente (6,25%) el ductus no se pudo cerrar,
porque no se pudo cateterizar en forma selectiva,
a pesar de tener un tamafno adecuado para el
procedimiento y debié ser enviado a cirugia.

El porcentaje de procedimientos exitosos com-
plejos —oclusidon total-fue del 75% (12 de 16p.),
a lo que habria que agregar otros tres nifios en
quienes quedd un minimo shunt residual, pero
norequirieron cirugia.

De los 16 pacientes, 8 (50%) tuvieron ductus
tipo Ade Krichenko (Grafico 1), de los cualessiete
(87,5%) fueron ocluidos totalmente. El restante
guedd con un minimo shunt residual. Tipo E
fueron cuatro ductus (25%), de los cuales tres
(75%) cerraron en forma completa. El restante
paciente, cuyo didmetro ductal estaba en el limi-
te superior normal quedo con shunt residual
pequefio. Dos nifios tuvieron ductustipo B, de los

FotoGraria 3: Radiografia de térax perteneciente a
una nifia de 5 meses a quien se le colocé un cail de
Jackson. En la misma se distinguen los 4 “rulos” del
espiral radioopaco (flecha).
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cuales uno pudo ser cerrado totalmente y el otro
no pudo ser cateterizado selectivamente. Los
restantes nifos tuvieron: uno un ductus tipo C
que quedd con shuntresidual y el otro, untipo D
que se pudo ocluir totalmente (Tabla 7).

Enrelacion al tipo de coil utilizado y la persis-
tencia de shunt residual, uno de 7 pacientes
(14,28%) con coil de Jacksony dos de 8 pacientes
(25%) con coil de Gianturco lo presentaron. Los
tres shunts residuales se presentaron en pacien-
tes que tenian tres tipos distintos de ductus: uno
tipo A, otro tipo Cy otro tipo E (Tabla 7).

Endosdelos 15 nifios(13,33%) en quienes fue
posible ubicar unespiral en el ductus, se presentd
migracion subita del coil hacialaramaizquierda
de la arteria pulmonar. Ambos eran espirales de
Gianturco y los ductus eran tipo Cy E. Por otro
lado, en ninguno de los pacientes en los que se
uso coil de Jackson se presentd esta complicacion.
No se observaron migraciones tardias en los 15
pacientestratados.

Tampoco hubo complicaciones en la via de
acceso (arteria femoral), pero 3 nifiosa losque se
les colocaron coils de Gianturco presentaron cua-
drosdediarreafebril transitoriasin que se encon-
traran gérmenes en el coprocultivo.

Eltiempo promedio del procedimiento fue de
32 minutos (rango: 16-94 minutos) mientras que
la estadia hospitalaria promedio fue de 2,7 dias
(rango 1-7 dias). En los dos casos en que la inter-
naciénse prolongd mas de 2 dias fue debidoalas
diarreas antes mencionadas.

CONCLUSIONES

Aungque nuestra experiencia es limitada, cree-
mos gue el cierre percutaneo de ductus arteriosus
pequenoscon coils (ysobre todo con los de Jackson)”
puede tornarse un método seguro, rapido, de
corta hospitalizacién y buenos resultados que
podria evitar algunas toracotomias. El costo de
este procedimiento es otro elemento a tener en
cuenta, ya que es sensiblemente inferior a lo que
insume una cirugia convencional o el uso de otros
dispositivos por cateterismo.

DISCUSION

Sibien paraalgunos autores existe controver-
sia acerca de la necesidad o no de cerrar los
ductus arteriosus pequefios o aquellos sin reper-
cusion hemodinamica,'®laendocarditisesunries-
go latente que no se puede despreciar. Fisher™
refiere una mortalidad del 17% por este motivo
en adultos con ductus no tratados versus un 7%
enaquéllos ligados quirdrgicamente.
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Se disponen de varios dispositivos de cierre
percutaneo de ductus aunque el doble paraguas
de Rashkind es el mas utilizado. A pesar de su
amplia difusion, presenta limitaciones casi siem-
pre relacionadas al tamafio de la vaina vehicu-
lizadora, lo engorroso de la técnica de implan-
tacion, el costo y los shunts residuales.®"

Los coils que también son usados para la
oclusion percutaneade arterias colaterales, mal-
formaciones vasculares, fistulas arteriovenosas,
shunts quirtrgicos aorto-pulmonares, etc.; per-
miten, por su reducido tamafio, ser usados para
cerrar ductus arteriosus pequefos (1 a 4 mm de
diametro) siendo vehiculizados por catéteres de
s6lo 5,2F."16

Cambier' fue el primero en publicar el cierre
percutaneo de ductus arteriosus pequefios usan-
do coils de Gianturco. Este autor realizaba estos
procedimientos en pacientes que tenian conduc-
tos arteriosos de hasta 2,5 mm de diametro. Otro
autor'® amplié las indicaciones a ductus de hasta 4
mm. Nosotros utilizamos como limite inferior 1
mm (ya que didmetros menores dificultan la cate-
terizacion del conducto) y como limite superior los
4 mm (ya que diametros mayores podrian facilitar
la migracion del coil). Debemos recordar que los
espirales mas grandes que se consiguen comercial-
mente vienen de 8 mm de didametro y el coil debe
tener al menos el doble del tamafio del ductus a
ocluir. Esta ultima circunstancia hace que esta
técnica sea muy dificil de aplicar en neonatos, ya
que en general estos pacientessuelen tener ductus
arteriosus de un diametro mayor a 4 mm.

Latécnicaengeneral essencilla(enel 93,75%
de los casos el o los coils pudieron ser acomoda-
dos en el ductus), rapida (16°-94") y, en un alto
porcentaje de los casos, eficaz (75% en nuestra
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casuistica) para ocluir totalmente el conducto
arterioso (Fotografias 3y 1). Este porcentaje de
eficacia podriaseradn mayor (93,75% en nuestra
serie) siconsiderdramos alostres pacientesquea
pesar de haber quedado con minimos shunts
residuales, norequirieron luego cirugiadebidoa
lo infimo de los cortocircuitos remanentes. Estos
hallazgos coinciden con los encontrados en la
bibliografiainternacional.''®
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Emesis y citostaticos en el
paciente pediatrico

Dr. RAFAEL R. TOZIANO* y Lic. Enf. CARLOS A. FLORES*

RESUMEN

El objetivo de este estudio fue evaluar la seguridad y
eficacia del ondansetron en nifios con neoplasias malignas
para prevenir la emesis inducida por agentes antineoplasicos
con potentes efectos emetizantes. Se incluyeron 138 nifios, 76
varones y 62 mujeres con tumores sélidos que cumplieron 415
ciclos de quimioterapia, desde octubre de 1993 a noviembre
de 1994, en la Unidad de Administracién de Citostaticos del
Hospital de Pediatria “Prof. Dr. Juan P. Garrahan”. Las edades
oscilaron entre 1y 17 afios con una mediana de 8 para todos
los grupos.

Se analizaron tres tratamientos: Grupo A) 65 ciclos de
quimioterapia con ifosfamida a dosis de 1.800 mg/m¥dia
(n=29); grupo B) 177 ciclos con ifosfamida a dosis de 3.000 mg/
m?/dia (n=54) y grupo C) 173 ciclos con cis-platino a dosis >50
mg/m?/dia (n=55). El antiemético utilizado fue el ondansetron
a 5 mg/m?*dosis administrado por via intravenosa cada 8 hs,
durante todo el ciclo y hasta el egreso del paciente.

Se obtuvo completo control de la emesis en el 69% de los
ciclos en el grupo A; 54% en el grupo By 70% en el grupo C.
Nose registraron reacciones adversas atribuibles al antiemético
utilizado.

Comparando los grupos A vs. B (z: 2,225; P=0,026); B vs. C
(z: 3156; P=0,002), |la diferencia fue significativa. En los grupos
Avs. C (z: -0,009; P=0,993), la diferencia no fue significativa.

Conclusiones. Si bien el ondansetron resultd ser un anti-
emético seguro y eficaz en el control de las nauseas y vomitos
agudos durante la quimioterapia, la respuesta fue menor en
protocolos que incluyeron ifosfamida a 3.000 mg/m?¥dia, dife-
rencia estadisticamente significativa con los otros dos grupos
analizados. La dosis de este citostatico influyé en la respuesta
antiemética del ondansetron. Sugerimos, en funcion de los
resultados del presente trabajo, modificar el esquema anti-
emético en protocolos con ifosfamida a 3.000 mg/m¥/dia o tal
vez, prolongar la infusién de este citostatico.

Palabras clave: ondansetron, emesis, quimioterapia.

INTRODUCCION
En el tratamiento del cancer, las nauseas y
vomitos representan uno de los mas frecuentes

*  Unidad de Administracion de Citostaticos. Hospital de Pedia-

tria “Prof. Dr. Juan P. Garrahan”. Buenos Aires, Argentina.
Correspondencia: Dr. Rafael Toziano. José Antonio Cabrera
3470. (1186) Buenos Aires.

SUMMARY

This study was undertaken to evaluate the safety and
efficacy of ondansetron in children with malignant disease
in preventing emesis induced by highly emetogenic
antineoplastic agents. One hundred and thirty eight pa-
tients were analyzed in 415 courses of prolonged chemo-
therapy from October 1993 to November 1994. Seventy six
boysand 62 girlswere enrolled in thisstudy. The agesranged
from 1to 17 years old, median 8.

Three groups were analyzed: group A) 65 courses with
1.800 mg of ifosfamide per square meter of body-surface
area/day (n=29); group B) 177 courses with 3.000 mg of
ifosfamide persquare meter of body-surface area/day (n=54)
and group C) »50 mg of cisplatin per sq. meter of body-
surface area/dayin 173 courses of chemotherapy (n=55). The
following antiemetic regimen was used: 5 mg per square
meter of ondansetron given intravenously before chemo-
therapy and then every eight hours throughout the course
until the discharge of the patient. Complete protection from
emesis was achieved in 69% of courses in group A; 54% in
group B and 70% in group C. No serious adverse events were
associated with ondansetron therapy.

When compared groups: Avs. B (z: 2.225; P=0.0026); B vs
C (z: 3156; P=0.002), they showed statistically significant
differences. In groups: A vs. C(z:-0.009; P=0.993), no signifi-
cant differences were observed.

Intravenous ondansetron appearsto be asafe and effec-
tive drug for pediatric patients with emetogenic chemo-
therapy. Although the untoward chemotherapy-induced
nausea/emesis was related to the dose in group B, when
ifosfamide 3.000 mg/sg. meter/day was given, showing sta-
tistically significant differences with the other groups. We
suggest to modify antiemetic protocols in group B or per-
haps prolonging the infusion time of ifosfamide might de-
crease the emetogenic effect of this drug in cancer therapy.

Key words: ondansetron, emesis, chemotherapy.
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efectos adversos provocados por la quimioterapia.
Las complicaciones por vémitos excesivos pueden
ser severas e incluyen: trastornos hidroelectro-
liticos, deshidratacion, desnutricion, enfermedad
respiratoria por aspiracién, fracturas patologicas,
laceraciones esofagicas, etc."? El avance constante
en el conocimiento de los mecanismos fisiopato-
génicos del acto del vémito ha permitido también
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la elaboraciéon de drogas antieméticas efectivas
que posibilitan, a su vez, el uso de terapéuticas
oncoldégicas mas agresivas.*

En el suelo del IV ventriculo se encuentra, en
estrecha relacién con el centro del vémito en el
bulbo, lazonagatillo quimiorreceptora. Esta zona,
que esta dotada de receptores dopaminérgicos, es
capaz de detectar los cambios en la composicidn
quimicade lasangreyenviar estimulos excitatorios
hacia el centro del vémito y producirse la respues-
ta emética. A esta zona se accede a través de la
sangreydelliquidocefalorraquideo, porloque las
drogas no tienen necesidad de cruzar la barrera
hematoencefdlica para tener acceso a la misma.'?

Durante muchos afios se utilizaron drogas
antagonistas de los receptores dopaminérgicos
paratratarlas nauseasyvémitosinducidos porla
quimioterapia, siendo la metoclopramida la mas
utilizada. Estudios realizados recientemente en
adultos han demostrado que drogas antagonis-
tas de los receptores serotoninicos (5-HT3) son
mas efectivas que aquéllas para el control de la
emesis, cuando se utilizan citostaticos de recono-
cido efecto emetégeno.’ '

El ondansetron fue la primera droga aparecida
en el mercado farmacéutico como antagonista de
los receptores 5-HT3. Existen actualmente otros
antagonistas de estos receptores: el granisetron y
el tropisetron.>'*'s Estas drogas son muy bien
toleradas y no causan los efectos extrapiramidales
que pueden producir los antagonistas dopaminér-
gicos. La metoclopramida, que es antagonista de
receptores dopaminérgicos, también bloquea los
receptores serotoninicos cuando es utilizada a
altas dosis (2 a 3 mg/kg) aunque puede producir
sintomasextrapiramidales que son facilmente con-
trolables con difenilhidramina.'3478

Existen diversos esquemas antieméticos du-
rante la quimioterapia oncoldgica que eviden-
ciancontroversia sobre este tema. Factores psico-
l6gicos o ambientales pueden alterar la respues-
ta antiemética."® La experiencia en adultos es
abundante pero escasa en pediatria,*>'*" por lo
que nos propusimos analizar la respuesta tera-
péutica del ondansetron sobre los vomitos agu-
dos en ciclos de internacién prolongada (24 hs o
mas) en tres protocolos de quimioterapia para
tumores sélidos en pediatria, considerados alta-
mente emetdgenos.

POBLACION Y METODOS

Seincluyeron los nifios (varonesy mujeres) con
tumores solidos que cumplieron 415 ciclos de
quimioterapiaen la Unidad de Administracién de
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Citostaticos del Hospital de Pediatria “Prof. Dr
Juan P. Garrahan” de la Ciudad de Buenos Aires,
desde octubre de 1993 a noviembre de 1994. Se
excluyeron aquéllos que recibieran corticoides u
otro antiemético asociado al comienzo de la
quimioterapia.Se analizdla respuesta antiemética
del ondansetronentrestratamientos de recono-
cido alto poderemetdgeno (Tabla 2): grupo A) 65
ciclosde quimioterapia con ifosfamida a dosis de
1.800 mg/m*dia (n=29), grupo B) 177 ciclos con
ifosfamida a dosis de 3.000 mg/m¥dia (n=54) y
grupo C) 173 ciclos con cis-platino a dosis > 50 mg/
m?/dia (n=55). El ondansetron fue administrado a
5 mg/m?/dosis por via intravenosa; la primera
dosis 15 minutos antes del inicio del cicloy luego
cada 8 hs hasta el egreso del paciente; cuando fue
necesario reforzar el efecto antiemético del on-
dansetron, se recurrié aladifenilhidramina 1 mg/
kg/dosis en push; dexametasona 2 mg/m%¥dosis
infundida en goteo; otra dosis del ondansetron,
5ma/m¥dosisy lorazepan 0,05 a 0,09 mg/kg/dosis
en push lento. Se tuvo especial cuidado del lava-
do de la tubuladura para prevenir las posibles
precipitaciones en la via venosa.

Las nauseas y vémitos se categorizaron en:
anticipatorios (antes de iniciarse la infusion de
los citostaticos), agudos (durante la quimioterapia
y hasta 24 hs después de finalizada la misma) y
tardios (cuando se presentaron luegode las 24 hs
de recibir la Ultima dosis del quimioterapico). En
el presente trabajo sélo fueron analizados los
vomitosagudos. Las nduseas que persistieron por
1 hora o mas se consideraron equivalentes a 1
vomito. Esta evaluacion fue llevada a cabo porun
clinico pediatra y por el personal de enfermeria
de la unidad de internacion.

Analisis estadistico de los datos
Se utilizo la prueba de 2 proporciones para
comparar los grupos entre si.

TaBLa 1
Tumores solidos sequn patologias

Patologias N° de pacientes
Tumores del SNC* 39
Rabdomiosarcoma 33
Osteosarcoma 27
Sarcoma de Ewing 12
Neuroblastoma 10
Tumor de Wilms 6
Otros 11
Total 138

*SNC=Sistema nervioso central.
Unidad de Administracién de Citostaticos. Hospital Garrahan.
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RESULTADOS

Se analizaron los datos de 138 pacientes (76 de
sexo masculino y 62 femenino). Las edades oscila-
ron entre 1y 17 afos (mediana 8) en los tres
grupos. El tipo de tumor se describe en la Tabla 1.
Se obtuvo completo control de la emesisen el 68%
de los ciclos en el grupo A (ifosfamida a 1.800 mg/
m¥dia); en el 54% del grupo B (ifosfamida a 3.000
mg/m?/dia) y en el 70% del grupo C (cis-platino a >
50 mg/m?dia) (Tabla 2). Enlos grupos Ay B la dosis
del citostatico fue administrada en 1 y 3 horas
respectivamente; en el grupo C, la infusion de cis-
platino se realizé en 24 horas. Fue necesario adi-
cionar, para reforzar el efecto antiemético del
ondansetron (cuando el paciente presentaba 2
vomitos o mas), las siguientes drogas: difenilhi-
dramina en 19 ciclos; dexametasona en 10; dupli-
car la dosis de ondansetron en 7 y lorazepan en 4.
Solamente dos pacientes debieron permanecer
mas de 24 hs luego de finalizada la quimioterapia
por descompensacion hidroelectrolitica.

Durante los ciclos de quimioterapia no se ob-
servaron en este grupo de pacientes sintomas
atribuibles al ondansetron (constipacion, diarrea,
cefaleas, sedacion, etc.) nimanifestaciones extra-
piramidales.

Se hallaron diferencias estadisticamente sig-
nificativas entre los grupos A vs. B (z: 2,225;
P=0,026); Bvs.C(z:3156; P=0,002). Enlosgrupos
Avs. Cla diferencia no fue significativa.

DISCUSION

Nuestros resultados mostraron que el ondan-
setron fue mas efectivo en controlar laemesis en
protocolos con ifosfamidaa 1.800 mg/m?/diay cis-
platino que con ifosfamida 3.000 mg/m?/dia (69-

TaBLA 2
Efecto del ondansetron sobre el control
de la emesis

Nifios Ciclos Ciclos con
control
de emesis
{n: 138) (n: 415) n (%)
Grupo A
Ifosfamida 1.800 mg/m¥/dia 29 65 45  (69)
Grupo B
Ifosfamida 3.000 mg/m¥/dia 54 177 96 (54)
Grupo C
Cis-platino >50 mg/m?/dia 55 173 121 (70)
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70% vs. 54%). Hahlen y col.,'”” analizando 88
nifos de diferentes centros oncoldgicos pedia-
tricosy que recibieron ifosfamida a 3.000 mg/m¥
dia o mas, compararon dos esquemas antiemé-
ticos, en el primero, utilizando granisetron (anti-
serotoninico) y en el segundo clorpromazina mas
dexametasona. Si bien concluyeron que obtuvie-
ron mejoresresultados con el primer esquema, es
dificil compararlo con nuestros resultados por-
gue consideraron el porcentaje de ninos que no
tuvieron mas de un vomito y nosotros, el total
control de la emesis. Fanningy Hilgers,® compara-
ron el efecto antiemético del ondansetron y la
metoclopramida en una pruebaadobleciegoen
40 mujeres adultas con cancer de ovario que
recibian altas dosis de cis-platino y carboplatino:
21 (52%) desarrollaron vémitos severos y siete
(17%) requirieron terapéutica intravenosa ambu-
latoria, por lo que estas drogas no fueron efecti-
vas en controlar la emesis en este tipo de pacien-
tes. En un estudio multicéntrico que comparaba
alondansetronsolo o asociado ala dexametasona
en laprevencién de la emesis, presentado parcial-
mente en la Reunién Anual de la Sociedad Ame-
ricanade Oncologiaen Orlando (EE.UU.) en 1993,
se comprobd una respuesta antiemética superior
con el ondansetron mas dexametasona (61% vs.
46%) que con el ondansetron solo.

En nuestros pacientes, cuando el nimero de
vomitoserade 2 o masen el transcurso del dia, se
opto por reforzar el efecto antiemético del on-
dansetron con difenilhidramina, dexametasona
y lorazepan; en algunos casos se necesité duplicar
la dosis del ondansetron en alguna de las dosis.
Preferimos asociar farmacos inductores del sue-
fio: la difenilhidramina, como primer recurso te-
rapéutico y como ultima instancia el lorazepan,
especialmente en los pacientes mayores de 10
anos, por la posibilidad de emesis mas severa.®

No observamos efectos adversos referidos al
ondansetron aun cuando se lo administré entre9y
18 dosis por cada ciclo. En otras publicaciones!" 122
serefirieron: cefaleas, diarrea, célicos abdomina-
les, sedacion, elevaciéon de las transaminasas sé-
ricas, acaticia e hipo, gue se presentaron transito-
riamente. Blackwelly Harding’ estudiaron losefec-
tos adversos en voluntarios sanos tratados con
ondansetron, placebo, metoclopramida o hioscina
endosis (inica o repetiday compararon porcentaje
de eventos (cefaleas, mareos, dolor abdominal,
constipacion). Estos voluntarios refirieron sinto-
mas comparables a los que recibieron placebo,
tanto en dosis Ginica de ondansetron o repetida.
Se observé también que algunos nifos, durante
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la internacion, dormian mas de lo habitual pero
erallamativo el brusco cambio de actitud cuando
se les informaba de la finalizacion del ciclo y su
egreso hospitalario, loque nos hace suponer que
ese estado de sensacion de suefio no era causado
por el efecto del farmaco en estudio sino mas
bien una forma de evasion a la realidad de su
situacién. En los parametros de laboratorio, en
casos aislados, se documenté ligero aumento de
las transaminasas séricas que apenas superaron el
l[imite superior a los valores considerados como
normales; en controles posteriores, al inicio del
siguiente ciclo de quimioterapia, estos valores se
habian normalizado.

Las nauseas y vomitos durante los ciclos de
quimioterapia y, en especial cuando se utilizan
drogas con reconocido efecto emetogeno, conti-
ndan siendo un problema en el manejo de los
pacientes con cancer. Historicamente el cis-platino
fue la droga de referencia cuando se gueria eva-
luar algun farmaco con efecto antiemético; sin
protecciéon durante su administracion, el vémito
se produciria en mas del 80% de los pacientes.
Fanningy col.2dicen que, sin profilaxis antiemética,
el cis-platino causaria una media de 10 vémitos
diarios. La introducciéon de la metoclopramida en
los regimenes antieméticos ha posibilitado la uti-
lizacion de regimenes con agentes citostaticos
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mas agresivosy reducir laseveridad de los vomitos,
iniciando una nueva etapa para la incorporaciéon
de drogas antieméticas mas efectivas y seguras.

Sugerimos, en funcién de los resultados del
presentetrabajo, evaluar la posibilidad de modi-
ficar el esquema antiemético en protocolos con
ifosfamida a 3.000 mg/m?dia o tal vez, prolongar
la infusion de este citostatico.

CONCLUSIONES

Sibien el ondansetron resulté ser un antiemé-
tico eficaz en el control de las nduseas y vomitos
agudos durante la quimioterapia la respuesta fue
menor en protocolos que incluyeron ifosfamidaa
3.000 mg/m¥dia, diferencia estadisticamente sig-
nificativa con los otros 2 grupos analizados. La
dosis de este citostatico influyé en la respuesta
antiemética del ondansetron.
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Pruebas cutaneas confiables para el diagndstico de
hipersensibilidad a la penicilina

Dres. CESAR M. BOZZOLA*, NICOLAS FRANCIULLI**, MARIO R. VARELA** y ANGEL ALONSOQ***

RESUMEN

Al indicarse un tratamiento con penicilina siempre existe la
posibilidad de hipersensibilidad al medicamento. Nuestro obje-
tivofue comparar laspruebascutidneasrealizadassin los recaudos
metodolégicos adecuados gue resultaron positivas en pacien-
tes menores de 21 anos, con pruebas hechas en los mismos
pacientes bajo condiciones técnicas ideales. Se estudiaron 33
pacientes (promedio 16 afios; rango 5-20) con testificaciones
cutaneas positivas realizadas en centros no especializados (far-
macias, guardias, etc.) en un lapso menor de 6 meses. Pacientes
con antecedentes de alergia a penicilina: ninguno; a derivados
penicilinicos: 1; otro sindrome alérgico: 8. A los 33 pacientes se
les practicd una nueva testificacidn por inyeccion intradérmica
de 0,02 ml en la cara anterior del antebrazo de: 1) Solucién
fisiologica; 2) Penicilina G sddica (10.000 Ul/ml); 3) Mezcla de
determinantes menores (MDM). Se consideraron positivas prue-
bas con papula mayor de 3 mm en relacién al control acompania-
do de eritema y prurito. Positividad: ninguno a Penicilina G
sédica; 3a MDM (9,09%) que fueron referidos a sus médicos para
el reemplazo farmacoldgico. Los pacientes con pruebas negati-
vasrecibieron la penicilinay ninguno evidencié hipersensibilidad.

Conclusiones. Se destaca la ausencia de antecedentes clini-
cos de alergia a penicilina. Los 3 casos positivos podian ser
debidos a sensibilidad encubierta. Los resultados confirman la
importancia de la inclusion de MDM en las pruebas. Es funda-
mental diagnosticar correctamente la alergia a penicilina por
suimportancia en el tratamiento de distintas enfermedades. La
testificacidon debe serel complemento delinterrogatorio y debe
ser completa, realizada bajo condiciones técnicas adecuadas e
interpretadas por profesionales entrenados.

Palabras clave: alergia a penicilina, testificacidn cutdnea,
mezcla de determinantes menores, falso diagndstico, sensihili-
dad encubierta.

INTRODUCCION

Cada afioseindican millones de tratamientos
con penicilina en la practica pediatrica. Debido a
su bajo costo y baja toxicidad representa el anti-

*  Seccion Pediatria.

** Seccion Alergia a Drogas.

*** Division Alergia, Departamento de Medicina,

Hospital de Clinicas “José de San Martin”, Cérdoba 1751,
Buenos Aires, Argentina. Correspondencia: Dr. C.M. Bozzola.
Marcelo T. de Alvear 2320 5° "O". 1422 Capital Federal.

SUMMARY

Nan standarized skin testing with various dilutions of
penicillin are often carried out before penicillin medication
in order to rule out allergy. We studied 33 patients who had
been labelled as allergic to penicillin as a result of such
testing, with standarized intradermal tests on the volar
surface of the forearm using: 1) Saline, 2) Sodium penicillin
10,000 Ul/ml, and 3) Mixture of minor determinants (MDM).
Papuleswhich were more than 3mm largerthan the control,
accompanied by erythema and pruritus, were considered to
be positive reactions.

None of the 33 patients were positive to sodium penicil-
tlin G. Three patients were positive to MDM (9.09%]). The
negative patients were given penicillin without adverse
effects. The three patients who were positive were referred
back to their physicians for a change of medication.

None of the patients had a history of alfergy to penicillin.
The three positive patients may have had hidden sensitivity.
These results emphasize the importance of including MDM
when skin testing for allergy to penicillin are performed. It
is very important that a diagnosis of penicillin allergy be
correct, both to avoid its use when allergy is present as well
as to insure that this valuable antibiotic remains an option
when it is not.

In addition to obtaining a careful history, skin testing
using appropiate methodology should be performed.

Key words: penicillin allergy, minor determinants mixture,
miss-diagnosis, hidden sensitization, skin tests.
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biatico ideal contra microorganismos suscepti-
bles. Sin embargo, al indicarse siempre existe la
posibilidad de encontrarse frente a un paciente
hipersensible. En estudios previos realizados en
la poblacién general que consulta en nuestro
centro hemos encontrado que la hipersensibilidad
a la penicilina se presenta con una incidencia de
7.25%.' Por esto, es fundamental contar con un
método de diagnodstico preciso en aquellos pa-
cientes en los que se sospecha la posibilidad de
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alergiaalapenicilinayevitarelsobrediagnéstico
de esta situacion.*?

Escomun queserealicen "pruebasde alergia”
en el lugar donde se administrara la droga (far-
macias, guardias, etc.). En general, estas pruebas
nosonindicadas porel pediatra que prescribid la
medicaciony carecen de los recaudos metodolé-
gicos minimos para que tengan validez diag-
nostica. En el caso de ser positiva, una prueba
realizada bajo estas condiciones puede llevar a
un diagnéstico erréneo de alergia a penicilina.*

El objetivo de nuestro estudio fue establecer
el porcentaje de coincidencias entre los resulta-
dos positivos de estas pruebas cutaneas en pa-
cientes menoresde 21 afios con losresultados de
las testificacionesrealizadas bajo las condiciones
metodoldgicas consagradas.

Poblacion

Se estudio un grupo de 33 pacientes menores
de 21afosconantecedentes de habérselesreali-
zado en lugares no especializados en la ejecucion
de este tipo de pruebas una testificacion cutdnea
a la penicilina dentro de los seis meses previos a
laconsultay cuyo resultado demostré positividad.
Todos los pacientes fueron enviados por sus mé-
dicos de cabecera a la Division Alergia del Hospi-
tal de Clinicas “José de San Martin” para confir-
mar o descartar el diagndstico de alergia a peni-
cilina. Ningan paciente estaba recibiendo far-
macos que pudieran interferir con la reactividad
cutaneay que pudieran invalidar la reaccion.

El grupo estudiado tenia una edad promedio
de 16 afios con un rango entre 5 y 20 afios.
Ninguno de los pacientes estudiados presentaba
historia clinica compatible con hipersensibilidad
a la penicilina a excepcién de su testificacion
positiva previa a la consulta en nuestra Divisién.
56lo un paciente presentaba antecedentes de
urticaria con un derivado penicilinico (amoxici-
lina). Ocho pacientes (24%) tenian anteceden-
tes personalesdesindrome alérgico (asma, rinitis,
urticaria).

MATERIAL Y METODOS

En nuestro hospital se recabd informacion por
interrogatorio minucioso, detallado y exhaustivo
sobre la existencia de antecedentes personales
dealergiaa penicilina o sintomas de atopia debi-
do a otros motivos.

El método de preparacion de las soluciones
quese utilizaron en la testificacién cutdnea para
determinar la sensibilidad a la penicilina fue el
descripto por W. Sarti.®

PRUEBAS CUTANEAS CONFIABLES PARA EL DIAGNOSTICO DE HIPERSENSIBILIDAD A LA PENICILINA [ﬁ]

Preparacion de las soluciones madre:

A.Solucion estéril de hidréxido de sodio 0,1 N.

B. Solucién estéril de cloruro de sodio isoténico.

C. Solucién de Penicilina G sédica. Se obtiene
a partir de la reconstitucién de un millén de
unidades de penicilina G sédica con 9,6 ml de
solucién isotdnica de cloruro de sodio (solucion
B). La solucién que se logra contiene 100.000
unidades/ml. Se debe mantener refrigerada y
renovarla cada semana.

Solucién de benzylpenicilloato: se deben in-
troducir8,5mldesolucién 0,1 Nde NaOH (A)y 1,5
ml de CINa isotonico (B) en forma aséptica en un
frasco ampolla de un millén de unidades de
penicilina Gsodica. Se debe agitar el frasco hasta
la completa disolucién, incubar 45 minutos a
temperatura amhiente y 48 hs en la heladera (4°
C). Esta solucion es estable por el término de un
mes si esta correctamente refrigerada.

Preparacion de las soluciones para testificacion:

1. Control negativo con solucién fisiologica
estéril.

2. Penicilina G sodica recién reconstituida
10.000 Ul/ml que se obtiene de diluir 1 ml
delasolucion C(Penicilina G sddica 100.000
unidades/ml) en 9 ml de solucion isoténica
estéril de CINa. Estasolucién debeserreno-
vada diariamente.

3. Mezcla de benzylpenicilina/benzylpeni-
cilloato de sodio (MDM). Se realiza mez-
clando 1 ml de penicilina G (Soluciéon C) y
0,8 ml de la solucién madre de benzylpeni-
cilloato (Solucién D) en un frasco ampolla
estéril que contenga 8,2 ml de solucion
isotdnica de CINa estéril. Esta mezcla con-
tiene 10.000 unidades por ml de penicilina
y 102 M de benzylpenicilloato. Se debe
preparar en forma diaria.

A cada paciente se le practicé una nueva prue-
bacutaneaporinyecciénintradérmica de 0,02 mi
en la cara anterior del antebrazo de las solucio-
nes paratestificacion descriptas anteriormente.

Se consideraron positivas a aquellas pruebas
que presentaron una papula mayor de 3 mm en
relacion al tamafio del control negativo, acompa-
nado por eritema y prurito dentro de los 15a 20
minutos de inyectadas las soluciones.

Los pacientes con pruebas positivas fueron
referidos a sus respectivos médicos de cabecera
paraelreemplazo farmacolégico de la penicilina.
Aquéllos con prueba negativa recibieron la peni-
cilina segun la prescripcion médica. Fueron ob-
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servados en nuestro servicio para verificarla apa-
riciéon de sintomas compatibles con hipersensi-
bilidad durante la hora posterior ala administra-
cion de la droga y se revalorizaron a las 72 hs.

RESULTADOS

De los 33 pacientesséloen 3(9,09%) se obtuvo
la confirmacién de la positividad segun la técnica
empleada por nosotros. Todos fueron positivos
para MDM. De los 3 pacientes, sdlo 1 tenia ante-
cedentes de asma bronquial extrinseca. Ningun
paciente presenté positividad a la diluciéon de
penicilina recién reconstituida de 10.000 Ul/ml.

Ninguno de |los pacientes con pruebas negati-
vas presentd evidencias clinicas de hipersen-
sibilidad dentro de las 72 hs de administrada la
penicilina. A los pacientes con prueba positiva se
lescontraindicd laadministracién de penicilina y
fueron referidos a sus médicos de cabecera con
sugerencias para su reemplazo farmacolégico.

CONCLUSIONES

Las testificaciones cutaneas positivas confir-
madas practicadas en nuestro hospital tuvieron
la caracteristica de serdirigidas a los determinan-
tes antigénicos menores, lo que confirma la im-
portancia fundamental que tiene la inclusién de
la MDM en la realizacion de las pruebas, ya que
séloincorporandolosen labateria diagnostica se
puede predecir la aparicion de reaccionesseveras
de una manera confiable.” La negatividad de la
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prueba cutdnea solo es concluyente si se realiza
con MDM ./

El bajo porcentaje de testificaciones positivas
halladas y la falta de reacciones al administrar
penicilina entre los pacientes con pruebas nega-
tivas, confirmo que la testificacion cutdnea debe
ser realizada bajo condiciones técnicas adecua-
das paratenervalordiagnostico. Las pruebas que
no rednen las condiciones metodoldgicas ade-
cuadas tienen la desventaja de presentar gran
cantidad de falsos positivosy potencialmente ser
el origen de una sensihilizacién encubierta.

DISCUSION

La realizacién de una testificacién cutanea
antes de administrar penicilina para descartar
unasupuesta alergia a este medicamento esuna
practica ampliamente difundida. La mayoria de
las veces no cuenta con el aval del pediatra y su
positividad, cuando se practica bajo técnicas in-
adecuadas e interpretadas por personas no en-
trenadas, puede conducir a un falso diagnéstico
de hipersensibilidad a penicilina.

Las pruebas cutaneas para penicilina requie-
ren de soluciones que contengan los distintos
determinantes antigénicos de [a droga. Estas so-
luciones deben ser elaboradas bajo condiciones
adecuadas para que, cuando sean aplicadas al
paciente, brinden un resultado confiable y se
eviten los diagnosticos incorrectos.

Existen dostipos de determinantes antigénicos

: TaeLa 1
Tipos de reacciones provocadas por la penicilina y su mecanismo

Tipo de reaccién

Inmediata Acelerada Tardia
Tiempo de aparicion de los sintomas
0-1hs 1-72 hs >72 hs
Analfilaxia Urticaria Erupcién morbiliforme

Hipotension
Edema laringeo

Broncoespasmo

Angioedema
Edema laringeo
Urticaria Broncoespasmo

Nefritisintersticial
Anemia hemolitica
Neutropenia
Trombocitopenia
Enfermedad del suero
Fiebre por drogas
Sindrome de Stevens Johnson
Dermatitis exfoliativa

Mediado por Ig E
Dirigido a determinantes
menores

Mediado por Ig E
Dirigido a determinantes
mayores

No mediado por g E
Reacciones de tipo Il y 111
de Gell y Coombs y otros

mecanismos poco conocidos
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en lapenicilina. Ambosdeben estarunidosa una
proteinatransportadora, generalmente la albdmi-
na, para actuar como verdaderos antigenos. Es-
tos determinantes se denominan mayores y me-
nores.Lanomenclatura que se utiliza se relaciona
con laabundancia de losdeterminantes mas que
con sus cualidades antigénicas. El determinante
mayor es el benzilpeniciloilo, que se encuentra
en formaabundante enlapenicilinareciénrecons-
tituiday entre los menores se cuenta una amplia
variedad de determinantes antigénicos, notodos
estimuladores de la produccionde Ig E.*En nues-
tra mezcla de determinantes menores (MDM) se
encuentraen muy buena concentracion el benzil-
penicilloato que ciertamente hasidorelacionado
con reacciones alérgicas. Es decir, que la bateria
utilizada incluye a los principales determinantes
antigénicos productores de hipersensibilidad a
este farmaco.

Losdeterminantes menores adquierenimpor-
tancia crucial al ser los desencadenantes de las
peores reacciones (Tabla 7).” De alli que sea fun-
damental la necesidad de su testificacion en pa-
cientesconsospechade alergia ala penicilina, ya
gue la investigacion exclusiva de determinantes
mayores detecta solo el 35 al 70% de los pacien-
tesalérgicos.*Sibien latestificacion con penicili-
na recién reconstituida tiene buena correlacién
con el RAST (Ig E especifica),® este analisis "in
vitro” esrelativamente caroy comercialmente no
se dispone aun de los reactivos radioinmuno-
logicos para determinantes menores,”de manera
que latestificacion cutanea es la forma mas com-
pleta, confiabley barata de evaluar a un paciente
con antecedentes de alergia a la penicilina.™

Pese a que clasicamente se describe que se
requiere de un contacto previo para presentar
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PEDIATRIA DEL PASADO

La medicina entre los nifios pilagas, aborigenes del Gran Chaco

En su libro La pediatria en las culturas
aborigenes argentinas, el Dr. Donato De-
palma nos relata la forma de curar de los
médicos brujos a los nifios pilagéds del grupo
“guaycurd” del Gran Chaco.

“Al igual que otras comunidades pre-letra.
das los pilagds recurrieron, para curar a sus
nifios, al empirismo, a los exorcismos, a los
bailes v a la magia. La funcién de sus brujos
no se limité al ‘acto médico’ y a la prescrip-
cién de determinadas férmulas herboristicas,
aplicacién de sustancias animales o minera-
les, sino que sus experiencias, consejos y su-
gerencias se extendieron hacia los logros de
una caceria y pesca fructiferas.

El pensamiento médico chamédnico hacia
que los jévenes cazadores portaran amuletos,
collares, cinturones y saquillos que contenian
plumones, trozos de cartilago, restos de cue-
ro, raices y piedras. Al avistar las piezas, fro-
taban sobre sus labios los diversos objetos,
cuyo rol era el de debilitar la fuerza del ani-
mal y su carrera.

Entre sus terapistas contaron con médicos
chupadores, una suerte de succionadores cu-
yos métodos curativos se identifican con los
empleados por los chamanes del grupo
tupiguarani.

Para sanar las le-
siones ampollosas de
los pies, tanto en ni-
fios como en adultos,
aconsejaban friccio-
nes con grasa de cier-
vo, en la creencia de
que podian adquirir la
velocidad del gamo.

Una forma depura-

4 tiva humoral basdbase,
! por analogia con otras
Médico Brujo pilagd.  agrupaciones boreales,

en la indicacién
de sangrias, mé-
todo que se ejer-
cia con un hueso
aguzado a guisa
de punzén.

Esta folk-me-
dicina o etnome-
dicina ha prolife-
rado en el drea
del Gran Chaco
debido al hébitat
lujurioso, exube-
rante y selvético
en que vivieron
los pilagds. Esta
cultura identifi-
cada con el gran
grupo guaycuri, por el idioma y por sus formas
de vida, guarda singular parecido con la medi-
cina practicada por “chorotes” “ashlushlay”,
“maceca”, “tobas” y “matacos”. Su terapéutica
nativa y tradicional posee un surtido anaquel
botdnico aplicable a heridas, fracturas, esguin-
ces, ulceraciones, tumores, parasitosis y pica-
duras. Diversas sustancias extraidas de los otros
dos reinos de la Naturaleza enriquecen la vasta
farmacopea de estas primitivas poblaciones,
donde el ritual, los ecdnticos, la adivinacion, con-
juros e invocacién de agentes sobrenaturales
dramatizados por el “médico-brujo”, crean el con-
texto terapéutico acorde con las estructuras so-
ciales de la comunidad. Este halo misterioso,
madgico, profetizante, adquiere en el marco ce-
remonioso de la curacién un fuerte contenido psi-
colégico, donde la monotonia de los tamboriles
y el humo del tabaco contribuyen a crear la
escenografia que predispone el alejamiento de
la enfermedad.”

Pilagacito con su madre.

T.FP.
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Factores de riesgo
en la retinopatia del prematuro

Dres. INGRID WAISMAN*, ALEJANDRO LARRIESTRA**,
SUSANA ZABALO*** y MIRIAM MONGIAT****

RESUMEN

Introduccion. La retinopatia del prematuro (RP) es una enfer-
medad que afecta preferentemente a los recién nacidos de muy
bajo peso y cuya etiopatogenia ha sido relacionada con la
utilizacion del oxigeno y con diversos factores de riesgo que son
motivo de controversia.

El propdsito de este trabajo fue analizar la relacién entre
distintos factores de riesgo y la aparicién de retinopatia en RN de
bajo peso.

Material y métodos. El estudio incluyd a 108 RN menores de
1.700 g de peso al nacer que ingresaron en el Instituto Privado de
Neonatologia y Pediatria, a los que se les realizaron exdmenes
oftalmolégicos a partir de los 28 dias de vida. Se definieron como
casos a los RN que presentaron algun grado de RP y como
controlesaaquéllos que no lo presentaron al cabo del periodo de
monitoreo. Se analizd la asociacion de laRP conlas variables peso
de nacimiento, edad gestacional, dias de oxigenoterapia, episo-
dios de hiperoxia, acidosis, embarazos multiples, antecedentes
de reanimacion, sepsis y asistencia respiratoria mecanica.

Resultados. La incidencia global de RP fue del 48%, siendola
de RPgravedel 15%. Lasvariables peso, edad gestacional, diasde
oxigeno y embarazos multiples difirieron significativamente en
casos y controles.

El analisis de los distintos factores de riesgo se efectuo
estratificando a los casosy controlessegtin el peso de nacimiento.
En el analisis de riesgo univariado se obtuvo un OR crudo de 3,03
(p <0,014) y uno ajustado de 1,58 (p<0,013) para embarazo
gemelar y de 4,35 (p <0,0005) y 3,57 (p <0,007) respectivamente,
para dias de oxigenoterapia.

Conclusiones. El peso, la edad gestacional, la duracién de la
oxigenoterapia y la gemelaridad resultaron asociados significa-
tivamente con la presencia de RP.

El analisis ajustado por peso permitio cuantificar mejor el
efecto de distintos factores de riesgo evitando su efecto de
confusion.

Palabras clave: retinopatia del prematuro, factores de riesgo,
oxigenoterapia, embarazos multiples.

*  Serviciode Neonatologia. Instituto Privado de Neonato-
logia y Pediatria, Rio Cuarto, Cérdoba.

**  Epidemiologia, Universidad Nacional de Rio Cuarto.

*** Servicio de Oftalmologia. Instituto Privado de Neonato-
logia y Pediatria, Rio Cuarto, Cérdoba.

**** Servicio de Neonatologia. Instituto Privado de Neonato-
logia y Pediatria, Rio Cuarto, Cérdoba.

SUMMARY

Introduction. Retinopathy of prematurity (ROP) is a disease
of babies having low birth weight. It etiopathogenesis has been
related to oxygen management and with several uncertain risk
factors.

The aim of this work was to analize the relationship be-
tween different risk factorsand occurrence of ROP in low birth
weight newborn babies.

Material & methods. The study included 108 newborn
babies of birth weight lower than 1,700 g and admitted to the
Instituto Privado de Neonatologfa y Pediatria between 1991
and 1995. All of them were inspected weekly since the 28th day
of age. Babies were classified as cases if they had any grade of
ROP, and as controls when no ROP was observed after the
monitoring period.

Birth weight, gestational age, multiple birth, reanimation
history, duration of supplemental oxygen, episodes of hyperoxia
and acidosis, sepsis and assisted mechanical ventilation were
analyzed in relation to ROP.

Results. ROP overall incidence was 48%, while severe ROP
reached 15%. Birth weight, gestational age, multiple birth, and
duration of supplemental oxygen variables were statistically
different between cases and controls.

The analysis of several risk factors was carried out stratifying
cases and controls by birth weight. The univariate analysis gave
a crude odds ratio of 3.03 (p< 0.014) and an adjusted OR of 1.58
(p< 0.013) for multiple birth. OR was 4.35 (p< 0.0005) and 3.57
(p<0.007), respectively, for duration of supplemental oxygen.

Conclusion. Birth weight, gestational age, duration of
supplemental oxygen and multiple birth were statistically asso-
ciated with ROP occurrence.

The weight adjusted analysis allowed a better quantifica-
tion of the different risk factors avoiding their confounding
effects.

Key words: retinopathy of prematurity, risk factors, supple-
mental oxygen, multiple births.
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INTRODUCCION

Laretinopatia del prematuro (RP) fue descripta
enladécadadel 40 como unaepidemia de cegue-
ra en una sala de prematuros y durante muchos
anos fue denominada fibroplasia retrolental,
' “ciendoreferenciaalafase final de laenferme-
dad.!
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Durante la década del 50 se relacioné esta
patologia con el oxigeno,?lo que indujo a dismi-
nuirdrasticamente su usoentre |los prematuros; si
bien |la fibroplasia desaparecié se incrementd
notablemente el riesgo de muerte y de lesidn
cerebral permanente.?*

En principio se creyo en la existencia de niveles
"seguros” de oxigeno, hasta que el estudio cola-
borativo de Kinsey demostré la nulidad de esta
hipotesis.®

Durante las dos ultimas décadas se ha incre-
mentado sostenidamente lasobrevida de pacien-
tes de cada vez mas bajo peso, apreciandose un
aumento en laincidencia de RP, pese a los méto-
dos mas exactos y permanentes de control del
oxigenoensangre o de lasaturaciéon de lahemo-
globina,®” constituyendo actualmente esta afec-
cidn la primera causa de ceguera infantii.®"

Durante la pasada década hubo progresos im-
portantesen el diagnésticoy tratamiento: por un
lado la elaboracion de la Clasificacion Internacio-
naldelaRP,'>" o que permitié uniformar criterios
yevaluar resultados terapéuticosy por otra parte,
eltratamiento quirdrgico de losestadios gravesde
RP aguda mediante crioterapia'*?® o laser.?'432

Laretinopatia del prematuro es unaenferme-
dad multifactorial cuya etiopatogenia no hasido
completamente dilucidada.?*3* Se ha atribuido
responsabilidad en su aparicién a diversos facto-
restalescomo prematurez,® hiperoxia,®** usode
surfactante,® presencia de ductus,** curso clinico
complicado,? septicemia, alteraciones metabo-
licas.?En la bibliografia internacional existen nu-
merosos trabajos acerca de su incidencia y facto-
res de riesgo;¥33>"" en nuestro pais son escasas
las referencias acerca del tema,3?3%52 sjtuacién
gue motivé la realizacion del presente estudio.

OBIJETIVOS

Establecer si hay relacién entre peso, edad
gestacional, embarazo multiple, reanimacion, asisten-
cia respiratoria mecanica (ARM), dias de oxigeno-
terapia, sepsis, episodios de hiperoxia y acidosis,
con la aparicion de retinopatia del prematuro.

Poblacion

Todos los recién nacidos de menos de 1.700 g
de peso al nacer, ingresados al sector de Neona-
tologia del IPNP entre el 1/1/91y el 31/7/95y que
sobrevivieron mas alla de un mes de vida. Dicho
Instituto es abierto, recibiendo Unicamente RN
derivados de la ciudad, de la regidon y de otras
provincias.

Criterios para definir los casos: Recién nacidos
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gue presentaron RP de cualquier grado, en el
transcurso de los primeros tres meses luego del
primer control.

Criterios para definir los controles: Recién na-
cidos que al cabo del mismo periodo de segui-
miento no presentaron ROP.

MATERIAL Y METODOS

Es unestudio de casosy controles, en el que se
recopild informacién de las historias clinicas de
los pacientes internadosen el periodo estudiado.

Todos los pacientes fueron examinados por un
oftalmdélogo pediatra por primera vez a los 28 dias
de vida en promedio, mediante oftalmoscopia
binocular indirecta, y luego se los controlé con un
intervalo variable de acuerdo a la presencia e inten-
sidad de su patologia, segun protocolo. Los hallaz-
gos oftalmoidgicos se expresaron de acuerdo a la
Clasificacidon Internacional de RP. El diagnostico
definitivo de presencia o ausencia de RP, asi como
el grado maximo alcanzado por ella, se determina-
ron luego de un seguimiento no menor de 3 meses.

Las variables independientes estudiadas fue-
ron:

1. Edad gestacional determinada por el mé-

todo de Dubowitz.

2. Embarazos Unicos o multiples, indepen-
dientemente del nimero de RN de estos
ultimos.

3. Se considero que hubo reanimacién cuan-
doelindice de Apgar fue menorde 7 o bien
cuando el paciente recibié una de las si-
guientes maniobras o mas: bolseo con mas-
cara de O,, intubacién y uso de drogas.

4. Dias de asistencia respiratoria mecanica
(ARM), independientemente de los para-
metrosventilatorios utilizados.

5. Dias de oxigenoterapia, entendiendo por
ésta al uso de O, con ARM y sin ella e
independientemente de la fraccién de O,
inspirada (FiO,) empleada.

6. Presencia de sepsis determinada por diag-
néstico bacteriolégico.

7. Numero de episodios de hiperoxia que se
detectaron (pO, mayor de 100 gases sangui-
neos).

8. NUmero de episodios de acidosis (pH san-
guineo menor de 7,25).

Estos dos Ultimos factores fueron medidos

durante los primeros 15 dias de internacion.

El analisis de riesgo se efectud calculando las
razones de riesgo ajustadas por peso, el que fue
estratificado en tres grupos: nifos de menos de
1.000 g, entre 1.000y 1.250 gy mayoresde 1.250 g.
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Todos los analisisfueron llevados a cabo con el
programa Epi-Info version 6 (Dean, 1994).13

RESULTADOS

Ingresaron al Servicio en el intervalo estudiado
y sobrevivieron 108 pacientes. En 52 de ellos se
detectd algun grado de RP, lo que representd una
incidencia del 48%. Dieciocho pacientes (15,2%)
presentaron RP graves (Grado Ill en adelante), que
requirieron tratamiento quirtrgico. Hubo cuatro
pacientes (4,5%) con secuelas visuales severas per-
manentes.

TaBLA 1
Distribucién de los factores en estudio
en los casos y los controles
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Enla Tabla 1 se presentan las variables pyredic-
torascualitativas discriminadas en casos y contro-
les. En la Tabla 2 se muestra el promedio y desvio
estandar de las variables predictoras cuantitati-
vas para los casos y para los controles.

Lasvariables que difirieronsignificativamente
entre casos y controles fueron: peso, edad ges-
tacional, dias de oxigenoy embarazos multiples.

Como la diferencia en el promedio de peso
entre casos y controles fue significativa se utilizé
éste comovariable de ajuste para analizar la predic-
tibilidad de los otros factores de riesgo. Se dividié
la muestra en intervalos de peso: a) menores de
1.000 g; b) 1.001 a 1.250 g; ¢) 1.251 a 1.700 g.

No se evidenciaron diferencias significativas
en el promedio de edad gestacional entre casosy
controlesen cada unode losintervalos de pesoy
en consecuencia no se la tuvo en cuenta como

Enla Tabla 3se puede apreciar que |los factores
cuyo OR fue mayor que 1, y asuvez manifestaron
asociacion estadistica significativa fueron los par-
tos multiples y los dias de utilizaciéon de oxigeno.

DISCUSION

Factores de riesgo Casos Controles ) .
(N = 52) (N = 56) variable de ajuste.

Embarazos multiples 25 13 Anélisis de riesgo univariado
Reanimacion 12 9
Sepsis 8 8
Asistencia respiratoria
mecanica 23 14

TaBLa 2

Antecedentes clinicos de RNPT menores de 1.700 g. Rio Cuarto, Cordoba

La incidencia glo-
bal deretinopatia del
prematuroen laserie

Factor de riesgo Casos Controles fue del 48%, cifra que
Promedio DE Promedio DE se encuentra d?ntro

Peso* 1.289 267 1.423 244 de los valores: infor-
Edad gestacional* 30,75 2,19 32,14 2,46 mados por otros au-
Mediana Percentilos 25/75 Mediana Percentilos 25/75 toreg =i as Bs

Dias de oxigeno* 18 11/26 9 6/15 de hacer notar que
Episodios de en el conjunto de los
:;Inpif;z)i‘clai de acidosis 205 g;; g ggs £ases: B SMEUEHUHN
: involucrados todos

*p <0,05 los grados de ROP,

aun los leves que pre-

TaBLA 3

Valores de los factores de riesgo en RNPT <1.700 g. Rio Cuarto, Cérdoba

sentaron una buena
evolucién esponta-
nea. El peso de naci-

Factor de riesgo OR crudo P OR ajustado  Intervalo de p miento resulté serun
confianza factor de riesgo im-

] ortante, tal como
Sepsis 1,09 0,91 1,05 0,60-1,74 0,98 Est' liamented
Partos multiples 3,03 0,014s 1,58 2,27-1,09 0,013¢ bl kb L o
Episodios acidosis 1,46 0,42 1,07 0,74-1,55 0,73 cumentado. 3>
Episodios hiperoxia 0,76 0,62 0,78 0,52-1,15 0,19 Por esta razon se de-
AR.M. 2,38 0,057 1,76 0,74-4,22 0,28 cidio utilizarlo como
Reanimacion 1,44 0,62 1,24 0,46-3,35 0,13 factor de ajuste para
Dias de oxigeno 4,35 0,0005» 3,57 1,49-8,55 0,007+

el estudio de las otras

» Diferencias estadisticamente significativas.

variables y asi evitar
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su efecto de confusion. Al estratificar los pesos no
se encontrarondiferenciassignificativasen laedad
gestacional entre los distintos grupos de peso.

Es bien conocida laresponsabilidad atribuida
al oxigeno y a los radicales libres en la fisiopa-
tologia de la retinopatia del prematuro. Se pos-
tulaque la proteina IPBR, responsable de facilitar
lamigracionde las células mesenquimaticasde la
retina para formar vasos normales, s6lo presenta
concentraciones suficientes a partir de las 28
semanas de gestacion.® Dicha proteina, junto a
la vitamina E y enzimas antioxidantes, evita el
exceso de radicaleslibres generados porel oxige-
no. Su presencia excesiva incrementa la sintesis
de una sustancia angiogénica involucrada en la
patogénesisde laRP.* A pesardelrolinvitroque
juega la vitamina E son contradictorios los resul-
tados de su aplicacion en la prevencion de la RP;
esto sugiere que la fisiopatologia de laRP no ha
sido aun cabalmente dilucidada.®

Dentro de los factores de riesgo estudiados
hay tres que se relacionan directamente con la
exposicion al oxigeno: los episodios de hiperoxia
sufridos porlos pacientesdurante los primeros 15
diasde internacion, la asistencia respiratoria me-
cdnica y el nimero de dias de utilizacion de
oxigeno.

El nimero de episodios de hiperoxia no se
comportdé como factor de riesgo, si bien cabe
aclarar que hubo pocos episodios de hiperoxia
para ambos grupos, lo cual probablemente se
debe aun manejo actual mas cuidadoso graciasa
la tecnologia disponible.

Lautilizacién de ARM fue frecuente, tanto en
casos como en controles, tal como cabe esperar
en un grupo de recién nacidos de muy bajo peso
y no estuvo asociada estadisticamente con RP.
Este resultado se obtuvo analizando la variable,
tanto en forma cualitativa (dicotémica) como
cuantitativa (dias de ARM).
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La duracidn de la oxigenoterapia fue uno de
los factores de riesgo mds significativos en la
serie, coincidentemente con los resultados de
otros autores.?*38499 En |os datos analizados la
exposicion prolongada al oxigeno, mas alla de los
12 dias, se asocié con la presenciade RP indepen-
dientemente de |la forma en que se administro.

La condicion de embarazo multiple resulto un
factor de riesgo para RP, tal como lo observaron
otros autores.*’ Los'gemelares, asi como el sexo
masculino, se asocian, en los RN de muy bajo
peso, con un curso clinico complicado, mayor
mortalidad y un aumento en la aparicién de
secuelas mayores, entre lascualesse encuentrala
RP.?* No observamos en nuestra serie diferencias
significativasen cuanto al género (datosno mos-
trados).

La magnitud del OR disminuyo al ajustar por
peso. Enelcasode laasociacién entre retinopatia
y embarazo gemelar cambio de 3,5a 1,58 y para
duracion de la oxigenoterapiadisminuyd de 4,35
a 3,52. Estorefleja en principio una clara asocia-
cion entre el peso y las dos variables menciona-
das. Esdecir, que parte del efecto de los factores
eraresponsabilidad del bajo peso delosRN invo-
lucrados en esos grupos. No obstante ambas aso-
ciaciones se mantuvieron significativas a pesar
del ajuste. Seria necesario desarrollar otros tipos
de estudios que involucraran los mismos factores,
de modo tal de evaluar la relacion causa-efecto.

CONCLUSIONES

1. Elpeso, laedad gestacional, laduracion de
la oxigenoterapiayla gemelaridad resulta-
ron asociadossignificativamente con lapre-
sencia de RP.

2. Elanalisis ajustado por peso permitio esti-
mar mejor cuantitativamente el efecto de
distintos factores de riesgo evitando su
efecto confundidor. |
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Progresos en Pediatria: Medicina molecular

Glosario de base
para aplicacion en Medicina Molecular

Dr. ALBERTO ROSETO*

Al mismo tiempo que nos propusimos estable-
cer una seccion permanente de Medicina
Molecular dentro de la seccién Progresos en Pe-
diatria, iban madurando nuevas ideas de cémo
transmitir el enorme caudal de conocimientos
que ya abarca a la medicina toda.

La Medicina Moleculareslaactual etapadela
Medicina.

En consecuencia el gran desafio, es como ir
asimilando el lenguaje cientifico de hoy a la
metodologia cientifica médica corriente.

Como todos pudieron notar, ya en los dos
primeros articulos publicados habia que definiry
explicar términos y conceptos especificos para
poder entender el todo.

Por esta razon nos parece oportuno sistema-
tizar la seccién de Medicina Molecular de la si-
guiente manera:

En el futuro los capitulos constaran de cuatro

partes:

a) Los conceptos de base.

Talcomoel primer articulo (Arch Arg Pediatr
1997; 95: 33).

Lasmoléculasdelavida, ADN, ARN, protei-
nas, losorigenesde lascélulas, sus organelas,
etc.

b) Los ejemplos clinicos especificos y relacio-

nados a los explicados en a).

c) Métodosdiagnodsticosy metodologicoscien-

tificos que se utilizaron para investigar esas

*  Director de Investigaciones - Centre Nationale de la
Recherche Scientifique (C.N.R.S.) Francia. Director Cien-
tifico de la Divisién Argentino-Europea de Medicina
Molecular de Laboratorio de Analisis Especializados
(L.A.E.). Ex-Profesor titular de Microbiologia, Facultad
de Medicina, UBA.

Correspondencia: Parana 772. (1017) Buenos Aires.
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patologias ya comenzadas a explicar en el
segundo articulo (Arch Arg Pediatr 1997;
95: 96), en cualquiera de las grandes areas
delacadenasanitaria: epidemiologia, diag-
nostico, clinica y terapéutica molecular.

d) Enriquecimiento del glosario.

Asi comenzamos por describir un glosario de
base, que esta lejos de ser completo, pero que
servira para volver sobre términos y anagramas
en los capitulos sucesivos. La incorporacion de
nuevos términos correspondera a lostemas trata-
dos en los préximos articulos .

De esta manera queremos conformar a lo
largodel afio pequefosvolimenesdel mundo de
la Medicina Molecular.

Finalmente, pensamos que la Pediatria sera
sin duda donde estos conocimientos cientificos
de la Medicina Molecular tendran su campo de
acciéon por excelencia.

La Medicina Molecular es, pues, una etapa
mas de la historia de la Medicina. Se sabe méas en
estos Gltimos veinte afios, que lo que se sabia en
todasu historia. Unlibro de Medicina o Pediatria
de hoy no puede ser el mismo que hace diezafos.

Nuestro deseo y ambicién es, pues, poder
llenar las expectativas de todos nuestros colegas,
transmitiendo el proyecto de la cienciabasicaala
ciencia médica y en el ejercicio cotidiano de la
medicina.
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GLOSARIO

Actina: proteina que participa del movimiento
delacélula, lamonomérica globular (activa G)
se polimerizayformalaactivaF.Enlascélulas
musculares la activa E interacciona con la
miosina.

Actinina: proteina que hace puentes entre las
moléculas de actina, tanto en las células no
musculares como en las células musculares.

Activadores de transcripcion (transcription
factor): proteina que liga aregiones especifi-
cas (promotores) del ADN, sola o en complejos
con otras proteinas activadoras, activa a la
transcripcion de los genes.

ADNasa: enzima que digiere ADN.

ADNc:secuencia de ADN complementariade un
ARN mensajero obtenido por transcripcion
reversa del mismo (transcriptasa reversa). Co-
rresponde a una version del gen carente de
intrones.

ADN finger printing (huella dactilar gené-
tica): conjunto de alelos puestos en eviden-
cia en el ADN gendmico gracias a sondas que
exploransimultaneamente varios loci altamen-
te polimérficos (minisatélitesy microsatélites).
Permite caracterizar el genotipo de cada indi-
viduo (o de cada célula) parasu identificacion
filiatoria. Llamado comunmente mapa gené-
tico de identidad.

Alelos: versiones alternativas de un mismo gen
diferente por su secuencia nucleotidica (exis-
ten lossistemas bialélicosy multialélicos). Por
extension se designa a los genes variantes de
ADN no codificantes en un mismo locus (poli-
morfismosandnimos).

Alu (secuencias): familia de ADN moderada-
mente repetitiva que posee en general un
sitio de restriccion para la enzima Alu |. La
secuencia posee aproximadamente 600.000
copias de 300 pb cada una y estan dispersas
sobre el genoma (estaticamente cada 5 kb),
tantoentrelosgenescomo entre losintrones.

ALV (avian leukemia virus): retrovirus res-
ponsable de las leucemias en las aves.

Amniocito: célulade origen fetal que se encuen-
tra en el liquido amnidtico.

Amplificacién génica: corresponde a la multi-
plicacion de un mismo gen en un locus deter-
minado.

Amplificaciéon selectivain vitro: procedimien-
to de multiplicacion exponencial de una de-
terminada secuencia comprendida entre dos
cebadores o primeros nucleotidicos (ver RCP).

Amplimero: producto de la amplificacion in
vitro por el método de RCP (otra acepcidn
generalmente utilizada es la de oligonucled-
tido que sirve a la amplificacién por RCP).

Aneuploide: nimero anormal de cromosomas,
en mas (trisomia) o en menos (monosomia).

Anticodoén: triplete nucleotidico de ARNt que
hibridiza con el triplete complementario (co-
don) de ARNm.

Antimensajero: ARN complementario de un
ARNm natural con el cual puede hibridizar
para formar una cadena estable que no ha de
traducirse.

Antioncogen: gen supresor de cancer que se
expresa en el estado normal de manera domi-
nante. Sus mutacionesson recesivas. De alli la
denominacién tramposa a veces utilizada de
“gen recesivo del cancer”.

Antiparalelo: se dice de la orientacién inversa
de las cadenas complementarias de ADN. De
esta manera el extremo 5’ de una cadena esta
en frente del extremo 3’ de la cadena comple-
mentaria.

Apoptosis: muerte celular programada.

Archibacterias: organismos procariontes capa-
cesdevivirencondiciones extremas de tempe-
ratura o de salinidad. Son considerados como
primordiales en la evolucién y se caracterizan
por la presencia de intrones en sus genes.

ARNasa A: ribonucleasa muy activa sobre los
ARN de cadenasimple, peroinactivasobre los
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duplex. Detecta y corta los ARN a nivel de
desapareamientos puntuales.

ARNasa H: ribonucleasa que destruye secuencias
de ARN en los hibridos ARN/ADN.

ARNsn (small nuclear ARN): pequefios ARN
nucleares (llamados U1, U2, ..., U10) implica-
dos mayoritariamente en el mecanismo de
splicing. Estan asociados a proteinas, constitu-
yendo las RNPsn (small nuclear ribonucleo
proteins).

Autocrina: se dice de una célula que sintetiza
factores de crecimiento que acttan sobre sus
propiosreceptores.

Autosoma: cromosoma no sexual.

Avidina: proteina presente en la clara de huevo
gue se une especificamente y tiene una extre-
ma afinidad con la biotina. Esta propiedad se
aprovecha en los sistemas de sondas “frias”
(no radiactivas).

Bacteriofago: virus que infecta a la bacterias.
Corrientementese utiliza ladenominacionde
.ll'fago".

Biotina: molécula utilizada como marcador en
ciertos sistemas de sondas frias a raiz de su
gran afinidad por la avidina.

Blastocisto: estado embrionario donde lamérula
esta organizada en unsaco tapizado de células.
En ratones se pueden inyectar células embrio-
narias indiferenciadas (de teratocarcinomas o
de la linea ES) para crear ratones quiméricos.

Blotting o transfer: término inglés que designa
la transferencia de macromoléculas (acidos
nucleicos o proteinas) desde un gel hacia una
membrana o soporte sobre la cual se fijan.

Box (boite, caja): pequefasecuencia de nucles-
tido del ADN, reconocido especificamente por
una proteina (factores de transcripcion, requ-
ladores, etc.).

Breathnach y Chambon (regla de): presencia
de nucledtidos GT y AG, respectivamente al
comienzo y al final de cada intrén.

C/EBP (CAAT/Enhancer Binding Protein): fac-
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tordetranscripcién que se “pega” ouneala
CAAT box.

CAAT (caja o box): secuencia frecuentemente
encontrada 70 a 80 pb “rio arriba” o “up
stream” del sitio de iniciacion de la trans-
cripcion (region promotora). Es reconocida
por proteinas que regulan la transcripcién.

Cap: motivo de 7-metil guanina pegado por
una unién 5'-5' trifosfato a la primera base
de todos los ARNm.

Capside: embalaje proteico de los genomas
virales.

cdc (cell division cycle): genes que codifican
para una familia de proteinas implicadas en
el mecanismo molecular de la divisién celu-
lar. Fueron originalmente caracterizadas en
mutantes de levaduras cuya mitosis era anor-
mal.

Cebadores (amorces, primers): corta secuen-
cia de ADN o de ARN complementario del
comienzo de un molde o matriz de ADN que
sirve de punto de partida para la replicacién
a cargo de una polimerasa.

Célula germinal: en genética se designa asi a
las gametas y sus precursores. En inmunolo-
gia se designa como tales a todas las células
o genes que no sufren rearreglos.

Centimorgan: unidad de distancia genética
equivalente a la probabilidad del 1% de que
ocurra una meiosis por recombinacion. Se
corresponde aproximadamente con una dis-
tancia fisica de 10° pares de bases.

Centromero: constriccion en los cromosomas
que separa el brazo corto del brazo largo de
los mismos.

CG: doblete pobremente representado en el
genoma (1/5 a 1/4 de la frecuencia esperada)
y que constituye unsitio de metilacién prefe-
rencial (sobre la citosina).

Cigota: célula diploide resultante de la fusién
de dos gametas parentales.

Cis (configuracion): se dice de genes o marca-
dores situados sobre el mismo cromosoma.
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Cis (regulacién): accion regulatoria de secuen-
cias de ADN no codificantes ejercida sobre
uno o muchos promotores situados préxima-
mente sobre el mismo cromosoma.

Citoquinas: pequefias proteinas producidas por
ciertascélulas en formacontinuaosélo luego
deser activadas. Funcionan como mediadores
de las comunicacionesintercelulares. Intervie-
nen enelcrecimiento normal de los tejidos, en
larespuestainflamatoriayen lasinmunitarias.
Se dividen envarios grupos: las interleukinas,
los factores de crecimiento, los interferones,
los factores de necrosis tumorales, factores
neurotropos, factores quimiotractantes. Las
regulaciones constituyen una red entre las
células, a los que una misma citoquina puede
estimular o inhibir, y actuar sobre varios feno-
tipos celulares al mismo tiempo.

Clonacion celular: aislamiento de una célulay
de su descendencia para formar una linea
celular proveniente de un Unico ancestro.

Clonacion molecular: recombinacién in vitro
de un geny, por extension, de un fragmento
de ADN codificante o no, con un vector de
replicacién auténoma en el interior de una
célula huésped. El cultivo de dicha célula, con-
teniendo el vector recombinado, permite el
aislamiento del ADN insertado en estado puro
y en cantidades ilimitadas.

Codominancia: designa las caracteristicas here-
ditarias donde son simultaneamente detec-
tables diferentes versiones en un organismo
heterocigota, por ejemplo, los polimorfismos
derestriccion.

Cododn: triplete de nucleétidos en el ARNm que
representa o “codifica” para un aminoacido
determinado (codén codificante) o una sefial
de fin de la traduccion (coddn sin sentido o
coddn “stop”). Sobre las 64 combinaciones
posibles entre las bases A, U, Cy G hay 61
codones codificantes para los 20 aminoacidos
existentes, precursoresde proteinasy 3 codones
sin sentido. Muchos codones pueden corres-
ponder a un mismo aminodacido (degeneracion
del cédigo genético). Por extension se designa
sobre el ADN a los tripletes complementarios
de aquellos presentes transcriptos de ARNm,
asi la secuencia de codones sobre el ADN se
corresponde estrictamente con aquélla de la
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cadena complementaria de la cadena trans-
cripta (T reemplaza U).

Codoénsinsentido (non-sens o stop): codones
UAA (ocre), UAG (ambar) o UGA (6palo) con
los cuales no se corresponde ningun ARNt
normal. Actiian como sefiales de terminacion
o finalizacion de la traduccion.

Cohesivos (extremos): cortasecuenciade ADN
de cadenasimple en el extremo de un ADN de
doble cadena, capaz de reasociarse o “pegar-
se” con las extremidades complementarias.

Competente (bacteria): bacteria que se ha so-
metido a un tratamiento gue le permitira
incorporar ADN exégeno (transformacion).

Complementariedad: regla universal de apa-
reamiento de bases de dcidos nucleicos, segun
la cual A se asociacon Ty G con C.

Concatamero: serie de secuencias idénticas de
ADN unidas cola con cola in vitro.

Consenso (secuencia): cortasecuencia nucleo-
tidicade ADN o ARN implicada en un mecanis-
mo comun desefalizacidn, por ejemplosplicing
oregulacién de la transcripcién.

Constitutiva: estado de un gen que permanece
siempre de manera activa o pasiva, segun el
modo de regulacién en curso. El estado constitu-
tivo puede resultar de una mutacion.

Contig: designaunsegmentode ADN genomico
gue podemos reconstituir a partirde dosclones
genomicos (en general de cdsmidos) que po-
seen un mapa de restriccion parcialmente idén-
tico cabeza-cabeza.

Corrimiento en la replicacion: accidente mit6-
tico o premeidtico de la replicacion, producido
por el deslizamiento de la cadena en vias de
elongacién respecto de la cadena molde, a nivel
de cortas secuencias repetitivas de tipo micro-
atelitales. El fenédmeno implica una expansion o
una reduccion del nimero de repeticiones.

COS: 1) extremos cohesivos del fago Lambda;
2) linea de células de rinon de mono inmorta-
lizadas por un virus SV40 defectivo.

Cosmido: vector plasmidico dentro del cual se han
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agregado los sitios cos del fago Lambda, lo que
permite el empaguetamientoinvitro de capsides
de fagos. Permite la clonacion de grandes frag-
mentos de ADN (hasta 45 kb).

Cotransfeccion: transfecciénsimultaneade una
secuencia de ADN y de un gen marcador,
cominmente seleccionables (genesde la timi-
din-quinasa o de la dihidro folato reductasa,
gen de resistencia a [a neomicina).

Cromatide: copias de cada cromosoma que se
materializan en el transcurso de la metafasey
que se separan de la cadena parental durante
la anafase.

Cromatina: se denomina asi a la estructura que
forman el ADN Yy las proteinas (histonas) en el
nucleo durante la interfase.

Crossing-over: intercambio reciproco de mate-
rial genético entre cromosomas homadlogos,
que se produce en general enelmomentodela
meiosisanivel de los quiasmas. Es el mecanismo
responsable de las recombinaciones genéticas.

Chromosome painting: marcacion especifica,
completa o parcial, de un cromosoma, por el
metodo FISH.

Dador (sitio): punto de unién entre el fin de un
axoén 3’y el comienzo del intron consecutivo
(5'GT). A veces denominado sitio izquierdo.

Dedo de guante (o de cinc): secuencia polipep-
tidica estauilizada por un atomo de cinc, que
confiere a ciertas proteinas la propiedad de
interactuar especificamente con el ADN.

Degeneracion (del codigo genético): defini-
do por la existencia de varios tripletes codifi-
cantes para un mismo aminodcido. Hay 61
codones para 20 aminoacidos. La degenera-
cién se produce, en general, en latercera base
del triplete (Ejemplo: CUU=CUG=Leu).

Delecion: pérdida de uno o varios pares de
bases consecutivas sin ruptura en la continui-
dad de la molécula de ADN.

Desequilibrio de ligamiento: situacién en la
cual dos alelos, correspondientes a dos loci
distintos en un mismo cromosoma, se asocian
mas frecuentemente en cis en una misma
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poblacién de lo que corresponde por azar.
Estetipo de asociacionesalélicas prefeenciales
esta favorecida por: a) la proximidad fisica de
los loci; b) el caracter reciente de la mutacién
que hadado como productouno de los alelos;
¢) la existencia de una ventaja selectiva.

Desnaturalizacion (de un acido nucleico): pa-
saje de laforma de doble a cadenasimplede un
acido nucleico. Se logra cominmente por efecto
del calor odel alcali. Se denomina asitambién a
lapérdidade lasestructurassecundariay tercia-
ria de los acidos nucleicos de cadena simple.

Diploide: juego de cromosomas en el cual exis-
ten para cada autosoma dos copias y dos
cromosomas sexuales o par sexual.

Distancia genética: a) sobre un mapa genético
se designa al intervalo entre dos loci, calculado
de acuerdo a la frecuencia de recombinaciones
observadas; b) en un arbol filogenético designa
al intervalo de tiempo transcurrido que ha
permitido acumular las diferencias que se ob-
servan en dos secuencias homadlogas entre dos
especies diferentes.

Disyuncion: separacion de cromosomas (mitosis)
o de cromatides (meiosis) que ocurre en el
transcurso de la division celular.

Divergencia: porcentaje de secuencias (proteicas)
diferentes entre dos ADN (o proteinas) empa-
rentados.

Doble minuto (double minute): mini cromo-
soma supranumérico que contiene una secuen-
cia de ADN considerablemente amplificada.

Dominante: se dice de un alelo o de una muta-
cién que, en el estado heterocigota, condicio-
na el fenotipo.

Dosage genético: determinacién del nimero
de copias de un gen.

Dot-blot: método de hibridizacion molecular en-
tre un acido nucleico directamente absorbido,
bajo la forma de una mancha, sobre un filtro o
soporte (sin electroforesis previa) y una sonda.

Edicion de ARN o maduracion de ARN: modi-
ficacion postranscripcional de lasecuencia de
un ARNm (maduracién de ARNm).
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EGF (epidermal growth factor): factor polipep-
tidico que induce el crecimiento de células de
tipo epitelial uniéndose especificamente a un
receptor en la membrana celular.

Electroforesis de campo pulsado (pulse field
electrophoresis): técnica de separacidon
electroforética de grandes fragmentos de ADN
utilizando cortos pulsos eléctricos en dos di-
reccionesdiferentes.

Endonucleasas de restriccion o enzimas de
restriccion: tipo de enzimas que clivan o
cortan launién fosfodiéster entre dos nucleoti-
dos en el interior de una cadena de un éacido
nucleico. Estas enzimasson especificas para el
tipo de acido nucleico: ARN, ADN de cadena
simple (ADNcs), ADN de dohble cadena (ADNdc).

Enhancers (estimuladores de la transcrip-
cion): secuenciade ADN que estimulala trans-
cripcién en cis de ciertos genes eucariontes
cualquieraseasu orientacion, su localizacion,
up stream o down stream del sitio de inicia-
cion de la transcripcion y, hasta cierto limite,
de la distancia que los separa del promotor.
Ciertos factores proteicosinteractian conellos
pudiendo conferir de esta manera especificidad
tisular. En las construcciones in vitro conser-
van su poder estimulante sobre promotores
heterdélogos. .

Env: gen que codifica para las proteinas de la
capside en los retrovirus.

Enzimas de restriccion (de clase I1): endonu-
cleasas bacterianas que cortan especificamente
las cadenas de ADN, reconociendo un sitio
preciso en la molécula de ADN, para efectuar
el corte; esto es, una secuencia en general
palindromica perfectamente definida (de4 a
8 nucledtidos de largo).

Episoma: secuencia de ADN que existe de forma
extracromosomal auténoma o de manera in-
tegrada en el ADN cromosomico. Por exten-
sion se designa a las formas de ADN autorre-
plicativasy extracromosémicas.

Equilibrio de ligamiento: se dice de la ausen-
ciade asociacion alélica preferencial parados
loci de un mismo cromosoma, asegurado por
una distribucién en cis conforme a las leyes
estadisticas.

ES (células) (embryo stem cells): células em-

brionarias indiferenciadas pluripotentes de ra-
ton, cultivables in vitro de manera prolongada
sin que ocurra la pérdida de la pluripoten-
cialidad. Luego del traspaso a un blastocisto y
de la reimplantacién de éste en el Utero de un
ratén pseudo-gestante, las células ES contribu-
yen a la formacion de un raton enteramente
guimérico. Si ellas han participado en la forma-
cion de células germinales, su genoma es trans-
misible a la descendencia. Sistema empleado
para la creacidon de cepas de ratones mutantes.

Estringencia: término consagrado, derivado del

inglés, utilizado para designar la mayor o
menor exigencia de condiciones experimenta-
les de hibridacion.

Evolucion convergente: conservacion, durante

la evolucidn de especies alélicas, de la ho-
mologia entre dos genes duplicados y conti-
guos, resultando en general de una conver-
sién génica.

Exon: secuencia de genes que persiste en el

ARNm maduro luego de la maduracion o edi-
cion del transcripto primario. Cada exon re-
presenta unasecuencia codificante a traducir
de manera continua, a excepcién de las extre-
midades que no son traducidas (en 5 up
stream del codén ATG de iniciacién de latrans-
cripcionde latraducccionyen 3': down stream
del primer codon de stop).

Exonucleasas: enzimas que digieren los acidos

nucleicos desde sus extremos hacia el centro.

Fase: a) a nivel de la secuencia nucleotidica:

marco de lectura que permite individualizar la
secuenciadetripletes. Paraunasecuenciadada
hay tres marcos de lectura posibles sobre
cada cadena; b) a nivel de cromosomas:
acoplamiento de alelos de dos loci distintos o
mas sobre el mismo cromosoma.

Fenotipo: manifestacion aparente de la consti-

tucion de un genoma bajo la forma de rasgos
morfolégicos, por ejemplo, de un sindrome
clinico, de una variacién cualitativa o cuanti-
tativadel productofinal delaexpresiéndeun
gen (proteina).

FISH (fluorescence in situ hibridization): mé-

todo de visualizacion por marcacion fluores-
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cente de la hibridizacién in situ con sondas de
ADN sobre el cromosoma metafisico o inter-
fasico. NB: por extensidn esta sigla designa el
conjunto de métodos de marcacién cromoso-
mica por sondas no radiactivas.

Foot-printing: método de localizacién de se-
cuencias de ADN que interactian especi-
ficamente con proteinasy que, asuvez, prote-
gen al ADN de |la accion de endonucleasas.

Gag: gen retroviral que codifica para las protei-
nas de la capside.

Gen: conjunto de secuencias de acido nucleico
que contiene la informacién para la produc-
ciéonregulada de un ARN particular (transcrip-
cién) o de unacadena polipeptidica particular
(transcripcién-traduccién).

Gen candidato: 1) gen del que se puede sospe-
char su implicancia en una patologia de gen
desconocido. Ejemplo: genes de fotorrecep-
tores de retinitis pigmentaria; 2) gen descu-
bierto en un locus mérbido del cual falta pro-
bar que es el gen efectivamente buscado.

Genética inversa: camino general que permite,
a partirde unafuncién o de una enfermedad,
aislarun gen desconocido del cual se deduce la
proteina correspondiente.

Genomicimprinting:inequivalencia de laexpre-
sionde ciertos genessegun estén situadossobre
el cromosoma de origen materno o paterno.

Genotipo: constitucidon genética de un indivi-
duo.

Girasa: variedad de topoisomerasa de tipo |l de
E. coli que crea superenrollamientos en el
ADN.

Haploide: juego de cromosomas del cual sélo
existe un Unico ejemplar de cada autosomay
un solo cromosoma sexual.

Haplotipo: conjuntode alelos de loci diferentes
pero préximos sobre un mismo cromosoma

(cis).

HAT (medio de cultivo): medio de cultivo de
células eucariontes que contiene hipoxantina,
aminopterina y timidina, utilizado para la
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seleccion de células que portan los genes
HPRT, APRT o TK.

Hélice/bucle/hélice (helix/loop/helix o HLH):
configuracion de ciertos dominios proteicos
que permite unadimerizacion porunainterac-
cion de tipo proteina-proteina. Podemos en-
contrarla en los dominios de dimerizacién de
varias decenas de proteinas transactivadoras
emparentadas al gen myc (c-myc, familia MyoD,
proteinas E12, E47). Esta precedida general-
mente por una secuencia basica que interac-
ciona con el ADN, de alli la abreviatura en
inglés de bHLH (binding HLH).

Helper (virus): virus que suplementa, portrans-
complementariedad, las funciones ausentes
en algunvirus defectivo lo que permite a este
ultimo, en casos de coinfeccidn, multiplicarse
normalmente.

Hemicigosis: situacién genotipica de todos los
genes portados por el cromosoma X en el sexo
masculino o enun alelo autosémico sise dele-
ciona el locus homdélogo sobre el otro cromo-
soma del mismo par.

Heterocromatina: regiones del genoma donde
el ADN existe bajo laforma hipercondensada,
no se expresay se replicatardiamente. Existen
dos categorias: la cromatina constitutiva (cen-
tromeros y brazos cortos de ciertos cromoso-
mas acrocéntricos) y la heterocromatina facul-
tativa.

Heteroduplex: apareamiento de cadenas polinu-
cleotidicas complementarias, de naturaleza
(ADN o ARN) u origen (cromosomas distintos)
diferentes.

Heterogeneidad genética: designa las enfer-
medades genéticas en las que anomalias multi-
ples del ADN pueden dar lugar a una misma
patologia, por polialelismo (muchas mutacio-
nes diferentes pueden afectar alternativamen-
te un mismo gen), por no alelismo (genes dife-
rentes pueden ser alternativamente afectados)
o por poligenismo (mutaciones simultaneas so-
bre varios genes que participan conjuntamente
en la determinacion de una misma patologia).

Hibridizacidn in situ: hibridizacion directa de
una sonda con el ADN o el ARN, en cortes
citologicos o con cromosomas metafasicos. El
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término se utiliza también para designar al
procedimiento de deteccién de colonias bac-
terianas recombinantes (hibridizaciéon de co-
lonias).

Hibridizacion molecular: apareamiento por
complementariedad de bases (G-C y A-T) de
dos secuencias nucleotidicas complementarias.
Elduplex asiformado puede serdel tipo ADN/
ADN, del tipo ADN/ARN o del tipo ARN/ARN.

Homeo-box: secuencia altamente conservada
de 180 nucledtidos que codifica paraun domi-
nio proteicode 61 aminoacidos que interactua
con el ADN (en doble hélice). Descubierta en
un principio sobre los genes homedticos, de
allisu nombre, las homeo-box se encontraron
mas tarde en numerosos genes del desarrollo
y en ciertos factores de transcripcion.

Hot-spot: sitio donde la frecuencia de recom-
binaciones o de mutacionesesanormalmente
elevada.

Housekeeping genes: genes que codifican para
proteinas necesarias para funciones comunes
a todas las células y en las cuales la expresion
es, consecuentemente, ubicua.

HPRT (hipoxantina fosforribosil transferasa):
producto de un gensituado en el cromosoma
X cuya ausencia da lugar a la enfermedad de
Lesch-Nyan. Este gense utilizacomo marcador
deseleccion (con el medio de cultivo HAT). Las
células HPRT- son seleccionables con tiogua-
nidina.

HPV (human papillomavirus): papilomavirus
humano. Algunasde susvariantesson carcino-
génicas (en particular los tipos 16 y 18).

HSR (homogenous staining region): regiones
cromosomicas en las que la existencia de una
amplificacion génica importante modifica las
propiedades de la tincion.

HSV (herpes simplex virus): virus del herpes.
HUGO (human genome organization): orga-
nismo creado en 1988 para coordinar la inves-
tigacioninternacional en el dominio del geno-

ma humano.

Inmortalizacion: adquisicién, por parte de las
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células eucariontes, de la capacidad de multi-
plicarse indefinidamente in vitro. Caracteris-
tica fundamental de las células cancerosas.

Integracion: insercion de una secuencia exogena
en el ADN gendmico de una célula huésped.

Intron: secuencia de ADN transcripta y poste-
riormente eliminada por splicing en el trans-
curso de la maduracion de ARN (sindnimo
IVS= Intervening Sequences).

Inverted repeats (IR): repeticién en un mismo
segmento de ADN de doble cadena de dos
secuenciasidénticas perode orientacion opues-
ta. Silassecuencias son adyacentes, forman un
palindromo.

Kilobase (kb): parael ADN: 1.000 pares de bases
(pb); para el ARN: 1.000 bases.

Klenow (fragmento de): fragmento de la ADN
polimerasal (enzima de Kornberg) que posee
los dominios responsables de las actividades
de “polimerasa” (extension de primers por
elongacién del extremo 3" y por accion de la
exonucleasa 3'-5').

Kozak (secuenciade): secuenciaconsenso [CC(A/
G) CCATGG] de los eucariontes en el sitio de
iniciacion de la traduccion y que comprende
entonces el primer codén ATG.

Lasso (lazo): designalaconfiguracién adoptada
por los intrones en el transcurso del splicing.

Leucine-zipper (cierre relampago de leucina):
dominio proteico de dimerizacion, encontra-
doenciertos factorestranscripcionales, carac-
terizado por una estructura en d hélice con
una leucina cada 7 residuos. El conjunto de
leucinas se encuentra asi alineado paralela-
mente al eje de la hélice.

Ligamiento (union): unidén a través de una
union 3'-5' fosfodiéster de dos nucledtidos
adyacentes ya incorporados en una cadena
polipeptidica.

LINE (long interspersed repetitive elements):
familias de secuencias repetitivas de ADN, de

gran tamafio, de tipo retrotransposon.

Lisogenia: posibilidad de un fago de mantenerse
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en su forma integrada (profago) en el cro-
mosoma bacteriano sin dar lugar a ningln pro-
ceso litico. Una eventual activacion de profago
produce una lisis de la bacteria huésped.

LTR (long terminal repeats): secuencia repe-
tida de formadirecta en las dos extremidades
del ADN retroviral de los retrovirus. Los LTR
son indispensables para la integracion del vi-
rusy la regulaciéon de su expresion.

Lyonizacion (heterocromatizaciéonde los cro-
mosomas X): inactivacion aleatoria, precoz
(estadio de 4 a 8 células) y definitiva de la
mayor porcion de uno de los dos cromosomas
X femeninos (fenémeno descubierto por May
Lyon). El cromosoma X inactivado, tanto sea
de origen materno como paterno, se replica
tardiamente y es visible en la interfase (cuer-
pos de Barr). El organismo femenino se com-
pone entonces, de un mosaico en el que algu-
nas células expresan el cromosoma X de ori-
gen materno y otras el de origen paterno.

Mala segregacion: anomalia de la separacion
de cromatides hijas en el momento de la ana-
fase, dando lugar a un reparto desigual de
cromosomas en las células hijas.

Mapa de restriccion: ordenamiento de los sitios
de restriccion presentes sobre un segmento
determinado de ADN.

Marcha sobre el genoma (cromosoma wal-
king): aislamiento secuencial de clones cuyas
extremidadesse superponen. Permite progre-
sar paulatinamente sobre el ADN gendémico a
partir de una secuencia clonada inicial, en un
sentido o en el otro.

Marco de lectura: una de las tres fases posibles
de la lectura de los tripletes en una misma
cadena de ADN. Siempre y cuando no se en-
cuentre un codonde fin de sintesis (“codén de
stop”) decimos que es abierto; en el caso
contrario decimos que es cerrado.

Mdr (multi-drug resistance): gen que codifica
para una glicoproteina de membrana que jue-
ga un rol de bomba de desagote de sustancias
xenobidticas o extrafias. La amplificacion de
ese gen en el curso de una quimioterapia anti-
cancerosa confiere a las células resistencia a las
drogas empleadas.

Megabase: un millon de pares de bases.

Meiosis: designa las dos divisiones celulares

particulares que constituyen el estado Gltimo
de la gametogénesis. La primera, durante la
cual se producen las recombinaciones, se lla-
ma reduccional; la segunda, ecuacional.

Microsatélites: segmentos de ADN que contie-

nen repeticiones en tdndem de cortas secuen-
cias di, tri o tetranucleotidicas (lo mas tipico es
el doblete CA/GT). Muy numerosos y dispersos
sobre todo el genoma, los microsatélites son el
origen de las variaciones del nUmero de repeti-
ciones generadoras de los polimorfismos
multialélicos, detectables luego de amplifica-
cion por RCP. Sinénimo: VNRD.

Minisatélites: regionesdel genomacaracteriza-

dasporlarepeticién entdndem de una misma
secuencia de ADN. El nimero de repeticiones
varia de un sujeto a otro, engendrando un
multisatelismo muy informativo. Ciertos mini-
satélitesson localizados (unsolo locus) y otros
estan dispersos en varios cromosomas.

Monoalelismo: mutacion Unica sobre un gen

diseminada luego de un accidente genético
Unico (origen geografico Unico como el alelo
Piz del déficit de o 1-antitripsina) o repetido
(origen geografico paucicéntrico de ladrepa-
nocitosis).

Monogenética (enfermedad): enfermedad he-

reditariadebidasolamente aunalesiénenun
gen unico, pudiendo ser esta lesién monoalé-
lica (drepanocitosis) o polialélica (3-talasemias).

Morgan: unidad de distancia genética que co-

rresponde a unlargode ADN tal que la proba-
bilidad de ser el objeto de un crossing-over por
generacion sea de 100%. En el hombre hay
aproximadamente 60 quiasmas por meiosis y
30 paraungenoma haploide, es decir 30 mor-
gans. Un morgan corresponde como primera
aproximacion a 108 pares de bases de ADN.

Mutacion: designa cualquier cambio producido

en una secuencia de ADN. Si concierne a una
Unica base, se llamara puntual.

Non-Disjunction (distorsion en la segrega-

cion): falla en la separacién de un par de
cromatides en la anafase.
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Nucleosoma: estructura de base de la cro-
matina, constituida por un octamero de his-
tona y aproximadamente 140 pb de ADN
enrollado alrededor.

Okazaki (fragmentos de): fragmentos de 1.000
a2.000 nucleotidos que resultan de la sintesis
discontinua del brazo retardado en la repli-
cacion de ADN.

Oncogen: originalmente, gen capaz de conferir
experimentalmente el fenotipo canceroso (trans-
formacién) a una célula eucarionte y un tumor
en un organismo completo. Los primeros
oncogenes descubiertos fueron los genes
retrovirales, llamadosv-onc(Ejemplo: eloncogen
v-src). Por extension: todo gen celular, llamado
protooncogen o c-ong, susceptible de convertir-
se como consecuencia de una modificacion cuan-
titativa o cualitativa, en un gen transformante.

Oncoproteina: proteina codificada porun onco-
gen.

Palindrémica (secuencia): cadenasde ADN com-
plementariasen lascualeslasecuenciaesidén-
tica cuando se la lee de izquierda a derecha
sobre una cadena y de derecha a izquierda
sobre la cadena complementaria (en los dos
casos se esta leyendo en el sentido 5'-3'). Las
secuencias palindrémicas son reconocidas por
las enzimas de restriccion de clase |l.

PCR (polymerase chainreaction) (RCP en espa-
fiol - reaccion en cadena de la polimerasa):
amplificacion selectiva de una secuenciade ADN
de doble cadena, efectuada in vitro por exten-
sion iterativa de dos primers que flanquean la
region considerada, gracias a la accion de una
ADN polimerasa. La amplificacion se efectda por
repeticion de ciclos de desnaturalizacion/hibri-
dacion/extension que aseguran una duplicacién
exponencial de cada cadena.

Plasmidos: fragmentos de ADN extracromoso-
mico (episomal) circular presente en las bacte-
rias, susceptible de replicarse de forma auto-
noma. Pueden portar, entre otros, genes de
resistencia a antibioticos y son transferibles
por conjugacion. Experimentalmente son uti-
lizados como vectores.

Pol: gen que codifica principalmente para la
polimerasa de retrovirus.
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Poliadenilacion: agregado postrancripcional,
mediado por la polimerasa poly-A, de una
larga secuencia que puede llegar a medir
hasta 200 A al final del extremo 3" de la mayor
parte de los mensajeros.

Poligénica (enfermedad): enfermedad here-
ditaria donde las anomalias residen simulta-
neamente sobre varios genes y concurren
para determinar una Unica patologia: diabe-
tes.

Polimorfismo de restriccion: variacion indivi-
dual de la secuencia de bases en un genoma
de eucariontes, que modifica uno o varios
sitios de restriccion. Dan lugar a versiones
alternativas del tamafo de los fragmentos de
ADN obtenido por digestion con una enzima
de restriccion determinada (RFLP).

Polimorfismo genético: presencia, en una po-
blacién, de por lo menos dos variantes alélicas
para un locus genético, explorable por andlisis
del ADN (polimorfismo genotipico) o por ana-
lisis del producto proteico (polimorfismo feno-
tipico).

Polimorfismos de secuencia: toda variacion
individual de la secuencia en bases de un sitio
determinado del genoma, que puede involu-
crar o no un sitio de restriccién.

Promotor:secuenciade ADN, situada up-stream
en los genes, que contiene lossitios de fijacion
y unién para la ARN polimerasa como asi
también los sitios de fijacidon de proteinas
reguladoras de la transcripciéon.

Prontcleo: nlcleo de las gametas en el ovocito
fecundado, antes de su fusion.

Proofreading: término general utilizado para
designar a la deteccién y correccién inmedia-
ta, mediada por proteinas, de los errores en
el transcurso de |lasintesis de macromoléculas.

Pseudogen: secuencia no codificante de ADN
gque presenta unagran homologiaconungen
activo del cual éste deriva por duplicacién/
mutacion o por retrotranscripcion. Su ausen-
cia de expresion resulta de modificaciones
estructurales.

Quiasma: estructura en X de los cromosomas
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homélogos, visible al microscopio éptico y
que se corresponde con el punto de intercam-
bio de material genético durante las recom-
binaciones meidticas.

Quimera molecular: fusiéon de genes, ya sea
porrecombinacién desigual (Hb lepore) o por
translocacion (translocacién 9:22 del cro-
mosoma Philadelphia con la fusién BCR/ABL),
dando como resultado una proteina quiméri-
ca que perdid su funcién (efecto recesivo) o
que adquirié funciones anormales.

RAR: receptor del acido retinoico, del cual exis-
ten al menos tres representantes, o, By y
codificados respectivamente por los genes
RARA (17q12), RARB (3p25) y RARG (12).

Reasociacion o renaturalizacién (del ADN):
apareamientode las cadenasde ADN comple-
mentarias de un ADN previamente desnatura-
lizado.

Repeticionesinvertidas (inverted repeats): re-
peticion, dentro de un mismo segmento de
ADN de doble cadena, de dos secuencias idén-
ticas perode orientacién opuesta. Sison adya-
centes forman un palindromo.

Replicacion: proceso de multiplicacion idéntica de
una molécula de ADN en dos moléculas hijas.

Replicon: segmento de ADN que posee un mis-
mo origen de replicacion. Ejemplo: el ADN de
plasmidos, de fagos, de virus, de cromosomas
bacterianos. Los cromosomas de eucariontes
contienen muchos replicones (20.000 a 30.000
en el hombre).

Retrotranscripcion:sintesisde un ADN comple-
mentario (ADNc¢) a partirde un ARN, mediada
por unatranscriptasareversa.

Retrotransposoén: variedad de transposén enel
cual el mecanismo de integracionimplicauna
transcripcion inversa de su transcripto.

Retrovirus: virus ARN en el cual el ciclo repli-
cativoincluye un pasaje obligado por un esta-
diode ADN de doble cadena integrado al ADN
delacélula huésped (forma proviral). Lasinte-
sis de ADN proviral estd asegurada por una
transcriptasa reversa codificada por el virus
mismo o, en su defecto, por un virus helper.
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RFLP (restriction fragment length polymor-
phism): abreviacion cominmente utilizada
paradesignar los polimorfismos de restriccién
del ADN.

Ribozimas: moléculas de ARN dotadas de acti-
vidad catalitica (clivaje o transesterificacién)
que se comportan, respecto del ARN, como
enzimas.

SCID (severe combined inmunodeficiency):
déficitinmunitario congénito combinado (cé-
lulas By T) debido a causas variadas, en parti-
cularadéficitde adenosina deaminasa, aano-
malias de genessituados sobre el cromosoma
X, etc. Existe un modelo murino (ratén 5CID)
utilizado como receptor tolerante de trans-
plantes de médula heteréloga.

Secuencia hipervariable (de ADN): regién de
ADN en la que existen secuencias cortas
repetitivas que dan lugar a un polimorfismo
multialélico por variabilidad del namero de
copias (Ejemplo: los minisatélites o VNTR, los
microsatélites o VNDR).

Silencer (silenciador): secuencia de ADN que,
contrariamente a un enhancer, tiene un efec-
to de cis-inhibicion sobre la transcripcion de
un gen.

SINE (shortinterspersed repetitive element):
familia de cortassecuencias repetitivasde ADN
(300 pb) que asemejan a un retrotransposén
incompleto. La familia Alues unrepresentante.

Sitio de restricciéon: secuenciade ADN de doble
cadena que es especificamente reconocida y
cortada por una enzima de restriccién deter-
minada.

Sonda: secuencia de dcido nucleico, de tamafo
no menor a 15 nucleotidos, homoéloga de una
secuenciade ADN ode ARN conlacual hibridiza
de manera estable.

Southern (método): método de analisis de ADN
imaginado por Southern en 1975 para visua-
lizar genes o cualquier secuencia de ADN geno-
mica, por hibridizacion de una sonda marcada
especificamente con fragmentos de restriccién
de ADN, previamente separados por electro-
foresis, desnaturalizados y transferidos sobre
una membrana.
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Splicing (maduraciéon de ADN): mecanismo
de escision de intrones y unién de exones en
el transcursode la maduracién de transcriptos
primarios de ADN.

Splicing alternativo: existencia de varios es-
guemas de splicing de un mismo transcripto
primario que da lugar a la formacién de dife-
rentes ARNm, dando lugar posteriormente a
la sintesis de varias proteinas diferentes.

STR (short tandem repeat): otra designacion
de los microsatélites de tipo repeticion de
dobletes CA/GT.

Superfamilia: conjunto de familias de genes
gque tiene en comun una homologia de se-
cuencia que implica un origen ancestral co-
mun. Ejemplo: la superfamilia de genes de la
inmunidad que comprende la familia de
inmunoglobulinas, la familia de receptores
de células T, los genes de los sistemas HLA, el
de la B,-microglobulina, los genes de marca-
dores T4y T8 de las células T, los genes Thy-1,
el gen receptor de poly-lg, etc.

Tandem (repeticion): serie de secuencias idén-
ticas repetidas consecutivamente sobre la mis-
ma cadena de ADN.

Taq polimerasa: ADN polimerasa termorre-
sistente extraida de la bacteria Thermus aqua-
ticusy utilizada para la amplificacién selectiva
de ADN in vitro (RCP) a temperatura elevada
(alrededor de 70°Q).

Targeting genético: transferencia de un gen por
recombinacion homéloga con ADN gendmico
de una célula. Procedimiento utilizado para la
creacion de modelos animales experimentales
patologicos y para terapia génica.

TATA box (Hogness-Goldberg box): secuencia
de 5 a 7 bases rica en AT que se encuentra
aproximadamente 25 pb up-stream del sitio
de iniciacion de la transcripcion de la mayor
parte de los genes de clase Il. Susceptible de
fijar proteinastransreguladoras. Estaria impli-
cada en el anclaje de la ARN polimerasa.

Temprano (gen): categoria de genes virales
inmediatamente transcriptosy traducidos lue-
go de que éstos penetren enla célula. Algunos
de los productos de estos genes inducen la
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replicacion viral seguida de la expresion de
genestardios.

Topoisomerasas: grupo de enzimas que modi-
fican las superestructuras del ADN.

Trans (factor que actua en): factor que difun-
de, capaz de modular la actividad (en + o en -)
de uno o varios genes, interactuando con
su(s) secuencia(s) regulatoria(s).

Transcripcion: sintesis de ARN, mediada por
una ARN polimerasa, a partir de un molde de
ADN.

Transcripcion ilegitima (o ectopica): transcrip-
cion ubicua, a muy bajos niveles (menos de 1
copiapor célula), de genes celulares muy dife-
renciados. Es responsable de la presencia de
ARNm de genes muy especializados en cual-
quier célula (Ejemplo: presencia de trazas de
ARNm de la distrofina en los linfocitos).

Transcriptasa reversa (TR): ADN polimerasa
ARN dependiente codificadapor ungenretro-
viral, gen pol, que promueve la retrotrans-
cripcion del ARN viral en ADN de doble cade-
na, indispensable para el ciclo replicativo de
ese tipo de virus. Esta enzima es también
indispensable en biologia molecular para la
sintesis in vitro de ADNc.

Transcripto: ARN producido por latranscripcion
deungen,sinjuzgarsugradode maduracién.

Transduccion: transferencia de material genético
de una célula a otra por intermedio de un
virus.

Transfeccion: técnica experimental consistente
en hacer penetrar un fragmento de ADN en
una bacteria.

Transformacién celular: adquisicién, por una
célula, de uno o mas caracteres propios de la
célulamaligna: a) pérdidadelainhibicién por
contacto; b) crecimiento ilimitado (inmortali-
zacion); ¢) independencia de factores de creci-
miento del suero; d) formacién de coloniasen
agar (pérdida del anclaje); e) tumorigenizacion
en el ratén “nude” (atimico).

Transgénico (animal): animal salido de un ovo-
cito fecundado al cual se le habia transferido
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una secuencia de ADN exégeno clonado y
que, de esta manera, incorporé la secuencia
en su propio genoma.

Translocacién (cromosémica): ruptura y des-
plazamiento de un fragmento cromosémico
sobre otro cromosoma. En algunos casos, se
tratade unintercambio aparentemente equi-
librado (translocaciénreciproca).

Transposon:secuenciade ADN capaz de cambiar
de localizacién en el genoma (con duplicacién
osin ella) sin aparecer jamas en estado libre.

V-onc: oncogen activado presente en el genoma
deciertosretrovirusyresponsable de su poder
oncogénico agudo. Cada v-onc deriva de la
captura (pirataje) y modificacion (subversion)
del protooncogen celular correspondiente.
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En ciencia lo importante es modificar y cambiar
las propias ideas a medida que la ciencia progresa.
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VDNR (variable number of dinucleotide re-
peats): otra denominacion para los microsa-
télites de tipo “repeticion de doblete CA/GT".

VNTR (variable number of tandem repeats):
ver Minisatélites.

YAC (yeast artificial chromosome): minicro-
mosoma artificial que permite el clonado den-
tro de la levadura de fragmentos de ADN de
gran tamano (100 kb a mas de 1.000 kb).
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Sindrome de compresion cardiaca
(pseudotaponamiento cardiaco)

Dres. ADRIAN ALLARIA* y ADRIAN SAPORITI**

RESUMEN

El sindrome de compresion cardiaca puede presentarse
en el posoperatorio de cardiopatias congénitas debido a
edema miocardico, pulmonar y/o mediastinico. Este cuadro
presenta una signosintomatologia similar al sindrome de
taponamiento cardiaco.

El tratamientoinicial comprende incremento en las dosis
de drogas cardioactivas, terapeltica diurética agresiva y
ajustes en el ventilador mecénico. Cuando estas medidas
fracasan, el deterioro hemodinamico determina bajo volu-
men minuto y paro cardiaco. Se presenta un paciente de 12
dias de vida con diagnostico de transposicion de grandes
arterias sometido a correccion anatémica (switch arterial),
en el que inicialmente se cerrd el esterndén al finalizar la
cirugia. Presentd a las primeras 2 horas posquirtrgicas un
cuadro de bajo volumen minuto y paro cardiaco, no respon-
diendo a las maniobras clasicas de reanimacion. La resuci-
tacion solo fue efectiva luego de reabrirse el esternén con
sospecha de taponamiento cardiaco. Observandose ausencia
desangradoycardiomegalia severase realizo el diagndstico
decompresién cardiaca. La mejoria hemodinamica fue signi-
ficativa, decidiéndose el cierre esternal diferido. El cierre del
esternén fue realizado al 5% dia posoperatorio.

Enla actualidad, el cierre esternal diferido constituye un
método confiable para el manejo de pacientes de riesgo de
sindrome de compresion cardiaca, edema pulmonar severo
yfo sangrado poscirculacion extracorpérea contribuyendo
ostensiblemente a la sobrevida de este grupo particular de
pacientes.

Palabras clave: cierre esternal diferido, cirugia cardiaca
pedidtrica, taponamiento cardiaco, compresion cardiaca.

INTRODUCCION

La correccion quirtrgica de cardiopatias con-
génitas complejas requiere, en la mayoria de los
casos, tiempos prolongados de clampeo aortico y
circulacién extracorpérea (CEC). Mas alla de los
avances en las técnicas de proteccion miocardica,

*  Cirugia Cardiovascular.

** Unidad de Cuidados Intensivos Pediatricos (UCI 35).
Hospital de Pediatria "Dr J.P. Garrahan”.

Correspondencia: Dr. Adrian Allaria. Cirugia Cardiovascular.
Pichincha 1850 (1245) Buenos Aires, Argentina.

SUMMARY

Cardiac compression can occur after operation for con-
genital heart disease due to myocardial, pulmonary and
mediastinal edema, this syndrome is clinically indistingui-
shable from postoperative cardiac tamponade. Initial treat-
ment involves the use of pharmacological drugs (inothropes
and diuretics) and assisted mechanical ventilation. When
these interventions fail, hemodynamic deterioration and
subsequent low cardiac output and cardiac arrest may de-
velop. Reopensternotomy may be an extreme but necessary
lifesaving maneuver. We report a case of a 12-days-old
patient with complete transposition of the great arteries in
whom the sternum was initially closed at the time of arterial
switch operation. Signs of cardiac tamponade appeared two
hours after surgery. He had an emergency reexploration in
the intensive care unit for cardiac arrest which didn‘t re-
spond to conventional reanimation maneuvers. Resuscita-
tion was successfully achieved after reopening sternum.
After that dramatic improvement in his clinical condition
occurred. Delayed sternal closure could subsequently be
carried out after the patient’s condition had improved on
the 5* postoperative day. Nowaday delayed sternal closure
is a safe method that helps the postoperative management
in patients with high risk of cardiac compression due to
myocardial or pulmonary edema and intractable post-bypass
bleeding.

Key words: delayed sternal closure, pediatric cardiac sur-
gery, cardiac tamponade, cardiac compression.
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se producen edema pulmonar y miocardico que
determinan un aurnento de la masa cardiaca total.
Esto ultimo, sumado al edema parietal mediastinico
y pulmonar, produce una alteracién en la relacion
continente/contenido del torax, responsahle de la
génesis de una significativa restriccién al llenado
diastélico ventricular que presenta hipatension
arterial, aumento de la presién venosa central,
cardiomegalia y falla circulatoria, mimetizando el
cuadro clinico de taponamiento cardiaco. Las
maniobras de cierre del térax producen un marca-
do aumento de la presién venosa central (PVC) y
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un descenso ostensible de la tensidn arterial, ins-
talandose un cuadro de bajo volumen minuto, por
dificultad al llenado ventricular. El cierre esternal
diferido contribuye a la sobrevida de estos pacien-
tes al disminuir la morbimortalidad asociada al
sindrome de compresion cardiaca poscirculaciéon
extracorpoérea. El sindrome de compresion cardia-
ca (pseudotaponamiento cardiaco) se presenta
especialmente en neonatos, en el intraquirdrgico
o en el posoperatorio temprano. El cierre esternal
diferido permite, en la actualidad, durante el
periodo posoperatorio temprano, alcanzar una
adecuadahomeostasisrespiratoria, cardiovascular.
Se presenta un paciente de 12 dias de vida, porta-
dor de una transposiciéon de grandes arterias so-
metido a correccion anatdmica (switch arterial),
en quien inicialmente se cerrd el esternén y desa-
rrollé el sindrome de compresién cardiaca posope-
ratoria, requiriendo la reapertura esternal y el
cierre diferido del esternén al 5% dia posoperato-
rio. La evolucion del paciente fue satisfactoria.

HISTORIA CLINICA

Paciente de 12 dias de vida, sexo masculino, de
2,800 kg de peso, con diagndstico de transposicion
completade grandesvasos. Fue sometido acirugia
de correccion anatémica, operacién de Jatene
(switch arterial), el dia 28 de julio de 1993. Recibié
el esquema de profilaxis con antibioticos con una
dosis prequirlrgica de vancomicina de 20 mg/kg/
dosis intravenosa a pasar en 30 minutos, conti-
nuando conla ad-
ministracionde la
misma droga a
dosis de 40 mg/
kg/dia en 2 dosis
diariascada 12 hs.
(Segln normati-
zacion de cuida-
dos perioperato-
rios de pacientes
de cirugia cardio-
vascular—Hospital
Garrahan- afio
1995).

El paciente fue
operado con uti-
lizacién de circu-
lacién extracor-
pérea con oxi-
genadorde mem-
brana e hipoter-
mia profunda (18
grados centigra-

SINDROME DE COMPRESION CARDIACA (PSEUDCTAPONAMIENTO CARDIACO)

185}

dos). Se realizé hemofiltracion durante la per-
fusidon extracorpérea, continuando con hemofil-
tracién luego de discontinuado el by pass antesde
la decanulacién arteriovenosa, logrando un ba-
lance neutro de liquidos. El tiempo total de
perfusidn fue de 187 minutos con un tiempo de
clampeo adrtico de 110 minutos. Luego de una
rigurosa hemostasiase procedid alacolocaciénde
vias de monitoreo de presiones de auricula iz-
quierda y cables epicardicos de marcapaso auri-
culoventricular transitorio, procediendo ulterior-
mente al cierre del térax de manera convencional
con buena tolerancia. Fue trasladado a la unidad
de cuidadosintensivos pediatricos donde fue reci-
bido y colocado bajo riguroso monitoreo hemo-
dinadmico. La telerradiografia realizada mostré
una silueta cardiaca aumentada de tamafio con
infiltrado pulmonar difuso (Fotografia 7). A las 2
hs posoperatorias comenzd a observarse un sibito
descenso de la tension arterial, insaturacion de
oxigeno y disminucion de frecuencia cardiaca,
luego de una transitoria respuesta favorable al
incremento de los pardmetros de asistencia respi-
ratoria mecanica y el aumento de drogas cardio-
activas. Rapidamente presenté un primer episodio
de bradicardia extrema y paro cardiaco respon-
diendo rapidamente a las maniobras de resu-
citacion. A lascuatro horas posquirurgicas presen-
t6 un nuevo episodio de bradicardia y falla circu-
latoria que no respondid a las maniobras clasicas
dereanimacioén.

Forocraria 1: Radiografia de térax a las 2 horas del posoperatorio inmediato.
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Pensando en taponamiento cardiaco (el débito mente, no registro cuadros febriles sospechosos

del drenaje en la Ultima media hora y durante las de bacteriemias pero se mantuvo la cobertura

maniobras de reanimacién impresionaba aumen- antibiéticainicial.

tado) y/o eventual sindrome de compresién car- Se realizo una toillete de herida y lavado de

diaca en segundo lugar, se decidio la reapertura saco pericardico procediendo a mantener abierto

esternal en la unidad de cuidados intensivos. En el esternén mediante la utilizacién de una malla

forma inmediata
alarealizacion de
la maniobra, se
revirtié el cuadro
de fallo hemodi-
namico mejoran-
do la presion ar-
terial francamen-
te. Conbuenacap-
tura del marca-
paso auriculoven-
tricularsecuencial,
registro una satu-
rometria de pulso
de 98% con una
fraccion inspirada
de oxigeno de
100%.

El saco peri-
cardico mostraba
escasos coagulos,
no registrandose
sangrado activo
de la superficie
quirdrgica, porlo
cual el diagndsti-
coinicial detapo-
namiento cardia-
co quedd descar-
tadoy, frente ala
mejoria evidente
luego de la rea-
pertura, el diag-
nésticodesindro-
me de compre-
sion cardiaca que-
dé confirmado.
La mejoria he-
modinamica fue
de tal significan-
cia que permitid
un descenso del
aporte de drogas
cardioactivasyde
los parametros
delrespirador me
canico. Evolucio-
no6 favorable-
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desilastic reforzada de forma ovalada (Fotogra-
fia 2), de tamafno aproximadamente 25% mayor
al espacio natural entre ambos bordes del ester-
nén, lo cual permitia aumentar ostensiblemente
el continente toracico (Fotografia 3).

La evolucion fue muy favorable, siendo posi-
ble reducir paulatinamente los parametros del
respiradory el soporte de drogas cardioactivas; la
telerradiografia de térax mostraba una silueta
cardiaca francamente disminuida con campos
pulmonares libres (Fotografia 4).

El cierre diferido del esternén fue realizado en
la cama del paciente al 5 dia posoperatorio,
luego de 4 dias de esternén abierto, en la unidad
de cuidados intensivos. En un aislamiento dentro
de esa unidad en la cual se pueden mimetizar las
condiciones de asepsiasimilares alasdel quiréfano
se llevd a cabo el procedimiento: se removid la
malla de silastic reforzada, se realizé el reaviva-
miento de los bordes de la esternotomia y de los
pequeiios coagulos friables y se retird en el mismo
actolalineade mediciontranstoracica delaauricula
izquierda. Se colocd un drenaje de menor calibre
(16 french) y se procedié al cierre del térax de
manera convencional. Al tiempo del cierre diferi-
do el corazéon presentaba tamafio normal, no
existian evidencias de sangrado mediastinico y el
miocardio se contraia vigorosamente.

A las 36 hs después de realizado el cierre
diferido, el paciente fue extubado. El curso pos-
operatorio poste-
rior fue satisfacto-
rio. A las 48 hs del
cierre esternal se
retiré el drenaje
mediastinico y se
suspendié la co-
bertura antibio-
tica. Los hemocul-
tivos realizados a
las 48 hs no desa-
rrollaron gérme-
nes. El paciente
fue dado de alta
del hospital a los
22 dias posopera-
torios. Un segui-
miento de 3 afios
muestra un pa-
ciente asintoma-
tico, sin gradien-
tes a nivel de las
conexionesventri-
culo-arteriales ni
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signos a través del ecocolor de insuficiencia
adrtica. La semiologia de la herida esternal no
muestra alteraciones.

DISCUSION

Hasta hace algunos afios, el problema de los
efectos adversos del cierre del esternén en pa-
cientes de edad pediatrica sometidos a cirugia
correctora con CEC recibié poca atencién en la
literatura.''°

Riahiy colaboradores, en 1975," describen un
cuadrodefinido observado durante el cierre dela
esternotomia oinmediatamente después del cie-
rre de ésta consistente en un marcado descenso
de la tension arterial acompafiado de aumento
de laPVC. Este fendmeno, atribuible al cierre del
esternén, momento en el cual el corazén queda
reubicado en un espacio pericardiomediastinico
inextensible, mimetizaba a los cambios observa-
dos en el taponamiento cardiaco. La rapida rea-
pertura del toérax en estos pacientes mostraba
regresion de los efectos deletéreos del cierre del
esternon, el cual producia un sindrome de com-
presion cardiaca.

Matsumotoy colaboradores, en 1980, repor-
taron una serie de pacientes en los que se anali-
zaron bajo ecocardiografia transesofagica los fe-
nomenos producidos durante laaproximacion de
|los bordes del esternén en el cierre esternal. En
todos los casos se pudo determinar una disminu-

ForocGraria 4: Radiografia de térax previa al cierre del esterndn.
e
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cionsignificativa del llenado ventricularen fin de
diastole acompanado de una ostensible caida del
débito cardiaco, atribuible aladisminuciondela
compliance ventricular.

Jogiycolaboradores, en 1985, enunaserie de
pacientes pediatricosde edadesentre4 mesesy 9
afos, demostraron por termodilucién una caida
del indice cardiaco del 14% concomitantemente
con un aumento de la PVCy de la presién de la
auricula izquierda durante el cierre esternal. Al
realizar la reapertura esternal en este grupo de
pacientes, la recuperacion del indice cardiaco fue
del 12%, concluyendo que el aumento por fuera
delcorazondisminuia el llenado diastélico ventri-
cular, determinando una caida del volumen mi-
nuto cardiaco.

No s6lo el aumento de la masa cardiaca total
eslaresponsable de esta distorsion de larelacion
continente (mediastino)-contenido (corazén), ya
que distintos grados de edema pulmonary edema
de la pared toracica y demas érganos mediasti-
nicos contribuyen a la misma.

Culliford y colaboradores, en 1980,° comuni-
can el desarrollo de edema pulmonar no cardio-
génico en pacientessometidosa CEC prolongada
(mas de 2 hs). Uno de los pacientes de la serie
reportada desarrollé unsindrome de compresién
cardiaca por edema pulmonar severo que debié
ser manejado mediante cierre esternal diferido
hasta la remision del cuadro pulmonar en forma
exitosa. Estos autores postularon que el cierre
esternal en pacientes con pulmones sobre-
distendidos poredema importante producia una
compresidon del corazén en forma inaceptable e
inviable, concluyendo que el cierreen un tiempo
del toérax constituye una maniobra fatal, reco-
mendando el cierre esternal luego de 48-72 hs
después de la cirugia.

En los ultimos afios importantes avances han
sido aplicados a la circulacién extracorporea; la
hemofiltracién esuno de ellos. Este método per-
mite establecer un balance de agua neutro o
negativo a la salida de bomba que previene y/o
disminuye ostensiblemente el desarrollo de
edema pulmonar no cardiogénico.

Otro de los puntos a considerar es el efecto
deletéreo de la CEC prolongada sobre los facto-
res de la coagulacion y plaquetas. Algunos pa-
cientes presentan un estado diatésico intraqui-
rlrgico y posquirtrgico inmediato que no res-
ponde a la sustitucion con distintos componentes
sanguineos y/o sangre fresca, exponiéndolos en
el casode cerrareltdéraxaunriesgo muy elevado
de taponamiento cardiaco.
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El diagndsticodiferencial entre taponamiento
cardiacoysindrome de compresién cardiaca (pseu-
dotaponamiento) en pacientes con esternon ce-
rrado es extremadamente dificil de establecer,
obligando muchas veces a la reexploracion (rea-
pertura esternal) en estos pacientes. En estos
casos esta ampliamente demostrado que el cierre
esternal diferido permite un adecuado manejo
de estos pacientes, evitando el trauma de la
reapertura sobre el esternén.

Fundardy colaboradores'® aconsejan la aper-
turadela pleura unilateralmente o bilateralmente
con eventual pericardiectomia parcial en los pa-
cientes con sangrado aumentado que requieren
cierrediferido del esterndn parareducirel riesgo
detaponamiento porsangrado, riesgo potencial
no evitado en su totalidad pero que permite
establecer las pautas de reposicién sanguinea e
indicar la reoperaciénsi fuera necesario, descar-
tando perse el sindrome de compresién cardiaca.
Distintos grupos quirdrgicos®'? han analizado la
incidencia de infeccién de mediastino, compa-
rando pacientes con cierre esternal diferido fren-
te alos casos de reexploracién portaponamiento,
no encontrando diferencias significativas en los
indices de infeccion. De todos modos, existe una
cierta oposicidnenalgunoscirujanos al cierre del
esternén en formadiferida porelriesgo de infec-
cién. Es importante recalcar que en si, estos pa-
cientesquerequierencierrediferido del esternén
son pacientes con riesgo aumentado de infec-
cién, ya que la mayoria de ellos tiene factores
predisponentes como: CEC prolongada, sangra-
do aumentado, necesidad de colocacion de nu-
mero importante de catéteres transtoracicos de
medicidon hemodinamica, requerimiento de asis-
tencia respiratoria prolongada relacionada al
manejo de su patologia de base y no ajena en
otras alimportante compromiso nutricional que,
en nuestro medio, tienen los pacientes con car-
diopatias complejas. Consideramos a estos pa-
cientes de alto riesgo de infeccion nosocomial,
recibiendo quimioprofilaxis para estafilococo me-
ticilinorresistente con vancomicina.' Cuidadosas
técnicas de hemostasia y un riguroso control
posoperatorio de las heridas quirtrgicas son pila-
resparamantenerlascifrasderiesgodeinfeccion
en valoressimilares a los pacientes con esternon
cerrado en un tiempo, cifras que oscilan entre un
0.5-1,5%.

En casos particulares, la contencion del san-
grado mediante la colocacion de gasas estériles
sobre el lecho sangrante cardiaco a veces es una
medida extracordinaria que debe tomarse, hasta
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gue un adecuado manejo posoperatorioy la con-
siguiente estabilizacion de la hemostasia realiza-
da bajo un adecuado y complejo estudio del
perfil de coagulacién permita la aplicacién de
medidas terapéuticas especificas. A su vez, la
paralela mejoria hemodindmica pone en marcha
mecanismos hemostaticos fisioldgicos que con-
tribuyen en forma sustancial a la remisién del
cuadro hematolégico secundarioal by pass cardio-
rrespiratorio junto con el suministro de compo-
nentessanguineossegUn estudios complementa-
rios hematoldgicosintraoperatoriosy posopera-
toriosinmediatos.

La reapertura esternal en el posoperatorio
constituye una medida extrema pero indicada
para salvar la vida de los pacientes frente a la
saspecha fundada de sindrome de compresidn
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cardiaca. En la actualidad, un mejor conocimien-
to de este sindrome permitié establecer pautas
mas definidas para la indicacién mas precisa de
cierre esternal diferido, bajo parametros que, si
bien no pueden ser tomados como exactos y
ajenosalaexperiencia de cada grupo quirtrgico,
han contribuido ostensiblemente a mejorar los
indices de sobrevida de los pacientes (Tabla T1).
Los criterios de indicacion del momento ideal
parael cierre del esternén son mas claros, ya que
la mejoriay el resultado quirtrgico estan conso-
lidados (Tabla 2).

El cierre diferido del esternén permite la es-
tabilizacion hemodinamica que permita revertir
la disfuncién de distintos parénquimas, luego de
correcciones complejas que requieren tiempos
prolongados de circulacién extracorpdrea. 1

TaeLa 1
Criterios para valorar la indicacion
de cierre diferido del esternén
en paciente con riesgo de sindrome
de compresién cardiaca

1. Compromiso hemodinamico durante el intento de cie-
rre del esternén: aumento de la presion venosa central,
descenso de tensidn arterial y aumento de presidn de
auricula izquierda, arritmias.

2. Compromiso pulmonar severc (edema).

3. Sangradonocontrolablerelacionado a efecto deletéreo
sobre factores de la coagulacidon por circulacion extra-
corporea prolongada, por alteraciones de la coagula-
cionrelacionadas a la exposicion de lasangre a través de
superficies no endoteliales durante la CEC.

4. Arritmias severas.

TasLa 2
Criterios para valorar
Ia oportunidad de cierre esternal

1. Estabilidad hemodinamica por periodo no menor a 24 hs
con soporte de drogas cardioactivas a dosis convencionales.

2. Balance hidrico negativo por un periodo ideal de 48 hs
(no menor de 24 hs), sin mediar procedimientos de
hemodialisis, dialisis peritoneal y/o hemofiltracion. Te-
rapéutica con diuréticos a dosis convencionales.

3. Controldel estado diatésico poscirculacién extracorporea
en los casos en que la indicacién fue el sangrado incon-
trolable.

4. Ausencia de arritmias ventriculares severas.

5. Telerradiografia de térax que muestra reduccién de la
silueta cardiaca en pacientes con volemia y hematdcrito
normales.

6. Ausencia de sighos de compromiso infeccioso mediastinico.
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Abscesos hepaticos
por ascaris lumbricoides

Dres. LAURA CELIA*, ADOLFO SERRANO DELGADILLO#*, MARIA A. KUZNIK*,
VIRGINIA PECORELLI*, ALICIA PEREZ DESANZO*, CRISTINA SAN MIGUEL* y RAUL SARMIENT O**

RESUMEN

Se describen dos nifios con absceso hepatico por ascaris
lumbricoides: unanifiade 14 meses de edad, quiense internd
por sindrome febril prolongado y un varén de 20 meses,
quien ingreso por distension abdominal, fiebre y eliminacion
de ascaris en materia fecal.

Se promovid busqueda de la localizacién abdominal
extraintestinal de los nifios parasitados por ascaris con
sindrome febril.

La ultrasonografia fue el método de gran utilidad.

Palabras clave: dscaris lumbricoides, absceso hepatico.

INTRODUCCION

El ascaris lumbricoides es un helminto que para-
sita con gran frecuencia al hombre en todo el
munuo. Se calcula que alrededor del 25% de la
poklacidn mundial lo padece y que por afio su
incidencia aumenta en 1.000.000 de casos nuevos.

La mayoric de los ascaris lumbricoides no pro-
ducensiniomas. Viven luego de su ciclo, ya como
adultos, en el intestino aproximadamente por un
ano, luchando con sus movimientos contra el
peristaitismo intestinal y, muchas veces, se diag-
nostica porsu eliminacion espontanea o se busca
al sospechar una parasitosis por la eosinofilia de
un hemograma.’

En otros casos dasiiitomas como el dolor abdo-
minal recurrente, neumonitis o bronquitis asma-
tiforme, obstruccion intestinal, incluso perfora-
cion y peritonitis. A través del duodeno puede
invadir el colédoco penetrando en la via biliar y
tener acceso al conducto de Wirsung.?*

*  Servicio de Pediatria “Hospital Nuestra Sefiorade Lujan”.

** Servicio de Ecografia. “Hospital Vicente Lopez”. Gral.
Rodriguez. Buenos Aires.

Correspondencia: Dra. Cristina San Miguel. San Martin 1750

(6700) Lujan, Buenos Aires.

SUMMARY

The following description is about two children who
suffered from hepatic abscesses produced by ascaris
lumbricoides. One of them is a fourteen-months old girl who
wentin hospital because of prolonged high fever syndrome.
The other child was a twenty-months old boy who had
abdominal distension, atemperature and ascaris elimination
through faecal matter.

The method consists in the search of the extraintestinal
abdominal localization in the children who are infected with
ascaris with prolonged high fever syndrome.

The ultrasonography was a very useful method.

Key words: ascaris lumbricoides, hepatic abscess.
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HISTORIAS CLINICAS

Se estudiaron 2 pacientes:

1°) Una nifia de 14 meses de edad, sin antece-
dentes personales de eliminacion de ascaris que
ingreso a nuestro servicio por sindrome febril,
mal estado general, aspecto séptico, con anemia,
leucocitosis, eritrosedimentacion acelerada. Al
transcurrir los dias se observo falta de respuesta
adecuada al tratamiento con antibidticos; culti-
vos negativos y se agrego hepatomegalia. Se
realizaron otros estudios, donde se observo: lige-
ro aumento de transaminasas hepaticas, dismi-
nuciénde albiminayaumento de gammaglobu-
linasséricas.

Enlaecografiaabdominal se observaron ima-
genesnodulares hiperecoicas e hipoecoicas, com-
patibles con abscesos o metastasis en higado y
pancreas. Se consultd al servicio de hepatologia
de un hospital de mayor complejidad. Se realizé
biopsia hepatica que fue normal.

Dado el mal estado general, la fiebre persis-
tenteyeladelgazamiento, serealizaron estudios
para diferenciar de otras causas (endocarditis,
mastoiditis, artritisséptica, osteomielitis, neopla-
sias, HIV, etc.).

Serealizaron ecografias abdominalesseriadas
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que mostraron imagenes abscedadas en higado
compatibles con helmintos méviles en suinterior.
Uno de los hermanitos, meses antes, habia elimi-
nado ascaris sin recibir tratamiento pues no ha-
bian consultado en esa oportunidad.

La paciente tuvo fiebre durante 38 dias. Se
trato con distintos esquemas antibidticos de am-
plio espectro mas mebhendazoly fue dada de alta
en buen estado general a los 60 dias de inter-
nacién. Serealizaron ecografiasseriadas durante
lainternacion. Unadeellas, meses después, mos-
tro restitucion total del higado y pancreas.

2°) Un varén de 20 meses de edad, quien
ingreso en mal estado general, fiebre y distension
abdominal, En sus antecedentes se destacaban:
eliminacidn de ascaris, consumo de agua de pozo,
pozo ciego y vivienda rural; de mal medio socio-
econdmico.

Los resultados de laboratorio dieron: leuco-
citosis con eosinofilia, aumento de lastransa-
minasas hepéticas y aumento de gamma-
globulinas, VS5G mayor a 100 mm en la pri-
mera hora (Tabla 7).

Enlaecografiaabdominal se observaron
imagenes de bandas hiperecoicas compati-
bles con vermes. En la secuencia de las eco-
grafias se vieron nédulos hipoecoicos e hi-
perecoicos compatibles con granuloma y
abscesos hepaticos. (Ver ecografias: Fotogra-
flas 1y 2). Desde el ingresoinicid tratamien-
to con antibidticos via endovenosay meben-
dazol oral; elimind ascaris durante 15 dias.
Buena evolucién clinica, 3 meses después
buen estado general, buen progreso de peso
yecografiasconimagenesen vias de restitu-
cion.

COMENTARIO

El ascaris lumbricoides es un nematodo
que se encuentra ampliamente distribuido
en el mundo, principalmente en regiones
humedas, tropicalesy templadas, afectando
preferentemente a los nifios. Se suele loca-
lizar en el intestino delgado donde puede
permanecer en forma asintomatica, o bien
producir cuadros digestivos inespecificos,
alteraciones de la nutricién y también com-
plicaciones con riesgo vital.

Sus huevos son eliminados en las deposi-
ciones y salen al medio externo en formas
inmaduras. Su desarrollo dependerd de con-
diciones ambientales como la humedad, la
temperatura calida o templada y la oscuri-
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dad, gue favorecenensuinterior el desarrollo de
la larva que en 3 a 4 semanas sera un huevo
larvado e infectante. Al ingerir €| hombre estos
huevos, enelestomago o el intestino altoemergen
a larvas. Estas penetran por la mucosa intestinal
y llegan ala circulacion portal, yendo asi al higa-
do, al corazén derechoy a los pulmones. Entre el
9°y 15°diade lainfeccion lalarvallegaal interior
del alvéolo que asciende a la traquea y a la
epiglotis. Es deglutida en la faringe volviendo al
duodeno hasta madurar a parasito adulto. Este es
su habitat, donde vive durante mas o menos un
afio, gue es su longevidad.

TaeLa 1
Hallazgos de laboratorio mas frecuentes

Eosinofilia (> 3%)
Hipergammaglobulinemia (> 2 gr)
Transaminasas hepéticas (>x2)

8. GRAL RODRIGEZ
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Lamayor prevalencia es en preescolares, afec-
tando a ambos sexos porigual. Algunos factores
comao laruralidad, lafaltade educacionyde agua
potable, malas condiciones de higiene, la des-
nutricién, lacontaminacién fecal de lossuelos, el
riego con aguas servidas y el uso de excremento
humano como fertilizante en agricultura son fa-
vorecedores de la presencia de esta parasitosis.

Algunos paises que presentaban altas pre-
valenciashanlogradoreducirlas considerablemen-
te gracias a sostenidos programas a largo plazo.
Por ejemplo, Japén, que luego de la segunda
Guerra Mundial llegd a una infeccién en mas de
60% de la poblacién, logré erradicar practicamen-
tela ascariasis a través de las campafas educativas,
tratamientos masivos y medidas adecuadas de
saneamiento a lo largo de 30 afios. Otros paises,
comolnglaterra, Sueciay Canada, con buensanea-
miento, solo tienen casos esporadicos.

Si bien la ascariasis evoluciona en la mayoria
de los casos en forma totalmente asintomatica o
con escasos sintomas digestivos, puede también
presentar cuadrosrespiratorios severos por pasa-
je de las larvas con tos, disnea espiratoria por
broncoespasmo, fiebrey eosinofilia: sindrome de
Loéeffler. En el lavado gastrico, en estos casos,
pueden recuperarse las larvas deglutidas con las
secreciones bonquiales.

Los sintomas generales mas frecuentes son:
anorexia, disminucién de la ingesta, bajo peso,
retardo del crecimiento. A nivel intestinal, coli-
cos, nauseas, vomitos ocasionales, diarreas reci-
divantes, meteorismos, y a nivel del sistema ner-
vioso:irritabilidad, trastornosdel suefioy convul-
siones en nifios con predisposicion de base. En
piel, urticarias, prurito anal y nasal.

Sien elintestino el nimero de ascaris es muy
grande, puede llegar a obstruir la luz. Inclusive
puede emerger a través de lugares de menor
resistencia: suturas quirdrgicas y diverticuios y
producir peritonitis. Al penetrar en el apéndice,
también puede provocar apendicitis.

La ascariasis entances puede transformarse en
una parasitosis potencialmente grave; puede pro-
ducir pancreatitis y, en la via biliar, colecistitis y
colangitis; al invadir y erosionar el parénquima
hepatico puede provocar abscesosy granulomas.

Estos son verdaderos abscesos piogenos pues
el ascaris, en su paso por el intestino, arrastra
bacterias, especialmente Eschericia coliy anaero-
bios.57

Cuando hay ascariasis biliar, los sintomas tipi-
cos son: fiebre, dolor en hipocondrio derechao,
escalofrios, célicos, con gran compromiso del es-
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tado general. Puede complicarse hacia unasepsis
por diseminacién a distancia desde este foco.

Se debe diferenciar de abscesos pidgenas por
otrascausasy de abscesos por Ameba histolytica.
Hay otras parasitosis que pueden tener esta mis-
ma localizacion: Fasciola, Strongiloides, Larva mi-
grans, etc. 8

Enlosestudios de [aboratorio es frecuente ver
guese asocian a anemia, leucocitosis, eosinofilia,
V.5.G. elevada, alteraciones en el hepatograma,
aumento de gammaglobulinas séricas, en gene-
ral al doble del valor normal.

La bibliografia incluye en el tratamiento: anti-
bidticos de amplio espectro mas antiparasitario.
Actualmente, los medicamentos méas usados son
los derivados benzimidazoélicos. El mas usado es el
mebendazol, pero hay trabajos que hablan del
albendazol que tiene la capacidad de penetrar en
las visceras. Son de amplio espectro sobre los
nematodos, altamente efectivos y bien tolerados.

Producen desaparicién de los microtibulos
citoplasmaticos del tegumento e intestino, inhi-
ben la colinesterasa y la captacion de la glucosa
del parasito y asi lo deplecionan de sus reservas
de glucdgeno.

El mebendazol produce una absorcién muy
escasa, solo se recupera alrededor del 10% en
orina. En cambio el albendazol se absorbe rapi-
damente, recuperandose el 90% de ladrogaenla
orinay heces antes del 5°dia; actlasiempre sobre
estados larvales.

Ambos medicamentosrequieren 3 diasde tra-
tamiento paracobtenercuracioncercanaal 100%.
Estan contraindicados durante el embarazo.

También se cita el uso previo de furazolidona
por via oral o por sonda nascgastrica como ver-
mifugo durante 5 dias. Cuando los vermes migran
nuevamente ala luz intestinal, el antihelmintico
lo elimina.'*"

Se desconoce exactamente el motivo por el
cual en determinados pacientes se produce esta
localizacidon hepatobiliar.

Se cree gue tiene que ver con distintos facto-
res:/Indculo: a mayor nimero de parasitos, mayor
posibilidad de que refluya hacia la via biliar."? £/
estado nutricional: cuando éste es deficiente, es
mas probable. Y la edad: parece ser mas frecuen-
te en nifnos que en adultos. Cuando han surgido
complicaciones o no hay respuesta adecuada al
tratamiento médico se ha completado con trata-
miento quirtrgico.’®'? No cabe duda de que es
una localizacién grave que poneenriesgo lavida
del paciente.?’ El objetivo de esta presentaciones
poneren evidencia esta localizacién de la ascariasis
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quenoestaninfrecuente, Dadalaaltaincidencia
de esta parasitosis, debe sertenida en cuenta por
los pediatras.

Nosotros iniciamos en 1993, luego del primer
caso clinicocomentado, un protocolo prospectivo
para la deteccion de esta patologia. Sobre 22
nifos estudiados se detecté uno con esta localiza-
cion, que es el segundo paciente mencionado.

Quizasdonde se deba poner mas énfasisesno
s6lo en la deteccidn y tratamiento sino también
en laprevencién, con medidassostenidas de edu-
cacion sanitaria, provision de agua potable, eli-
minacién adecuada de excretasy tratamiento de
todos los parasitados. Asi, en otros paises, se ha
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disminuido significativamente la incidencia de
esta parasitosis.?'
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_ Ruptura de auricula derecha por
traumatismo toracoabdominal no penetrante

Dres. OMAR LAZZARIN*, RAUL JURI*, ERNESTO JUANEDA*¥,
GUSTAVO CAMPOS*, EDGARDO BANILLE*** y ROBERTC DE ROSSI*

RESUMEN

Se presenta una niflade 5 afios que sufrié un traumatismo
no penetrante, por la caida de una pileta de lavar sohre su
regién toracoabdominal. Tenia lesiones multiples, siendo la
mas importante, por su compromiso vital, la ruptura de la
auricula derecha (AD). Se analizan los hallazgos clinicos y
guirurgicos, haciéndose hincapié en los mecanismos que
obraron para producir la disrupcién auricular. Las lesiones
abdominalesy la cuestionable laparotomia exploradora ex-
ceden los limites del presente analisis.

Palabras clave: Traumatismo cerrado de térax, traumatismo
cardiaco, ruptura auricular.

INTRODUCCION

Un nifio que se cuelga del borde de una pileta
de lavar sélo apoyada sobre dos columnas de
ladrillos es pasible de sufrir un traumatismo al ser
impactado y quedar atrapado bajo la pesada es-
tructura que ha caido. La elasticidad de los huesos
y el mayor contenido de cartilagoen el téraxde un
nifio, sumado al menor didmetro anteroposterior
comparado con el del adulto, hacen que un trau-
matismo no penetrantie de torax {TNPT) lleve a
que puedan presentarse injurias internas severas,
sin evidencia de lesiones externas ni del esqueleto
toracico."* Las lesiones cardiacas producidas por
un TNPT van desde la leve contusion hasta la
rupturadel miocardio, lo que puede determinarla
muerte en el escenario del accidente, pudiendo
estar interesadas también las siguientes estructu-
ras: pericardio, valvulas, arteriascoronariasy gran-
des vasos. Pueden ocurrir también trastornos del
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SUMMARY

We report a five years old girl with a blunt thoracoabdo-
minal trauma, Among the various lesions, the mostimportant
was the rupture of the right atrium.

The clinical course and the emergency surgery is described.
We also describe the mechanisms that can produce that
situation. Abdominal lesions and laparotomy exceeds the
limits of this report.

Key words: Blunt chest trauma, cardiac rupture, atrial
rupture.
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ritmo o la conduccion.* El hemopericardio por
TNPT puede deberse a laceracion coronaria, rup-
tura cardiaca o a hemorragia miocardica difusa.
Cualquiera de estas lesiones es muy rara en nifios,
considerandose la poblacion adulta como la de
mayor riesgo.® En este tipo de traumatismo, las
injurias cardiacas son las que mas frecuentemente
llevan a la muerte sin haber sido sospechadas, debi-
do a la desviacién de atencion que produce la falta
de lesiones externas y 6seas y a que el 82% de los
TNPT se acompafian de injurias multisistémicas.”® El
estar alerta sobre posibles lesiones cardiacas en
cualquier individuo traumatizado es un prerre-
quisito para el temprano diagnostico y tratamien-
to." Juega en esto un papel importante la ecocar-
diografia, cuyo indicador mas sensible en presen-
cia de taponamiento es la compresion del atrio
derecho." El traumatismo sufrido por la nifia pre-
sentada justifica todas sus lesiones (cardiaca, re-
nal, pancreéatica). Asiy todo no se puede descartar
una injuria cardiaca adicional (iatrogénica) debi-
do al masaje recibido en la sala de guardia parasu
reanimacion,

HISTORIA CLINICA
Nifia de 5 afios que siendo las 22 hs sufrié
traumatismo por caida de pileta de lavar, que le
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produjo pérdida de conciencia y dificultad respira-
toria. La pileta fue inmediatamente retirada y la
nina trasladada sin demoras a nuestro hospital,
comprobandose marcas cutaneas toracoabdomi-
nales, hipotension severa, pérdida de pulsos peri-
féricos, bradicardiay posteriormente paro cardio-
rrespiratorio que requirié maniobras de reanima-
cion (masaje cardiaco, drogas e intubacion endo-
traqueal). Recobrd la frecuencia cardiaca (FC) y
aumentd la tension arterial; la presion venosa
central (PVC) era de 19 cm H,0. Radiografia de
torax: silueta cardiaca normal, sin lesiones oseas.
Radiografia abdominal normal. Siendo las 23 hs:
hemodinamicamente compensada. Abdomen
distendido, blando, higado palpable a 5 cm de
reborde costal. Drogas: dopamina a 8 gammas.
24 hs: tomografia axial computada informa liqui-
do libre en el abdomen, hematoma perirrenal
derechoyderramespleurales bilaterales. Ecografia:
iguales hallazgos. Nueva Rx de térax: silueta car-
diaca normal y pequenos derrames pleurales.
Hemodinamicamente estable. Durante la mafana
siguiente (10 hs), la paciente se descompensd:
fallo de bomba, presiéon arterial media (PAM) 40
mm Hg, PVC 30 ¢cm H,0; se agregé dobutamina a
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dosis de 6 gammas (la decision de colocar esta
droga se tomd antes de conocer el diagnéstico
definitivo). Electrocardiograma (ECG): complejos
de bajo voltaje. Ecocardiografia: compresion auri-
cular derecha y falta de movilidad de vena cava
inferior con los movimientos respiratorios (como
signos indirectos de coleccidn pericardica) mas la
evidencia directa de la coleccion. Fosfocrea-
tinquinasatotal: 275 (VN: 20-200 Ul/l). Amilasemia:
807 (VN: 2 - 20 Ul/I). Diagndstico: taponamiento
cardiaco con ruptura miocardica, pancreatitis y la
sospecha de otras lesiones abdominales. Se evi-
dencié ingurgitacion yugular. Ruidos cardiacos
disminuidos. Conducta quirtrgica de urgencia.
Cirugia: esternotomia mediana. Apertura de peri-
cardio. Se observd material sanguinolento liquido
y coagulado por sectores. Algunos coagulos man-
tenian en aposicién la orejuela de la auricula
derecha (AD) contra el ventriculo derecho (VD) y
aorta (Grafico 7). Al ser removidos se produjo una
profusa hemorragia por una lesion que discurria
porlabasedela ADensuinserciénal VD, bordean-
do la arteria coronaria derecha. La longitud de la
dislaceracién tenia 4 cm de largo (comenzando a
1 ¢cm de la raiz aodrtica) (Grafico 2). Se cohibio la

Se observa la auricula derecha mantenida sobre aorta,
ventriculo derecho y coronaria derecha por la presion
ejercida por coagulos encontrados en la zona indicada
por la flecha. AD: auricula derecha; VD: ventriculo
derecho; CD: arteria coronaria derecha; Ap: arteria
pulmonar.

GrAFIco 1

Una vezretirados los coagulos y reclinada hacia arriba
la AD, se observa la dislaceracion cuya extensién y
relaciones se describen en el texto. Comparar con el
Grafico 1. La flecha indica la ruptura.

GRAFICO 2
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hemorragia con presion digital y se realizé sutura
continuacon hilode polipropileno 6-0 con precau-
cion de no dafar o alterar el recorrido de la
coronaria derecha. No se observaron otras lesio-
nes cardiacas. El abdomen fue explorado qui-
rargicamente, corroborando los hallazgos ecogra-
ficos y tomograficos mas un hematoma en el
cuerpo del pancreassin necesidad dereparar lesio-
nes. Primer dia posquirtrgico: fallo de bomba,
atribuido probablemente a la contusion y que
respondié con drogas (dopa y dobutamina). Se-
gundo dia: se digitalizé. Se retird la asistencia
respiratoria mecanica. Paciente estable, compen-
sada. PVC normal, sin demostrar oscilaciones que
indicaran insuficiencia valvular tricuspidea. Sépti-
mo dia: alta de Unidad de Terapia Intensiva, pasé
a sala comun. Duodécimo dia: ecocardiografia
doppler normal, sin evidencia de lesionesvalvulares
o residuales. ECG normal. Decimotercer dia: alta
hospitalaria, sin alteraciones neuroldgicas.

DISCUSION

La AD es capaz de adaptarse a cambios de
volumen echando mano fundamentalmente a la
distensibilidad que tiene la orejuela derecha. Si se
produce un traumatismo no penetrante, selectivo
y de corta duraciéon sobre la AD, como ocurre en
maniobras de canulacion en cirugia con circula-
cion extracorporea, se observa que la presiéon au-
ricular (evidenciada por catéter en AD) practica-
mente no se modifica. Esto se debe a que lasangre
toma como vias de escape ambas venas cavas, la
tricuspide hacia VD, se distiende la orejuela y
eventualmente escapa por un foramen oval
permeable y por el seno coronario. Si el VD es
repentinamente comprimido en el momento en
queseencuentralleno (protosistole), consuvalvu-
la auriculoventricular cerradaysuaparatovalvular
recibiendo la maxima tensién, aumenta la pre-
sién. Esta no es contrabalanceada por el atrio
vacio, pudiendo asi producirse lesiones tricuspi-
deas,®® las cuales, a su vez, no son tan frecuentes
debido a que el VD también tiene como via de
escape la arteria pulmonar que puede soportar
grandes aumentos de flujo que se corresponden a
peguefios aumentos en su presion.’?

¢Cual es el mecanismo que llevaria a la AD a
sufrir tal disrupcion? Debido a la posicion del
anillo tricuspideo (a mitad de distancia entre la
columna vertebral y el esternén y perpendicular a
ambos), éste puede estar expuesto al desplaza-
miento anteroposterior del esternén. Por delante
del anillo tricuspideo se encuentra la via de salida
del VD, la cual es pasible de ser comprimida por un

RUPTURA DE AURICULA DERECHA POR TRAUMATISMO TORACOABDOMINAL NO PENETRANTE im

fuerte traumatismo anteroposterior antes de des-
plazar y deformar la tricispide. Con los datos
previos, surgiria la explicacion del fenémeno: el
VD, siguiendo el periodo protosistolico (isovolu-
métrico sistdlico), se ve impedido de eyectar debi-
do aquesuinfundibulo (via de salida) esta compri-
mido. El desplazamiento del esternon ejerce una
presién gue no es selectiva sobre alguna estructu-
ra cardiaca en particular. Por lo tanto, simultanea-
mente, el VD, su via de salida y |a tricuspide estan
siendo comprimidos por el mismo factor. La eleva-
da presion no estaria limitada en transmitirse a
través de una valvula auriculoventricular defor-
mada e insuficiente por este motivo; sumamos a
esto el retorno venoso sistémico que esta llenando
la AD. Esta ultima no podria descomprimirse nor-
malmente (a través de las cavas, etc.) debido a la
presion positiva intratoracica y abdominal ocasio-
nada por el traumatismo. No existe forma de elevar
aun mas la presion auricular. Esto daria como resul-
tado una AD rigida que no puede acompaifiar en su

.deformacion al anillo tricuspideo y, como conse-

cuencia de ello, se produciria la disrupcién en ese
lugar, debido ala gran fuerza de traccion ocasiona-
da sobre esta estructura de pared delgada y débil
ensubase deimplantacién aeste anillosemirrigido.
La insuficiencia tricuspidea causada por el trauma-
tismo protegeria a la tricuspide y a su aparato
valvular de ser lesionados.

Nos replanteamos aqui el hecho de haber colo-
cado una droga como la dobutamina (pese a no
haber conocido el diagndstico en el momento de
su instauracion) que, mas alla de obrar a favor del
estado clinico, pudo haberlo perjudicado debido a
que en la situacion de taponamiento cardiaco el
problema es la falta de llenado diastolico. Pese a
que se mide una alta presion venosa, ésta no se
correlaciona con el volumen de llenado ya que se
debe a la presién que se transmite desde el saco
pericardico ocupado. La indicacién correcta seria
la expansién del volumen intravascular hasta que
se logre la evacuacion del pericardio. No esta
fallando el miocardio en esta circunstancia. Ade-
mas, la dobutamina se comporta como vasodila-
tador periférico y esto en una situacion de hipo-
volemia relativa que agrava el cuadro.

¢Porqué nose produjo un taponamiento car-
diaco agudo que hubiera llevado a la nifia a la
muerte casi instantanea? El taponamiento pudo
permitir a la victima alcanzar el hospital con
vida."” Al abrir el pericardio quirlrgicamente se
encontré sangre liquida y codgulos que aparen-
temente mantenian la AD comprimida sobre la
#ortayel VD, loque haciaque el sangrado en ese
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momento no fuese profuso. Esto si ocurrié cuan-
dose removieron loscodgulos, Sila presiénintra-
pericardica (debido a la hemorragia) iguala o
superala PVC, elsangrado se detiene (por la falta
de gradiente). Tras esto los mecanismos hemos-
taticos naturales intentaran bloquear la lesion.
En el estudio experimental de Fowler se de-
muestra claramente, con diferencias estadisti-
camente significativas con respecto a los contro-
lesy distintas presiones que, elevando la presion
intrapericardica a 20 mm Hg (27,2 cm de H,0)
-recordemos que nuestra paciente llegd a tener
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La Atencion Primaria
en Pediatria®

Dr. JOSE PORTILLO*

MARCO CONCEPTUAL

Histéricamente la medicina ha sido una insti-
tucién social, caracterizada por manejar un con-
junto de saberes, altamente especializados, lo
cual ha dotado al médico de un enorme poder.

Este médico, relativamente todopoderoso,
desde el nacimiento de la cultura occidental ha
sidoelencargado del procesosalud-enfermedad
en cada uno de los individuos. Mientras en su
origen, el médico se remitia a tratar algunos
procesos morbidos, fundamentalmente calmar el
dolor, en el presente, la medicina cientifica y
moderna ha alcanzado a todos los procesos mor-
bidos pero también a muchos procesos fisiologi-
cosy “naturales” e, incluso, pretende mantener
la salud, evitando |la enfermedad.

Elaumento enorme del conocimiento médico,
debido alasciencias naturales, llevé indefectible-
mente a unadivision del trabajo. Sidesde el inicio
de lacultura occidental han existido médicos por
un lado y cirujanos y sangradores por otro, a
partirdelsiglo pasado fueron surgiendo las espe-
cialidades basicas de la medicina. Sin embargo,
en la practica cotidiana es el mismo médico que
atiende (en general ensu propio hogar) atodala
familiay es capaz de solucionar la mayoria de los
problemas.

A partir de las primeras décadas de este siglo,
los avancestecnologicosen farmacologia, cirugia
y en las técnicas diagnosticas fueron los que
impidieron abarcar todo el conocimiento. Como
una necesidad surgen las especialidades médicas.
El hospital con toda su estructura tecnologica y
académica consolida este paradigma médico. La

#  Dictada en el Comité de Pediatria Social de la Sociedad
Argentina de Pediatria. Julio de 1997.

*  Meédico pediatrayepidemiologo. Sociedad Uruguaya de
Pediatria. Montevideo. Republica Oriental del Uruguay.
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atencidon “seria y cientifica” esta en el hospital;
sus médicos son de mayor prestigio académico y
social y, por supuesto, los de mejor remunera-
cion. En el otro extremo, en general en areas
rurales o suburbanas, van quedando médicos de
segunda: aun se encargan de solucionar un poco
de todo.

Este paradigma médico, cuyo auge estuvo cen-
trado en los EE.UU. entre las décadas del 30 y del
50, fuellamado flexneriano. Fue Abraham Flexner
quien en las primeras décadas del siglo habia
establecido un conjunto de principios que fueron
rectores de la educacién y de la investigacién
médicay que definieron la practica hospitalaria.
Fue untipo de medicina positivistay mecanicista
y gozd del mismo prestigio que la razéon y la
cienciaenla modernidad: cuanto mayores fueran
losconocimientosy losrecursos tecnologicos mas
cercaseestariade ladesaparicion de lasenferme-
dades de la superficie de la tierra.

Las cosas no se desarrollaron como habian
vaticinado algunos visionarios de la historia: si
bien las tasas de morbilidad y mortalidad baja-
ban en el mundo entero, esto tenia que ver mas
con las condiciones de vida que con la medicina.’
Mientras viejas enfermedades no se iban de los
paises pobres, nuevas enfermedades aparecieron
en los paises ricos.? Incluso la propia medicina y
sus templos (los hospitales) también producian
enfermedades y aun muertes.?

Los efectos perniciosos o perversos de este
tipo de medicina hiperespecializada, muy biolo-
gicistaycentradaenlareparacionde laenferme-
dad, fueron apareciendo claramente ante los
ojos de la opinion publica, de los medios de
comunicacionyde lossectores mas progresistasy
reformistas de la profesién médica.

En los paises europeos, pero muy en especial
en Gran Bretafa, se produjeron fuertes corrien-
tes de opinidn médica, tanto en la formacion de
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losrecursos humanos como en la organizacion de
los servicios, tendientes a revertir la hiperespe-
cializacion médica que habia venido acompafa-
da de muchos beneficios y de todos los defectos
de la burocratizacién: mediatizacion de la rela-
cién médico-paciente, deshumanizacién, fraccio-
namiento y enlentecimiento de la toma de deci-
siones, entre otros aspectos.

En la década del 40, Gran Bretafa cred un
Servicio Nacional de Salud con el llamado plan
Beveridge en honor asu creador, que tiene como
eje sustantivo al médico general operando en su
consultorio. De esta forma se racionaliza el uso
de los recursos. El médico general es la llave que
regulaelingresode los pacientesanivelestecno-
l6gicos mas complejos.

Casi todos los paises europeos y algunos del
tercer mundo reorganizaron también sus siste-
mas de salud y la educacién médica.

En 1978, enlaex-Unidén Soviética, en laciudad
de Alma-Ata, mas de 140 paises acordaron que la
atencion primariade lasalud es la estrategia mas
adecuada paraellogrodelaequidadylauniver-
salidadenlaatenciéndelasalud.?Esdecir, quela
atencion médica massimple (atencion de primer
nivel) es la parte sustantiva de una estrategia
politica que usa la tecnologia mas adecuada a
cada realidad buscando la coordinacién inter-
sectorial e interinstitucional para lograr la equi-
dad y la universalidad (atencion primaria de la
salud).

Surgieron a partir de ese momento diversos
programas en el mundo entero que intentaron
recuperar la practica mas humanizada y cercana
al paciente (que ahora conoce sus derechos): el
médico generalista o de familia.

Segun senalara M.C. Whinney: “La medicina
familiar es parte del proceso por el cual la medi-
cina misma se ajusta a las necesidades de la
sociedad”. El compromiso de lamedicina familiar
es con la gente més que con el acuerdo de cono-
cimientosyestoladistingue de lasespecialidades
clasicas”.?Lamedicinaylapediatria general com-
parten con la medicina familiar estos conceptos.

De las anteriores consideraciones surge que
en la atencion meédica o pediatrica de primer
nivel existen diversos niveles o dimensiones:

e Un nivel clinico-epidemioldgico que tiene
que ver con los perfiles epidemiolégicos
prevalentesy con el uso de una tecnologia
adecuada parasusolucion. Este nivel tiene
gue ver con una racionalidad técnica o
médica propiamente dicha.

¢ Un nivel econdmico que tiene que ver con
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la maximizacién de losrecursosdisponibles
(siempre escasos). Evitar la dilapidacion,
con el uso de lo necesario y no de lo super-
fluo o de lo no probadamente eficaz. Este
nivel tiene obviamente una racionalidad
economica.

* Un nivel ético, que tiene que ver con la
justicia que permita el acceso a todos los
individuos de una sociedad a la informa-
cion disponible sobre salud y enfermedad,
asi como a los servicios de salud disponi-
bles. Este niveltiene unaracionalidad poli-
tico-filosofica.

Este trabajo tiene como ohjetivo discutir (en
forma muy breve y sistematica) algunos de los
aspectos mas relevantes de estas tres dimensio-
nes, en la consideracion de la Pediatria general
ensu primer nivel de atencion.

NIVEL CLINICO-EPIDEMIOLOGICO

Los trabajos de Kerr White®’ (luego reproduci-
dosen numerosos paises) son muy demaostrativos,
tanto a los efectos de la organizacion de los
servicios de salud como de la planificacion de la
educacién médica, de cdémo pueden ser solucio-
nados en los niveles de menor complejidad tec-
noldgica la mayoria de los problemas de salud-
enfermedad que afectan a cierta comunidad es-
tudiada durante un cierto tiempo. Estos autores
sefialan: “Los datos de algunos estudios sobre
atencion médicaen EE.UU.y Gran Bretafasugie-
ren que en una poblacién de 1.000 adultos (16
aflosy mayores), en un mes, 750 experimentaran
un episodio de enfermedad. De éstos, 250 consul-
taran a algin médico, 9 seran hospitalizados, 5
seran enviados a otros médicosy 1serd enviadoa
un centro médico universitario. En este ultimo se
vera una muestra sesgada de 0,0013 de los adul-
tosenfermosy 0,004 de los pacientesde la comu-
nidad y con esta muestra los estudiantes de las
profesiones de la salud obtendran un concepto
poco realista de la funcién de la medicina, tanto
en los paises occidentales como en los paises en
desarrollo”.

Sibienennuestro paisy en pediatrianosehan
realizado estudiossimilares, es posible extrapolar
losresultados de White y col., sintemoraequivo-
carse (cosa que por otra parte hacen los propios
autores, en lasconclusiones de su articulo, recién
transcripto). Debido a que la poblacién pediatrica
es naturalmente mas sana, es probable que un
estudio similar en niflos sea ain mas contunden-
te en la reafirmacion de estas conclusiones.

SegunShi,®nosoloel primer nivel de atencion
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soluciona la mayoria de los problemas, sino que
incluso también esta relacionado con la mejoria
de indicadores de morbilidad y mortalidad. Este
autor sefiala que “entre las numerosas variables
médicas, el primer nivel de atencién es, por |ejos,
|a variable mas significativamente asociada a un
mejor estado sanitario, directamente correlacio-
nado con menor mortalidad general, menor
mortalidad debida a enfermedades cardiovas-
cularesy cancer, mayor expectativa de vida, me-
nor tasa de mortalidad prenatal y menor tasa de
bajo peso al nacer”. En Uruguay hemos compara-
do la tasa de mortalidad infantil de otros paises
de América Latina y el Caribe en los Gltimos 40
afos, llegando asimilares conclusiones.?

La atencion médica de mayor complejidad a
nivel hospitalario nosoélo es necesaria con menor
frecuencia sino que también puede ser mas
riesgosa. Segun Schimmel:"® “Se realizo una in-
vestigacion prospectivaen 1.000 pacientes ingre-
sados en el servicio de medicina de un hospital
universitario sobre la aparicion de complicacio-
nes hospitalarias (consecuencias desfavorables
de una atencion médica correcta). Durante los 8
meses del estudio, se produjeron 240 episodios
en 198 pacientes. La gravedad de los episodios
fue leve en 110, moderada en 82, importante en
48, de loscuales 16 tuvieron un desenlace fatal. El
riesgo de padecer estos episodios parece guardar
relacion directa con la duracidon de la estancia en
el hospital”.

Como la accesibilidad a los servicios de salud
tiene relacién con su organizacién y el grado de
ajuste, con las caracteristicas especificas de cierta
poblacion' es probable que a mayor complejidad
seamasfacil el desajuste con determinada paobla-
cion.

Como han sefialado numerosos autores,'? los
criterios de internacion han sido muy variables,
en especial donde no existe un sistema nacional
desalud. Tanto lastasas de hospitalizacién como
deintervenciones quirtrgicas varian ampliamen-
te entre paises como entre regiones de los mis-
mos paises, en especial en EE.UU. Esto ha estado
mas vinculado con aspectos administrativos que
de calidad asistencial.

Especificamente en Pediatria, Starfield'? ha
concluido sobre la importancia del primer nivel
de atencién. Esta autora sefiala que “el primer
nivel de atencidn y sus cuatro elementos princi-
pales (primer acercamiento al paciente, caracter
coordinador e integrador, atencién amplia e in-
tegral, atencidn longitudinal), ya sea de manera
individual o en combinaciéon, benefician por lo
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menos a algunos individuosy muy probablemen-
te favorecen a la mayoria”. La misma autora
destaca en un estudio mas reciente en Espafia®™
como las caracteristicas de organizacion de los
servicios de salud en Pediatria pueden influir
sobre el niumero de internaciones hospitalarias
de procesos que podian ser solucionados en for-
ma ambulatoria. Incluso en EE.UU., estos auto-
res'® han encontrado tasas mas bajas de inter-
nacién de aquellas patologiassolucionablesenel
primer nivel de atencién, en las regiones donde
existen servicios de acceso universal.

Un estudio realizado en la Argentina'® sefala
cémo en la atencion pediatrica, a medida que
aumentan lacomplejidad de los recursos médicos
y la intensidad de su aplicacion, se enlentece y
luegose detiene lamejoriade losresultadosdela
atencién médica.

Un reciente articulo de Miller'” sefala una
enorme diferencia entre las tasas de morbi-mor-
talidad en nifos, entre EE.UU. y los paises de
Europa occidental. Estos tltimos, en especial Gran
Bretafiay Holanda, con un gran desarrollo de los
servicios de salud de primer nivel son guienes
logran mejores indicadores.

No sélo existen aspectos objetivos vinculados
amejoresindicadores de morbi-mortalidad cuan-
do existe un primer nivel de atencién adecuado.
Existen también aspectos mds subjetivos como
aquéllos vinculables ala mejor realizacion médi-
co-paciente. Sin duda la alta tecnologizacidon de
la medicina ha contribuido (sin quererlo) a dete-
riorar el dialogo entre |la gente y los médicos. El
primer nivel de atencién facilita y estimula el
didlogo, tanto para recibir informaciéon como
para transmitirla. “La tecnologia ha reducido
esta comunicacién”, sefiala Ubel.™®

Es cierto también que en esta practica de
primer nivel, en general descentralizada, donde
el pediatra actia solo y posiblemente sin niveles
jerédrquicamente superiores de evaluacién, es
donde mayor importancia adguieren las pautas
de diagnostico y tratamiento. Se hace importan-
te uniformar criterios, asi como recibir el conoci-
miento académicamente generado, en forma cla-
ray sintética.’®?® Hoy en dia es dificil lograr que
los médicosy los pediatras lean articulos cientifi-
cos.?!

NIVEL ECONOMICO

Desde hace muchos afios? la salud ha comen-
zado a mirarse desde la economia. En ello han
incidido numerosos factores pero se destacan
dos: prolongacién imprevisible de la esperanza
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de vida con el consiguiente envejecimiento de las
poblacionesy laaparicién de nuevas tecnologias
extraordinariamente caras. Ambos factores han
producido un aumento de costos en el sector
salud que ha llevado a todos los paises, comen-
zando por los mas ricos e industrializados, a
buscar reformas sanitarias que, manteniendo o
aumentando la equidad y la universalidad del
acceso a los servicios de salud, racionalizaron su
usoydisminuyeron los costos. Esto hasido logra-
do con éxito muy diverso. Hoy EE.UU. gasta 14%
del PBI mas alto del mundo en salud (40% del
gasto mundial) mientrasla Union Europea gasta
enpromedioel9% delPBlensalud (Gran Bretana
gasta 6%).

En los paises del tercer mundo y en América
Latina en particular la situacién es aun peor. No
sélo mantienen la pobreza (o se agrava) con
todassusconsecuencias éticasy epidemiolégicas,
sino que ademas han debido enfrentar la grave
crisis econdmica de los 80 (la década perdida) y
luego las politicas macroecondmicas de ajuste
gue implican una franca disminucion del finan-
ciamiento estatal paralosserviciosde salud. Mus-
grove’ sefiala, como una de las tantas conse-
cuencias de estacrisis, gue “el empeoramientode
lasituacion econdmica puede afectarseriamente
el estado de salud al influir en la mortalidad
infantily en las caracteristicas de la morbi-morta-
lidad, especialmente enlo que atafie alos nifios”.

Estacrisis ha afectadoen formadiferente alos
distintos paises de América Latina. Perodebidoa
|la falta de Sistemas Nacionales de Salud, con la
excepcion de Cuba y Costa Rica (que tienen los
mejoresindicadores de morbi-mortalidad infan-
til), lacrisiseconémicay el aumento de costos han
llevado a un aumento de la iniquidad y de la
inaccesibilidad. La falta de un primer nivel de
atencion fuertemente desarrollado (la llave de |a
contencion del gasto) es la caracteristicacomun de
todos estos paises. Uruguay no estd almargeny con
un gasto actual del 10% del PBI es de los que mas
gasta en salud, pero gasta “mucho y mal”.?*%® En
Pediatria, el desarrollo de servicios de atencion
critica paraalgunossectoresde la poblacion nose
havisto acompafado de laextension de losservi-
cios de atencion de primer nivel a toda la pobla-
cion infantil del pais (a pesar de la mejora
sustantiva que se ha producido en los ultimos 10
anos).

La falta de sistematizacion y coordinacion de
losserviciosde salud ha llevado al uso excesivo de
los servicios de emergencia?’?® y de cuidado in-
tensivo.? Esto resta recursos a sectores de la
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poblaciéon que no acceden ni siquiera al primer
nivel de atencion.

Los servicios de salud en Uruguay han ido
guedando progresivamente regulados por las
leyesdela ofertaydelademandade un mercado
al cual accede solo parte de la poblacion. Esto
obliga, a su vez, a que aquellas empresas que
venden servicios (en especial aquellos con fines
de lucro) regulensusventasde acuerdoalasleyes
de "marketing”. Nosiempre lasatisfaccion de los
compradores de servicios (influidos o manipula-
dos porla publicidad) coincide con las “necesida-
des” médicamente definidas.*®

La distribucién de [os recursos humanos en el
sectorsalud hatenido, en general, muchaimpor-
tancia también en la organizacién de los servi-
cios. En paises como EE.UU.*" o0 Uruguay, con un
exceso de especialistas por encima de los gene-
ralistas, casi “naturalmente” se produce un uso
excesivode losservicios de mayor complejidad. El
mercado ha demostrado que no es un eficaz
regulador de la calidad de la atencién médica.*
Ello ha llevado a que paises como EE.UU., cuyo
sector salud esta mayoritariamente “en manos
del mercado”, hayan recibido numerosas pro-
puestas de reformaen los Ultimos afios.** Lamen-
tablemente esto no ha sucedido aun en el Uru-
guay. Por el contrario, pequefnas reformas "neo-
liberales” ensistemas de salud fuertemente con-
solidados, como en el caso de Alemania y Gran
Bretafa, no han logrado modificar la eficacia en
materia de accesibilidad y la eficiencia en materia
de costos en ambos paises.?3®

En suma, en Uruguay, donde el Estado no ha
asumido su rol como regulador del gasto nide la
calidad de la atencién en salud, el uso de los
servicios pediatricos de mayor complejidad tec-
nolégica continuara incrementandose, sinduda.
Como otra cara de la moneda, los servicios de
primer nivel no estaran fuertemente organiza-
dos, coordinados y supervisados. Consecuencias
naturales seran las dificultades de acceso y su
escaso prestigio social y académico. En la medida
en gue esto suceda, no existirda una “flave” de
contencion de los gastos, los que sin duda conti-
nuaran incrementandose, con indicadores como
el de mortalidad infantil, superado por 10 paises
en Ameérica Latina y el Caribe.

NIVEL ETICO

Este nivel tiene que ver con lo que es moral-
mente correcto, lo gue se debe hacerono, conla
justicia. Cuando se trata de distribuir bienes o
servicios, éstosen general seran insuficientes para
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que cada individuo tenga todo lo que le parezca
mas adecuado o conveniente. Necesariamente
deberdn encontrarse criterios que permitan un
acceso mas o menos equitativo alamayoriadela
poblacién en cierto contexto historico-social.

Los principios de justicia de Rawls*® parecen
normas adecuadas que guien los criterios distri-
butivos. Estos principios definen una concepcion
general de |lajusticia expresada comosigue: “To-
dos los valores sociales, libertad y oportunidad,
ingreso yriqueza, asi como las bases sociales y el
respeto a si mismo habran de ser distribuidos
igualitariamente, a menos que una distribucién
desigual de alguno o de todos estos valores re-
dunde en una ventaja para todos”.

Esto significa que debera existir una institu-
cionsocial capazde cumpliry hacer cumplir estos
criterios de justicia distributiva. En el caso de la
salud, un derecho universal e inalienable, parece
aln mas importante.

Incluso Rawls (yareferido) sefala: “Loserrores
y las imperfecciones del mercado a menudo son
gravesy debentomarse medidas compensatorias,
mediante la funcion de asignacién”. “El mercado
falla en su totalidad en el caso de los bienes
publicos”, de los cuales los servicios de salud son
un claro ejemplo.

Como losservicios de salud de primer nivel no
son "buen negocio”, esdificil que el sector priva-
do con fines de lucro los ofrezca y en general
quedanreducidos ala oferta estatal (pobre y mal
articulada).

Un reciente documento presentado al Parla-
mento Latinoamericano® sefiala: “Los conflictos
eticos en salud se han agudizado como conse-
cuencia del contexto financiero en el que se
desenvuelven la medicina modernay lasociedad
en general y que tiene su origen en los modelos
econdmicos mayoritariamente vigentes en el
mundo. Estos cambios, agregados a los politicos,
econdmicos y sociales, han tenido consecuencias
negativas en la organizacion de los servicios de
salud”. “La escasez o insuficiencia de losrecursos
obliga a los planificadores de la salud a hacer
elecciones, cuyo principal dilema ético se estable-
ce entre el derechodelindividuo a recibir presta-
ciones médicas sofisticadas y costosas que pue-
den tener incidencia directa en su vida y en su
muertey en el derecho de lacomunidad a recibir
servicios basicosde primeralinea”. "Laescasez de
los recursos implica un cambio de rumbo de los
sistemas desalud, que deben priorizarla satisfac-
cién del mayor numero de personasen detrimen-
to deciertos pacientesque no recibiran cuidados
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de salud especificos”. “Hacer un enfoque preven-
tivoy de promocion desalud esla mejor formade
Ilegaralamayor cantidad de poblacién al menor
costo”.

Ademas de los planificadores de salud, tam-
bién el médico general y el pediatra (si son res-
ponsables moralmente) estan enfrentados coti-
dianamente a dilemas: qué decision es mas con-
veniente para su paciente (médicamente mas
eficaz), para la institucion para la cual trabajay
paralasociedad ensuconjunto (econémicamen-
te mas eficiente).’®* En la medida en que el Estado
no asumasu rol reguladory losservicios de salud
queden “en manos” de las leyes de la ofertay la
demanda (prototipo del caso uruguayo), este
dilematenderd a agravarse. Elmercado nunca ha
sido capaz, porsisolo, de satisfacer las necesida-
des (nisiquiera las mas basicas) en salud (o aten-
cion a la salud) de toda la poblacion.

La bioética ha surgido en los Ultimos 40 afos,
vinculada a los problemas de mala praxis médica
o a la investigacion con seres humanos. Ultima-
mente, el gran desarrollo de tecnologias vincula-
das al inicio y al fin de la vida, que han creado
problemas morales antes impensables, ha au-
mentado exponencialmente la tarea de los bio-
eticistas. Estos conjuntos de problemas constitu-
yen lo que Berlinguer®* hallamado la bioética de
frontera. Pero, sin embargo, para los paises del
tercer mundo, donde la pobreza es un fenédmeno
estructuraly en los que paradojalmente el Estado
ha asumido menosresponsabilidades en el sector
delasalud, ladistribuciéon de los escasos recursos
destinados asolucionarel mayor niimero de pro-
blemas deberia ser |la prioridad de |la bioética. Es
la bioética cotidiana segun Berlinguer.

CONSIDERACIONES FINALES

La alta tecnologia de diagndstico y de trata-
miento en perinatologia y en pediatria, nosélo ha
permitido salvar numerosisimas vidas, sino que
ademas ha permitido, sin duda, ganar mas afios de
vida atil que en cualquier otra especialidad médi-
ca. Sila aplicacién de un procedimiento extraordi-
nariamente caro genera dudas es en la pediatria
donde parece estar mas justificado moral y econé-
micamente. En funcién de estos argumentos pare-
ce dificil poder cuestionar la atencién pediatrica
de mayor complejidad tecnoldgica.

Sinembargo esto no puede serobstaculo para
desarrollar un excelente primer nivel de atencién
pediatrica en un pais. Lejos de oponerse, los
diferentes niveles de atencion forman parte de
un sistema (o deberian hacerlo).
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Loimperdonable esdesarrollar exclusivamen-
te la pediatria altamente compleja (y peor aun
solo para los que la pueden pagar).

Portodas lasrazones expuestasen este articu-
lo, usando laterminologia de Kant, una Pediatria
de primer nivel fuerte y bien desarrollada es un
imperativo médico, moral y economico.

Todos los paises ricos, excepto EE.UU., tienen
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Bioestadistica para todos.
Primera parte:
las herramientas basicas del oficio estadigrafico

Dr. ARMANDO GARSD*

INTRODUCCION

Enun estudioreciente, el porcentaje de ninos
con transplantes renales que sobrevivié mas de
un ano fue del 88 por ciento en menoresde 7 anos
y 75 por ciento en nifios de 7 afos o mayores. Los
autoresdel trabajo concluyeron que esos porcen-
tajes fueron similares o que esa diferencia "no
fue estadisticamente significativa”.'

Ochenta y ocho y setenta y cinco son, cierta-
mente, dos numeros diferentes. Cabe entonces
preguntarse en qué sentido posible esos resulta-
dos podrian no ser diferentes. Para responder a
esta pregunta es preciso comprender estadistica,
no solo como un método cientifico de obtencion
y procesamiento de datos, sinotambién como un
modo particular de razonamiento.

En su quehacer profesional el médico vive
haciendo estadisticas. Estima intuitivamente pro-
babilidades de éxito terapéutico, de reacciones
adversas y de diagnostico erréneo. Calcula esta-
disticas de prevalencia, de eficacia y de distribu-
ciondesobrevivencia. Peroraravezlasformaliza.

La actividad estadistica objetiva del médico es,
porlotanto, compleja de evaluar. Médico y esta-
distico contienden con la incertidumbre, tal vez
como uno de los principales problemas de sus
respectivas actividades. Pero si la regularidad
estadistica es primordial para el estadigrafo, para
el médico pasa quizas a sequndo plano ante la
posibilidad concreta de que un paciente sobrelle-
ve un desenlace adverso.?

Existe entonces una brecha de prioridades y
de enfoque entre estas dos disciplinas que, sin

*  Ex Senior Biostatistician, United States Food and Drug
Administration. Lecturer in Statistics NIH FAES. Consul-
tor y profesor de Estadistica, Universidad de Buenos
Airesy Lincoln University College.

Correspondencia: A. Ferreyra 4059. (1636) La Lucila, provin-

cia de Buenos Aires.
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embargo, se complementan y se nutren mutua-
mente. Varios autores han sugerido la conve-
niencia de que los médicos expandan su forma-
cién estadistica pero, porrazones practicas, esto
es dificil de implementar.?

Por su parte, la estadistica tiene sus propios
problemas de interrelacion con otras disciplinasy,
en particular, con la medicina.* Como lo han ex-
puesto reiteradamente los mismos estadigrafos,
ciertos métodos estadisticos son innecesariamen-
te abstractos o complicados de seguir. Mientras
gue buenostrabajos experimentales con estadisti-
casdescriptivas de minimo manejo matematico no
son bien vistos, malos trabajos pasan por buenos
por su supuesto contenido matematico.®

El estadigrafo profesional es conciente de
estasdificultadesinterdisciplinariasy procuraalla-
narlas mediante una buenadisposicion al trabajo
conjunto. A su vez, existe evidencia mensurable
de que los cambios decisivos de las practicas
médicas comienzan a nivel de las comunidades
meédicas locales.® Tal vez sea ése el nivel donde
eventualmente hade ocurrirlaadopcién médica
de practicas estadisticas cientificas.

El objetivo de esta serie de trabajos es justa-
mente acercar algunos conceptos estadisticos que
puedanresultar de utilidad a las diversas comuni-
dades de médicos pediatras, comenzando por
informacién practica sobre el acceso inicial a la
metodologia estadistica.

En esta primera de tres entregas pasaremos
revista al material necesario para hacer estadisti-
cas. En una segunda entrega nos referiremos al
rol de la estadistica en la investigacién clinica.
Finalmente, en la Ultima entrega, presentaremos
ciertos conceptos estadisticos basicos.

LAS HERRAMIENTAS ESTADISTICAS
I. Libros
Existen excelentes libros introductorios a la
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estadistica médica. Nosotros no recomendamos,
ni criticamos, ninguno en particular. Sumamos al
material disponible en castellanc en las librerias
y bibliotecas locales un breve listado electrénico
de libros de la especialidad en idioma inglés
(Apéndice). No obstante, en nuestra opinidn,
conviene elegirun libro que por lomenosse haya
hojeadoy que anticipe una lecturacomprensible,
atractivayrelevante. Algunos libros de estadisti-
catituladosintroductorios, enrealidad, no loson
en su contenido matematico. Algunos prefesio-
nales médicos nos han expresado que la lectura
en grupo, en cursos o seminarios hace mas lleva-
dera la parte matematica.

Il. Publicaciones periodicas

Las publicaciones médicas son, en ciertos as-
pectos, unarica fuente de conceptos estadisticos
basicos, sea para aprenderlos o para discutirlos
con el estadigrafo profesional. Por ejemplo, las
normasy lineamientos de los editores de publica-
cionesbiomédicas contienen unaseccién dedica-
da aestadistica que esensi mismaunaleccionen
estadistica basica.’

A su vez, las instrucciones a los autores de la
mayoria de las publicaciones médicas también
contienen sugerencias de como presentar o ana-
lizar los datos.

Los articulos cientificos contienen descripcion
de la estadistica en Material y métodos, aunque
en nuestra experiencia esa descripcidn es poco
informativa y a veces inexpugnable para un mé-
dicosin entrenamiento estadistico. No obstante,
ese material puede ser el punto de partida para
un curso de estadistica.

Algunas publicaciones médicas evaltian cada
tanto la parte estadistica de sus propios arbitra-
jes. Los reportes resultantes son relativamente
sencillosde leer, ensefiany, sobre todo, alertan al
médico de las fallas estadisticas mas comunes en
la presentacién de trabajos publicados o a publi-
car.®®

Ill. Entidades regulatorias

El propdsito, agrandesrasgos, del proceso de
desarrolloclinico de una nueva droga terapéuti-
ca es investigar si existe un rango de dosis y un
esquema de empleo en los cuales se pueda pro-
bar de manera evidente que la droga es simul-
taneamente sequray efectiva, dentro de un con-
texto aceptable deriesgo/beneficio. Esta eviden-
cia debe ser sustancial y no anecdética y, por lo
tanto, debe ser de caracter estadistico. En la
practica, no obstante, existe un margen légico de
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ambigledad y de interpretacion de todos estos
conceptos, por lo que las entidades regulatorias
de la industria biofarmacéutica se ven necesita-
das de prescribir en parte qué estadisticas son
aceptablesy cuales no lo son.

EnlosEstados Unidos, por ejemplo, la estadis-
ticadelensayo clinicoestaen parteregulada por
c6digo.’® La lectura de este material no solo
ensefa estadistica, sino que ayuda a explicar
aspectos de otro modo incomprensibles del pro-
ceder del investigador clinico de ese pais.

Eneste momento de globalizacién del ensayo
clinico se observan esfuerzos por armonizar crite-
rios estadisticos. Asi, por ejemplo, la Union Euro-
pea, JaponylosEstados Unidos acabande produ-
cir un segundo borrador de lo que bien podrian
denominarse “buenas practicas estadisticasen el
ensayo clinico”. Este documento es de lectura
esencial para quien desee iniciarse en investiga-
cion clinica de gran escala.

IV. Computacion

Para hacer estadisticas se necesita una compu-
tadora y un sistema estadistico de procesamien-
to. La carga de datos se puede efectuar en una
planilla electrénica de unsoftware convencional,
laque luegose transfiere aun sistema estadistico
compatible. Existen en el mercado una gran va-
riedad de sistemas estadisticos de computacion.
Hay trabajos publicados que comparan el rendi-
mientoy costo de diversossistemas.'"'? Es posible
encontrar sistemas de buen rendimiento a muy
bajo costo.

V. Cursos y seminarios

Los cursos y seminarios de estadistica para
médicos tienen un resultado diverso. En nuestra
opinién, algunos son utiles y otros se olvidan a
poco de finalizados. Asi, nuestros cursos “memo-
rables” fueron aquéllos que pudimos organizar
en forma de taller interactivo de computacion,
con el médico como potencial usuario de estadis-
ticay con untemario establecido con los propios
profesionales médicos participantes.

VI. Dos herramientas adicionales

La estadistica esuna cienciay un arte pericial.
Lo dicho hasta aqui mas bien corresponde a la
ciencia. El arte de la estadistica se basaen el uso
de dos sentidos. En primer término la vista, para
ver las tendencias y explorar visualmente los da-
tos. La presentacidon de lainformacion cuantitati-
vaeslarama de laestadistica descriptiva que mas
ha crecido en los ultimos afios.™
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El segundo sentido es en realidad el sexto, la
intuicion, para anticipar qué es lo esencial en el
contenido de los datos y separarlo de lo irrele-
vante.

APENDICE

El presente apéndice contiene un breve lista-
do no exhaustivo de direcciones electronicas (In-
ternet) para informarse de libros técnicos en
general y de estadistica en particular. Los textos
de interés estadistico aparecen bajo los rubros
Statistics, Biostatistics, Medicalstatistics, Blometry,
Epidemiology.

http:/lfcweb.loc.goviz3950/mums2.htm/
Esta es la biblioteca del Congreso de los
Estados Unidos.

BIBLIOGRAFIA

1. SchurmanSC, McEnery PT. Factorsinfluencing short-term
and long term pediatric renal transplant survival. ) Pediatr
1997; 130: 455-462.

2. Greer AL. Scientific knowledge and social consensus.
Control Clin Trials 1994; 15: 431-436.

3. Jaeschke R, Guyatt G, Sackett DL. Evidence-based medi-
cine working group: Users' guide to the medical lit-
erature. JAMA (multiple part series) 1993-1994 pp. 270-
271.

4. Dodwell D. Statistics in journals. Lancet 1991; 337: 432.

5. Ehrenberg ASC. Rudiments of numeracy (with discussion).
J R Stat Soc Series A 1977; 140: 277-297.

6. Greer AL. The state of the art vs. the state of the science
1986. Int J Technol Assess Health Care 1991; 4: 5-26.

7. International Committee of Medical Journal Editors.
Uniform requirements for manuscripts submitted to
biomedical journals. JAMA 1993; 269: 2282-86.

BIOESTADISTICA PARA TODQS. PRIMERA PARTE: LAS HERRAMIENTAS BASICAS DEL OFICIO ESTADIGRAFICO

10.

11.

12.

13.

http://www.mcp.com/310602591532851/
bookstore/do-searches.htm/

Esta es la denominada Information Super-
library.

http://www.holonet.net/realed/repubs.htm!
Estadireccion ofrece libros de texto a nivel
universitario.

http://lwww.dept.cs.ucl.ac.uk/teaching/
publishers.html
Libros académicos del Reino Unido.

http:/lwww.textbook.com/tin/directory.html
Guia de editores de libros de texto en in-
glés.

Gore SM, Jones G, Thompson SG. The Lancet’s statistical
review process: areas forimprovementby authors. Lancet
1992; 340: 100-102.

Pocock SJ, Hughes MD, Lee RJ. Statistical problemsin the
reporting of clinical trials. N Eng J Med 1987; 317: 426-
432.

United States Code of Federal Regulations. Vol. 21 (21
CFR) Washington D.C. United States Printing Office. 1990.
lwane M, Palensky J, Plantel K. A user's review of
commercial samplesize software for design of biomedical
studies using survival data. Control Clin Trials 1997; 18:
65-83.

Lurie PM. A review of five statistical packages for windows.
Am Stat 1995; 49: 99-107.

Cleveland WS. The elements of graphing data. Revised
edition. New Jersey: Hobart Press, 1994.
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Encopresis: clinica y prevencion

Lics. ESTELA DE FINA DE DE LA FUENTE*, JULIA STORTI DE VUKASOVIC*,
Dres. ELENA RUBINSTEIN* y NESTOR R. WAINSZELBAUM*

INTRODUCCION ;

Consideramos a la enuresis y la encopresis
como trastornos en los limites de la clinica psico-
somatica dado que, en general, no acarrean le-
sionesorganicas.

Una de las vertientes de la discusidon sobre
delimitacion del concepto de psicosomatica pro-
viene de la Optica psicoanalitica. Algunas teorias
extienden el concepto de somatizacion histérica
a toda expresion psicosomatica.

Nosotros adscribimos a los autores que esta-
blecen lasdiferencias; entre ellas, unaesesencial:
en lostrastornos psicosomaticos, el cuerpo queda
marcado, dafado; se produce una disfuncién, ya
sea funcional u orgénica gue provoca lesidn,
generalmente localizada en un mismo sistemay
que se repite. En la somatizacion histérica, en
cambio, el cuerpo habla concontenidosligadosa
representacionesinconscientesreprimidas; el len-
guaje corporal ocupa el lugar de la palabra; los
sintomasson diversos, cambian de érganoyestan
ligados a ese texto; la capacidad simbdlica no es
afectada y el psiquismo es plastico.’

En los trastornos psicosomaticos se produce un
pasaje al cuerpo de tensiones no tamizadas por
fallas de la capacidad simbolica en la estructura
psiquica. Estas son consecuencias del déficit de la
funcién “continente materno”. Por ejemplo: un
bebé que llora, con una mama tensa y exigente,
quiza se duerma o deje de llorar a pesar de querer
que ella lo acune en sus brazos; renuncia a sus
necesidades para preservar el vinculo de amor. Por
ello, los autores describen el estilo psicosomatico
como sobreadaptado, con gran sentido social y
rendimiento a expensas del cuerpo dafiado.?

*  Miembros del Comité de Psicopatologia Infanto-Juvenil

y Familia de la Sociedad Argentina de Pediatria.
Correspondencia; Lic. Estela de Fina de de |la Fuente. Coronel
Diaz 1971. (1425) Capital Federal.
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Esto tiene un punto de origen muy temprano
enlaestructuracion del psiquismo por fallaen la
simbiosisinicial, déficit en la funcidon continente
materno, inscripcion del hijo en una estructura
familiar (psicotica o perversa) que no le da lugar
al ser. Para esta situacion se abren dos vias: la
psicosis y las psicosomaticas.

Salvo el megacolon funcional, la enuresis y
encopresis corresponden a un mecanismo psiqui-
coavanzado, ligado a unasituacién fronteriza, a
un limite entre el trastorno psicosomatico y la
somatizacion. Corresponden al momento de la
analidad, la oposicion entre retenciéon y expul-
sion. Tienenvarios aspectos: uno de ellosescomo
se lleva a cabo el control de esfinteres y qué
efecto tiene sobre |la estructuracion del aparato
psiquico.

Retencion y expulsion, no solamente de los
excrementos sino del interior del cuerpo, dife-
renciado del exterior. Comienza la unificacién
del esquema corporal a través de lo anal, de
controlarloquese expulsayloqueseretiene, con
lavivenciade castracion, respectoaquelacacaes
como parte del cuerpo que se pierde. Esta
descripto que muchos chicos, cuando empiezan a
controlar esfinteres, corren por todos lados, como
si tuvieran que escaparse del momento o del
lugar de evacuacion.?

Retienenytienen panicodevercaersucacaen
el inodoro, entran en panico porque tienen la
sensacion de que algo se pierde.

Se abre el duelo entre retener y expulsar.
Sentir placer porreteneressecundario, lo prima-
rioesexpulsar. El chico expulsa placenteramente
y aunque mama le dice que es sucio, etc., hay
placer en tener tanto pis como caca en los pana-
les.

Poramorelnifiorenuncia al placer, empiezaa
acceder a unasituacion de control de esfinteres,
tanto anal como uretral.
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Piensa que él gratifica con los regalos del
interior del cuerpo a la madre, quien le pide que
“haga” en determinado lugar. Para que pueda
retenertiene que pasar desde el placer por expul-
sar al placer por retener.

Interjuega con el vinculo madre-padre, que
piden, que ponen limites y al mismo tiempo
contienen. Hay caracteristicas que hacen al carac-
ter obsesivo (el atesorar, el retener, el tener
pensamientos que se rumian) y hay patologia
cuando en lugar de pasar al plano mental, se
actua el retener o expulsar.

Estassituaciones corresponden al parsadoma-
soquista; cuando la pulsién agresiva se vuelve
hacia el exterior, el nifio, en cualquier lado, “se
hace” y ataca al otro perg, al mismo tiempo,
perturbasu funcionamientoy vuelve la agresion
hacia si mismo. En general, aparecen parejas de
padres enrelaciones muy contradictorias, vincu-
losde amory odio, vinculos sadomasoquistas, en
donde alguien es pasivo y otro activao.

En algunos casos son madres obsesivas y padres
impulsivos. Las madres funcionan con el control
obsesivo y los padres obran seguin el principio del
placer. No hay ley del padre, la madre es la que
tiene gue poner orden, el padre es el que juega
como un chico mas. Se forma una personalidad de
tipo impulsivo. La motricidad esta en juego, asi
como el dominioy lasumision. La posicion del nifio
es quedar atrapado en este circuito vincular. Se-
gun la configuracién patolégica familiar, el sinto-
ma se expresa de distintas formas.

Hay casos de encopresis que corresponden a
una estructuracion psicética; niflos que no con-
tienen los esfinteres, con vivencias de cuerpo
fragmentado, que no retienen nada en su inte-
rior, que se presentan con otras caracteristicas:
correr por todos lados, golpearse la cabeza; pre-
domina la impulsién.*

En otros casos es una reaccion posterior al
control de esfinterestempranoyremite esponta-
neamente; el otro tipo de constelacion familiar
en donde todo da igual: el chico no se siente
contenido para realizar el control. Algunas ma-
dres usan las modas pediatricas. En un tiempo
favorecieron a las obsesivas y, en otras épocas, a
las descuidadas. En este punto es importante el
trabajointerdisciplinario con los pediatras, quie-
nes reciben las primeras consultas respecto del
adecuado control de esfinteres.

Eltrabajo del control de esfinteres esun traba-
jo mutuo que tienen que hacer el chico y los
padres, quienestienen que contenery pesquisar
elmomentoen que el nifio esta predispuesto. Asi
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es tanta falla del momento adecuado el control
adelantado como el dejar pasar las sefiales en
donde dice “ya estoy maduro, ya puedo hacer
esto, ya puedo pensar, puedo dar, puedo recibir,
puedo discriminar y puedo empezar a hacer mis
necesidades donde corresponde, siempre que
mama y papa me ayuden y me contengan”.

Es muchas veces por esta incontinencia que
todo da igual, enchastrar o no enchastrar; situa-
cion de descuido e incontinencia familiar donde
predomina el placer por perder, donde todaos
estan enganchadosen alguna cuestion perversa;
depende de la casuistica.

HISTORIA CLINICA
Encopresis, nifio de 5 aflos y media

Este paciente nos muestra las caracteristicas
especificasdel vinculo tempranoy las fallasen la
falta de empatia de la madre enrelacién al bebé
y un padre controlador e intrusivo.

Improntas éstas, cuyas marcas indelebles que-
daninscriptas en este entramadoy cuyos efectos
se hacen sentir posteriormente, dando lugar a
diferentes desenlaces o patologias.

Tomés: 5 afios y medio. Pre-escolar.

Motivo de la consulta

Fue derivado por problemas de constipacién
severa (periodo de entre 10y 15 dias), formacion
de bolos fecales, tenian que recurrir al uso de
enemasy supositarios frecuentemente.

Estosuscitaba una conflictiva que se reiteraba
sin lograr la normalizacién de las funciones
excretoras.

Ante lainsistente preocupacién de los padres,
ya sea por este problema como por su desarrollo
y crecimiento, el pediatra efectud varias intercon-
sultas con gastroenterdlogosy endocrinélogos.

Descripcion

De tez blanca, ojos negros, cabello oscuro,
lacio, con flequillo, de contextura fisica muy pe-
quefa (bajo y menudito), delgado.

En la hora de juego-diagndstico se lo observaba
con una actitud huidiza, silencioso, paralizado en
un juego repetitivo: ataba a los mufiecos y los
cubria con plastilina oscura, como si fueran mo-
mias.

Hubo unaexperiencia previaterapéuticaalos
cuatro afiosy medio, pero de muy corta duracién
(dos meses).

Caracteristicas de los padres
Padre: ansioso, preocupado por su familia,
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manifestd ocuparse de Tomas, especialmente
cuando transcurrian varios dias con dificultades
paraevacuar sus heces. El padre se encargaba con
asiduidad de hacerle masajes en el abdomen,
expresando en unaoportunidad: “Palpoysiento
sus bolos en su intestino”.

Controlador, posesivo, de caracteristicas intru-
sivas, como violentando la propia intimidad de su
hijo. Con esta actitud facilitaba cierta erotizacién
y fijacion de la zona intestinal de su cuerpo, a
través del excesivo cuidado y seguimiento de
cuando iba, qué hacia. El se encargaba de colo-
carle los supositorios, asi como de hacerle los
enemas.

Estosepisodiosde constipacidon severase agra-
vaban entre cambios; porejemplo, cuandoviaja-
ban a un lugar desconocido.

En Brasil, a los 15 meses de edad, el padre
expresd: "Tuve que destaparlo con el dedo, no
podia caminar, fue muy cruento el uso del dedo,
lloré mucho”.

A los 3 meses de embarazo de la madre, Tomas
tuvo una erupcion alérgica de las rodillas a los
tobillos. La madre experimentaba repulsa hacia la
caca y los olores. Reprochaba a Tomas el dejar los
calzoncillos con restos manchados. Recordaba lo
dificultoso que habia sido el aprendizaje
esfinteriano con relacién al uso del bafio, hacia
caca en cualquier lugar de la casa, debajo de la
mesa, en el comedor, detras de la puerta. Lloraba,
no queria usar la pelelasin sillita. Evolutivamente,
su historia de la constipacion se habfainiciado alos
15 dias del nacimiento del hermano que comenzé
condificultades. La madre expreso en una oportu-
nidad: “Lo que tiene a mano siempre es el ‘no".

Constelacion familiar

Madre: 35 afos.

Padre: 37 afios.

Hermano mayor: 7 afios y medio.

A los cuatro afios y dos meses nacié el herma-
nito.

Hipétesis

A los 4 meses de Tomas se produjo la muerte
intempestiva de la abuela materna por un aneu-
risma cerebral, a los cuarenta dias fallecid su
esposo, abuelo materno, de un infarto.

Como hipotesis, pensamos que la madre se
encontrabaretraidaensupropiatristezaydolor
como para poder reconocer al nuevo retofio que
esperaba ser albergado, ser investido. Estaba en
pleno duelo como hija con sus propios padres,
para poder asumirse como madre de su hijo.
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Dos acontecimientos nuclearescomo las muer-
tes seguidas de sus dos progenitores tuvieron
repercusiones severas en la madre, de la cual
Tomas, en esos primeros momentos, dependia
incondicionalmente. Ella no estaba con disposi-
cion para encontrarse con ese hijo, paradaraun
otro un plus de placer, de amor necesario parala
constitucion de su psiguismo.

Nos preguntamos, ;cémo van significando los
padres al nifio, a través de su propio discurso?

Ellugar que ocupa este nifio en la familia y su
historia lo van determinando. En este caso, en
una entrevista, el padre expresa acerca del hijo
mayor: “Es un chico avasallante, despierto, re-
suelve situaciones rapidamente, a diferencia de
Tomas que es un solitario asumido”.

Pensamos que a través del oposicionismo, To-
mas decidia cuando dar o no dar sus sustancias
del cuerpo; una manera de poder hostilizar a sus
padres. Asi como de diferenciarse a través de su
propio deseo. El hecho de tener que someterse a
la violencia de ser despertado a determinados
horarios que estipulaba el padreyno de acuerdo
asus propias necesidades,

Tratamiento

El proceso del tratamiento fue pensado por
diferentes etapas; en primer lugar prevalecié un
juego estereotipado, silencioso, por momentos se
dormia. Se trabajo transferencialmente; al princi-
pio era como tener a un bebé, se dormia con
facilidad, entraba en un estado de sopor, de suefio.

Freud sefald que en el momento de dormirse
se abandonaelcontactoconlarealidad (seretira
de la realidad) y tiene lugar una regresién al
estadode narcisismo absoluto donde se reprodu-
cen las condiciones de vida intrauterina.

Poseia en la canastaun bebé al cual sometiaa
intervencionescon jeringas, principalmente en la
panza, lacola, etombligo; usaba agua, la colorea-
ba con témperay la aplicaba en diferentes luga-
resdel cuerpo del mufieco “como si dramatizara
en forma activa lo sufrido pasivamente, trauma-
ticamente en su cuerpo”.

Luego lentamente paso a un juego catartico,
explosivo, de descarga de afectos, de odios con-
tenidos.

Mutilada en un principio su capacidad expre-
sivaimaginaria, fue abriéndose atravésdel juego
dramatizadoy de las expresiones graficas; asi fue
como de a poco incorporo el bullicio, el ruido en
las representaciones de los personajes que encar-
naban las guerras, que antes eran mudas, sin uso
de su propia voz.®
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Del actuar paso a expresarse por medio del
dibujo y el uso de la palabra. Se trabajé con el
nifno y la familia y vinculares madre-hijo.

ENFOQUE PEDIATRICO

Sianalizamos este caso desde el punto de vista
pediatrico, en este nifio se han combinado facto-
res predisponentes, como la constipacion, y fac-
tores que actuaron como potenciantes, especial-
mente en etapas criticas de su desarrollo. Juntos
dieron comoresultado el establecimientode una
patologia como la encopresis.

Por ejemplo, a los 5 meses de vida, época en
que se comienzacon laalimentaciénsoliday mas
variada por lo cual las heces se vuelven mas
compactasy menos frecuentesy, por otro lado, la
defecacion dejade ser unacto puramente reflejo
y comienza a ser dominado parcialmente por la
voluntad, este bebé perdié a su abuela materna,
quien cuidaba de él durante el dia. Ella murio
repentinamentey, al poco tiempo, murid suabue-
lo materno, dejando a su maméa con el consi-
guiente duelo.

A'los 2 ahos, edad en gue comienza el control
voluntario de esfinteres y donde la actitud de la
madre para acompafarlo en este proceso es fun-
damental, ya sea para captar las sefiales del nifio
o parareafirmar con gestosy palabras esta nueva
adquisicion, esta mama tiene un manejo hostil (lo
castiga, lo encierra cuando defeca en lugares
inapropiados). El papa también manifestaba una
conducta agresiva con él, por ejemplo, al desper-
tarlo de madrugada parasentarlo en el inodoro.

En muchos casos, lasobrerreacciony un mane-
jo agresivo por parte de los padres pueden agra-
var el problema, como puede haber sucedido en
este caso.

Eltratamiento pediatrico consistié en enemas,
supositorios, y vaselina liquida, para lograr una
eficiente evacuacién intestinal.

Alos 3 afos fue sometido a cirugiaen la zona
genital, por un hidrocele comunicante.

Alos 4 afos, con el nacimiento de su hermano,
este nino empeord su cuadro de encopresis y
presentd episodios de enuresis, asi como una
erupcion alérgica cutanea.

Esimportante destacar que el estrés psicosocial
puede acelerar o desencadenar esta patologia en
todas las edades de la primera infancia.

Con respecto a la fisiopatologia de la enco-
presis, se evidencia que todos los nifos con este
trastorno retienen materia fecal.

Con el aumento de la retencién, el feedback
sensorial desde el intestino esta disminuido. La
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pared rectal se elonga y disminuye su fuerza
contractil. Hay pérdida de sensacion anal y rectal
ydisminuye el tono muscular colénico. Aumenta
la absorcion de agua desde la materia fecal, por
lo que las heces se hacen mas duras y grandes y,
entre lasimpactaciones, hay espacios con materia
fecal blanda que a veces escurre por el esfinter
anal y mancha la ropa interior.

Si esto se perpetla, y no se trata, se llega al
megacolon funcional. Con anclaje en un trata-
miento psicolégico, este nifo remitio sus sinto-
mas y se consigui¢ una mejoria clinica y emocio-
nal. La derivacion a tratamiento psicolégico fue
oportuna y eficaz, por lo que concluimos que el
pediatratratante establecié un buenvinculo con
el nifo y su familia. No sabemos de su accion
sobre el ambiente antesde laderivacion; si estan
consignadas sus prescripciones respecto a lo or-
ganico.

Desde el pediatra la enfermedad del nifio
incluye lo psicolégico de distintas maneras.

Asi:

a) Las enfermedades congénitas y las altera-
cionesorgdnicas o funcionales precocesen
el tiempo comprometen al cuerpo de una
manera rigida. Los desarrollos posteriores
psicolégicos, familiares, sociales se inclui-
ran en esa realidad.

Ejemplos: malformaciones, enfermedades
neuroldgicas, degenerativas, lesiones de
parto, enfermedades como la fibrosis quis-
ticadel pancreas, malformaciones diversas.

b) Laspatologiascon predeterminacion gené-

tica o sin ella, donde la aparicién de los
sintomas es mas tardia, o bien reversible,
juegan un rol distinto en el desarrollo del
nifioysufamilia. Aquilasintomatologiase
instalaria con mayor o menor gravedad,
dependiendo de como juegan la preven-
cidén o la falta de ella, los factores familia-
res, médicos o el azar. En el interjuego
entra la constitucién, lo psicolégico, lo fa-
miliar y lo social.
Asi, un nifio asmatico desencadenarasinto-
mas o no, sera tratado adecuadamente o
no, laenfermedad evolucionarade alguna
manera, se complicaraono, de acuerdo en
gran medida a factores ambientales.

¢) Distintas enfermedades con lesion organica
y/o funcional pueden ser determinadas porla
conducta consciente o inconsciente de las
personas. Ej.: megacolon funcional, defor-
maciones anatdmicas, mutilaciones provoca-
das, intoxicaciones agudas o crénicas. Existen




areas del cuerpo que, en tanto constituyen
zonas de transicion entre lo voluntario y lo
vegetativo, lo cortical y lo anatdomico, lo
endodérmicoy lo ectodérmico, lamusculatura
lisa y estriada, se prestan admirablemente
para la instalaciéon de la enfermedad psico-
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SALUD Y POSMODERNIDAD

Norberto S. Baranchuk

Ensayo, 211 paginas. Almagesto Argentina, 1996.

La Posmodernidad es la crisis de un sistema
que se acaba y de otro que no termina de instalar-
se. Sobre las creencias del pasado se construyo el
ideal de un ser humano auténomo y una sociedad
sin conflictos. Pero la pobreza, el hambre, las gue-
rras y la violencia acosan al hombre y a su liber-
tad. Dar soluciones desde la Posmodernidad es
dificil, ya que no hay un solo proyecto inequivoco
si no infinitos, portadores de verdades parciales.

El contenido de Salud y Posmodernidad, del Dr.
Norberto S. Baranchuk, es la compilacion de tra-
bajos presentados en cursos y seminarios de la
Sociedad Argentina de Pediatria y publicados en
revistas y periddicos nacionales y extranjeros. La
obra es un intento de esclarecer, un deseo de pen-
sar, un intento de tematizar una época de transi-
cion social, a la que la medicina no es ajena.

Una amplia y clara visién de la Posmodernidad
desde la filosofia, la sociologia, el arte y la aten-
cion médica presentan los aportes de Marta Lépez
Gil, Maria Cristina Reigadas, Fermin Fevre y
Norberto Baranchuk respectivamente, que enri-
quecen el material de los trabajos precedentes.

Cabe destacar la postura critica del autor fren-
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somatica pero también para facilitar la com-
prension del pediatra y el psicoterapeuta. El
enfoque interdisciplinario permite abordar
estas problematicas evitando repetir la
disociacion psique-soma, caracteristica de
estos pacientes y sus familias.’ |

4. Sami-Ali. El cuerpo, el espacio y el tiempo. Buenaos Aires:
Amorrortu, 1990.

5. Sami-Ali. Pensar lo somatico. Buenos Aires: Paidos,
1991.

6. Melvin L. The child with encopresis. Children's Hospital.
Medical Center. Boston, Mas. USA.

te al autori-
tarismo mé-
dico, la pre-
tension de
un saber uni-
versal indis-
cutible, lain-
transigencia
frente a otras
maneras de curar; pro-
moviendo desde sus pdginas el
respeto al individuo, la consideracion

por las diferencias, el consenso y la participacién
en la resolucién de conflictos, avanzando sobre las
realidades fragmentadas y descartando toda idea
de verdades univocas.

El eje que atraviesan los trabajos de Baranchuk
es el andlisis de la prdctica pedidtrica en una épo-
ca de cambio, caracterizada por la convivencia de
ideas modernas y posmodernas e incluso premo-
dernas en el ejercicio de la medicina. Lo que cons-
tituye un desafio y momento de prueba para
vivir la agonia del milenio.

AN
il

Lic. Silvia Necchi
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&3 @,g Pregunte a los expertos

0 ¢Qué hacer ante un nifio para el que se d) Observamos con frecuencia el error de
solicita certificado de defuncién y se des- colocar como causa inmediata de muerte:
conoce la causa de muerte? “paro cardiorrespiratorio agudo no

traumatico”. Tener en cuenta que este no es
Queremos ilustrarlo con el desarrollo de una causa de muerte sino consecuencia final o
observacion: desenlace.

P: Fuillamadode urgencia para atendera unnifio La ley 14.586/1884, e| decreto Ley 17.132/67 y
de tres afos. Al llegar al domicilio, en forma leyes provinciales establecen la obligatoriedad
inmediata comprobé que el nifio ya habiafalle- del certificado de defuncién y los requisitos de
cido. Los padres no referian enfermedad cerca- los certificados en general.
nay eralaprimeravez que habia sido llamado El art. 277, capitulo Xl del Cédigo Penal
por esa familia. Ante el requerimiento del cer- (encubrimiento) sefiala: “Sera reprimido con pri-
tificado de defuncion, ;podia negarme a ex- sion(...) el que(...) ayudara a alguien a eludir(...)
tenderlo teniendo en cuenta lo mencionado u omitiere denunciar(...)".

anteriormente?

Dra. Beatriz Burhinsky
Dr. Miguel Angel Naser

R: a) No. El médico estd obligado a extender el Servicio de Pediatria y Neonatologia
certificado de defuncién, previo examen del Hospital Finochietto
cadaver y constatacion de la identidad del mis-
mo.

b) De no poder diagnosticar la causa de muer-
te, el certificado debe extenderse igual, colo-
cando en “causa inmediata”: Muerte de cau-
sa dudosa o Se jgnora causa. BIBLIOGRAFIA
El médico forense bajo las 6rdenes del juez,

previa autopsia médico-legal, determinara la Achaval A. Manual de Medicina Legal. Buenos Aires. Ed.

: s Policial, 1979.
causa de la muerte y extendera el certificado - Codigo Penal.
correspondiente. - Ley14.586/1884.
C) S| al hace]‘ e]' examen se Sospechara muerte Decreto Ley 17.132/67 Y Ieyes provinciales que rigen el

; : - T ejercicio de la profesiéon.
(o] 5 5 i
por causa violenta, previa denuncia policial Garcia F, Burbinski B, Naser MA, Caltabiano N. Capitulo

(art. 227 d_e'l Codigo Pelnal), Se’_’é' el médico Legal: qué no hacer en pediatria. Kofman | y col. Buenos
forense quien extendera el certificado. Aires: Celcius, 1990: 249-251,
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Distintas enfermedades infecciosas en pedia-
tria pueden prevenirse indicando medidas especi-
ficas, tales como antibidticos quimioterapicos, va-
cunas, etc.

La profilaxis antibidtica se establece teniendo
en cuenta:

¢ agentes causales;

¢ sitio de infeccion;

« fisiopatogenia de la infeccion;
s condicionesdel huésped.

Distintas estrategias de profilaxis estan reco-
mendadas para la prevenciéon de las siguientes
enfermedades:

* Otitis media recurrente.

* Infeccion urinariarecurrente.

e Fiebrereumatica.

» Endocarditisinfecciosa.

* Meningitis bacteriana.

e Tuberculosis.

* Infeccidn neonatal por Streptococcus
agalactiae.

» Oftalmianeonatal.

¢ Coqueluche.

e Asplenia.

e Influenza A.

Entodas estassituaciones el usode la profilaxis
antibidtica esta aprobado por la FDA (Food and
Drug Administration de EE.UU.).

En este documentose analizan losfundamen-
tos para el uso de las profilaxis especificas, las
indicacionesy las estrategias paraimplementarlas.

(Médica general del Hospital Pena); Mansilla, Enrique J.
(ORL infantil. Hospital de Clinicas); Repetto, Horacio
(Nefrologo pediatra. INBA); Sverloff, Hugo (Comité de
Pediatria Ambulatoria); Vazquez, Liliana (Infectologa pe-
diatra. FUNCEI); Wainstein, Raquel E. (Nefrologa pediatra).
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. PREVENCION DE LA INFECCION URINARIA RECURRENTE (IUR)

Lainfecciéon urinariase define comorecurren-
te en los ninos que presentan 3 episodios 0 mas
en 12 meses.

Es sabido que el 30 a 50% de los nifios que
tuvieron unainfeccion urinaria sufren episodios
derecurrencia.

El 90% de estas recurrencias ocurren dentro
de los tres meses que siguen al episodio inicial y
el 20% son reinfecciones producidas por distintos
patogenosurinarios.

Lafalta de reconocimiento de los episodios de
infeccion urinaria puede llevar al deterioro pro-
gresivo del parénquima renal.

La profilaxis antibidtica en nifios con IUR es
util para reducir el nimero de nuevos episodios.

INDICACIONES
Debeindicarse profilaxis antibiética para pre-
venir episodios de infeccion urinaria en:
= Nifos con reflujo vesicoureteral.
e Nifios con anomalias anatéomicas que pro-
vocan obstruccién urinaria.
e Ninos con alteraciones funcionales del
tractourinario.
¢ Nifios con IUR con tracto urinario normal.
« Nifios con primer episodio de infeccion uri-
naria resuelto con estudios pertinentes en
curso.
e Nifios con diagndstico antenatal de malforma-
cidn urologica severa antes de haber presen-
tado el primer episodio de infeccion urinaria.

1 EPISODIO O MAS |

ESTUDIAR REFLUJO VESICO-I

URETERAL

AUSENTE } PRESENTEI
DESCARTAR OTRAS EVALUAR INDICACION
ANORMALIDADES UROLOGICAS DE CORRECCION
S QUIRURGICA
UROPATIA OBSTRUCTIVA SIN INDICACION CON INDICACION
LITIASIS I QUIRURGICA QUIRURGICA I
AUSENTE L — PRESENTE PROFILAXIS PROFILAXIS HASTA
SOSTENIDA LA CONFIRMACION
HASTA LA RESOLUCION DEL EXITO
DEL REFLUJO DEL REIMPLANTE
CON 3 IU O MAS PROFILAXIS
EN 12 MESES HASTA LA
6 MESES DE ATB RESOLUCION 3 o e
| QUIRURGICA La confirmacion del éxito

GRAFIco 1
Algoritmo

del

reimplante requiere de la

documentacién de
2 cistouretrografias
normales
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ESTRATEGIAS
Los episodios de IUR pueden disminuirse ob-
servando [assiguientes recomendaciones:

e Insistir en la higiene del periné desde su
parte anterior hacia la posterior en las nifias,

e Aumentar el consumo diario de liquidos.

» Aconsejar la replecion vesical cada 3 a 4 horas.

e Aconsejar noretener laorinaconteniendo
el deseo miccional, especialmente en las
ninas.

= Utilizar ropa interior de algodon.

* Evitar [a constipacion.

» Descartar condiciones anormales de geni-
tales externos (sinequias vulvares, fimosis,
epispadias, hipospadias).

e Mantener profilaxis antibidtica durante dis-
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tintos periodos de tiempo segun la condi-
cién uroldgica del nifio (Grafico 7).

Nota: En los casos de vejiga neurogénica, el
manejo esindividual y multidisciplinario (urélogo,
nefrélogo, infectdlogo).

Los antibioticos recomendados para la profi-
laxis de la IU son:

¢ Trimetoprima-sulfimetoxazol: 2 mg/kg de
TMP-100 mg/kg de SMX en T toma noctur-
na cada 24 horas.

s Njtrofuratoina: 1 a 2 mg/kg cada 24 horas.

Las cefalosporinas orales no son recomenda-
bles para el mantenimiento de la profilaxis de la
IU por seleccionar cepas resistentes de entero-
bacterias, salvo en situaciones particulares como
en lactantes menores de 3 meses.

Il. PREVENCION DE LA FIEBRE REUMATICA (FR)

La prevencién de la FR en las personas sin
antecedentes de esta enfermedad depende del
adecuado diagnosticoy tratamiento de las infec-
ciones respiratorias causadas por S. pheim gru-
po A estreptococicas (prevencion primaria).

INDICACIONES

Los pacientes con enfermedad reumatica tie-
nen alto riesgo de desarrollar nuevos episodios
de FRdespuésde unainfeccion estreptococica de
lavia aéreasuperior. Por estarazén deben recibir
profilaxis para evitar estas recurrencias.

ESTRATEGIAS
El régimen preferido es:
* en < de 30 kg 600.000 U de penicilina
benzatinica cada 28 dias
* en > de 30 kg 1.200.000 U de penicilina
benzatinica cada 28 dias.
También puede indicarse el uso de penicilina
V en dosis de 200.000 a 400.000 U dos veces por

dia en forma sostenida.

Los pacientes alérgicos a penicilina deben re-
cibireritromicina, 20 mg/kg/diaen unasolatoma
diaria.

La duracién de la profilaxis contra la FR suge-
rida es:

* no menos de 5 afios en pacientes con poli-
artritis y corea;

* hasta 5 afos después del Ultimo brote en
pacientes con enfermedad sin afectacion
valvular;

* de por vida en pacientes con carditis reu-
matica con afectacion valvular.

En los casos de diagndstico dudoso de FR
frente a hallazgos clinicos no concluyentes debe
considerarse la consulta especializada y recordar
que el aumento de los titulos de ASTO carece de
significacion diagnostica.

En algunas de estas situaciones dificiles de deter-
minar (diagnédstico dudoso), esta indicado estable-
cer profilaxis anti FR por un periodo de 2 a 3 afios.

Jil. PREVENCION DE LA ENDOCARDITIS INFECCIOSA (EI)

La El esunaenfermedad que ha disminuidosu
tasa de mortalidad en los Gltimos aiios pero que
sigue condicionando alta morbilidad.

Elusode antibioticos para prevenirlase considera
una medida con muy alta eficacia, por lo que no hay

estudios controlados que resulten éticos tratando de
demostrar lasignificacion estadistica de esta medida
en lo que hace a la reduccidon de la enfermedad.
Se cumplié la profilaxis en 287 pacientes con
valvulas protésicas que fueron sometidos a dife-
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Régimen de profilaxis de la El en pacientes de
bajo riesgo frente a maniobras odontolégicas
y de la via aérea superior

Régimen de profilaxis de la El en pacientes
de alto riesgo frente a maniobras
odontoldgicas y de la via aérea superior

Pacientes sin alergia antibidtica

REGIMEN ANTIBIOTICO
ORAL

Indicacion electiva

Amoxicilina: 50 mg/kg (3 g
dosis maxima)

1 hora antes del procedimiento
25 mg/kg (1,5 g dosis maxima) 6
horas después de la dosis inicial

Alternativa

Fenoximetilpenicilina:
400.000 U/kg 1 hora antes del
procedimiento

200.000 Urkg 6 horas después de
la dosis inicial

REGIMEN ANTIBIOTICO
PARENTERAL

Indicacién electiva

Ampicilina: 50 mg/kg (2 g dosis
maxima) |V o IM 30 minutos
antes del procedimiento

25 mg/kg (1 g dosis maxima) IV o
IM 6 horas después de la dosis
inicial

Amoxicilina: 25 mg/kg (1,5
dosis maxima) VO 6 horas des-
pués de la dosis inicial

Indicacién electiva

Ampicilina: 50 mg/kg (2 g dosis
maxima) IV o IM 30 minutos
antes del procedimiento

mas

Gentamicina: 2 mg/kg (80 mg
dosis maxima) IV o IM 30 minu-
tos antes del procedimiento

Amoxicilina: 25 mg/kg (1,5 mg/
kg dosis maxima) VO 6 horas
después de |la dosis inicial

(o]
Ampicilina: 25 mag/kg (1 g dosis
maxima) IV o IM 8 horas después
de la dosis inicial

mas
Gentamicina: 1 mg/kg (40 mg

dosis maxima) IV o IM 8 horas
después de la dosis inicial

Pacientes alérgicos a penicilina

Alternativa

Penicilina G: 50.000 U/kg
(12.000.000 U dosis maxima) IV o
IM 30 minutos antes del
procedimiento

25.000 U/kg (1.000.000 U dosis
maxima) IV o IM 6 horas después
de la dosis inicial

Indicacion electiva

Vancomicina: 20 mg/kg IV 1
hora antes del procedimiento
No se requiere dosis posterior

Pacientes alérgicos a la penicilina

Régimen de profilaxis de Ia El en pacientes
en profilaxis secundaria de FR

REGIMENES ORALES

Indicacién electiva

Eritromicina-etilsuccinato: 20mg/
kg (800 mg dosis maxima) VO 2
horas antes del procedimiento
10mg/kg (400 mg/kg dosis maxima)
6 horas después de la dosis inicial

Frente a la sospecha
de colonizacién con

cepas de S. viridans

tolerantes a Penicili-
na se recomienda:

Alternativa

Clindamicina: 10 mg/kg (300 mg
dosis maxima) VO 1 hora antes del
procedimiento

5mg/kg (150 mg dosis maxima) VO
6 horas después de la dosis inicial

Indicacion electiva

Eritromicina-estearato: 20 mg/
kg (1 g dosismaxima) VO 2 horas
antes del procedimiento

10 mg/kg (500 mg dosis maxima)
VO 6 horas después del procedi-
miento inicial

REGIMEN PARENTERAL

Clindamicina: 10 mg/kg (300 mg
dosis maxima) IV 1 hora antes del
procedimiento

5mg/kg (150 mg dosis maxima) IV
6 horas después de la dosis inicial

Alternativa

Clindamicina: 10 mg/kg (300 mg
dosis maxima) VO 1 hora antes
del procedimiento :

5 mg/kg (150 mg dosis maxima)
VO 6 horas después del procedi-
miento




EE CONSENSO

rentes maniobras quirirgicas, no constatandose
desarrollo de El.

En 390 pacientes con reemplazos valvulares
que requirieron maniobras quirdrgicas y se omi-
ti6 la profilaxis peri-procedimiento se produje-
ron 6 casos de El.

Estos datos permiten inferir que las condicio-
nescardiologicas del paciente y los procedimien-
tos diagnosticos o terapéuticossobre superficies
mucosas que originan bacteriemias son determi-
nantes del riesgo de El.

Régimen de profilaxis de la El en pacientes
de alto y bajo riesgo frente a procedimientos
genitourinarios y digestivos

Ampicilina: 50 mg/kg (2 g dosis
maxima) IV o IM 30 minutos an-
tes del procedimiento

mas
Gentamicina: 2 mg/kg (80 mg

dosis maxima) IV o IM 30minutos
antes del procedimiento

Indicacién electiva Amoxicilina: 25 mag/kg (1,5 g
dosis maxima) VO 6 horas des-

pués de la dosis inicial
o

Ampicilina: 25 mg/kg (1 g dosis
maxima) IV o IM 8 horas después
de la dosis inicial

mas
Gentamicina: 1 mg/kg (40 mg

dosis maxima) IV o IM 8 horas
después de la dosis inicial

Pacientes alérgicos a penicilina

Vancomicina: 20 mg/kg (1 gdo-
sis maxima) IV 1 hora antes del
procedimiento

mas
Indicacion electiva Gentamicina: 2 mg/kg (80 mg

dosis maxima) IV o IM 1 hora an-
tes del procedimiento

Vancomicina: 10 mg/kg (500 mg
dosis maxima) IV o IM 8 horas
después de la dosis inicial

mas
Gentamicina: 1 mg/kg (40 mg

dosis maxima) IV o IM 8 horas
después de la dosis inicial
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INDICACIONES

Las consideracionesiniciales suponen el reco-
nocimiento de la condicion deriesgodel paciente
para determinar si éste es alto, bajo o muy bajo.

CONDICIONES DE ALTO RIESGO
PARA DESARROLLAR EI
e Valvula protésica.
e El previa.
* Tetralogia de Fallot.
e Otrascardiopatias congénitas ciandticas.
e Comunicacioninterventricular (CIV).
e Coartacion de aorta.
¢ Valvulopatia adrtica reumatica o de otro
origen.
* |Insuficiencia mitral reumatica o de otro origen
e Fistulas A-V (ductus arterioso permeable,
shuntsistémico pulmonares).

CONDICIONES DE BAJO RIESGO
PARA DESARROLLAREI
* Prolapso de valvula mitral.
e Enfermedad de la valvula tricuspide.
e Hipertrofiaseptal asimétrica.
e Estenosis mitral.
e Enfermedad valvular degenerativa.

CONDICIONES DE MUY BAJO RIESGOC
O SIN RIESGO PARA DESARROLLAR EI

e Prolapso mitral sin regurgitacion.

e Enfermedad coronaria (aneurisma corona-
rio, anomalia coronaria).

e Comunicacioninterauricular (CIA).

e Marcapaso cardiaco.

e ClV decierre esponténeo.

e Cierrequirdrgicode ductus arterioso, ClAo
CIV sin shunt residual.

Frente a procedimientos bacteriémicoslos pa-
cientes de alto y bajo riesgo deben recibir pro-
filaxis antibiética.

Dichos procedimientosson:

e Maniobras odontdgenas consangradogin-
gival o mucoso, incluyendo lalimpieza pro-
fesional de la dentadura.

e Tonsilectomiay adenoidectomia.

e Cirugias obiopsiassobre lamucosarespiratoria

e Fibrobroncoscopia conendoscopiorigido

e Incisiones y drenajes de tejidos infectados

® Procedimientos quirurgicos o instrumen-
tacion del tracto genitourinario y digestivo.

No esnecesarioindicar profilaxis antibidticaen:

* Procedimientos dentales que no produz-
cansangrado.

e Intubacién endotraqueal.
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e Colocacion de tubos de timpanostomia
e Cateterismo cardiaco

» Cesarea

e Abortoterapéutico

ESTRATEGIAS
Enlos pacientesconriesgo de desarrollar El es
necesario:

* Insistir en la importancia de mantener el
control odontologico periédico.

e Aconsejar el uso de Clorhexidina sobre su-
perficies mucosas antesde larealizacion de
maniobras odontologicas con sangrado.

e Indicar antibidticos profilacticos frente a la
realizacion de procedimientos bacteriémicos.
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¢ Recomendar regimenes de administracion IM
o IV a aquellos pacientes que van a someterse
a una anestesia general con riesgo de aspira-
¢ion (ej.: adenoidectomia en ninos pequenos).

SITUACIONES ESPECIALES

e Pacientes quereciben anticoagulantes: En
estos casosserecomienda el usode regime-
nes orales o endovenosos por laimposibili-
dad de usarlaviaintramuscular en pacien-
tes que toman anticoagulantes orales.

» Pacientes con insuficiencia renal: Debe re-
cordarse en esta situacion la necesidad de
ajustar antibiéticos como la vancomicina y la
gentamicina a la funciéon renal del paciente.

IV. PREVENCION DE LA OTITIS MEDIA RECURRENTE (OMR)

Si bien la prevencién de los nuevos episodios
de otitis media puede lograrse mediante una
variedad de medidas médicas y quirdrgicas (ver
Tabla 1),s6lodesarrollaremos los fundamentosy
las estrategias de la quimioprofilaxis.

La base racional de este método es el uso de
dosis reducidas de antibidticos que, administra-
dos por ciertos periodos de tiempo, disminuyen
la tasa de colonizacion del tracto respiratorio
superior con agentes patégenos, con la consi-
guiente reduccién de los episodios de otitis me-
dia aguda (OMA).

La OMR se define como la aparicion de 3
episodios de OM en 6 meses 0 4 en un afo.

Es importante remarcar que los nifios con epi-
sodios de OMA en etapas tempranas de la vida

TaeLa 1
Estrategias para la prevencion de la OM

Quimioprofilaxis ATB seleccionados por tiempos
antibidtica cortos

Lactancia materna
Gammaglobulinas especificas

Inmunoprofilaxis

Tubos de ventilacion
Adenoidectomia

Cirugia

Mejoramiento de Reduccion de fumadores en el
factoresambientales hogar

Reduccién del tiempo de
guarderia

(menores de 6 meses) o que tienen hermanos con
infecciones de oido severas y recurrentes o con 2
episodios en el primer afio de vida, también deben
ser considerados como pacientes que se benefi-
cian claramente con la indicacion de guimiopro-
filaxis.

Asi, resulta evidente que los nifios que mas
reducen la incidencia de OMA con el uso de
antibidticos profilacticosson:

* |os menores de 2 anos;
s |os que cumplen con las tomas diarias sin
omisiones.

Es reconocida la baja frecuencia de efectos
adversos de esta medida.

INDICACIONES
La profilaxis antibiotica para evitar infeccio-
nes recurrentes del oido medio esta indicada en
casos de:
* OMR especialmente en menoresde 2 afios.
¢ OMR con derrame persistente.
* Nifios con episodio inicial antes del sexto
mes de vida.
¢ Nifios con episodios de OMR y menos de 6
meses de lactancia materna.
Frente a los episodios de OMR debe recordarse
que la profilaxis antibiética es una alternativa tran-
sitoria hasta realizar la consulta especializada.

ESTRATEGIAS
e Propiciar la lactancia materna.
e Desaconsejar el habito de fumar en el am-
bito familiar.
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» Reducir, en lo posible, el tiempo de guar-
deria.

e Establecer profilaxis antibiotica en las si-
tuacionesindicadas con:
Trimetoprimalsulfametoxazol 4 mg/kg de
TMPy 20 mg/kgde SMX durante untiempo
no mayor de 90 dias o durante el curso del
invierno o hasta que se resuelva la situa-
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cién predisponente.

* Aconsejar la administracion nocturna del
antibiotico porque ofrece el mejor cumpli-
miento.

e Recomendar el lavado de dientes o el con-
sumo de una fruta astringente después de
la administracién del jarabe con el fin de
reducir el riesgo de caries dentales.

V. PREVENCION DE LA INFECCION NEONATAL
POR STREPTOCOCCUS AGALACTIAE
O STREPTOCOCCUS B HEMOLITICO DEL GRUPO b

La colonizaciéon mucosa del RN con SBHb es el
resultado de la transmisién vertical en el pasaje
por el canal de parto o de la contaminacion
intrautero por via ascendente favorecida por la
existencia de rotura prematura de membranas.

La tasa de transmision vertical oscila entre el
29 al 72% (media de 50%).

Lapresenciade ungranindculoenlas mujeres
colonizadas condiciona mayor riesgo de enfer-
medad invasiva en los hijos.

Talriesgoenlos nifos colonizados depende de:

* |a edad gestacional;

* laexistenciaderotura prematurade mem-
branas o coriocamnionitis;

® |as condiciones del nacimiento.

La tasa global de enfermedad invasiva es del 7%.

Estudioscontroladosdemostraron que la profi-
laxis antibidtica logra:

e reduccion de la tasa de colonizacion de un
50% a un 9%;
° reduccionde la bacteriemiadeun 6% aun 0%.

INDICACIONES

Todas las mujeres gestantes, preferentemen-
teentrelas34a36semanas, debenserestudiadas
paradescartar la portacion del SBHb, efectuando
un hisopado de la porciéninferior de lavaginay
de laregion anorrectal.

Las muestras deben ser transportadas en me-
dios liquidos selectivos con gentamina y acido
nalidixico.

Los resultados de estos cultivos deben sertenidos
en cuenta en el momento del parto para la toma de
conductas en aquellas mujeres que presenten:

o trabajo de parto antes de las 37 semanas;

s rotura prematura de membranas antes de
las 37 semanas;

® rotura de membranas de mas de 18 horas
de evolucion;

e fiebre u otro signo sugestivo de infeccion
durante el trabajo de parto

e nacimiento multiple;

° antecedente de diabetes.

Existen, ademas, tres situaciones puntuales
homologablesalademostracién de colonizacién
por SBHb que deben ser consideradas para indi-
car profilaxis especifica:

e la bacteriuria materna por SBHb que re-
guiere tratamiento durante el embarazo;

e ¢| antecedente de infeccién urinaria ma-
terna por SBHb;

* el antecedente de un hijo anterior con
enfermedad invasiva por SBHb.

Estas condiciones predicen un alto grado de
colonizacién materna.

ESTRATEGIA

En las situaciones mencionadas debe indicarse:

Ampicilina intraparto 2 g en una dosis de carga
y luego 1 g cada 4 horas hasta el nacimiento.

En mujeres alérgicas a penicilina debe usarse
clindamicina o eritromicina en las dosis usuales
para el adulto.

Como estrategia en desarrollo debe mencio-
narse lainmunoprofilaxis especifica que propende
alusodevacunasconjugadas que utilizan protei-
nastransportadoras paramejorarlaantigenicidad
del polisacarido del SBHb.
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VI. PREVENCION DE LA OFTALMIA NEONATAL

La oftalmia neonatal producida por Neisseria
gonorrhoeae se presenta usualmente como una
conjuntivitissupurada, unilateral o bilateral, den-
tro de las dos primeras semanas de vida.

La oftalmia neonatal producida por Chlamydia
trachomatis también se expresa con supuracion,
habitualmente bilateral en el 50 al 77% de los
nifnos infectados durante el nacimiento.

Ambas infecciones pueden dar lugar a secue-
|as graves como ulceras de corneay ceguera, por
lo que deben prevenirse sistematicamente.

INDICACIONES
Esta profilaxis debe cumplirse en todos los
recién nacidos, aun en los nacidos por cesarea.

ESTRATEGIA

La profilaxis de la oftalmia neonatal se lograa
través del uso de medicacion topica como:

Nitrato de plata al 1%.

Eritromicina al 0,5%.

Tetraciclina al 1%.

La efectividad de la eritromicina en la preven-
cion de la oftalmia por Neisseria gonorrhoeae pro-
ductora de B lactamasa atin no ha sido establecida.

La administraciéon de la profilaxis local debe
estar precedida por la limpieza ocular con solu-
cion fisioldgica. Las gotas o unglentos utilizados
con los farmacos de eficacia reconocida ya men-
cionados deben colocarse en el saco conjuntival
de cada ojo.

VIl. PREVENCION DE INFECCIONES GRAVES EN EL NINO ESPLENECTOMIZADO
O CON ASPLENIA FUNCIONAL O REAL

Esbien conocido que los pacientes con asplenia
congénita, posquirurgica o funcional (anemia de
células falciformes u otras hemoglobinopatias)
tienen alto riesgo de desarrollar sepsis fulminan-
teoinfeccién bacteriana fatal por micoorganismos
capsuladostalescomo Streptococcus pneumaniae,
Haemophilusinfluenzaetipo by Neisseria menin-
gitidis. Lasinfecciones por bacilos gramnegativos
resultan mucho menos frecuentes.

El uso de antibioticos profilacticos y vacunas son
estrategias efectivas para la reduccién de las infec-
cianes graves en estos huéspedes. De todas mane-
ras, la proteccion no es absoluta ya que existen
publicaciones de sepsis neumococica en pacientes
esplenectomizados bajo régimen de profilaxis que
recibieron vacunas.

INDICACIONES
e Nifios con asplenia congénita.
* Nifos con asplenia funcional.
e Nifios con esplenectomia traumatica.
¢ Nifios en |os que se programa la esplenec-
tomia por enfermedad hematoldgica (2
semanas antes de la fecha de cirugia).

ESTRATEGIA

La penicilina en dosis de 20.000 Ul dos veces
por dia por via oral asegura niveles séricos ade-
cuados para la prevencion de bacteriemias por

gérmenes capsulados.

Enlos menores de 5 anos se recomienda el uso
de amoxicilina a 20 mg/kg/dia por su mejor acti-
vidad contra el Haemophilus influenzae tipo b.

Otra alternativa es la trimetoprimalsulfame-
toxazol en una dosis de 4 mg/kg/dia de trimeto-
prima.

La duracion de la profilaxis no ha sido clara-
mente definida.

Algunosautores recomiendan el mantenimien-
to de esta medida de porvida, especialmente en
los casos graves.

Enlasesplenectomiasrelacionadasatraumatis-
mos u otro tipo de accidentes, en huéspedesinmu-
nocompetentes de base, un periodo de 5 anos de
mantenimiento de la profilaxis podria resultar
suficiente.

Enlos pacientes asplénicos esta recomendado
el uso de las siguientes vacunas:

e Anti Haemophilus influenzae tipo b: 1 sola dosis
en los mayores de 15 meses y en los menores el
esquema se indica segun la edad del nifio.

e Anti Streptococcus pneumoniae: sélo en
losmayoresde 2 afios, 1dosisy revacunacion
cada 3 a 5 afios.

e Anti Neisseria meningitidis ACWY: en los
mayores de 2 afos 1 sola dosis.

* Anti Neisseria meningitidis B y C: en los
mayores de 4 afios 2 dosis con un intervalo
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de 8 semanas entre ambas.
o Antiinfluenza: a partirde los & meses 1sola

ARCH ARG PEDIATR

dosis y revacunacion anual en la tempora-
dapreinvernal.

VIIl. PREVENCION DE INFECCION POR BORDETELLA PERTUSSIS

El uso de eritromicina como profilaxis es efec-
tivo para evitar laenfermedad sintomaticay para
erradicar la colonizacion en los contactos con el
enfermo de coqueluche.

Si bien las vacunas brindan un 70 a 80% de
proteccion, esta medida se aconseja en situacio-
nesespeciales.

INDICACIONES
Los contactos domiciliarios del caso puntual y
losmiembrosde comunidades cerradas (escuelas,

IX. PREVENCION DE

Esta infeccionviral puedeteneruncursograve
en los pacientes con enfermedad respiratoria o
cardiaca de base.

Por tal motivo, se recomiendan ciertas medi-
das de prevencion de esta virosis en el periodo
preinvernal.

INDICACIONES
Las medidas especificas en cuestion deben
considerarse en:
e Niflos con inmunodeficiencia de base (leu-
cemias, linfomas).
e Niflos con infeccion por HIV.
¢ Nifos con cardiopatias congénitas.
* Nifios con miocardiopatia dilatada.
e Nifios con displasia broncopulmonar.
e Nifios con enfermedad fibroquistica.
* Nifios con otrasenfermedadespulmonares
crénicas (asma, bronquiectasias, etc.).

guarderias) en situacion de brote deben recibir
profilaxisantibiotica.

ESTRATEGIA

Se debeindicar el uso de eritramicina en nifios
y adultos en las dosis siguientes:

Nifos: 50 mg/kg/diarepartidos en 4 dosis cada
6 horas VO.

Adultos: 500 mg 2 veces por dia VO.

El tiempo aconsejado de mantenimiento de
esta medida es de 14 dias.

LA INFLUENZA A

ESTRATEGIA

La prevencion de lainfluenza Asupone el uso
de antivirales y vacuna especifica.

Las medidas deben implementarse de la si-
guiente forma:

Amantadina o rimantadina en dosisde 5 a 8
mg/kg/dia (200 mg/dia dosis maxima) en una o
dos administraciones diarias, durante los perio-
dos de epidemia, en los 14 dias que siguen a la
administracion de la vacuna.

Enlassituaciones de mayor gravedad, la vacu-
na, junto con la administracién sostenida de ri-
mantadina, ofrece un 90% de proteccién vs. el
70% que otorga la vacuna aisladamente.

Losnifioscon laenfermedad de base sefalada
deben recibir, después de los 6 meses de vida,
vacunaantiinfluenza anualmente. La misma debe
ser indicada antes del periodo de prevalencia
estacional de esta enfermedad.

X. PREVENCION DE LA MENINGITIS BACTERIANA

La meningitis bacteriana es una infeccién
prevalente en los primeros afios de la vida.
El desarrollo y mejoramiento de vacunas en

los Ultimos afos ha significado que [a meningitis
por Haemophilus influenzae tipo b resulte una
infeccion erradicada en ciertos paises, que las
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vacunas conjugadas contra Streptococcus pneu-
moniae sean una realidad en un futuro cercano
y que también se esté avanzando en el mejora-
miento de las vacunas antimeningococicas.
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Entre tanto, es necesario establecer medidas
concretas frente a los casos de meningitis por
Haemophilus influenzae tipo b y Neisseria me-
ningitidis.

XI. PREVENCION DE LA MENINGITIS POR HAEMOPHILUS INFLUENZAE TIPO b

INDICACIONES

Elriesgo de infecciéon por Haemophilus influen-
zae tipo b es alto en los contactos intimos (se
define asi a quienes tienen mas de 4 horas diarias
0 25 horas semanales de contacto) con menores de
4 afnos. Por estarazon, las familias con menores de
48 meses deben recibir profilaxis antibidtica (in-
cluyendo a los adultos).

De esta manera se erradica el estado de
portacion en un 95% de los casos.

Los contactos vacunados en forma completa
también deben recibir profilaxis antibiotica.

El caso indice medicado con ceftriaxona no
requiere decolonizacion con rifampicina.

Las mujeresembarazadas deben recibir profi-
laxis especifica con ceftriaxona.

Para los contactos de guarderias, la eficacia de
la profilaxis no es bien clara, pero se deberia
utilizar en los grupos de niflos menores de 24
meses con mas de 25 horas semanales de contacto.

Esimportante remarcar la necesidad de vacu-
nar convacunas conjugadas contra Haemophilus

o

influenzaetipobalosmenores de 5 afos, yaque

éstas han demostrado claramente su eficacia en
la prevencion de las infecciones graves produci-
das por este agente causal.

ESTRATEGIA

El uso de profilaxis antibidtica se indica en:

e Contactosdomiciliarios, especialmente ha-
biendo menores de 4 afios.

* Embarazadas que formen parte del nticleo
familiar con menores de 4 afios.

* Guarderias donde se haya producido un
segundo caso en menores de 2 afios, que-
dando comprendidos en esta medida los
otros nifios y el personal.

El antibidtico de eleccion en estos casos es la
rifampicina en dosis de 20 mg/kg (600 mg dosis
maxima) una vez al dia durante 4 dias.

Algunos autoresrecomiendan en los menores
de 1 mes una dosis de 10 mg/kg de esta medica-
cion.

Las mujeres gestantes que requieran profilaxis
deben recibir ceftriaxona en una dosis Unica de
250 mg IM.

XIl. FREVENCION DE LA MENINGITIS POR NEISSERIA MENINGITIDIS

INDICACIONES

La profilaxis antibiotica parala prevencién de
esta enfermedad estd indicada en los contactos
intimos y de la guardcria.

Debe ser indicada lo antes posible, asi como
también es importante recalcar que el personal
médico, excepto que haya efectuado maniobras
directasde reanimacién al caso indice, no requie-
re de esta medida en cuestion.

El caso indice debe ser decolonizado al finali-
zar el tratamiento especifico. Las embarazadas
gue mantengan contacto prolongado con éltam-
bién necesitan profilaxis especifica.

ESTRATEGIAS

El antibiético utilizado en estos casos es la
rifampicina en dosis de 10 mg/kg/dosis cada 12 horas
(600 mg cada 12 horas dosis maxima) durante 2 dias.

Enlamujergestante laindicacién es una Unica
dosis intramuscular de ceftriaxona de 250 mg.

La ciprofloxacina en una dosis Unica de 500 mg
es una alternativa Gtil en el adulto.

Si bien no estd documentada la utilidad de la
vacuna antimeningocécica By C para el manejo
de contactos, en los mayores de 4 afios algunos
autores recomiendan su utilizacién sin que esto
invalide la indicacién de administrar rifampicina.
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Xill. PREVENCION DE LA TUBERCULOSIS (TBC)

Latuberculosises, enla actualidad, unaenfer-
medad grave de distribucién mundial que causa
10 a 12 millones de nuevos casos y 3 millones de
muertes por ano.

Por otra parte, la epidemia producida por el
virus de inmunodeficiencia humana ha condicio-
nado cambios en [a epidemiologia de [a TBC,
marcando asi la necesidad de revisar las pautas
conocidas de tratamiento y profilaxis de esta in-
feccion.

La necesidad de indicar profilaxis anti-TBC
debe considerarse individualmente valorando:

» el riesgo relativo de infeccion;
» |a posibilidad de inducir hepatotoxicidad;
e |lascondiciones especiales de cada paciente.

Se estima, globalmente, que el riesgo de desa-
rrollar la enfermedad es muy dificil de prever en
los distintos grupos poblacionales.

En pediatriadebe considerarse, ademas, el ries-
go de TBC congénita en los hijos de madres ges-
tantes condistintas formas de diseminacién hema-
togena.

INDICACIONES

Debe indicarse profilaxis anti-TBC en:

a. Ninos en contacto con enfermo bacilifero
hasta 3 meses despuésde la negativizacion
de aquély durante untiempo no mayor de
6 meses.

b. Nifios mayores de 1 mes y menores de 15
afios convivientes de un paciente bacilifero.
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¢. Nifosconenfermedadesinmunosupresoras
(infeccion por HIV, enfermedades linfopro-
liferativas, trasplantados, etc.).

d. Recién nacido en contacto con enfermo
bacilifero.

e. Reciénnacidohijode madrecon TBC activa
o en tratamiento durante el embarazo.

ESTRATEGIAS

A los pacientes comprendidos en los puntos a
y b se les debe indicar isoniacida 5 mg/kg/dia
durante 6 meses.

A los pacientes comprendidosenel puntocse
lesdebeindicarisoniacida de porvidaenloscasos
mas graves, si han padecido previamente la en-
fermedad, considerando el alto riesgo de reacti-
vacion o por un periodo no menor a 12 meses.

Los pacientes comprendidos en el punto d
deben recibir BCG intradérmica e isoniacida du-
rante 6 meses.

Los pacientes comprendidos en el punto e
deben ser estudiados para descartar TBC congé-
nita, ya que de estar enfermos deberan recibir el
tratamiento completo.

De resultar libres de infeccion congénita, de-
ben recibir BCG intradérmica e jsoniacida duran-
te un periodo no menor a 6 meses.

En aquellas situaciones en que la madre sea
bacilifera con menosde 2 semanasde tratamien-
to se debera considerar, ademas, la supresion de
la lactancia. ]
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