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P tPropuesta:

• Conocer que implica la pesquisa neonatal

• Rol del pediatra.

• Enfermedades que se estudian en el Programa Nacional.



 El concepto de Pesquisa neonatal
El screening, cribado o pesquisa es un proceso de filtración, de selección.

Las pruebas de detección no son diagnósticas, separan a una población de recién nacidos en
dos grupos: uno formado por aquellos que pueden tener una enfermedad dada.

el otro por aquellos que probablemente no lo tenga.

Para realizar la pesquisa neonatal es necesario:
• una prueba adecuada con sensibilidad suficientemente alta

(la capacidad de identificar correctamente aquellos que tienen la enfermedad, es decir,
f l )sin ninguno o muy pocas falsas negativos)

• y una especificidad razonable (la capacidad de identificar a aquellos que no tienen
l f d d d i f l iti )la enfermedad, es decir, con pocos falsos positivos)
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de pesquisa neonatal. 



Las enfermedades analizadas varían mucho en diferentes países, o incluso en las diferentes

regiones o estados de un solo país.

Dependiendo de las decisiones de política de salud que se toman en base a factores:

epidemiológicos, étnicos, sociales, económicos y éticos.

• Los continuos avances científicos y tecnológicos, fundamentalmente desde el año 2000, 

han hecho que estas desigualdades se acentúen, haciendo de este tema un inagotable 

asunto de revisión, debate y discusión hasta nuestros días.

• En Argentina en provincia de Buenos Aires se detecta también Enfermedad de orina de 

Jarabe de Arce, y en sectores de medicina privada se detectan por otras metodologías el 

panel ampliado de 20 enfermedades.



Comienzos de la Pesquisa Neonatal

Friedman et al. BMC Medical Genomics (2017) 10:9 DOI 10.1186/s12920‐017‐0247‐4Genomic new born screening: public health policy considerations and recommendations



En Argentina: el Programa Nacional de 
Fortalecimiento desde el año 2006Fortalecimiento desde el año 2006 
establece:
• 1‐ Es un DERECHO DEL NIÑO

• 2‐ ES OBLIGATORIA POR LEY 
‐ LEY NACIONAL 26.279Y NACIONA 6. 79
‐ LEY  26.689 Enfer. Poco Frecuentes 
‐ LEYES PROVINCIALES

• 3‐ ES GRATUITA

• 4 ES UNIVERSAL• 4‐ ES UNIVERSAL



Enfermedades que se detectan en el Programa Nacional 
d f t l i i tde fortalecimiento

• FENILCETONURIA• FENILCETONURIA

• GALACTOSEMIA

• DEFICIT DE BIOTINIDASA• DEFICIT DE BIOTINIDASA

• HIPOTIROIDISMO CONGÉNITO

• HIPERPLASIA SUPRARRENAL CONGÉNITA• HIPERPLASIA SUPRARRENAL CONGÉNITA

• FIBROSIS QUISTICA DEL PÁNCREAS



HERRAMIENTA DE PREVENCIÓN EN SALUD!
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Es un proceso , no es un simple 
análisis!

Toma de muestra entre 48 hs. y 7 días
Letra legible, todos los datos. Firma y 

sello del médico.

Conservación y transporte adecuado  en 
tiempo adecuado.

Proceso analítico
Punto de corte, recitación, confirmación 

diagnóstica con otros métodos

Tratamiento, costo, cobertura, equipo 
interdisciplinarios, evaluación de nuevas 

terapias

Asesoramiento genético



La interpretación de un resultado depende de:La interpretación de un resultado depende de:

• Momento de toma de la muestra : no menos de 36 hs. de nacido
• Que el bebé esté recibiendo alimentación durante 24 hs previas.
• Peso de nacimiento.
• Edad gestacional.
• Medicamentos que recibe.

Cotrimoxazol y procaína bencilpenicilina 

interfieren con la determinación de biotinidasa



PREMATUROS RN B j P RN INTERNADOS RN GEMELAR

SITUACIONES ESPECIALES

PREMATUROS con
EG < 35 S

RN con Bajo Peso
<1500 gr.

RN INTERNADOS  RN GEMELAR

• Se realiza la 
pesquisa 

y se repite 

• Se realiza la pesquisa y 
se repite cada 15 
días hasta que alcance 

• Deben ser pesquisados 
independientemente de toda 
gravedad de la patología de 
base.

• 2º toma de muestra 
a los 15 días

p
a las 37 semanas los 2.000 g • RN de otros centros 

asistenciales, se debe tomar la 
muestra.

• En tratamiento con antibióticos 
la muestra se toma 
normalmente.

• Si el RN requiere plasmaféresis oSi el RN requiere plasmaféresis o 
transfusión, se debe tomar la 
muestra previo al procedimiento 
o luego del 7° día de realizado



Procesamiento de la muestra en Papel de Filtro

Valor > al limite

Prueba diagnóstica 
confirmatoria



Un bebé con pesquisa neonatal positiva es un niño de 
RIESGORIESGO

DEBE LOCALIZARSE EN FORMA  
URGENTE

Y EVALUARSE CLÍNICAMENTEY EVALUARSE CLÍNICAMENTE
A FIN DE DESCARTAR O CONFIRMAR 

LA PATOLOGÍA EN SOSPECHA.

TODA MUESTRA PRECOZ DEBE 
REPETIRSE



Rol del Pediatra
• 1. Debe estar informado sobre los procedimientos de Pesquisa.
• 2. Conocer las enfermedades que se detectan.
3 E l d fi d l f ili• 3. Es la persona de confianza de la familia.

• 4. Comunicarse con los responsables de los Programas.
• 5. Referir el paciente a los centros de Tratamiento.
• 6. Acompañar a la familia en el proceso de una enfermedad crónica y de por vida.
• 7. Ser un nexo entre las familias y los centro terapéuticos.



Enfermedades de base genética, generalmente autosómicas recesivas.

Con una extraordinaria heterogeneidad clínica y genética.

Cada enfermedad tiene variantes genotípicas y fenotípicas que definen diferentes grados 

de severidad y de respuesta a los tratamientos.



Caso clínico
Varón de 14 años  consulta por baja Talla
Talla: 122 cm T/E ‐4DS
Corresponde a una edad de 8 años



SALTA



Total de RN estudiados 227.491 
OCTUBRE 2006‐ SEPTIEMBRE2018   

Casos Positivos N = 214Casos Positivos N = 214
Programa de Pesquisa y Enfermedades Poco Frecuentes MSP Salta



Fenilcetonuria

 Deficiencia de fenilalanina‐hidroxilasa. 
 F i 1 10 000 Frecuencia: 1:10.000
 Causa retraso mental irreversible. 
 Cursa con niveles elevados de Phe en sangre.

 La fenilalanina (Phe) es un aminoácido La fenilalanina (Phe) es un aminoácido

(AA) esencial que se metaboliza a 

tirosina por acción de la fenilalanina

h d l ( ) óhidroxilasa (PAH); esta reacción 

requiere como cofactor la tetrahidrobiopterina (BH4)



Mapa de las mutaciones de la PAH >970 mutaciones 
(http://www.biopku.org).

Localización cromosómica: Brazo largo del 
cromosoma 12 12q23.2

La mayoría de estas alteraciones están presentes
en el exón 7 del gen que codifica para la PAH y 
el 60% de las mutaciones son missense

El 30% de los casos se produce por 4 mutaciones
detectadas en los exones 7 8 11 y 12 del gen PAH

el 60% de las mutaciones son missense
produciendo el cambio de un aminoácido por otro.

detectadas en los exones 7, 8, 11 y 12 del gen PAH.

l l i d b li ( ) d i /j b l i hi bMolecular Genetics and Metabolism 2018 Sep;125(1‐2):86‐95. doi: 10.1016/j.ymgme.2018.06.011. Epub 2018 Jun 23. Relationship between genotype, 
phenylalanine hydroxylase expression and in vitro activity and metabolic phenotype in phenylketonuria. Himmelreich N1, Shen N2, Okun JG1, Thiel 
C1, Hoffmann GF1, Blau N3.



Qué afecta la Fenilcetonuria





Falsos positivos Falsos negativosp

 Enfermedad hepática

Falsos negativos

 Extracción precoz de la Enfermedad hepática
 Muestra contaminada con 
sustancias que contengan
proteínas

 Extracción precoz de la 
muestra.

 Exanguinotransfusión.
proteínas.

 Dieta hiperproteica
 Alimentación Parenteral
 Prematurez
 ↑ Temperatura



El tratamiento se modifica en las diferentes etapas 
de la vida



Galactosemia

 La galactosa es un monosacárido que se halla presente 
en la alimentación humana, principalmente en la leche 
( l ) bié h ll l l b( lactosa), pero que también se halla en las legumbres, 
las frutas y los cereales.

 Se metaboliza fundamentalmente en el hígado 



Clínica y bioquímica en Galactosemia

G.T. Berry / Molecular Genetics and Metabolism 106 (2012) 
7–11



F l P itiFalsos Positivos Falsos Negativos

Shunts portosistémicos

Malformaciones hepáticas con 

shunt A_V.

Otras metabolopatías

Falta de exposición a la 
galactosa

Hepatopatías como atresia 

biliar



Tratamiento

FORMULA DE SOJA
ALIMENTOS LIBRES DE LACTOSA 

SUSPENDER LACTANCIA MATERNA



Principales síntomas en la deficiencia de Biotinidasa

Recién nacida, con alopecia de cuero cabelludo y cejas.
Eritema facial y periauricular

Alopecia: caída del cabello en parches en Recién Nacidop p

 Hipotonía

 Rash : dermatitis

+  CONVULSIONES



Principales síntomas en la deficiencia de Biotinidasa

 Dificultades para la alimentación.
 Vómitos
 Taquipnea, apnea, problemas respiratorios
 Hipotonía
 Ataxia
 Letargo
 Coma Coma
 Retardo del desarrollo
 Acidosis metabólica
 Hiperamonemia
 A id i á i Aciduria orgánica  

TratamientoTratamiento 

 Biotina 20 mg/día durante toda la vida. Vía oral.





Principales síntomas en Hipotiroidismo

Hi bili bi iHiperbilirrubinemia
Anemia
Desnutrición



ENFERMEDAD METABOLITO
DE  PESQUISA

ESTUDIO DE 
CONFIRMACIÓN

VARIANTES CLINICA

1‐ HC permanente

Retraso mental progresivo.
Fontanela amplia
Hernia umbilical
Macroglosia

HIPOTIROIDISMO TSH TSH EN SUERO
T4 total
T4 libre

2‐ HC transitorio se 
reevalúa a los 2 años.

Macroglosia
Ictericia
Constipación
Llanto ronco
HipotoníaHipotonía
Retraso de Crecimiento
Anemia
Hiperbilirrubinemia

HIPERPLASIA
17 OH 

PROGESTERONA
17 OH

PROGESTERONA 
EXTRACTIVA

1‐ Perdedora de sal

‐Hipoglucemia 

. Hipotensión 

Hiponatremia
SUPRARRENAL

EXTRACTIVA
( EN HOSP. 
GARRAHAN) 2‐ Virilizante simple

. Hiponatremia 

‐Color oscuro de piel

. Deshidratación severa 



HIPERPLASIA SUPRARRENAL CONGÉNITA

a: Tratamiento del shock e hipovolemia con solución fisiológica 

y solución glucosada.

b: Corrección de la acidosis metabólica.

c: Glucocorticoides: Hidrocortisona 60-100 mg/m2/día EV.g

d: Mineralocorticoides: Fluorhidrocortisona 0,1-0,2 mg/día.

e: Monitoreo de acidosis, hipoglucemia, hipercaliemia e hiponatremia.

Este tratamiento es orientativo para el neonatólogo o pediatra
y debe ser controlado por el endocrinólogo infantily debe ser controlado por el endocrinólogo infantil



Fibrosis quística del Páncreas

Resultado de una mutación del gen que controla el ingreso y escape 
de cloro y sodio (sal) a través de las paredes de las células y tejidos 
del cuerpo



FIBROSIS QUÍSTICA DEL PÁNCREAS

La FQ es una enfermedad de evolución 
progresiva y su pronóstico depende 
fundamentalmente de la oportunidad del 
diagnósticodiagnóstico.

Existen evidencias  que los niños 
di ti d di t i t ldiagnosticados mediante pesquisa neonatal 
(al nacer) y tratados adecuadamente, tienen 
mejor nutrición y función pulmonar que los 
diagnosticados por la presencia de síntomas.





Diagnóstico de FQP

ANTES DE LOS 30 DÍAS DE VIDA



Caso clínico sospechoso de FQP:

Desnutrición severa

Dermatitis pelagra







Conclusiones  y Desafíos

• 1‐ Desde la implementación de la Pesquisa en Argentina ha crecido en  forma sostenible en 

éstos 12 años.

• 2‐ Es un hito de equidad para la población infantil.

• 3‐ Pendiente : la evaluación de los Programas en el seguimiento de los pacientes.

• 4‐ Unificar los datos con el sector privado.

• 4‐ Cobertura Universal de los tratamientos.

• 5‐ Fortalecer los equipos interdisciplinarios para el seguimiento.q p p p g

• 6‐ Involucrar a más pediatras en la filosofía de la Pesquisa como herramienta de prevención.


