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EDITORIAL

PRIMER SIMPOSIO DE TERAPEUTICA INIFANTIL

Duranle los dius 14 a 17 de setiembre
e realtizo en la Faeullad de Medicina de
o [niversidad de Buenos Aires el Prisner
de Terapéutica Infantil, con
participucion internacionul, organizado
por la Sociedad Argenlina de Pediatria.

Siniposio

Fue auspiciado por:

Secretarin de Fstado de Salud Publica.

Secretaria de Salud Publica de la Muni-
cipalidad de la Ciudad de Buenos Aires.

Instituto Interamericano del Nino.

Acadenvia Americana de Pedialria 1istvi-
to XII.

Sociedad Chilena de Pediatria.

Facultad de Medicina de la Universidad
Nacional de Buenos Aires.

Facultad de Medicina de la Universidad
Naeional del Novrdeste.
Faeultad de Medicina de

Paragiay.
Faeultad de Medicing del Salvador.

Asuncion rlel

Formaraon paite el Comite de HHonor:

Sr. Secrelario de Fstado de Salud Pii-
blica.

Dr. Horaueio Rodriguez Cuastells.

Si. Secretario de Salud Puablica de la Mu-
wicipalidard de la Ciudad de Buenos
Aires.

Dr. Carlos A. Garcia Diaz.

Sr. Rector de la Universidad Nacional de
Buenos Aires.

Dr. Andrés A, Sanlas.

Sr. Director de la Acadeinia Americana
de Pedialria Distrito XT1.
Dr. Julio Meneghello Rivera.
Sr. Presidente del Tmstitulo

del Nino.

Dr. Rafael R. Sajon.

Sr. Presidente de la Sociedad Chilena de
Pedialria.

Or. Fernando Monckeberg.

Sr. Presidenle de la Sociedad Paraguayo
de Pedialria.

frr. Juan J. Bestard.

Sr. Prof. de la I Cdtedra de Pedialria de
la Facultad de Medicina de la Univer-
siclad Nacional de Buenos Aires.

Dr. Felipe J. de Elizalde.

Sr. Profesor de la Il Catedra de Pedialriu
de la Facultad de Medicina de la Uini-
versidad Nacional de Buenos Aires.

Dr. Jose R. Vasquez.

Sr. Profesor de la Cdiedra de Pediatria de
la Universidad de Asuncion.

Dr. Jorge Haniyy.

Sr. Presidente de la Rama Chilena de (a
Academia Americana de Pedialria.

Dir. Jorge K. Hoiwoard,

Sr. Presidente de la Rama Argenting de
la Aeademia Americana de Pediatria.

Prof. Dr. Angel S. Sequra.

Awmericano

Fueron Presidenles Honorarios (os Pro-
Tesores Dres. Mario M. J. Brea, Luis Cem-
ponovo y Radal P. Betanger.

L Conision Organizadora fue presidi-
da por el Prof. Dr. José M. Albores; fue-
ron vicepresidentes los Dres. Guslavo @,
Berri, e Tgnacio Diaz Bobillo: Secrelarios
generales: Dr. Jos¢ A, Vaccara y Praf.
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Dr. Horacio L. Lir.

Américo Arriola.

Macera vy lesorero:

Las subcomisiones estaban constituidas
por:

Trabhajos cientificos

Prof. Dr. Ricardo J. Meroni.
Dr. Julio C. Franchino.
Dr. César A. Martinez
Dr. Luis A. Mdrguez.

Meyer.

Interior y exterior

Dr. Horacio N. Toccalino.
Dy, Ricardo Licastro.

Organizacion administrativa

Prof. DFE. Oscar B. Turre.

Prensa y difusion

Dr. Alberio R. Alvarez.

Recepeion y actividades sociales

Dy. Tomds M. Banzas,

Actas

Prof. Dr. Féliz O. Olivieri.
Dy, Mario . Roceatagliatta.

I programa oficicl comenzdi el dia 14
de seliembre con el acto inawgural reali-
zado en el anla magna de la Faculltad de
Medicing, ocasion en la que hablaron el
Sr. Decano de la Facultad de Medicina de
la Universidad de Buenos Aires, Prof. Dr.
Mavio M. Brea y el Sr. Presidente del
Simposio, Prof. Dr. José M. Albores.

Duranle los  sesiones pronuneciaron
conferencias los profesores Dres. Julio
Meneghello Rivera (Chile), Jorge 1. Ho-
ward (Chile), Jorge Hamuy (Paraguay),
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Ramon Negro (Uruwguay) o el Dr. Ro-
berto Kslévez (Argentina).

Se realizaron cunatro sesiones especia-
les: “Psicoterapia”. coordinada por la Dra.
llda Moreno de Toubenslag: “Tratomiens
to de algunas enfermedades suwbiropico-
les”. coordinada por el Prof. Dr. Jorge
Mamuy; ““Tratamiento de algunas afec-
ciones neurologicas”, coordinada por el
Prof. Dr. Héclor J. Vdzguez, y “Trata-
miento de algunas afecciones hemaiolo-
gicas”, coordinada por el Prof. Dr. Felipe
de Elizalde.

Las Mezas Redondas fueron las siguien -
tes: “Tratamiento de las infecciones”,
presidida por el Prof. Dy, Antonio Vilehes;
“Cirngio infantil”, presidida por el Dr,
José . Rivarolo; “Kiectos secundarios y
iatrogenice de los medicamentos”, presidi-
da por el Prof. Dr. Felipe de Klizalde;
“Terapia intensiva en Pediatria”, presi-
dida por el Prof. Dy, Oscar Turro: “Die-
toterapia”, presidida por el Prof. Dr.
José A. Landa; y “Tratamiento de las ne-
fropatias”, presidida por el Prof. Dr.
Alfredo Larguia.

Se presentaron 60 temas libres, que
fueron leidos en las distintas sesiones.
fste hecho, unido o lao inscripeion de 300
Miembros Titulares, habla claramente del
interés de los pediatras por el Simposio y
de la Irascendencia cienlifica del mismo.

fin la Sesion de Clausura hablaron los
profesores Dres. Horacio Z. Macera y Jor-
ae Hamuwy, este allimo en representacion
de los invilados exiranjeros.

Archives Argentinos de Pediatria inicia
con este niimero la publicacion de la tofu-
Udad de las conferencias, sesiones espe-
ciales, mesas vedondas iy temas libres.
desorrolludos durante el Simposio. Todo
este material cientifico expresa cierta-
mente el progreso de la Pediatric argen-
tina y latinoamericana.

FiLix Q. OLIVIERI



PRIMER SIMPOSIO DE TERAPEUTICA INFANTIL CON PARTICIPACION
INTERNACIONAL (14 a 17 de setiembye de 1970).

La terapcutica infantil: ciencia y

arte de proyeccion trascendente

[OSE M. ALBORES

Una vez mds nos hemos reunido un grupo numercso de pediatras y
médicos generales que asisten niitos de Argentina, Brasil, Chile, Paraguay y
Uruguay, para participar activa y entusiastamente en el Primer Simposio de
Terapéutica Infantil,

Constituye éste, un evento de alta jerarquia, por el prestigio de la insti-
tucion organizadora, la Sociedad Argentina de Pediatria que fundada en 1911,
cuenti hoy con 3.000 miembros nucleados en una entidad matriz y 25 filiales;
proximamente se agregard a ella la Cruz Fueguina, y su incorporacion mar-
card para la Sociedad Argenting de Pediafria un particilar cardeter distintivo:
el contar con la filial mas austral del mundo.

A ello se suman la cantidad y calidad de sus 140 expositores que infor-
maran su vasta y solida experiencia en 6 Mesas Redondas, 4 sesiones espe-
ciales, 7 conferencias y 61 temas libres, en estos 4 dias que viviremos infensa
v apasicnadamente.

Para dar mayor brillo, se ha elegido como sede el Aula Magna de la Facultad
de Medicina de la Universidad de Buenos Aires, Facultad que ha dado y
signe dando valores médicas, élicas y fumanos de relieve universal. Por ello,
le quedamos especialmente agradecidos a nuestro Decano y amigo, el Prof.

Meario M. |. Brea, quien nos ha apoyado desde el primer momento y hoy nos
fionra con su palabra y su presencia.

Sefloras y Sefiores

Al concluir este ano 1970, en la Capital Federal se habrdn dictado alrede-
dor de 100 cursos pedidtricos para graduadoes; en el mes de abril se realizo
ei Primer Simposio Nacional de Inmunidad y Alergia Infantil; en agosto
et Primer Simposio sobre tratamiento de Urgencias y en el mes de diciembre
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se realizardn el Primer Congreso Argentino de Puericultura y Neonatologia.
A estas actividades hay que sumar numerosas Jornados y Cursos organiza-
dos por filiales de la Sociedad, por la Rama Argentina de la Academia Ame-
ricana de Pedialria, por las Cdtedras de Pediatria y ofras instituciones, a lo
targo y ancho de la Palria.

A nivel internacional se realizaron en junio las Primeras Jornadas Argen-
Lino-Paraguayas, que segun expresion de sus organizadores ha sido [a re-
unidr médica de mayor repercusicn y trascendencia del pals hermano; en
julio la Argentina parlicipé en los Congresos de Bogotd, habiendo recaidn
eti nosotros el honor y la responsabilidad de ser sede y confiarnos la orga-
nizacion de fos Conoresos Panamericano, Lalinoamericano y Argentino de
1972, para los que esperamos la concurrencia de mds de 2.000 pediatras.

En el préximo mes de noviembre tendrdn lugar las {ornadas Australes de
Punta del Este; el 5 de octubre mantendremos una entrevista personal con
los Dres. Asperger y Svowoda en Viena, donde el afio 1791 se hard el XII.
Congreso Infernacional de Pediatria, con el fin de informar sobre todo
cuanto agul eslamos expresando y para concrefar que o Argentina seq
designada en la década del 70 sede de dicho Congreso, distincidn que con-
sagra mundialmente el pais elegido.

La generacidn a la que pertenecemos ha vivido frustraciones y vicisi-
ludes, pero no hemos ohorrado ni ahorraremos esfuerzos y sacrificios para
honrar con dignidad y enaltecer con nuevos logros, el compromiso depositado
por las que nos precedieron, preparando el lerreno y entregando el festimonio
« las que nos sucedan, en el ferviente anhelo de que puedan mantener y
escalar con prisa v sin pausa —si cabe— los mas elevados lugares en el
predio cientifico del concierto de las naciones.

Cabe preguntarse ahora, las razones por las cuales existe un interés
tan grande por los problemas de la infancia. La respuesta es a nuestro juicio
stumamente sencilla, si tenemos en cuenta que nuestro pais con 24 millones
de habitarles, el 30 % tiene menos de 15 afios, y el 36,8 % corresponde a
nifios y adolescentes, lo que representa mds de 9 millones de la poblacidn tolal.

La mortalidad infantil, lamentablemente, sigue siendo alta; de 1.000
wicidos vivos, 51,8 por mil mueren antes de cumplir el aino de edad, con
oscitaciones entre 37 por mil para la Capital Federal y mds del 80 por mil
para alpunas provincias del Norte, Oeste y Sud.

Como lo expresan el Dr. Luis A. Consiglio en su Discurso Inaugural de
las XX [ornadas Argentinas de Pediatria, realizadas en Rio Tercero en mayo
de 1970, los médicos pediatras tienen una gran mision que cumplir: sus fines
¥ objetivos lo constituyen la proteccion, promocion, recuperacion y rehabili-
tacion de la salud. Los dos tltimos de estos aspectos, corresponden a la Tera-
pcutica Infantil.

Dentro de ella, pueden diferenciarse varios tipos: la terapéutica ctiologica,
que tiende a eliminar la causa de la enfermedad: la fisiopatologica, que per-
mite restablecer el equilibrio orgdnico y funcional alterado, actuando sobre
los mecanismos de la enfermedad y la sintomatica, buscando el alivio de sus
manifestaciones mds penosas y molestas, como el dolor y la ficbre.

Mds alta significacion reviste la conducta terapcutica que de acuerdo al
maestro Garrahan, puede definirse como “el modo de aplicar los recursos al
tratamiento adecudndose a las modalidades de cada caso y sus variantes evo-
lutivas'; toda vez que ello implica conseguir armonizar ciencia, ingemio y arte
al servicio de dos aspectos fundamentales: el puramente técnico y el esencial-
mente humano, jugando en la consecucicn de este vital enfoque médico, tanto

PEDIAT.
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la accion psicologica sobre el enfermo y sus allegados, cuanto una buena cul-
turd, unidos o un septide fifosofico y humanistico, factores de real importancio
para actuar con el mdxinio de eficacia.

Progresos

En el campo de la farmacologia y la terapéutica se han registrado en
los illimos 50 ahos adelantos pottentosos: el descubrimiento y la aplicacion
de las sulfamidas y los antibicticos han permitido salvar numerosas vidas.

Octubre de 1966 signa en mi vida un acontecimiento memorable: manos
amigas me franquean las puertas del modesto Laboratorio del Saint Mary's
Hospital de Londres, donde Fleming en 1928 observara que un hongo, el
Penicillum notatum era capaz de destruir af estafilococo en las placas de cul-
tive. Trece aftos despucs, con Florey, Chaim y otros colaboradores, lograban
obtener unos pocos miligramos de penicilina. Fue ese uno de los momenlos
estelares de la humenidad. De alli a ahora la penicilina y los nuevos agentes
que conforman lan extraordinario avance terapéutico, se elabora industrial-
menle en cantidades siderales, constituyendo “la ciencia y la industria de
los antibidticos".

En 1946 ¢b ambiente médico se vio conmovido ante el primer informe de
nr piflo con meningitis tuberculosa curado mediante el empleo de eslrepto-
micina. Todos sabemos gue esta enfermedad, de prondstico fatal hasta ese
entfonces, puede ser tratada hoy elicazmente mediante ol uso combinado de
agentes anfituberculosos.

EL 21 de setiembre de 1948, Hench en lo Clinica Moyo inyectd por pri-
merc vez 100 mg de cortisona a un enfermo de artritis reumaloidea, con resul-
lados espectaculares. Segnn la expresa el propio aulor se dio esa hormona
Yeon la idea que la corfisona u otra sustancia similar pudiera ser el factor X
attirrenmatico, anbialdérgico, que durante el embarazo, la iclericia y los estados
de desmulricidn, suprimen a menudo o artritis reumatoidea, como asinismo
diras condiciones enlre las que se encuentran el asma, la ficbre de heno, o
sensibifidad af huevo y la jaqueca”.

L estos dltinos 22 anos se han sintetizado nuevos preparados con accio-
nes mes beneficiosas y menos efeclos secundarios. Se lha expresado gue el
ACTH v los corticoides no curan ninguna eafermedad, pero estamos conven
cidos que conlribuyen eficientemente a mejorar y curar un crecido niimero de
procesos, gracias o su wecion opfiexudaliva, antivlérgica y profectora de fos
lizosomas.

Mediante su empleo, el médico es capaz de “dar vida a los anos” v no
solamente “afios a lo vida'.

Lntre otros adelantos pueden mencionarse: la insulina v los nuevos agen-
tes hipoglucemiontes, citostdticas, inmune-supresores psicofdrmacos, ganuna-
clobulinas, elc.

Piensen ustedes que a principios de siglo, de 100 lactantes con deshidra-
tacidn grave por diarreq estival, morign 80. En el momento actual, con un
adecuado y profundo conocimiento fisiopatologico y el suminisiro de agua,
gincosa, electrdlitos vy bicarbonato es posible salvar la vida del 95 por ciento
de los afectados.

o0 une de los emergencias mds dramdticas como el shoelo endotoxicd
bacteriano, es posible oy hacer un enfogue terapéulico con el gue se logran
éxitos reiterados v espectacutares, mediante la juiciosa y decidida combina-
cion de sueros, expansores de volumen  anlibidticos conlra gramnegalivos,
corticoides a grandes dosis, soluciones alcalinizantes, isoproterenol y heparina,
cuando se encuentran presenles manifestaciones de coagulacian intravascular.
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En niitos con afecciones cronicas como asma bronguial, colagenopaltias y
paralisis cerebral, es indispensable la participacion de equipos integrados por
psicopatélogos, [i\mhm kinesiologos y trabajadores sociales.

Todos ellos seran conducidos por el médico pediatra, quien debe adoplar
una actitud mesurada, sensata y prudente acorde a lo que hemos expresado
ai referirnes a “conducta terapéulica”

Y aiin en fos casos de prondstico fatal consciente de que lodos sus esfuer-
zos van a ser ineficaces para salvar la vida de su enfermo, deberd poner d
prueba sus virtudes y de modo especial su sensibilidad humana.,

Cuande el que habla era estudianle y médico recién graduado, las cardio-
patias congénitas eran solamente susceplibles de tratamiento sintomdlico.

En los tiliimos aios, con el advenimiento de nuevas técnicas quirtirgicas,
anestesia y circulacion extracorporea, muchos de estos nifios son recupera-
bles a la sociedad.

La psicoterapia constituye la base fundamental del ‘tratamiento de lu
enuresis y los {rastornos de conducta, asi como de ofros problemas comunes
en la practica pedidtrica.

Como medio de apoyo es util en todas las enfermedades, especialmente
en las cronicas y en aquellas que exigen la hospilalizacién del nifo. Ademds
juega un papel importante en la uiuuon entre el médico y la familia.

Ei ser humano es unico e indivisible y no existen enfermedades sonidticas
o psiquicas puras, pues cuando estd enfermo sufre su cuerpo 'y sufre su alma.

Quedan aun muchos problemas por resolver, erilre los qie se destacai
los procesos malignos y el trasplanle de drganos; sin embargo, los caminos
de investigacion y de progreso en marcha y futuros, nos pernmiten sidponer y
casi afirmar gue dentro de poco tiempo se oblendrdn algunos medios para
proder superarlos.

Efectos secundarios, iatrogenia y farmacogenética

En una de las mesas redondas de este Simposio se tratardn en extension
v profundidad de los “Efectos secundarios e iatrogenia de los medicamentos”

Solamente desco hacer mencidn gue los fdrmacoes administrados a las
gestantes pueden dar lugar a danos irreparables en el embridn y el feto.

Ei drama de la ‘z'uhdnm.'da qite provoco malformaciones gravisimas en
mds de 4000 nifos, es un ejemplo vivo y palpitante que debe alertar al obs-
tetra y al pediatra.

En el recién nacido de término y mds ain en el prematuro, la absorcion,
circulacion, conjugacion, detoxicacion y eliminacion de las drogas (farma-
cacinética ), se hace en forma distinta a otras edades de la vida, La inmadurez
dge sus sistemas enzimidticos, las condiciones de los gldbulos rojos, la permea-
biiidad capilar aumentada, acentiian considerablemente los riesgos de aparicion
de efectos secundarios. Hace 15 anos se ignoraban la “Ictericia nuclear” con-
secttiva al suministro de sulfamidas, y el “Sindrome gris” provocado por las
a'tus dosis de cloramfenicol.

Lua fibroplasia retrolental es una afeccion con serios trastornos de la vision.
que aparecic en Estados Unidos a causa de la tensidn de oxigeno elevado en
las incubadoras, donde eran colocados los prematuros. La frecuencia de esla
enfermedad no se repitié en nuestro pais debido « gue la perfeccion técnica de
tas incubadoras del pois norteamericano no permitian el escape de oxigeno,
y el mismo ejercia una accion nociva sobre el sistema ocular; en cambio las
de nuestro medio, con sus deficiencies vy pérdidas de oxigeno, impedian la
presentacion de esta entidad.
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En el lactante, el preescolar, el escolar, el puber y el advlescente el enpleo
indiscriminado y abusivo, de sedantes hipndticos y estimulantes, remedios con-
tra la tos, el dolor, el espasmo y la fiebre, con sus consecuencias desugrada-
bles y a veces graves, constituyen problemas frecuentes de consulta.

Es indispensable que el pediatra conozea a fondo la posologia y modo
de empleo, siendo aconsejable, que maneje e indique, con seguridad, unos
pocos agenles lerapéuticos,

La farmacogenética se define como una nweva disciplina que estudia o
investiga en el campo experimental y humano la respuesta a las drogas resul-
tantes de diferencias gendticas entre los individuos.

La ancmia hemolitica por deficiencia de glucosa - 6 fosfato dehidrogenasa
producida por el suwministro de antimaldricos, nitrofuranos, antipalidicos, vita-
mina K, ingestion de habas y la apnea prolongada por suxamcetonio debida a
un déticit de scudocolisterasa, se incluyen dentro de los procesos farmacoye-
néticos.,

Las variaciones del metabolismo de la isoniazida ofrecen un particular
interés: en las personas calificadas como “inactivadores rapidos”, su actividad
antituberculosa se halla disminuida. En los “inadlivadores lentos”, ciando se
administra en dosis altas puede dar luger a neuritis, reacciones psicoticas y
convulsiones. Desde ol punto de vista genélico, la inactivacion rdpida es un
cardcler aulosdmico recesivo, en tanto que el inactivador lento corresponde a dos
genotipos dislintos: de uno o dos genes anormales (homo o heterocivotas ).

Queridos amigos:

Deseo reiterar mi agradecimiento al Sr. Decano; a los colegas por su
presencia en este Simposio; a los expositores; a los representantes de las filiales
de la Sociedad Argenlina de Pediatria; a ios invitados especiales, Profesores
Meneghello y Haward, de Chile; Negro, de Uruguay, y Hamuy, de Paraguay,
d quienes brindo la mas calurosa bienvenida.

Un elogio particular merecen los Laboratorios de Especialidades Medici-
nales v Dictéticas, que con su vigorosa contribucion, han posibilitado en gran
parte ta malerializacidn de este evento. Nos place reconocer gue no selamente
desarrollan una mera actividad comerciol, sino que extienden sus inquietudes
mids alld, apoyando constanteniente con sus recurses cconomicos y sus propias
labores de investigacion, aillegendo ai médico informacién y elementos de gran
palor elinico v terapéutice. '

Pretendemos que la salud y felicidad del nito —[rulo de nuestros des-
velos— guien los aporfes af Simposio gue inicianios. Que fan elevados fines
agilicen nuestra mente v retemplen nuestro espiriti. Para ellos. futuro luminoso
de la humanidad, reclamamos el mayor esfuerzo, agradeciendo desde ya,
vuestro elevado afdn.



Avances terapéuticos

A rapidez con que adelanta la medicina

obliga al profesional a mantenerse al dia
con sus progresos, a aplicar a la terapcutica
los descubrimicntos de los fisidlogos y en al-
gunos casos, a valorar en forma retrospec-
tiva algunas ideas o experiencias que pudie-
ran haber parecido atrevidas en el decenio
pasado.

Cualquier medicamento o terapia nueva
que se intoduce en la clinica, promueve du-
rante un tiempo discusion, hasta que se acu-
mu'a suficiente informacion en relacion a sus
beneficios y s¢ comprueba que no cjerce
efectos secundarios deletéreos.

Para los propésitos de esta exposicion se
han scleccionado algunas enfidades nosoldgi-
cas y algunos aspectos clinicos que han expe-
rimentado en los altimos afnos, debates de
interés desde el punto de vista terapcéutico y
con los cuales ¢l Departamente bajo mi di-
reccion ha logrado una experiencia de cierta
magnitud.

Alimentacion precoz versus alimentacion
tardia en el prematuro

El mejor momento para iniciar la alimen-
tacion del prematura es atn discutible. No
hay dudas que cs posible alimentar al recién
nacido, inmediatamente después de  nacer,
pero ¢l problema estriba en saber si csta

* Prof. de Pediatria. Universidad de Chile.

Hospita!
Roberto del Rio. Santiago de Chile.

en medicina infantil
JULIO MENEGHELLO R.*

medida es realmente atil. Numerosos trabajos
senalan gue la alimentacion precoz del pre-
maturo cvita la hipoglicemia, disminuye la
hiperbilirrubinemia, la tendencia a la acido-
sis metabolica, a la hipoprotrombinemia, y
favorece la ganancia inicial de peso, pero no
existe adan acuerdo respecto a la magnitud
de estos beneficios y a los mecanismos de
accion de la alimentacion inicial precoz, ni a
que tan precoz debe ella ser.

Lfectos sobre la glicemia

Cuando se alimenta desde las primeras
horas de vida a los recién nacidos de bajo
peso, la incidencia de hipoglicemia sintoma-
tica 0 asintomatica (dos valores bajo 20
mg/ 100 mi de aztear verdadera en la sangre
durante los cinco primeros dias de vida) se
reduce notablemente, Pildes seitala una in-
cidencia de 6 a 7 % en prematuros ¢n avu-
nas durante 24 horas.(') Beard usando valo-
res bajo 25 mg /100 ml, de 34 % cuando per-
manccen ¢n ayunas 48 horas (%) y reciente-
mente Mamunes ha comunicado que no se
obscrvan casos de hipoglicemia en los pre-
maturos cuandn se inicia precozmente la ad-
ministracion endovenosa de glucosa hiperto-
nica.(*) A pesar de la solvencia de los investi-
gadores que recomiendan en forma entusias-
ta la alimentacion de los prematuros antes de
las 2 horas de vida, (") ya <ea por via oral
o infravenosa no existe atn acuerdo respec-
to a cual es la mejor manera de hacerlo y el
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momento mas oportuno. Mamunes ¢n una ex-
periencia controlada (%) encuentra glicemias
mas elevadas en los recién nacidos de bajo
peso que reciben flebaclisis de suero glucosa-
do al 10 % desde las primeras 2 horas de
vida, L(Jlnpc'llct(l(l‘a con un grupn control ali-
mentado pr)l via oral despucs de 24 horas
de ayuno; las diferencias no son, sin embar-
‘0, significativas. Wu, obtiene resultados se-
k-{antm dando leche por via aral desde las
primeras 2 horas de vida en prematuros ver-
\.advlus, de menos de 36 semanas, de ges-
tacion con peso adecuado para la edad ges-
tacional, comparando con un grupo senie-
ante que permanece en ayunas entre 24 y
36 Imms( ) Las diferencias son levemente
significativas solo a las 24 horas (p <2 0,02).
El recién nacido a término con déficit de
crecimiento intrauterino  (malnutrido  fetal)
por tener glicemia mas bajas que el resto de
los mnifios de bajo peso de nacimiento (°7)
(Fig. 1), estin mas expucstos a padecer dc
hipoglicemia y en cllos se ha demostrado
que la alimeniacion inmediata con grandes
volimenes de leche, calculada segin el peso
ideal reduce a casi 0 este riesgo. (%) Aparen-
temente los mismos resultados podrian ob-
tenerse dando suero glucosado al 20 9, por
via oral durante las primeras 12-24 horas.
No se recomienda la administracion paren-
teral de swero glucosado hipertonico, mien-
tras no se demuestre que existe hipoglice-
mia porque induce hiperinsulinismo v enton-
ces es muy dificil descontinuar la adminis-
tracion del sucro por via parenteral. Lo mis-
mo se ha obscrvado cuando se coloca suero
a la madre durante ¢l (rabajo de parto.(?)

Efeclos sobre la bilirrubinemia.

Un periodo de ayuno corto  disminuye
también significativamente el riesgo de hi-
perbilirrubinemia e¢n el prematuro. Whar-
ton (%) alimentando a las 2-3 horas de vida,
con leche materna o de vaca diluida, reduce
la incidencia de hiperbilirrubinemia (bilirru-
bina en ¢l sucro sobre 15 mg%) de 16,7 %
a b,1 % y ninguno tiene niveles supcriores
a 22 mg% la qnu estiman como limite para
hacer recambio, Smallpeice,(*) tomando en
cuenta las mismas citras, reduce esta inci-
dencia de 70 a 16 % y Wennberg observa
Iog mismos rexu!mdns dando iTluursa al 15
por cicnlo o agua destilada. ‘“)
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Los mccapismos de accion de la alimenta-
cion precoz sohre la bilirrubinemia no son
bien conocidos; la hemdlisis es muy poco
menor, por lo que lo mas probable es que
haya dilucion de la bilirrubina en ¢l stie-
ro. La alimentacion, al estimular la motilidad
intestinal disminuye el shunt enterohepatico
de la bilirrubina y la recirculacion de clla,
lo que ha demostrado Wu al comprobar que
el meconio se elimina en promedio a las
[1.30 hrs. de vida en los alimentados a las
2-4 horas, contra 20-31 horas en los alimen-
tados a las 24-36 horas.(®) Podrian inter-
venir otros factores como cf pH, la dismi-
nucién de los acidos grasos libres, el awmen-
lo de la albiimina y de los carbohidratos los
que favorecen la conjugacion de la bilirru-
bina. Ninguno de ¢stos factores se ha de-
mostrado e¢n forma fehaciente, que inter-
vengan.

Que la hemodilucion juega un papel im-
portante en la disminucion de los niveles sé-
ricos de bilirrubina, 1o demuestran las expe-
riencias de Keitel (*') quien obtiene mejo-
res resultados con alimentacion precoz rela-
tivamente diluida que con formulas concen-
tradas (120-130 calorias por 100 ml.).

Efectos sobre el hemaléerito
v la protrombinemia

Frecuentemente se observa en el periodo
neonatal critrocitemia con hematéerito muy
clevado sobre 70 9%, alteracion que sc de-
signa con el nombre de sindrome de hiper-
viscosidad sanguinea. Aparentemente los re-
cién nacidos mas expuestos a padecer de
este trastorno son los malnutridos fetales
describiéndose tambitn en prematuroes en los
que se ha ligado el cordon en forma muy
tardia, en lus casos de transfusion materno-
fetal, gemelo a gemelo y en otros casos de
hipoxia cronica. Los niios que padecen de
este sindrome ficnen dificultad respiratoria,
signos radiologicos de insuficiencia cardiaca
congestiva y a veees sintomatologia neuro-
logica, incluso convulsiones, anorexia, letar-
gia y cianosis.

La alimentacion precoz, al provocar hemo-
dilucion puede prevenir el cuadro descrito, ya
que scgun Mamunes (7) existen diferencias
en el hematocrito promedio de los nifos ali-
mentados con suero glucosado, o con leche
desde las primeras horas de vida, en com-
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paracion con los que permanccen en ayunas
mas de 24-36 horas. Este autor da un pro-
medio de 52,9 &= 7,6 para los recién nacidos
de bajo peso alimentados precozmente contra
55,0 = 8,5 para los alimentados en forma
tardia (p < 0,00) lo que sugiere una mo-
derada dilucion.

Aballi y Gellis y Lyon (*#*) en forma in-
dependiente han demostrado el efecto de la
alimentacion precoz con leche, sobre el tiem-
po de protrombina. S6lo el 2 9% de los ninos
que reciben alimentacion desde las 8 horas
de vida ticnen valores de protrombina in-
feriores a 20 % de los tres dias de edad en
tanto que, el 11 % de los alimentados des-
pueés de las 36 horas, muestran valores por
debajo del senalado.

Dam (**) ha comprobado que la leche
de vaca tiene 6 gammas de vitamina K por
100 mly la leche de mujer, 1,5 gammas. Como
bastan con 25 gammas de vitamina K para
corregir ¢l tiempo de protrombina en los
recién nacidos la ingestion de 240-300 ml.
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Fig. 1. Glicemia promedio (mg/l160 m!) -1
LS en 227 recién nacides de bajo peso, sc-
vun grado de crecimiento infrauaterine. Pre-
termino con peso de nacimiento entre los
percentiles 10y 90, pretérmino, términe con
peso de nacimiento bajo el percentil 10, —
Fie. 2. Crecimientfo extrauterino en dos gri-
pos de recién nacidos de bajo peso, alimen-
tados desde las 12 horas de vida con leche
semideseremada, comparada con la curva de
crecimiento intraulerino de Lubchenco.
Fig. 3. Prevencion de la hiperbilirrulbinemia
del prematuro mediante fotolerapia. Resul-
tados whicnidos por Lucey,®® Obes Polleri 2t

PEDIAT.

v oen el Hospital Roberfo del Rio.

de leche durante las primeras 48 horas es
capaz de cvitar deficit intensos de los facto-
res de coagulacion, dependientes de la vita-
mina K.

Efectos sobre el crecimiento inmediato

Existen serias dificultades para valorar el
efecto de la alimentacion precoz sobre ¢l
crecimiento inmediate del premature porque
hay demasiadas variables en juego: composi-
cion de la formula ldctea, volumen, patolo-
gia neonatal, peso de nacimicinto, edad ges-
tacional. Aparcntemente no hay acuerdo en
considerar que una alimentacion muy precoz
influya sobre ¢l crecimiento, en ¢l que parece
tener mas accion la composicion de la for-
mula factea y el volumen, en refacion al pes
de nacimiento, (#4850005)

Smallpeice comunica que la recuperacion
del peso de nacimiento (8-9 dias contra 14.3
dias) y cl desarrello ulterior del prematurs
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Fig. 4. Bilirrubinemia  promedio du-

rante los primeros dias de vida en

recicn nacidos de bajo peso tratados
con foloferapia, fotolerapia y feno-
barbital (5 mg/kg/dia) v en un grupo
control. — Fig. 5. Glicemias profme-
dio (mg/ i00 ml) L LS en orecién
nacidos de bajo peso durante ¢l pe-
riodo neonatal Corndlalh v v Hospi-
tal Roberto del Rio. — Fig. 0. Peso
v oedad gestacional en 66 recién nact-
dos de hajo peso con .’.'r'p(m'ium.'a
(Bajo 20 me/100 ml) idiepdiica o
asociada a olras enjermedades.

alimentado a las dos horas de vida, es tan
espectacular gue recomienda entusiastamen-
te ¢l sistenma, ya que asi se acortan las esta-
das y se puede conservar la lactancia ma-
terna. Wu (7) observa que la pérdida y la
recuperacidn del peso de nacimiento son tam-
bitn muy diferentes en dos grupos de pre-
maturos alimentados a las des y 24-36 Ds.
En cambio Warton (*) no encuentra gran-
des diferencias cuando la comparacion se
hace entre 2 y 12-24 horas, lo gue implica
menores riesgos. Cree que no vale la pena
arriesgar a esfos nifos a pesar que ¢l as-
censo ponderal es mas precoz y mejor cuan-
do la alimentacion se inicia en forma inme-
diata.

Smallpeice alimenta a los recién nacidos

de peso inferior a 2.000 g con leche ma-

or
-
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terna y a los de mas peso con feche de vaca
diluida observando que la mayoria de los ni-
fios muy pequenos no toleran la alimenta-
cion inmediata apareciendo  cianosis, crisis
de apnea y falla circulatoria. La mortalidad
de los ninos alimentados precozmente (2 a 3
horas de vida) es sensiblemente mayor que
la de los alimentados a las 12 horas (17
contra 5,8 %) con diferencias significativas.

Ln resumen parcce acertado seguir reco-
mendando la alimentacion precoz  del pre-
maturo con ¢l fin de prevenir la hipoglice-
mia, disminair ¢l ricsgo de hiperbilirrubine-
mia, del sindrome de viscosidad sanguinea
¢ hipoprotrombinemia.

Como aparentemente no hay grandes ven-
tajas en que la alimentacion con leche sc
inicia en forma tan precoz como 2 horas,
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probablemente la solucidn esté en una posi-
cion intermedia, 12-24 horas.

El malnutride fetal por su gran tole-
rancia alimentaria, y por ser t’lmhwn el mas
expuesto a los riesgos del ayuno prolongado,
es el mejor candidato para una alimentacion
lactea inmediata.

En c¢l recién nacido muy inmaduro o el
que padece de sindrome de dificultad respi-
ratoria se recomicnda la administracion pa-
renteral de glucosa hipertonica durante las
primeras horas de vida.

Los nifios alimentados siguicndo estas
normas bajan poco de peso y se desarrollan
posteriormente siguiendo ¢l canal de creci-
micnto intrauterino, como puede verse en la
figura 2 en la que se ilustra el peso promedio
de dos grupos de R. Nacidos pretérmino A.
E. G, atendidos en la Unidad de Recién Na-
cidos y Prematuros del Hospital Roberto del
Rio y alimentados desde las 12 horas de vida,
con leche semidescremada adicionada de mal-
tosa dextrina. La composicion de la faérmuia
lactea por 100 ml se senala cn la tabla ad-
junta.

Prevencion d2 la hiperbilirrubinemia del
prematuro mediante la fototerapia

Desde que Cremer en 1958 (%) observo
que las soluciones de bilirrubina expuestas a
la luz solar cambiaban de coloracion por
transformacion fotoquimica, sc¢ pensod  que
mediante la exposicion del recién nacido a
la luz blanca o solar, seria posible reducir los
niveles plasmdticos de este pigmento.

“In vitro”, se ha demostrado que al
exponer la bilirrubina a la luz, decrece la
concentracion de bilicrubina indirecta en el
suero, la que previo desacoplamicento de la
albimina se transforma en biliverdina y otra
serie de sustancias hidresolubles, atin no bien
analizadas. Estos cambios son mas rapidos
a pH bajos y en presencia de oxigeno (77)
Las fracciones azul-violeta y ultravioletas del
espectro son las mas cefectivas, en cambio
la luz roja, no cjerce ninguna accion.

La biliverdina y los otros productos de
degradacion de la bilirrubina que se forman
i Ll tubo de ex pumwntd(um no son toxicos
para las ratas adultas (**) las que excrumn
rapidamente el pigmento, por la bilis. Taum-
poco danan “in vitro” las células nerviosas
ni las mitocondrias de las células hepaticas

ARCH, ARGENT. PEDIAT.

come ha demostrado Broughton al observar
que la bilirrubina irradiada no interficre ¢n
los mecanismos oxidativos intracelulares, (')
Al ser inyectada en monas preiadas, atra-
viesa la barrera placentaria, pero no Ia he-
matoencefalica del feto, cualquicra que sca
su - concentracion ().

La naturaleza exacta de la composicion
quimica del producto de la transformacion
de la bilirrubina “in vivo”, no se conoce
pero una parte de ella es diazorreactivo.{1%=*)
Como la fotoxidacion se efectiia seguramente
en la piel y no en el plasma comon on el
maodelo uxpu]multal el producto que se
forma no es el mismo del tubo de ensayo,
pero tampoco e¢s toxico al ser inyeclado en
la rata ni dana el sistema nervinso del recién
nacido (**)

Ademds de actuar sobre la bilirruhina, Ia
luz tiene efectos sobre las estructuras veci-
nas a la piel y sobre ella misma. La frac-
cion ultravioleta produce dilatacion capilar
ioual que las quemaduras por el sol, activa
la tirosinasa de los melanocites fo que pro-
duce pigmentacion y transforma ¢l ergosterol
en vitamina D, En animales sc ha demostra-
do que la exposicion a la luz en forma muy
profongada retarda el comienzo de la pu-
hertad, actiia sobre la glandula pineal y sus
enzimas cspecialmente las que fienen rela-
cion con melatonina, influye sobre la tem-
peratura corporal y su ritmo diario, sobre
¢l consumo de alimentos, la actividad fisica
v la secrecion adrenocortical. (') Ademas
tiene efectos profundos sobre ¢l peso de las
gonadas y la ovulacion, y en monos se ha
visto que la estimulacion de la funcidn neu-
roendocrina, mediante cualquicr medio, en el
periodo perinatal, provoca un comportamien-
to sexual anormal c¢n etapas posteriores.
Muchos de estos cfectos se cjercen a traves
de los fotorreceptores de la retina, lo que se
ha demostrado en ninas ciegas quienes  tienen
una menarquia relativamente mas precoz que
las videntes.

No se han hecho estudios para cvaluar el
cfecto de 1a luz sobre los recién nacidos hu-
manos a término, con o sin hiperbilirrubine-
mia. Lucey y colabs.(*) en un estudio con-
trolado en 111 nifios de bajo peso concluye
que la fototerapia es un método muy cficaz
para prevenir la hiperbilirrubinemia del pre-
maturo al comprobar que las concentraciones
stricas de bilirrubina son significativamente
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=:2s bajas al cuarto y sexto dia de vida en
s nifos expuestos a la luz, si se les com-
zra con las de un grupo control. Exclu-
=ndo de este estudio a niflos con sepsis y
cmfermedad hemolitica no necesita efectuar
in recambio en el grupo sometido a ilu-
acion desde las 12 a las 144 horas de
“da. Obes-Polleri (*') obtiene los mismos
=ultados en 152 pacientes tratados desde
segundo dia de vida. En nuestro medio la
toterapia se usa desde 1966 en forma ru-
“maria, para prevenir la hiperbilirrubinemia
el prematuro y cvitar rebotes en ninos con
smfermedad hemolitica, recambiados. El por-
centaje de pacientes cuya bilirrubina sérica
zicanza cifras consideradas como peligrosas
15 mg/100 ml) ha bajado de 25,2 en 1965
= 2.1 en 1969 vy las exanguinotransiusiones
=1 este grupo se han reducido del 46,3 %
21 5 %. (En la fig. 3 se han reswmido los
resultados de estos autores y nuestra propia
=xperiencia en 30 casos iluminados en forma
continua desde ¢l nacimiento hasta el 62 dia
de vida.)

La intensidad, duracion y esquemas de
ratamiento (continua o intermitente), varfa
mucho de un investigador a otro, pero cual-
quier luz con una longitud de onda de 450 A
zona en la que se ubica ¢l espectro de ab-

rcion de la bilirrubina, es capaz de pro-
Zucir su transformacion Totoquimica.(*). La
uz azul emite rayos azules y violetas con
ana longitud de onda entre 4000 y 5000 A,

es la mas efectiva. La luz blanca cemite
ravos verdes y amarillos, cs menos efectiva
nara la foteoxidacion de la bilirrubina y
fana mag la retina (ticne un longitud de
nda entre 5000 y 6000 A).

Como no se sabe muy bien cudiles son los
fectos secundarios de todas estas uces, se
recamienda que la lampara de fototerapia
sca lo més parccida a la luz del dia y de
nreferencia azul, que es la mas efectiva y
la menos dafiina para la retina. 100 watts es
suficiente para la iluminacion directa y 400
a 500 para las piczas iluminadas (la luz
natural, del dia, tienc una potencia 30 a 60
veces mayor, ya que equivale a 10.000 watts).
Los ojos del paciente deberan protegerse para
impedir el dano de la macula en desarrolto.

No hay muchos estudios a largo plazo
sobre los nifos tratados con fototerapia en
¢l periodo neonatal y los pocos informes, no
publicados, son contradictorios. Lucey no en-
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cuentra alteraciones psicomotoras o def cre-
cimiento en 50 nifos observados entre uno
y cuatro afos (7). Obes-Polleri en un grupo
semejante, (') comunica los mismos resul-
tados. Otros autores han encontrado retardo
del crecimiento, especialmente de la circunfe-
rencia craneana tanto cn nifios como en ratas
irradiadas durante ¢l periodo nconatal. (2¢)
Como no es posible saber exactamente lo
que puede ocurrir, a large plazo con cual-
guier droga o terapia nueva que se introduz-
ca, habrd que balancear los beneficios inme-
diatos de la fototerapia, tomando ¢n cucnta
los riesgos de la hiperbilirrubinemia y del
recambio sanguineo.

En el caso del recién nacido a término
no habria ninguna justificacion para usar
fototerapia preventiva, ya que rara vez cste
grupo de ninos tiene bilirrubinemia sobre
12 mg/100 mi. En e premature la inciden-
cia de hiperbilirrubinemia  (sobre 1[5 mg/
100 mb) oscila eatre 10y 25 % de la pobla-
cion, (*7) la que se reduce considerablemente
con el manejo adecuado, especialmente con
la alimentacion precoz. ('), La fototerapia
preventiva en este grupo de pacientes, usada
en forma rutinaria, heneficiaria a un grupo
muy reducido de ellos, exponiendo en forma
innecesaria a mas del 90 % de la poblacion.
Hay acuerdo, en cambio, en que la ilumina-
cion es el método de eleccion en ¢l trata-
micnto de la ictericia del prematuro y con
algunos casos, del recién nacido a término, la
que debe iniciarse antes que la bilirrubine-
mia alcance cifras peligrosas (10 mg /100 ml.
0 menos en recién nacidos con acidosis, hi-
poglicemia o hipoxia), independientemente
de que tenga riesgo 0 no ya que en estos
casos los riesgos de la hiperbilirrubinemia y
del recambio son mayores.

Durante la fototerapia hay que hacer de-
terminaciones seriadas de bilirrubinemia por-
que ella puede permanecer alta a pesar que,
aparentemente, la piel se ha destenido. La
iluminacion se suspenderd en ¢l momento
en que se compruche que la bilirrubinemia
comienza a descender o cuando pasadas las
primeras 24-36 horas no sc vea cfecto al-
guno (bajo la accion de la luz los niveles de
bilirrubina desciende 3 a 4 mg a las 8-12
horas de exposicion siempre que no haya
un elevado indice de hemalisis). Los rebotes
al suspender la luz son muy variables y no
pucden predecirse,
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Reduccion de la concentracion sérica
de bilirrubina en el recién nacido
tratado con fenobarbital

La administracion de¢ fenobarbital durante
el periodo perinatal reduce la incidencia de
hiperbilirrubinemia (**) y aparentemente es
responsable de la disminucion de [a morta-
lidad neonatal del recien nacido de 1.000 a
2.500 gramos.(**). “In vitro” y en animales,
se ha demostrado que el fenobarbital produce
hipertrofia del reticulo endoplasmico de las
celulas hepaticas (') el que contiene una se-
rie de enzimas, incluso uridin-difosfoglucoro-
niltransferasa y aumenta el indice de excre-
sion de la bilirrubina conjugada. ().

El mecanismo de accion del fenobarbital
en el metabolismo de la bilirrubina, en la
especie humana, no es bien conocido pero
hay cvidencias clinicas que demuestran que
al ser administrado a la madre en las tltimas
semanas de gestacion (27%) v al recién na-
cido durante les primeros dias de vida (#2%)
la incidencia de hiperbilirrubinemia se redu-
ce considerablemente, en especial cuando se
hace un tratamiento combinado (“in utero” y
durante los primeros tres dias de vida). Re-
sultados semejantes habian sido comunica-
dos con anterioridad en recién nacidos con
enfermedad de Crigler-Najjar (**) y en hijos
de madres epilcpticas tratadas con barbita-
ricos (**).

En contraste con estos resultados, Cun-
ninghan (**) y colabs. no cncuentran dife-
rencias en los niveles de bilirrubina en el
sucre de recién nacidos a término que reci-
ben 8 mg de fenobarbital por kilo de peso/
dia y Walker (*') c¢n prematuros hijos de
madres tratadas, si se les compara con los
que no reciben esta droga.

Ultimamente hemos tenido oportunidad de
tratar 40 recién nacidos de bajo peso con fo-
toterapia asociada a luminal (5 mg/kg/dia),
durante los seis primeros dias de vida. En
la figura 4 se puede observar que si bien es
cierto, existe una reduccion considerable de
la bilirrubinemia promedio en los nifos tra-
tados con fototerapia, si se les compara con
los controles sin tratamiento, no hay diferen-
cias cuando se agrega fenobarbital a la ilu-
minacion.

No se han comunicado efectos secundarios
adversos en recién nacidos a los que se les
ha administrado 15 mg de fenobarbital dia-
rios (seis mg por kg de peso por dia que
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cs la dosis sedativa recomendada clasica-
mente). Tampoco se ha reportado clectos
sccundarios cuando se administra dosis an-
ticonvulsivantes. (Inicial 50-80 myg por via
miramuscular scguida de 30 mg dos o tres
veces diarias). En ninguno de estos casos los
niveles séricos de fenobarbital exceden de 21
gammas por ml (**). Aparentemente no se ha
cvaluado ain el peligro que entrana la cx-
cesiva depresion respiratoria y neurologica
cbservada frecuentemente en los recicén naci-
dos pretérmino de muy bajo peso, tratados
con fenobarbital, las dificultades que existen
para dosificar exactamente la dosis indicada
y los efectos biologicos a largo plazo.

En animales sc ha demostrado que el feno-
barbital no tiene accion cspecifica solo sobre
los microsomas responsables de la biosintesis
de la bilirrubina sino que estimula el creci-
miento de una gran variedad de ellos, incluso
los que metabolizan los esteroides vy otros
sustratos.(**). Estos cambios enzimaticos y
la depresion neurologica inicial pueden ori-
ginar cfectos biologicos adversos solo pes-
quisables a largo plazo. Schuls y Van Cle-
veld (*) han demostrado que los hijos de
las madres que reciben grandes dosis de fe-
nobarbital presentan cuadros hemorrédgicos
debidos a deficiencia del factor Stuart-Prower
le que seria un nuevo inconveniente para ¢!
uso de esta droga en el periodo perinatal.

Debido a los peligros analizados parece
rccomendable el uso del fenobarbital sdlo en
algunos casos muy calificados y no como
medida de rutina en la prevencion de la hi-
perbilirrubinemia del recién nacido:

a) Durante las nltimas semanas de gesta-
cion, en madres sensibilizadas cuyos hijbs es-
tén altamente expuestos a padecer de hiper-
Bilirrubinemia; b) en la enfermedad de Cri-
gler-Najjar y ¢) en areas geograficas donde
la incidencia de hiperbilirrubinemia y kernic-
terus sea muy elevada, mientras no cxistan
evidencias sobre su inocuidad.

Tratamiento dz la hipoglicemia neonatal

El feto “in utero” tiene una glicemia muy
semejante a la de la madre ya que tluctia
con la de ella. En el momento de nacer la
concentracion media de glucosa cae a niveles
tan bajos como 40 mg/100 ml e¢n el pre-
maturo y 50-60, en ¢l recién nacido a término
normal.(*"). Estos niveles se mantienen al-
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gunos dias y luego suben alcanzando los ni-
veles del adulto, a las tres o cuatro semanas
en los primeros vy oa los siete dias, en los
segundos.

Los valores relativamente bajos de glucosa
en la sangre del recién nacido de bajo peso,
en los primeros cinco dias de vida, hace que
con frecuencia se produzean estados de hipo-
clicemia transitoria. En la figura 5 se puede
observar que, en nuestro medio, () estos va-
fores son en promedio, atn mas bajos que
los comunicados por Cornblath en 104 recién
nacidos de bajo peso.("') Probablemente es-
to ocurre porque los ninos se enfrian al ser
trasladados de las maternidades anexas a la
unidad de recién nacido.

Si se analizan los valores promedio, en
relacion al grado de crecimiento intrauterino
(Fig. 1) sc puede observar que los mas ex-
puestos a padecer de este (rastorno son los
malnutridos fetales ya que son les recién
nacidos dec bajo peso que tienen valores, pro-
medio de glicemia, mas bajos.

Aunque la depresion de glucosa puede ob-
servarse asociada a numerosas enfermedades
v ser condicionada por diferentes causas, son
los recién nacidos a término con déficit de
crecimiento intrauterino y los prematuros muy
inmaduros los gue mas frecuentemente pa-
decen de hipoglicemia en ¢l periodo neonatal
(Fig. 6). El distress respiratorio, la hemorra-
gia intracrancana y la enfermedad hemolitica
grave, por diferentes mecanismos favorecen
o desencadenan el proceso, sin ser, aparente-
mente, la causa precisa.

La incidencia de la hipoglicemia neonatal
varia de un centro asistencial a otro, depen-
diendo del criterio de definicion del trastorno,
de los métodos de analisis y de las caracte-
risticas de la poblacion en estudio. En una
unidad de cuidados especiales, donde se reci-
ben solo nifios de alto riesgo y en los que
se define 1a hipoglicemia como *“concentracio-
nes de azticar verdadera en la sangre hajo
20 mg/100 ml en ¢l nifio de peso inferior a
2.501 gramos y bajo 30, en ¢l de mayor pe-
so”, aproximadameste la cuarta parte de los
recién nacidos de bajo peso tienen cifras sig-
nificativamente bajas de azicar verdadera
cn la sangre, la mitad de ellos presentan sin-
1")]]138 (‘: I .‘..3.’.)'

El diagnastico sdlo puede confirmarse me-
iante el examen de laboratorio, ya sea con
métodos quimicos, enzimaticos o con “Des-
trosix”, modificado (**) pero ja prueba tera-
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péutica (inyeecion endovenosa de 2 ml/kg de
suero glucosado al 30-50 % ) permite, en la
mayoria de los casos, reconocer precozimen-
e la sintomatologia atribuible a hipoglicemia.
Bajo la accion de la glucosa los sintomas de-
saparecen, aungue mas tarde puedan repro-
ducirse. Esta prueba permite también distin-
guir los casos idiopaticos de los secundarios
a otros trastornos cn los que la mejoria cs
s0lo parcial. La alimentacion precoz de los
recién nacidos de bajo peso, con suero giu-
cosado o leche, scgin scan las condiciones
generales, ha reducido enormemente la inci-
dencia de hipoglicemia neonatal idjopatica
{#em10y incidencia que podria reducirse aun
mas si se¢ protegiera al nife contra cl en-
friamiento, el que se sabe es factor contri-
buyente a los estados hipoglicémicos.(*') EIl
fratamiento s¢ inicia con sucro glucosado al
20-50 %, por via endovenosa 2 ml/kg, scgui-
do de fleboclisis del mismo suero al 15 y lue-
go al 10 9% adicionado dc suero salino
(tabla 1). Si la glicemia no se¢ normaliza a
pesar de la infusion continua con sucro glu-
cosado se agrega corticoesteroides (hidrocor-
tisona b mg/kg/dia por via oral o ACTH
4 U/kg/dia por cia intramuscular).

La respuesta al tratamiento es bastante ra-
pida y total en los casos idiopaticos. Dentro
de las primeras horas desaparecen los sinto-
mas y las glicemias se normalizan a los dos
o tres dias (Fig. 7), en este grupo de 30 ca-
sos sOlo tres requieren tratamiento con cor-
ticoesteroides, ninguno fallece por esta cau-
sa. En las formas sccundarias (Fig. 8) la
respuesta es mucho mas insuficiente y tardia
y algunos nifios fallecen en el curso del tra-
tamicnto por la enfermedad de fondo, sin
haberse recuperado del trastorno metabo-
lico (*9).

Esteroides anabolicos en la anemia
aplastica del nifio

El diagndstico de anemia apldstica se nlan.
tea en presencia de pancitopenia periférica -
(anemia, leucopenia y trombocitopenia) aso-
ciada a una mcédula 6sea funcional y anatd-
micamente deficiente en la que se han cncon-
trado moderado o intenso reemplazo grasos:
con reduccion de precursores de plaquetas,
globulos rojos, linfocitos y células reticula-
res. () La anemia aplastica puede ser conge-
nita, asociada o no a maliormaciones (ane-
mia de Fanconi) o adquirida. La ferma ad-
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Fig 7. Glicemias seriadas en 30 recién nacides de bajo pese con hipoglicemia idiopitica, tratado

segun normas de Cornblath.'» — Fig. 8. Glicemias seriadas en 36 recién nucidos de bajo peso con hipo:
Ylicemia secundaria, lraiadas segin pormas de Cornblath. — Fig. 9. Anemia aptastica. Respuesta fre.

matoligica completa al tratamientfo con lestosierona en un nine de seis anos. — Fie. 10, Anemia aplis.
fica. Respuesia hemalologica parcial al lrataniiente con testosterona cp un nifio de sicte aios.

TABLA N? 1
Tratamiento de la hipoglicemia neonatal

1-2 mi/ke de suero clucosado 1V,
To-100ml/ke  de suvero glucosado  al
[V gota/gota.

100-110 ml/kg de suero glucosado al 10 % /
(1,253 sucro salino,

5%

Si persiste la sintomatologia v/o la hipoglicemia

Hidrocortisona
ACTH 4 U

S5mg, tres veces al dia
tres veces al dia IM.

[M.

quirida s aparentemente idiopatica o la con-
sceuencia de agentes mielotoxicos tales como
radiaciones cloramfenicol, fenilbutazona, ben-
zol, insecticidas u otros,

El prondstico de este tipo de anemia c¢s

bastante reservado a cualquier edad. Er
adultos hay cierto porcentaje de recupera
cion, especialmente en las formas sccunda
riag, en cambio en el nifio, hasta hace It
anos los casos reversibles eran muy raros )
generalmente correspondian a formas secun
darias (*%).

Por su accion estimulante sobre ta médule
s¢ pensd que los corticoesteroides podriat
tener una accion favorable sobre la anemi:
aplastica del nino. La experiencia general con
estas horwonas, fue poco alentadora por ko
que se siguio explorando la accion eritrogé
nica de otros medicamentos, con resultados
semejantes. (**) En 1059, Shahidi y Dia
mond (**) publican Ia primera experiencia de
terapia combinada con corticoestereides
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festosterona con la gue obtienen resultados
francamente cspectaculares. Desde entonces
numerosos autores han comunicado remisio-
nes tofales o parciales en mas o menos la
mitad de los casos (7).

Se entiende por remision total de la anc-
mia aplastica la desaparicion completa de
la pancitopenia periférica con normalizacion
de Ta densidad medular. En la remision par-
cial hay reparacion total de la serie roja,
tanto en la médula como en la periferia y so-
lo mcjorfa parcial de las otras serics (gra-
nulocitos y plaguetas). Cualquicra que sca
el tipo de remision clla se inicia en forma
lenta pudicendoe pasar hasta cuatro ne-
ses sin que se observe reticulocitosis y/o au-
mento progresivo de la concentracion de la
hemoglobina. Sin embargo, se recomienda
insistir en ¢l tratamicnto por mas ticmpo an-
tes de considerarfo fracasado, ya que se han
comunicado remisiones, en pacientes cu los
que la respuesta se vetardo mdas de seis
HICSES.

En la figura 9 se ha csquematizado un
caso tipico de anemia aplastica tratada con
testosterona en el que la respuesta fue com-
pleta. Se inicid a los cuatro meses de trata-
micnto con reticulocitosis y aumento progre-
sivo de la hemoglobina de tal modo que des-
pues de haber recibido numerosas transiu-
siones duranie los primeros cuatro meses,
ellas se suspenden por considerarsetas inne-
cesarias, La hiemoglobina s¢ normaliza a los
nueve meses de niciada la terapia. La nor-
malizacion de las plaquetas y los leucocitos
aunque un poco wds tardia (12 meses) foe
también completa aleanzando lo normal a
los catorce meses.

En la figura 10 presenlamos una respucs-
ta incompleta, la que tamhién se inicia alre-
dedor de los cuatro meses con aseenso pro-
vresivo de la hemoglobina, la que alcanza
valores normales a los catorce meses. Los
leucocitos y las plaquetas, en cambio, si bicn
tienen un ascenso moderado aungue mas tar-
dio, no llegan a normalizarse al cabo de los
catorce meses. Fs posible que elfo ocursa mas
tardiamente,

Antes de la testosterona tuvinmos oportuni-
dad de tratar 12 casos de anemia aplastica,
con transfusiones, antibioticos, vitaminas v
en algunos casos corticoesteroides. Todos fa-
llecicron entre 2 y 6 meses de enfermedad.
A partir de 1960 hemos controlado 13 casos
mas, tratindolos con testosterona y cortico-
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teroides con recuperacion fotal en 9 de ellos.
Tres pueden considerarse sanns y los otros
seis mantienen como tnica alteracion hema-
tologica una trombocitopenia de grado me-
diano ("0,

Audry en 37 nifos de T a [3 anos que
reciben diversos tratamientos: transfusiones,
prednisona, ACTH, testosterona u otro ana-
Falico, oblicne mejoria total solo en 7: dos
tratados solo con transfusiones, uno con tes-
tosterona y cuatro con corticoesteroides y
testosterona. (")  Sanchez-Medal (7') en 14
ninos menoies de 15 anos, tratados con va-
rios anabolicos androgénicos comunica tn
indice de remision del 42,8 ¢ v Shahidi v
Diamond (**) da una sobrevida de 7 casos
enire 17 tratados con testosterona y cortico-
esteroides, lo que indica que esta nltima aso-
cacion c¢s la mas atil en ¢l tratamiento de
la anemia aplasica, pero que también hay
casas awtolimitados v otros en los gue no se
observa respuesta clinica ni hematologica.

Las dosis recomendadas son: 1 a 2mg de
testosterona por kilogramo de peso por dia
gue puede administrar por via oral en forma
de propionato, o parenteral con preparados
de absorcion retardado cada cuatro semanas.
Esta 1ltima forma c¢s mas segura v no se
observan nroblemas locales. 'l trilandren
(Ciba MRy que es una mezela de propio-
nate, cnantato, y valerianato de festosterona,
por tener varias velocidades de absorcion,
asegura un nivel sanguineo atil durante las
cuatro semanas. La dosis inicial s¢ mantiene
hasta que la hemoglobina llega a 12-14 o por
ciento. Un mes despucs de alcanzar cesla ¢i-
fra se comienza a disminuir la dosis en un
tercio cada mes, suspendiéndola al tercero
o quinto mes una vez obtenida la respuesta
critrogénica adecuada. Como se ha observa-
do algunas remisiones fardias v oen vista del
mal prondstico de la enfermedad manciada
con tratamiento de mantencion algunos auto-
res recomicadan prolongar la terapia en for-
ma indefinida.

Se recomicnda el uso simultanco de cortli-
coesteroides porqgue la experiencia clinica se-
faia que con esta asociacion sc obticnen los
mejores resultados vy para contrarrestar ¢l
cfecto anabolizante de la testosterona sobre
¢l esqueleto y los musculos. La dosis fluctia
cntre 1 a 2mg de prednisona o sus equiva-
lentes por kilogramo de peso y por dia. Al
iniciar ¢l tratamiento v scein la gravedad del
paciente puede usarse dosis mayores de esta



308

hormona, por su cfecto antihemorragico y de
prolongacion de sobrevida crmnut'\rﬂ

También se ha comunicado algunos ¢xitos
en el tratamiento de la anemia aplastica con
otros anabolicos como oximetolene, (77) meto-
lone (Primobolan M.R.), metandrostenolone
(Dianabol M.R.), (™) pero no hay estudios
comparativos ni se¢ ha logrado determinar las
dosis optimas por lo que cs preferible usar
testosterona hasta obtener la remision y man-
tener el tratamicnto con anahdlicos, los que
consolidan la terapia. En los casos de anemia
aplastica congénita en los que el tratamiento
debe ser permanente tfambién tendrian indi-
cacion estos esteroides.

Los cfectos sceundarios de la testosterona
aparecen casi inmediatamente después de ini-
ciarse la terapia sicndo los mas comunes: la
virilizacion con cambios cn la piel, genitales
y de la voz y los cfectos anabolizantes: ace-
leraciom del crecimiento, de la maduracion
asca y del desarrollo muscular. Los signos
de virilizacion desaparecen al suspender la
testosterona, excepto los cambios de la voz.
El problema de la hepatotoxidad de los este-
roides androgénicos es minimo y desprecia-
ble en relacion a los beneficios senalados.

Heparina en la coagulacion
intravascular diseminada

La coagulacion intravascular diseminada
(CID>) es un trastorno hematologico que sc
observa asociado a diversas enfermedades.
Se presenta como un fendmeno pdl(l]()OILO
adyuirido que se desencadena por la activa-
cion anormal “in vivo” del proceso de coa-
gulacion. Debido a esto se producen depo-
sitos de fibrina intravasculares, especialmen-
te en la microcirculacion, 1o que origina un
consumo de factores de coagulacion. L.mn la
caida de estos factores se pmduu una ten-
dencia a las hemorragias, las que en ocasio-
nes, son scveras.

El diagnostico de ta CID, tanto clinico co-
mo de laboratorio, ¢s facil cuando el feno-
meno es masivo, sin embargo, en los casos
limites s6lo el cstudio de laboratorio permite
certilicar la sospecha clinica. Una vez desen-
cadenado ¢l proceso los hallazgos hematolo-
gicos mas constantes son: disminucion del
numero de plaquetas, alargamiento del tiem-
po de tromboplastina parcial y del tiempo de
protrombina, junto a la caida de fibri-
nogeno (74).
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El proceso de coagulacion intravascolar no
depende de un solo factor patogénico sino de
un conjunto de cllos que se encadenan y for-
man un verdadero circulo vicioso. Aunque se
conoce desde hace mucho tiempo el modelo
experimental anatomo-patologico de la CID,
buena parte de los mecanismos intimos del
proceso se desconocen. Aparentemente [o que
courre es gue en algunas circunstancias se
introducen al torrente sanguinco sustancias
tromboplasticas (tremboplastina tisular) que
forman trombina, la que transforma el fibri-
nogeno en fibrina. En otras oportunidades
la coagulacion de la sangre dentro de 108 va-
s0s se produce por la presencia de micropar-
ticulas (microcelulares o macrocelnlares) que
entorpecen la circulacion terminal o que ac-
tian como activadores de los procoagulantes
o como blogueadoras del sistema reticuloen-
dotelial y en algunos casos por noxas quc
altera directamente fa pared vascular de cuya
integridad depende la fuidez de la san-
aye 9L

Al producirse coagulacion de la sangre
dentro de los vasos, el plasma aporta sus
procoagulantes, quedando privado de cilos y
convirti¢cndose parcial o totalmente en suero.
La deficiencia sccundaria de los factores de
coagulacion, que se han consumido en los
trombos, provoca las hemorragias, pero el lie-
cho primasio es la formacion de codagulos que
ocasionan taponamicento de la red vascular
fina y necrosis tisular en el territorio afec-
tado.

En la edad pediatrica, el diagnostico de
CID debe plantearse especialmente en la sep-
sis grave con acidosis y shock; en el sindro-
me hemolitico urémico, en quemaduras gra-
ves, cn el sindrome de dificultad respirato-
ria del recién nacido, en ¢l hemangioma gi-
gante, cn las cardiopatias congénitas ciano-
ticas y en ¢l purpura fulminante.

La heparina es el tratamicento de eleccion
en las formas agudas o subagudas del sin-
drome de CID, independientemente de cual
haya sido la causa primaria del trastorno.
En las formas cronicas puede usarse dicu-
marol, en las dosis maximas tolerables, ya
que de otra manera es inciectivo (%),

No se sabe exactamente como actiaa la he-
parina, pero aparentemente lo hace en todas
fases de la coagulacion impidiendo que clla
se¢ produzea. La dosis til ¢s de 100 U (1 mg)
por kilogramo de peso y por dosis, la que
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debe administrarse por via endovenosa cada
cuatro horas.

A pesar de que la heparina se inactiva a ni-
vel tisular cnando se usa por via subcutanea,
en los casos cronicos puede ser esta una via
alternativa si s¢ usan preparados concentra-
dos. Bl tratamiento s mantiene hasta que
se normalicen los test de coagulacion, evitan-
do la suspension brusca del medicamento y
por lo tanto de los rebotes.

En casos fulminantes de CID se recomicn-
da la asociacion a transfusiones de sangre
total, plasma y ¢l empleo de otras medidas
terapcuticas especilicas o de sostén, segtn
cudl sea la causa primaria que desencadeno
el fendmeno de CID.

Como  los cambios  andtomo-patologicos
que ocurren en ¢l sindrome de CID son se-
mejantes al fendmeno de Shwartzman, (°0) se
recontienda usar corticoesteroides antes de la
heparinizacion, pues se ha comprobado, en
animales, que estas hormonas potencian la
reaccion. (*) Tampoco tiene la indicacion el fi-
brinogeno, ya que en ninos la fibrindlisis pri-
maria, descrita en algunos adultos con CID,
s extremadamente rara.

Nuestra experiencia se refiere a la C1D det
nine  con o septicemia  por - gramnegativos
(Pseudomonas, Proteus, Escherichia coli y
especialmente  Salmonella  typhimurium vy
Klebsicllg). En 377 ninos con sepsis compro-
bada mediante hemomielocultivos en los que
se¢ sospecho CID por presentar grave com-
promisn del estado gencral con signos de
colapso, hemorragias /o fesiones cutaneas
tromboembdlicas, sc practicaron los tests de
coagulacion comprobiandose alteraciones ca-
racteristicas compatibles con el diagnostico
de CID, sblo en 15, '

Estos 15 casos se frataron con heparina
segiin las normas seflaladas anteriormente,
falleciendo 8 de ellos entre 4 horas y 10 dias
despuds de iniciado el tratamiento. Los ni-
nos que sobrevivieron recibicron ¢l medica-
mento un minimo de 8 y un maximo de 30
dias, hasta la normalizacion total de los tests
de coagulacion. Injcialmente y coincidiendo
con la maxima intensidad de la sintomatolo-
gia clinica, todos los tests de coagulacion es-
tan alterados. Bajo la accion del anticoagu-
lante aumenta el nimero de plaguetas, se nor-
maliza ¢l fibrindgeno, ¢l tiempo de trombo-
plastina parcial y ¢l tiempo de protrombina.
Este altimo cs ¢l examen mas util para valo-
rar el beneticio de la heparina, pero ¢l ideal
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¢s estimar cada une de los factores de coa-
culacidn v su evolucion, ademas del estado
clinico del paciente.

Tratamiento de la insuficiencia hepatica
aguda por hepatitis infecciosa.

Cuando los pacientes con hepatitis infec-
ciosa se agravan desde ¢l punto de vista cli-
nice, presentan una serie de anormalidades
hinquimicas tales como aumento progresivo
de la bilirrubinemia, de las transaminasas
olutamico-oxalacéticas, del nitrogeno amina-
do y del amonio sanguineo. El tiempo de
protrombina cstd muy prolongado y no res-
ponde al tratamicnto con vitamina K, lo que
sirve como indice prondstico de la enferme-
dad. La albuminemia disminuye a medida
cue progresa la enfermedad y pucede haber
hipoglicemia.

El tratamiento de la hepatitis grave cs fun-
damentalmente de sustentacion y se efectia
con la esperanza de que se produzea una re-
oeneracion espontinea y suficiente del tejido
lepatico, compatible con la sobrevida (ta-
bla 2).

Ultimamente se ha usado en ¢l tratamiento
de la insuficiencia hepatica grave (IHG) o
fulminante, una sceric de procedimicntos ta-
les como hemodialisis, didlisis peritoneal (91)
recambio sanguincoe y plasmatico (%#%7) con
el fin de eliminar o diluir los metabolismos
toxicos y asi reducir el compromiso encefalico
y de otros parénquimas. Tambicén se ha usado
la depuracion mediante circulacion cruzada en
simios, la que esta en ctapa experimental, en
voluntarios humanos y en higado de cerdo o
hovino, con resultados dificiles de interpre-
tar. Micntras ol paciente esta concectado al da-
dor humano o animal hay recuperacion de la
conciencia y de algunos indices de labora-
torio, pero no siempre se puede atribuir la
wmejoria al procedimiento usado, ya que hay
un grupo semejante de enfermos que se recu-
peran solo con terapia de mantencion.

Enfre nosotros Danus y colaboradores ana-
lizaron en 1966 (") nines de 3 a 11 afnos con
IHG mancjados con terapia de mantencion
y algtmos con corticoesteroides, v oen los que
observaron una letalidad giobal de 81,6 ¢
(fallecen 31 de 38). Ultimamente hemos te-
nido oportunidad de tratar 22 pacientes meno-
res de 10 anos, con recambio sanguineo ade-
mas de corticoesteroides y las medidas gene-
rales senaladas en Ja tabla 2. De los 22 casos
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TABLA N¢ 2

Resultados del tratamiento de la IHG por hepatitis infecciosa en el nifo

Autor Aifio (";j? E.:\(:.la";i Lel.aéidad Tratamiento

Benavides 1955 15 el 75,0 Saolo medidas generales.

Kumate 1965 68 (=13 76,5 Medidas generales v a veces cortico-
esteroides.

Danus 1466 38 3-11 81,6 Medidas gencrales y a veces cortico-
esteroides.

Trey 1966 1-7 42,8 Medidas generales y recambio.

Zacarias 1966 ) -2 444 Medidas generales y recambio,

Bonnet 1069 2 -6 50,0 Depuracion en higado de cerdo v
recambio.

Trey 1970 33 <14 60,6 Medidas generales y recambio.

Hosp. R. 1970 22 0,9 63,2 Medidas generales y recambio.

del Rio

TABLA N¢ 3

Tratamiento de mantencion en la insuficiencia
hepatica grave por hepatitis infecciosa

Régimen ;
Aproteico.
Hiperglucido (40-60 calorias por kg).
Vitamina K, C, complejo B.
Medidas g(‘ﬂ(’f'({[(’.‘fi
Enema evacuante diario.
Mantencion y correccion del equilibrio hidro-
eiectrolitico.
Tratamicnto de la anemia con glébulos rojos.
Tratamiento de la insuficiencia renal acuda.
Diurctico, espironolactona 15 mg/kg/dia.
Corticoesteroides: (Prednisona 5 mg/kg/dia).
Antibioticos:
Neomicina oral 100 mg/kg/dia.
Otros si hay infeccion agregada.
Olros procedimientos:
Dialisis o didlisis peritoneal.
Recambio sanguineo o plasmatico.
Periusion en higado de cerdo, humano o
primate.
Depuracion con circulacion cruzada en huma-
nos o primates.
Trasplante hepatico.

fallecen 14 (62,2 % ). Benavides %7 en un pe-
queiio grupo y con motivo de una epidemia
de hcpmlm que adoptd un curso muy severo,

comunica una lefalidad de 75 %, en 5 casos
tratados solo con medidas fmlmalw Mas tar-
de, Kumate y colabor adores o analizan 68 ni-
nos en estado de coma consecutive a hepa-
titis infecciosa, tratados con medidas genera-
les y algunos con corticoesteroides y com-
pruchan una letalidad de 76,5 ¢¢. Trey en un
informe preliminar sobre resultados del re-
cambio sanguineo ¢n ¢l tratamiento de¢ la
IHG, da una letalidad del 42,8 72 ¢en 7 ca-
£08,%F y en un estudio cooperativo, de 60,6 ¢
¢n 33 ninos menores de 14 anos.™ Zacarias,

en nuestro medio, usando este mismo proce-
dimiento comunica un indice letal de 44,4 ¢

en 9 casos, y Bonnet," asociado ¢l recambio
sanguineo de la depuracion en higado de cer-
do, de 50 %, en 2 casos.

Los resultados del tratamiento de [a IHG
por hepatitis infecciosa con los nuevos pro-
cedimientos (tabla 3) no parccen ser mucho
rids alentadores en relacion a cxperiencias
anteriores con la terapia clinica de manten-
cion ya que se trata de una enfermedad, cuyo
prondstico es totalmente impredecible una
vez que aparecen los primeros signos de con-
promise neurologico. '
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Sesién especial: Psicoterapia

Mesa redonda sobre psicoterapia

en terapéutica infantil

Introduccion

ILDA MORENO DE TAUBENSLAG *

El hecho de que se hayva dedicado una
reunion especial al tema “Psicoterapia” en
este Simposio sobre Terapeutica Infantil des-
taca, por una parte, la cada vez mayor sig-
nificacion que los pediatras adjudican a los
componentes psicoldgicos ¢n la enfermedad
concibiendo al *Organismo” como un todo
unitario y, por otra, la continuidad de la
linca de pensamicnto del Presidente del Sim-
posio Prof. Albores, con fa de los macstros
de la Pediatria argentina, Mamerto Acufia y
Juan P. Garrahan.

Creo, también, gue el hecho de haberme
ofrecido la coordinacion de esta Mesa Re-
donda, entrana un homenaje que el Prof,
Albores rinde cn mi persona y en nombre de
la Pediatria argentina, a mi Maestro, Telma
Recd, la primera pediatra que, en nuestro
pais, s¢ ocupd de Psicopatologia y Psicote-
rapia cn la Infancia; la que coloco los pri-
meros hitos —los mas diliciles— en cuanto
a crear una conciencia de problema centre los
médicos de nifvs, la que organizo la primera
Clinica de Conducta que existio cn nuestros
servicios pedidtricos.

Mi criterio al reunir aqui al equipo que
nos acompana, ha sido que el tema sca pre-
sentado con un enfoque que pucda ser atil

* Coordinadora de la Mesa.

al pediatra. Lo hemos encarado con ¢l acen-
to puesto en aquellos aspectos que, a nuestro
entender, abarcan los principales interrogan-
tes que los medicos se formulan con respecto
al tratamiento de los desordenes conductua-
les en la infancia, ya sea que tengan cxpre-
sion como trastornos de la integracion so-
cial, del aprendizaje o se manifiesten en el
drea somdtica. Ademds, he procurade que
los especialistas que nos acompafian sean
representativos de los distintos grupos  de
trabajo cn diferentes servicios pediatricos,
aungue es obvio gue pucdo haber sido parcial
cn la cleceion, dada la brevedad del tiempo
de que disponemos.

El tema se encarard con ¢l sentido de mos-
trar al pediatra, de entre todos los recursos
que se pueden utilizar para resolver un tras-
torno  conductual, cudles son —a nuestro
juicio— los mas eficaces y cudl el criterio de
cleccion de los mismos.

Una encuesta realizada entre pediatras que
derivan nifios a la Clinica de Conducta, me
permitio inferir que los problemas que se les
plantean con mas frecuencia se refieren a:

1) El diagndstico: fundamental para que
el enfoque terapéutico sea correcto.

2) Un plantco correcto presupone una ade-
cuada formacion pediatrica, que elimina el
criterio simplista del diagnodstico sintomatico.



314

3) El habito de actuar en equipo multi-
disciplinario, manteniendo ¢l pediatra la con-
duccion ultima del caso, facilita enormemen-
te el guchacer teraplutico, evita errores —a
menudo tragicos—- se adecua el concepto ac-
tual de la Medicina, que concibe al hombre
como tmidad psicobioldgica.

4) Las mayores discrepancias y/o dudas
s¢ plantean en cuanto se¢ trata de decidir a
qu¢ persona (representativa de qué escuela
psicoterapcutica) scera derivado cse nino. Re-
cuerdo aqui expresiones de Telma Reca que
dicen “a contar del momento en que se for-
mula un diagnostico y se establece un plan
de tratamiento, ¢l éxito de la psicoterapia de-
pende basicamente de los conocimicntos y
habilidad dcl psicoterapeuta, de su capacidad
para examinar con vision critica su propia
actuacion y sus procedimicentos, de su apti-
tud para advertir y comprender la significa-
cion de las manifestaciones de la conducta
en el nifo y responder adecuadamente a
cllas y, finalmente, de su ductilidad para no
asirse definitiva y rigidamente a la hipotesis
inicial y variar ¢l enfoque y los métodos de
trabajo, cuando convenga hacerlo”. Pienso
que es parte de esa integracion de trabajo,
gque cada servicio pedidtrico cuente con su
cquipo psiquidtrico, que a partir de una con-
ciencia de necesidad, puede Tormarse con po-
cos clementos: los psiquiatras infantiles nos
hemos caracterizado en nuestro medio por
ser nada exigentes en cuanto a recursos y
conformarnos con ambitos exiguos para tra-
bajar a nivel institucional. . .

A » . - L. . . .
Diagnéstico psiquidtrico. - Interaccién terapeuta-nifio

CARLOS J. ROBLES GORRITI

Al hablar de diagnéstico en psiquiatria
infantil ¢s fundamental reconocer que el ni-
G, diferente al adulto, tienc su mente (es-
tructuras psiguicas) en continuo desarrollo.

Esto contribuiria a los cuadros psiquid-
tricos polifacéticos y a la diferente impor-
tancia y proyeccion diagnéstica de los sin-
tomas.

El mismo sintoma tendria distinto signifi-
cado dindmico, y por lo tanto importancia
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Al fin, el criterio altimo que decidird sobre
la validez de un recurso o téenica empleados,
seran RESULTADOS obtenidos, aquellos
que mejor cumplieran los objetivos de la
psicoterapia en la infancia: integrar una per-
sonalidad armonicamente cstructurada en ¢l
menor tiempo posible.

Recuerdo aqui palabras de Jung: “la ver-
dad mas bella de nada sirve, como lo confir-
ma insistentemente la historia, si no se con-
vierte en intima experiencia de cada uno’.
Gente que tiene una experiencia personal
para reflejar, es la que hemos reunido aqui;
cada uno frasmitird un aspecto de esa ex-
periencia.

5) Al uso de psicodrogas hemos dedicado
un tiempo especial, porque entendemos que
si otros recursos terapcuticos como la apli-
cacion de métodos biologicos, por ejemplo,
cs reservada al cspecialista, las psicodrogas
s¢ utilizan en forma amplia y masiva y no
solo por el médico, sino ann por el lego.
En terapéutica infantil, entrarin dentro de
ese riesgo ya planteado, de tratar sintomas
v no enfermedades.

El Dr. Robles Gorriti se ocupara de los
aspectos ligados al diagnostico psiquiatrico
y la relacion médico-paciente; la Dra. Armin-
da Aberasturi, formulara consideraciones so-
bre las diferentes téenicas usadas en psico-
terapia: psicoandlisis y técnicas derivadas
del mismo; la Dra. Bekei nos traducird su
ya larga expericncia sobre tratamientos cen
medio hospitalario en un servicio de clinica
pediatrica y el Dr. Sallarés Dillon se ocupa-
ra de las indicaciones de los psicofarmacos.

~

diagnostica de acuerdo a la ctapa madura-
tiva del desarrollo psico-sexual y del yo que
el nifo se encuentre en ese momento. Ejem-
plos: los trastornos de dormir sc¢ considera-
raran diferentemente si se presentan en los
tres primeros meses, a los oclhio meses, 114-2
anos, de cinco a siete o adolescencia; lo
mismo con la tartamudez del nifto de dos
afnos y la que se presenta en el periodo de
latencia (6-10 afos).
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El hecho de que las diferentes Tunciones
psiquicas del nifio siga un orden evolutivo en
¢l cual estadios anteriores son la base sobre
la que se instalardn las nuevas, implica la
necesidad de valorizar adecuadamente cual-
guicr intervencion pedidtrica. Una hospitali-
zacion prolongada a los 8-9 meses, ¢poca
en que se establece la constancia de objeto va
a tener cfectos deletéreos mas serios que si
se hace mas tarde. Lo mismo con un yeso
inmovilizador al ano y medio cuando ¢l apa-
rato locomotor y la agresion tienen un pico
de crecimiento marcado.

Desde el punto de vista diagnostico, ade-
mas de las clasicas neurosis, psicosis y
trastornos de cardcter, teniendo en cuenta el
desarrollo psico-sexual se encontraran diver-
sas manifestaciones propias de cada estadio
que si bien pucden hacerse patologicas, fre-
cuentemente desaparecen a medida que Ja
proxima ctapa se avecina. Asi tenemos du-
rante la ctapa oral (fendomenos somaticos de
picl y respiratorios, problemas del comer, del
dormir, ansiedad delante de extrafios, demos-
trada pm el lactante de 9 meses, efc.). En la
anal (problemas centrados en ¢l control es-
finteriano, constipacion, encopresis, enure-
sis, problemas del habla, como breves epi-
Qndms de tartamudez, dificultad cen ir a dor-
mir, terrores nocturnoes, rechazos de ciertas
comidas, rabictas, ci¢.). En la falica (miedos,
sucno alterado con pesadillas, preocupaciones
hipocondriacas, cte.). En la latencia (apa-
ricion de rasgos compulsivos y trastornos del
aprendizaje). En la adolescencia (prescupa-
cion hipocondriaca, fendmenos de identidad
sexual, etc.).

Ademas hay que considerar aquellos fend-
menos regresivos en las cuales  funciones
voicas o manifestaciones libidinales vuclven
a una ctapa anterior como resultado de un
estimulo traumatizante. Ciertamente no todas
cllas deben considerarse patologicas. Ejem-
plo clasico del nifo que presenta enuresis
nocturna mas o menos breve desencadenada
por el nacimicnto de un hermano. Lsta cnu-
resis ditiere dindmicamente y tiene indica-
ciones terapéuticas diferentes que la enure-
sis debida a entrenamiento esfinteriano po-
bre o nulo.

Las reacciones transitorias situacionales
son las que presentan los nifios en trance de
superar un episodio traumdtico como un ac-
cidente, operacion quirurgica, duclo por

muerte de los padres, etc. Muchos de ¢stos
necesitaran ayuda terapéutica.

En ¢l (llafrnnshm hay que tener en cuenta
el medio y Ii familia que rodea al niiio. Estos
factores tendran mds o menos impuortancia
en relacion con la edad del paciente, y el
tipo de cuadro que éste presenta. Por ejemplo,
en Jas reacciones transitorias o de primera
infancia c¢stos lactores son predominantes,
ne asi en las neurosis bien estructuradas.,

Un buen diagnastico (descriptivo, etiolo-
gico y dindamico), es imprescindible para de-
terminar ¢l plan terapcutico adecuado. Hay
que recordar que hay otras posibilidades te-
rapéuticas ademas del psicoanalisis que es
¢l tratamiente de eleccion para 1as neurosis
kien estructuradas y caracteropatias graves.
El psiquiatra infantil bien formado c¢n una
adecuada residencia, es ¢l anico preparado
para hacer ¢l diagnostico apropiado cn ¢l
que los factores psicolagicos, organicos y la
maduracion  neurobiologica sean  evaluados
apropiadamente. Los psicdlogos proveeran,
cuando sca necesario, los tesis indicados que
scan un elemento mas a evaluar por el juicio
clinmico del pstquiatra, quien lnego coordina-
ra ¢l tratamiento cuando otros profesionales
tambi¢n participen en ¢l

[,<' inferaccion terapeuta-ninos se hace en
un “setting” cuyo modelo original fue el tra-
tamiento analitico del adulto, pero necesaria-
mente adaptado al desarrolfo inteectnat y
biologico del nifio v a su dupuultmu emo-
cional y ccondmica de los padres. En ambos
cxiste un ambiente de tolerancia y respeto
sin claudicaciones hacia ¢l paciente unido a
una honestidad y sinceridad sin tachas.

El adulto nsa predominantemente la comu-
nicacion verbal que en el psiceanalisis toma
caracterisiicas vspm‘ialu; Hamadas asocia-
cion libre. EI nifo jucga por necesidad y
sccundariamente puede usar ol juego para
expresar fantasias que pueden ser entendi-
das por ¢l psiguiatra y usadas ¢n ¢f momento
oportuno en forma terapcutica. De alli la
pre%mwh de ciertos jufruLw% y clementos pa-
ra la cxpmwm libre (papel, pinturas, lapi-
ces, pizarron, ete.) en ¢l consubtorio del psi-
quiatra infantil.

Las entrevistas con los padres son necesa-
rias al principio para levantar una cuidadosa
y detallada historia del desarrollo y de la fa-
milia. Luego durante el tratamiento para
recoger informacion y cuando es apropiado
dar (iucativaq
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El psicoanalisis es una situacion cspecial
en la cual si bien se ven a los padres durante
¢l tratamiento, ¢l analista no da ninguna in-
dicacion sobre como se debe tratar al niflo.
La frecuencia de estas entrevistas va en orden
decreciente en relacion con la edad del pa-
ciente y la longitud del tratamiento. En este
“setting” se desarrolla una relacion muy es-
pecial terapeuta-nino muy pronto colorecada
por fendmenos de transferencia, que permite
el estudio de las fantasias inconcientes asi
como la expresion de situaciones traumati-
cas vividas anteriormente. El esclarecimicento
de estos hechos a traves de interpretaciones
asi como ¢l reconocimiento del afecto que los

Como se analiza un nino

ARMINDA ABERASTURY

Cuande aconscjamos el tratamiento psico-
analitico de un nifio o cuando hablamos del
psicoanalisis del nifio, surge de inmediato la
pregunta fcomo es posible psicoanalizar a
un nifo si ne habla ni entiende? Esto se hace
ain mas cvidente cuando la indicacion se ha
dado a un nino muy pequeno.

Consideramos que es posible establecer las
condiciones del contrato analitico, tanto con
los padres como con el nifio, sobre la base
de un vinculo bipersonal y de un absoluto
secreto.

En mi técnica me mantengo sicmpre en el
papel de terapeuta y solo confio en mi labor
con ¢l nifio, manteniendo aparte a los padres.
No realizo ninguna tentativa o esfuerzo para
modificar ¢l grupo familiar, mientras el nifo
estd en tratamiento. En nuestro medio algu-
nos analistas del grupo argentino no son tan
inflexibles ¢n este punto y estiman que pucde
scr posible y hasta til apartarse parcialmente
de dicha posicion; por ejemplo, en lo que
hace a la situacion escolar, tratamiento pe-
diatrico, operaciones, medicamentos, ete. Mi
punto de vista se sustenta en la conviccion
de que un nifio es alguien que piensa, percibe,
comprende y puede expresar su mundo in-
terno, ain desde el primer afo de vida (a
partir de esta edad considero que pucede ana-
lizarse a un nino).

Desde las primeras formulaciones de Freud
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acompaid entonces es muy importante. Esto
es seguido por el trabajo de claboracion. El
nino puede asi relacionarlos y ver que su
conducta presente esta de muchas mancras
determinada por sus miedos y ansiedades de
otrora. Este tipo de terapia requiere frecuen-
tes sesiones (3 6 4) por semana durante un
tiempo prolongado (varios anos). Sin embar-
go hay otras formas terapéuticas con indica-
ciones precisas como lo son las terapias bre-
ves y las de apoyo que requicren menor fre-
cuencia semanal y duran menos. Estas tlti-
mas puecden combinarse con el uso de dro-
gas ansioliticas y psicotropicas en tanto que
en el psicoanalisis gencralmente no sc usai.

se ha valorado como muy importante ¢l len-
cguaje verbal y no verbal durante ¢l trata-
miento, se trate de ninos o de adultos. Las
investigaciones que realizaron los psicoana-
listas de ninos —en especial Melanie Klein
con la creacion de la téenica de jucgo— son
las que permiticron llegar a una técnica de
acceso a la mente del nino, al comprender
teorica y terapcuticamente su lenguaje ver-
bal y no verbal. Mas dificil ha resultado
aceptar que ¢l nifio pueda comprender y ela-
borar la interpretacion verbal que recibe del
terapeuta, interpretaciones  que, por  otra
parte, tienen las mismas caracteristicas que
las que se¢ emplean en ¢l analisis de adultos.
Pero, es evidente que, en el caso del nino, el
analista ticne que llegar a lograr un cstilo y
un enfoque que no es facil de ebtener, para
ser capaz, entonces, de adaptarse de inmedia-
to a las diferentes necesidades que plantea
cada edad y cada etapa del tratamiento.

La actitud de los padres frente
al tratamiento

La existencia de los padres y la inevitable
dependencia del nifo respecto de ellos ha
constituido durante afos un obstaculo real
para cl tratamienio del nifo; y esto es asi
porque se le ha tratado erréneamente. Noso-
tros aceptamos ¢ incluimos, en la muy dificil
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sityacion que se crea durante el tratamiento
de nifios, la cxistencia de los padres y la
necesaria dependencia de acuerdo a la edad
del nifio y ¢l tipo de trastornos que tenga,
pero igualmente estamos convencidos de que
¢l nifo ——del mismo modo que el adulto—
sufre la enfermedad, tiene una fantasia in-
consciente sobre ella y es capaz de aceptar
ol fratamiento y al terapeuta porque necesita
ser ayudado.

Se parte de la necesidad de contar con [a
zvuda de los padres para que traigan al nifo
al tratamiento y lo paguen, para lo cual cl
mejor medio de lograrlo es que el terapeuta
asuma su papel desde el primer momento y
0 pretenda la modificacion de la conducta de
s padres, ni Ta intervencion de cllos en la
curacion, La experiencia nos ha demostrado
sue estas modilicaciones son imposibles, dado
e en los padres funcionan mecanismos in-
conscientes que los conducen muchas veces
2 no poder seguir los conscjos dados por ¢l
werapeuta. Y el no poder seguirlos les incre-
mienta la culpa que, a su vez, se transforma
:n hostilidad contra ¢l terapeuta. Este circu-

viciosa muchas veces es la causa de las
hruscas retiradas del {ratamicnto, a veces en
L momento mas inadecuado. Los padres de-
sen saber desde el primer momento que el
naciente es ¢l nifio y no ¢llos. Si juzgamos
Jue necesitan también un tratamicento debe-
mos cnviarlos a otro terapeuta, o a grupos
o arientacion de madres y padres, para que
puedan ser ayudados y acepten el tratamien-

del hijo con menos ambivalencia, lo que
<0l es posible si ellos mismos van compren-
Jiendo cudles son los contlictos inconscientes
que estan perturbande las funciones mater-
nas o paternas.

El tratamicnto del grupo familiar puede ser

517

una condicion necesaria, pero el analisis del
nino puede seguir adelante con ¢xito sin esta
ayuda, porque las modificaciones que se lo-
gran en el tratamicnto psicoanalitico de este
integrante del grupo familiar —-que es el ni-
fio— son capaces de lograr cambios notables
dentro del grupo familiar mismo, sobre todo
porque la mejoria del nino disminuye la cul-
pa de los padres que es, a su vez, un factor
inconsciente de muchos de los errores en la
conduccion del nino.

En sintesis, en nuestro grupo de trabajo
llegamos a la conclusion de que no podemos
ni debemos tratar de cquiparar la libre aso-
ciacion con el lenguaje preverbal ya que exis-
te una marcada difcerencia entre la mente in-
fantil vy la mente del adulto. El juego y el
dibujo representan ¢l material que el nifo
ofrece naturalmente coma comunicacién, del
mismo modo que lo ofrece la palabra en el
adulto.

El psicoandlisis de ninos salid desde hace
muchos anos de los muros de la consulta pri-
vada, Esta en los hospitales y en las institu-
ciones, ejemplo de ello son los servicios de
¢sta indole en el Hospital Britanico, cn ¢l
Lantis, en ¢l Hospital de Ninos, en institu-
ciones como la OCE o ¢l Instituto de la Fa-
milia, cte. De la labor de equipo de pediatras,
psicoanalistas de ninos, odontopediatras, so-
ciologos y psicologos, han surgido nuevas
féenicas para ¢l tratamiento del nifo y de la
familia. La indicacidon terapéulica ya no se
reduce a la indicacion de una terapia indivi-
dual, a veces accesible o insufliciente. Hoy
s¢ enfoca la necesidad de tratamiento  del
grupn familiar o de aquellos de sus micm-
hros mas necesitados, donde a veces el nino
es solo un indicador para buscar la verda-
dera enfermedad grupal.

Psicoterapia hospitalaria e institucional

MARTA BEKEI

RESUMEN

La comunicacion se refiere a dos campos
1o psicoterapia hospitalaria.

1) La que se ejerce en la sala general con

s minos internados por dolencias organicas.

2} La psicoterapia empleada en el consul-
torio externo psiquiatrico de un servicio de
pediatria.

Los supuesios basicos v los fipos de tera-
pia que se usan son idénticos en ambos cam-
pos. La diferencia se manificsta en las indi-
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caciones y las mectas, de lo que resulta una
diferencia en el encuadre también.

Todas las terapias a las que se reficre la
comunicacion, son psicoanaliticamente orien-
tadas, es decir que sc basan en conceptos
feoricos analiticos, sin observar la técnica
analitica ortodoxa. Se consideran psicotera-
pias analiticas porgue reconocen los moviles
inconscientes de la conducta, y los interpre-
tan tn la transferencia.

Estas técnicas son jndividuales y grupales,
Las individuales son breves y focales y las
grupales son de grupos cerrados y abiertos.

Psicofarmacologia pedidtrica

CESAR SALLARES GUILLON

Se¢ sefalan las indicaciones mas importan-
tes de la psicofarmacologia en el nifto: exci-
tacion psicomotriz, aumentar la actividad es-
pontanca y respuestas afectivas, facilitar un
mejor contacte con la realidad en los nifos
psicaticos, ciertas emergencias o crisis psi-
quiatricas, determinados sintomas y, muy es-
pecialmente, para facilitar otras medidas te-
raptuticas como la psicoterapia.

Entre las limitaciones se resalta el hecho,
pocas veces tenido en cuenta, que los psico-
farmacos solo modifican las respuestas del
nino a sus experiencias, pero nunca la con-
ducta, actitudes o rasgos de cardcter que son
aprendidos o producto de experiencias ante-
riores. Otra de las limitaciones consiste en
la dificultad para apreciar sus resultados por
las modificaciones de la conducta por peque-
fias fluctuaciones ambientales, por ser pacien-
tes ambulatorios, por el escaso valor del me-
dio familiar y del médico para juzgar sus re-
sultados, y por las diferentes respuestas de
una misma medicacion segtn la edad, grave-
dad y tipo de psicopatologia.

Se definen los objetivos de la psicofarma-
cologia como un tratamiento puramente sin-
tomatico y que sélo debe emplearse con ca-
racter de emergencia y transitoriamente, o
cuando fracasa o cs imposible aplicar otros
medios dirigidos a modificar la causa de los
trastornos psiquiatricos, o para facilitar la
aplicacion de otros procedimicntos terapéu-
ticos.
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Tanto las terapias individuales como las gru-
pales se hacen en forma paralela en los nifios
y sus madres, con ¢xcepeion de los lactantes,
donde se tratan solamente las madres, y de
los grupos abiertos de ninos internados que
no tienen grupo materno paralelo,

Se explicitan las indicaciones y se exponen
brevemente los mecanismos a través de los
cuales se logran los cambios intrapsiquicos
por cstas terapias.

Finalmente, a través de un caso clinico se
ejemplifica lo antedicho.

Con relacion al empleo simultaneo de psi-
cofdrmacos y psicoterapia se enfatiza que no
estan justificados los temores que pueda de-
saparccer la motivacion para el tratamiento
en pacientes y padres, que interficra en la
relacion transferencial ni que los posibles
efectos sccundarios perturben la psicoterapia.

Entre los principios gencrales en psicofar-
macologia pedidtrica se menciona especial-
mente la importancia de la relacion paciente-
familia-médico y su accion de facilitar o inhi-
bir la actividad de la droga y, por lo tanto,
la necesidad de que ¢!l médico sepa manejar
las implicaciones psicologicas del uso del
medicamento.

Finalmente, se seflala que a pesar de ser
un tratamicnto sintfomdatico y de las escasas
evidencias de su eficacia, los psicofarmacos
s¢ prescriben con demasiada frecuencia, lo
que revela una falla en la formacion médica
que Hleva, en muchos casos, a impedir o re-
tardar cl diagnostico y, por lo tanto, ¢l trata-
micnto efectivo.

El empleo de psicofarmacos no releva al
médico, como en cualguier otvo caso de la
medicina, de la responsabilidad de identifi-
car y climinar los factores causales o agra-
vantes del trastorno que pretende modificar.

Discusion
Dr. Garcla: ¢Cudles son las drogas mas

indicadas para el tratamiento de la enuresis
y de la agresividad?
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Dr. Sallares Dillon: Consideramos la imi-
pramina la droga mas indicada para el tra-
tamiento de la enuresis asociada a psicote-
rapia, excepto en ¢l medio hospitalario don-
de ¢l tratamiento psicoterapéutico es dificil
de realizar.

Dr. Robles Gorriti: Es necesario pregun-
tarse si la cnuresis es debida a mal entrena-
micnto o entrenamicento insuficiente, si se tra-
ta de una enuresis que se instala después del
nacimiento de un hermano.

Se trabaja en la orientacion de los padres
y si es necesario en la resolucion de los con-
flictos mas profundos del nino.

Dr. Garela: ¢Cudl es el tratamiento farma-
cologico de la tartamudez?

Dr. Robles Gorriti: Si la tartamudez se
instala entre los 2 y 3 afios de edad y el am-
biente familiar es tranquilo evoluciona favo-
rablemente; si se instala entre los 6 y 10
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afios ¢l fendémeno es méds serio con partici-
pacion de toda la personalidad, esta segunda
forma no reconoce tratamiento con drogas.

Dra. Vilas: ¢ Qué relacion existe entre te-
rrores nocturnos y disritmia cerebral?

Dra. llda Moreno de Taubenslag: Es import-
tante evitar la confusion entre pesadilla y te-
rrores nocturnos. En ¢stos no existe concien-
cia del episodio y es frecuente observarlos aso-
ciados a epilepsias con foco temporal, a veces
constituye la tnica expresion de la epilepsia
siendo ¢l clectroencefalograma y la respues-
ta terapcutica esclarecedoras para el diagnos-
tico. Es importante el enfoque realizado por
un equipo interdisciplinario para el trata-
micnto integral del trastorno conductual.

Habi¢ndose cumplido el ticmpo reglamen-
tario se da por terminada la discusion invi-
tindose a los asistentes a formular sus pre-
ountas privadamente.



Farmacologia en el periodo

del recién nacido

As caracleristicas de la fisiologia del re-
Lcién nacido hacen que no debe darsele
drogas hasindose en el peso del cuerpo (re-
gla de Clark) o fraccion de la dosis del adul-
to segiin la edad (regla de Young), o aun
por umdad de superficie, sino que debe acep-
tarse que para dar una droga determinada
debemos tener en mente que existen numero-
sas diferencias fisiologicas y farmacoldgicas
gue nos impiden Lmhzm estos parametms Es
especialmente en ¢l reci¢n nacido prematuro,
que pucde considerarse como que todavia
tiecne una fisiologia inmadura y en algunos
aspectos, podriamos decir, fetal, donde deben
extremarse los cuidados de administracian de
las distintas drogas en este periodo de la vi-
da. En vista de esto, en los dltimos afios se
ha tratado de extrapolar los resultados obte-
nidos en experimentaciones en animales jo-
venes a lo que se observa en el recién nacido
humano, 1o que tiene un valor limitado y per-
mite obtener solo conclusiones generales, por
cuanto la fisiologia de los animales que se
han utilizado para estas experiencias cs dis-
tinta de la del recién nacido. De aqui la nece-
sidad de ensayar cuidadosamente la dosifica-
cion de drogas y plancar experiencias para

Hospital “Luis Calvo MacKenna'. Santiazo de Chile.

JORGE E. HOWARD

IGOR MIMICA

estudiar los diversos aspectos farmacologicos
en este periodo de la vida.

Cuando uno administra un droga a un re-
cién nacido, como a cualquicra otra edad,
debe tener presente los siguientes puntos en
relacion a sus cfectos farmacologicos: su ab-
sorcion, distribucion, metabolismo, excreciés
y por ultimo la toxicidad. Por contar con us
Centro de Recién Nacidos y Prematuros en
el Hospital Calvo Mackenna, en los tltimos
afios hemos estado especialmente interesa-
dos en la farmacologia de este periodo de Iz
vida y en la charla de hoy dia me voy a refe-
rir a ciertos aspectos en relacion con este te-
ma. Para estudiarlos seguiremos las etapas
mencionadas de absorcion, distribucion, meta-
balismo y excrecion, con las consiguientes
aplicaciones terapéuticas que de ellas se de-
ducen.

Absorcion de una droga: La absorcion de
una droga depende de muchos factores sien-
do los principales la via de administracion.
la superficie por la cual sc¢ absorbe, su solu-
bilidad, su concentracion e incluso su estado
fisico. En gencral en el periodo del recién
nacido hay pocos estudios efectuados tratan-
do de determinar como influyen estos facto-
res en la absorcion de las drogas. Se acepta
que como la mucosa intestinal del recién na-
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cido no tiene una madurez igual a la del lac-
tante, escolar o adulto, podria no absorberse
una droga a través de clla en ignal forma
que a una cdad mayor. Es por esto que se
prefiere administrarlas en este periodo de la
vida, si ¢s posible, por via parenteral, espe-
cialmente intramuscular, cvitando asi la pro-
bable absorcidn disminuida por via digestiva.

IEn cuanto a la absorcion de una droga
desde el sitio de la inyeccion parenteral, apa-
rentemente no estaria dificultada en ¢l recién
nacido, aungue hay estudios como los de Mil-
thers (*) quien ha demostrado que la absor-
cion de morfina de las inyecciones subcuta-
neas es mas rapida cn ratas jovencs que en
las ratas adultas, creyendo ¢ que la explica-
cion de este hecho estaria en que en la rata
joven hay menor produccion local de hista-
mina productora de vasoconsiriccion, con lo
que seoobtiene una absorcion mas pronta
Ahora bien, en un prematuro pequeno en los
primeros dias de la vida, en los coales existe
normalmente una circulacion periférica dis-
minuida, en que a veces, incluso, pucde ha-
ber cierto grado de esclerema, uno podria
suponer, aunque esto no ha sido demostrado,
gue la absorcion de una droga dada por via
intramuscular o subcutanea profunda, estu-
viera dificultada. Esto podria, y estamos
siempre hablando en hipotético, explicar ¢n
parte las variaciones individuales, a veces
bastante grandes, que se producen en las con-
centraciones sanguincas de una droga admi-
nistrada por via intramuscular en los prema-
tros pequenos,

Respecto a las diferencias de absorcion que
pucden producirse debido a la solubilidad
mayor o menor del vehiculo en que se adni-
nistra la droga, tenemos un buen ejemplo en
estudios efectuados por nosotros (*) en gue
a prematuros se les administrd hetacilina y
ampicilina por via oral. drogas que sabemos
tiecnen una concentracion sanguinca mds o
menos semejante cuando son dadas por via
parenteral. Pues bien, en grupos compara-
bles de recién nacidos prematuros adniinis-
framos en unos, una suspension de ampicili-
na trihidrato y en otros, una solucidon de he-
tacilina potdsica, cucontrandose que en estos
altimos habia niveles canguineos mds altos
(figs. 1 y 2) cxplicandonoes esto por la mayor
ahsorcion obtenida al ulilizar un vehiculo
mas soluble.

Con un lin prdctico nosotros podemos ver
que si damos una droga por via oral en un
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recién nacido pequeo es cierto que tendre-
mos niveles demostrables en sangre vy que
para el caso dc ampicilina y hetacilina po-
drian ser atiles en casos de infecciones leves,
pero estas concentraciones alcanzadas no se-
ran nunca tan altas como las obtenidas si
administramos c¢stos antimicrobianos por via
intramuscular o intravenosa. Asi vemos ¢o-
mo nosotros con ampicilina dada por via
oral ¢n la dosis de 50 mg/kg de peso llega-
mos a una concentracion maxima a las 2 ho-
ras de 3,0 a 4,2 gammas/ml con un t. medio
de 4,4 y 4,6 horas para prematuros entre
1.000 y 1.999 gramos y recién nacidos entre
2 y 3 kilogramos respectivamente.(*) Ahora
bicn, en el trabajo de Axline y colab.(*) en
que dicron ampicilina por via intramuscular,
en dosis de 10 mg/kg de peso, obtuvieron
concentraciones medias de 13,3 a 19,4 gam-
mas,/ml a la hora, con t. medio aproximada-
mente igual al nuestro, es decir, 4 horas.
Estos trabajos, corroborados en recién na-
cidos tambitn por Boe y colab.(*), quicnes
i prematuros de menos de 24 horas de edad
obituvicron un t. medio de 3-4 horas despues
de la inycccion intramuscular de 25 mg/kg
can concentraciones que legaban a la hora
hasta casi 60 wammas/mil., demuoestran gue
en el recicn nacido y en ¢ prematuro, la via
intramuscular, indudablemente nos da certe-
za de obtener niveles utiles para una droga
determinada, en este caso especifico a que
nos referimos, para un antimicrobiano.

Distribucion: Analizado ya el problema
de la absorcion, detengamonos en el de la
distribucion, Los factores que debemos tener
en cuenta en la distribucion de una droga
son: si se distribuye de preferencia en cl
compartimento vascular o intersticial, su afi-
midad por las proteinas plasmaticas, la fre-
cuencia de su administracion y por cierto, la
especificidad por un tejido o célula deter-
minada. Si consideramos la distribucion de
una droga en relacion al compartimento vas-
cular o intersticial podremos a priori cspe-
cular, que como ¢l prematuro pequeno tiene
un compartimento  extravascular o sca, cl
intersticial, mucho mayor que un nido de
términe o que un lactante, una droga que
se distribuye en ¢l va, logicamente, a allerar
los t. medios, aun sin considerar otro meca-
iismo fisioldgico. Asi por ¢jemplo una droga
como kanamicina, que segun los trabajos de
Orme y Cutler (7), se distribuye en el espa-
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cio extracelular, debiera tener un t. medio
mas prolongado en un individuo con un vo-
lumen extracelular mas grande que en otro
con un volumen extracelular pequenio, aunque
las velocidades de filtracion glomerular fue-
ran comparables.

En nuestra experiencia con  kanamicina
en recién nacidos (%), aunque indudablemen-
te juega un papel importante la funcion
renal, como lo veremos mas adelante, los t.
medios mayores obtenidos en los prema-
turos pequenios podrian deberse en parte al
compartimiento intersticial proporcionalmen-
te mayor que ellos presentan.

En el periodo del recién nacido, dehemos
tener en cuenta en la distribucion de drogas
la mayor permeabilidad que existe en la ba-
rrera sangre-cerebro a esta cdad. Esto se ha
comprobado en numerosos frabajos efectua-
dos en animales jovenes, en los cuales se ha
visto por medio de isotopos radioactivos que
la barrera sangre-cerebro se mantiene abierta
en los primeros dias de la vida, hasta una
cdad variable para cada cspecie. Asi Kup-
ferberg y Way (7) vieron que en la rata
joven habia una toxicidad aumentada a la
morfina debido a una mayor permeabilidad
del cerebro a esta droga, al demostrar que
con concentraciones sanguineas comparables,
las concentraciones en el tejido cercbral eran
de 2 a 4 veces mayores en las ratas de 16
dias que en aquellas que tenfan 32 dias. En
clinica humana nosotros también tenemos un
ejemplo de la mayor permeabilidad de la
barrera sangre-liquido cefalorraquideo en el
recién nacido, en el que se puede producir
en los primeros dias de la vida la encefa-
lopatia bilirrubinica, lo cual no sucede des-
pués de los 10 dias, aun con cifras de bili-
rrubina indirecta mucho mayores.

Otro aspecto importantisimo a considerar
en la distribucion de las drogas, es el adosa-
micnto de ¢stas a la molécula protéica, lo que
se ha llamado el protein binding, que no es
un fendmeno estatico, sino dinamico y que
incluso, no sicmpre debe ser considerado co-
mo un fendmeno deletéreo al disminuir la
cantidad de droga libre en circulacion, sino
a veces beneficioso, como en el caso de cier-
tos antimicrobianos en que este adosamiento
a las proteinas trae por consccuencia un
mayor tiempo de permancncia del antimi-
crobiano en la sangre, es decir, un aumento
del t. medio. Pero junto con cste beneficio
de prolongar ¢l t. medio, tenemos que consi-
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derar que el adosamiento de una droga a la
proteina puede producir efectos perjudicia-
les para ese organismo. Conocidas son las
experiencias de Silverman (¥) con el sulfi-
soxazol, quicn demostro gue el grupo gue
recibia sulfisoxazol como preventivo contra
infecciones, tenia una mortalidad mucho ma-
yor que los grupos controles en que usaban
otros antimicrobianos y ¢sta era por cncefa-
lopatia bilirrubinica. Llegd a la conclusion
que esto se producia por la competencia en-
tre el sulfisoxazol y la bilirrubina por la mo-
lécula protéica, que al adosarse a ella des-
plazaba o dejaba libre mayor cantidad de
bilirrubina indirecta en la sangre, la cual
atravesaba la barrera sangre-cerebro y o se
fijaba en los niicleos basales cerebrales dan-
do el kernicterus. Esto se puede ver no sola-
mente para ¢l sullisoxazol, sing para ofros
compuestos sulfamidadoes y antimicrobia-
nos (*), e incluso para los salicilicos.

Keenan y Sutherland (') han logrado por
cromatografia en columnas Sephadex scparar
cuantitativamente la bilirrubina indirecta ado-
sada a la albumina sérica de la Dbilirrubina
libre. Con este mcétodo han confirmado el
desplazamiento de la bilirrubina adosada, por
sufisoxazol, por meticilina y por ampicilina,
en las dosis terapéuticas usuales. Ni kana-
micina ni penicilina demostraron este efecto,
aunqgue esta ultima podria desplazar la bili-
rrubina adosada, si se administraba en dosis
altas. Podria deducirse de cestos estudios,
como lo sugiere el mismo Keenan, que en un
recién nacido muy ictérico, si va a necesitar
una exanguinotransfusion y ademds ampi-
cilina, seria preferible indicar el antimicrobia-
no una vez efectuada ésta. En el prematuro,
el cual de por si ya presenta una proteinemia
mas baja que ¢l recién nacido de término, por
lo tanto con menor facilidad para captar la
bilirrubina circulante, cste problema puede
ser mads grave.

Hasta qué punto hay otros factores fisio-
l6gicos que influyen en que esta barrera
sangre-liquido cefalorraquideo se haga mas
permeable, no lo sabemos positivamente, pe-
ro en trabajos experimentales se ha podido
ver que la hipoxia ('), quizd también la hi-
poglicemia, corrientes en los prematuros.
faciliten el paso de las moléculas a través de
ella, con lo que puede en estas condiciones
pasar mayor cantidad de drogas al cercbro.

Metabolismo: En estos nltimos afios ha
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habido numerosos trabajos que han demos-
trado que la duracion y la intensidad de la
accion de algunas drogas cspecialmente en
animales de experimentacion, dependen de la
actividad de enzimas que las metabolizan,
enzimas que estan localizadas preferentemen-
te en los microsomas de las células hepaticas,
donde producen hidroxilacion, deaminacion,
sulfidacion o glucorinizacion de las drogas.

Es un hecho conocido gue el recién nacido
ez indudablemente mds sensible a la accion
de muchas drogas y es por esto que tanto
los pediatras como los obstetras, tenemos es-
pecial cuidado en su administracion al re-
cién nacido o a la madre en ¢l periodo in-
mediatamente antes del parto, especialmente
para aquellas drogas que atraviesan la pla-
centa. Entre cstas tltimas y por su mayor
importancia practica, tenemos un buen ni-
mero de aquellas gue se usan en la premedi-
cacion del parto, como por cjemplo los nar-
coticos y los barbitiricos, que pueden produ-
cir hipoxemia y aun la muerte del recién
nacido. Hoy en dia sabemos que esta mayor
sensibilidad de los recién nacidos se debe
a que en cllos existen en menor cantidad
estas enzimas en sus celulas hepaticas 1o
cual ha sido demostrado in vitro en homo-
geneizados de higados de animales (%) jo-
venes,

En c¢linica humana, la demostraciom méas
dramatica dc la falta o disminucion de cstas
enzimas e la toxicidad del cloranfenicol,
dado en dosis corrientes de 50 mg/kg de
peso en el perioda del recién nacido, ¢l cual
produce ¢l cuadro que se conoce con el nom-
ore de sindrome gris, que estd en relacion
con una mayor cantidad de cloranfenicol li-
re en la sangre, debido a que no se produce
suficiente glucorinizacion de este antimi-
crobiano. Ademas, por la menor funcion re-
nal, como veremos en el paragrafo correspon-
diente a la excrecion, se mantiene esta alta
concentraciom  de cloranfenicol libre en la
sangre circulante,

Indudablemente  que  debemos  tener  en
cuenia, incluso en el periodo del recién na-
cido, las variaciones individuales gue se ven
°n el metabolismo de las drogas, lo cual es
aucho mas notorio en el adulto en los cuales
= veces, estan en relacion con factores ge-
neticos, de aqui que haya nacido esa rama
de la Tarmacologia que se conoce con el
nombre de farmacogenética. Algunos de es-
s conceptos no han sido todavia bien acla-

rados en ¢l periodo del recien nacido, a
pesar que usamos drogas en las cuales la
farmacogenética ha demostrado, sin lugar a
dudas, que existen diferencias entre los dis-
tintos individuos en cuanto a su metabalismo,
como por ¢jemplo, la isoniacida. En ¢l adul-
to sabemos que existen variaciones en la
acetilacion de la isoniacida en relacion con
un gene recisivo que ¢s un inactivador lento
de ella que radica en las células hepaticas
y que estaria en relacion con una acetil-trans-
ferasa (7). Como Csta es una droga que se
usa cn cste periodo de la vida en dosis rela-
tivamente clevadas, ¢s imprescindible que se
cfectiie un estudio para conocer mejor en
cllos su metabolisimo ya que podria pensarse
que en los primeros dias de la vida, cuando
es mas necesaria la proteccion antitubercu-
losa, esta enzima podria estar disminuida en
¢l y producirse menor acetilacicn.

Tambi¢n se¢ han obscervado  variaciones
individuales en drogas utilizadas en la tera-
pia_anticoagulante como la dihidroxicumari-
na () que a veces se usa en obstetricia vy
puede Hegar al recién nacido a través de la
leche materna y producir en ¢l alleracio-
nes. ().

Dentro del metabolismo de las drogas de-
bemos mencionar, aungue sea muy de paso,
que existen drogas que inhiben las enzimas
hepaticas y entre estas tencmos a la isonia-
cida, ¢l cloranfenicol, ¢l acido parasalicilico,
la meperidina y la morfina.

En realidad mucho mas importancia ticne
¢l capitule de la estimulacion del metabolis-
mo de las drogas, lo que ha sido visto a tra-
vés de experiencias en animales y ahora til-
timamente en clinica, al comprobar que cxis-
ten mecanismos por los cuales se pucde pro-
ducir la maduracion o ¢l aumento de estas en-
zimas hepdticas que influyen en el metabolis-
mo de las drogas. En animales se ha visto,
por ejemplo, como el fenobarbital aumenta la
actividad de las enzimas microsomicas hepati-
cas cn ¢l metabolismo de la dishidroxicuma-
rina, (') pero en clinica ¢f cjemplo mas claro
para nosotros es como una droga, ¢l fenobar-
hital, puede acelerar la maduracion o la ac-
cion de ciertas enzimas que intervienen por
ciemplo, en la glucorinizacion y transferiza-
cion del metabolismo de compucstos norma-
les del organismo y en este caso de la bili-
rrubina. En 1968 Catz y Yaffee ('7) demos-
traron que la conjugacion y excrecion de la
bilirrubina se aumenta significativamente ¢n
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animales recicn nacidos si se les administra
a cllos fenobarbital sodico en el momento
del nacimiento, o a sus madres antes del
parto.

En el Hospital Calvo Mackenna se ha es-
tudiado su accion en el recién nacido y
prematuro y asi Vaisman presento a las XX
Jornadas Argentinas de Pediatria un traba-
jo (") que en resumen demuestra como los
recién nacidos que recibicron fenobarbital
tuvicron un porcentaje estadisticamente sig-
nificativo mas bajo de bilirrubinemia que el
grupo testigo (fig. 3). En ¢l grupo tratado
no solo las cifras maximas son mas bajas,
sino que también ¢l descenso de la bilirrubina
ocurre mas precozmente. Los varones mos-
traron mayor respuesta al fenobarbital.

oy en dia s¢ acepta que si bien es cierto
que el fenobarbital disminuye la bilirrubine-
mia, especialmente en ¢l recién nacido de
término cuando se¢ les ha administrado a las
madres algunos dias antes del parto, esta
medida no es recomendable, por cuanto sélo
los disminuye cuando estos niveles no estin
muy clevados y por lo tanto no producirdn
alteraciones en ¢l recién nacido. Como su
accion no es especifica sino que estimula mu-
chas otras enzimas gue metabolizan corticoi-
des y hormonas podria tener efectos nocivos
sobre ¢l crecimiento y el desarrollo.(*7) Ade-
mas, tltimamente s¢ han atribuido algunas
hemorragias  del recién nacido  al empleo
de terapia anticonvulsivante administrada a
las madres.(¥1).

Excrecion: Las drogas que no son meta-
holizadas, entre ¢stas sc incluye la gran ma-
yoria de los antimicrobianos, son excretadas
por el rindn. Esta chiminacion se cfectia ya
sca por una filtracidon glomerular o por una
excrecion tubular, dependiendo de las ca-
racteristicas propias de cada droga. Es sa-
hido que en el periodo del recién nacido, cl
rintn no ha alcanzado su funcion normal, y
que para algunos, como para McCance, no
la adquicre hasta alrededor de las 4 a 6 sce-
manas, mientras que para otros hasta un
periodo cercano del afio de edad, depen-
diendo esto de qué criterio se aplica para
considerar normalidad (peso, superficie, pro-
porcion de agua corporal, ete.).

Hay numerosos trabajos en la literatura,
y nosotros mismos lo hemos confirmado, que
demuestran que la excrecion de una droga
no melabolizada, especialmente en este caso
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los antimicrobianos, ¢stda dificultada cn ¢l
periodo del recién nacido. Esto se puede
comprobar de 2 maneras, ya sea cn forma
directa viendo ¢l clearance de un antimicro-
biano determinado, o sea viendo 1a relacion
entre la dosis dada, mantenida constante en
la sangre, y la cantidad climinada ¢n un
plazo determinado, o bien, indirectamente, al
medir un t. medio de un antimicrobiano, es
decir, la vida s¢rica media atil de la droga
pasado el primer periodo ¢n que s¢ ha esta-
blecido ¢l equilibrio de distribucion de ella.

En el periodo del reci¢n nacido inmediato,
no hay muchos trabajos que nos revelen el
estado de la funcion renal y particularmente
como se relaciona ésta con el peso total del
individuo, pero fo que s¢ acepta, ugcneral-
mente, es que cuando se¢ hace la correccion
para superficie, la circulacion de la sangre
a través del rinon, o sea ¢l flujo renal, y la
tiltracion glomerular, estan reducidos a va-
lores del 30 al 40 9% de aquellos normales
para cl adulto, (**) sugiricndo esto que cuanto
mas pequeto es el recién nacido, tiene mayor
inmadurez de su funcion renal, especialmente
de la filtracion glomerular. Ahora bien, s
probable que pasadas las primeras 48 horas
de vida connatal tenga mejor relacion con
el desarrollo renal que ¢l peso total del or-
canismo, como lo han demostrado entre olros
Axline y Simon, (") quienes determinaron en
¢l nifio prematuro que ¢l omedio para am-
picilina variaba de¢ 8,9 a 55 horas en un
periodo de salo 5 dias.

En cuanto a la habilidad para cxcretar
penicilina y meticilina, Boe y colabs.(*) han
demostrado que ésta es casi completa al mes
de edad. En los nifos prematures la habili-
dad para excretar la penicilina se desarrolla
més lentamente que en ¢l nino de término,
st ellos son comparados con ninos de la mis-
ma cdad natal, pero si tomamos como pard-
metro la edad gestacional, ¢l prematuro ex-
creta metictlina v openicilina mas rapidamen
te que el recien nacido de término de igual
cdad postnatal, es decir, en otras palabras,
la existencia extrauterina de por si produ-
ciria tima maduracion de los fendmenos que
ocurren en la excrecion de penicilina.

En coneordancia con una rapida madura-
cion anatdmica posnatal del rindn de los pres
maturos v lactantes de término, existe una
rapida adaptacion funcional. Por medio de
clearance de PAH. se ha demosirado que e
normalizacion de la Tuncion del {ubulo e
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nds rdpida que la del glomérulo, medida por
I clarance de inulina. En trabajos de far-
macogenctica, Rohweder y Wegner (%) pos-
twlan que hay una disminucion genceral del
mecanismo  del transporte celular para la
ampicilina en ¢l recién nacido.

Nosotros en recien nacidos, a los que di-
mos kanamicina y medimos sus concentra-
ciones wurinarias, hemos podido determinar
aue ¢l porcentaje de eliminacion de  kana-
icina en relacion con la droga dada en las
primeras 12 horas, es indudablemente menor
en aquellos prematuros de menor peso y de
menos edad gestacional tanto para la droga
dada por via intramuscular como intravenosa
(fig. 4). También hemos visto al utilizar
gentamicina en los prematuros pequeios, en
la primera semana de vida, que su climina-
cion en la orina esta en relacion, en general,
con ¢l peso de nacimiento, aunque en esto
hay, logicamente variaciones individuales.

Aspectos practicos
{
Hemos visto ¢omo las drogas en ¢l perio-
do del recién nacido deben darse, en gencral,
por via parenteral, no por via oral, por cuan-
to hay diferencias en la absorcion del tracto
intestinal, lo que se traduce en concentracio-
nes sanguineas mas bajas. También recal-
camos que en la absorcion de una droga dada
por via oral ticne importancia la constitucion
fisica de ella y la viscosidad del vehiculo en
que va la droga: solucion o suspension.
Respecto a l1a distribucion de una droga,
hemos visto que hay que fener en consi-
deracion no solamente el hecho de que ella di-
funda o no en el espacio extracelular, sino
que ademds ¢s importantisimo conocer la
facilidad con que se va a producir ¢l adosa-
miento proteico, ya sea que deje gran can-
tidad de droga libre si no hay suficiente al-
bumina, o ]nen. el peligro que puede existir
de la competencia de la droga con la bili-
rrubina al adosarse la droga a la proteina
y dejar bilirrubina no conjugada en gran
cantidad en la sangre, la cual pucde pruducn
complicaciones graves como la encefalopatia
bilirrubinica.
Hemos visto que en ¢l periodo del recién
nacido, dehemos tener cuidado de utilizar
ciertas drogas en concentraciones normales,
porque estan disminuidas las enzimas que
influyen en su mefabolismo. También hemos
visto que hay drogas que pueden estimular
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dichas enzimas que intervienen en el meta-
bolisme ya sca de otras drogas, o de funcio-
nes normales del organismo y citamos ¢l
ciemplo del fenobarbital que produce madu-
racion de las enzimas en gencral.

Referente a la excrecion, hemos insistido
como es nmportantisimo  que sepamos  que
la climinacion de las drogas que no se meta-
bolizan esta dilicultada por la menor funcion
renal ¢n este periodo de la vida, Que debido
a esto es que se produce un t. medio mas
prolongado en los primeros dias de vida
del recién nacido y que por lo tanfo, la can-
tidad de droga a usar debe ser menor v ad-
ministrada en periodos mas  distanciados.
Asi por ejemplo hemos visto, coma en el pre-
maturo de pocos dias, para la penicilina y
para algunos de los derivados del acido pe-
nicilanico, bastard con dar dosis cada 12
horas por cuanto todavia al final de este pe-
riodo existe cierta cantidad de droga c¢n la
sangre. Nosotros hemos observado que para
la kanamicina (fig. 5) también para la gen-
tamicina, despucés de unos dias puede produ-
cirse una pequeia acumulacion de la droga
lo cual es importante tenerlo en cuenta en el
periodo del recién nacido por cuanto podria
llegarse a niveles toxicos,

Otro aspecto practico a recordar en este
periodo ¢s que la barrera sangre- liquido ce-
falorraquideo ¢sta abicrta en los prineros
dias, por lo tanto no s necesario recurrir a
dosis extraordinariamente altas para tratar
ciertas infecciones, con penicilina, por cuanto
clla puede atravesar dicha barrera, penctrar
al cerebro y producir alli fendmenos toxicos,
que en genceral se traducen por convulsiones.

Hahmndo visto estos hechos practicos de-
rivados de los conocimientos de Farmacolo-
gia nconatal, mostraremos brevemente con
unos cjemplos como ellos pueden influir en el
manejo de ciertos enfermos.

Si fenemos un nifo con una meningitis
purulenta en que sabemos que para que actlm
un antimicrobiano lo importante cs que al-
cance una concentracion atil en ¢l cerebro,
si no evoluciona satisactoriamente, debemos
estudiar las concentraciones del antimicro-
biano en el L.C.R. y adaptar nucstra terapia
en cuanto a dosis y via de administracion de
acucrdo a los resultados obtenidos. Hace po-
co mas de | mes tuvimos un recién nacido de
26 dias, con un peso de 3800 ¢, en cuyo na-
cimiento se mmpmhn un H]lL‘l(JlHL‘I?IHU()LL‘ft’
lumbar, ¢l cual ingresa al hospital por una
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meningitis purulenta a Profeus. La C.LM.
bactericida de gentamicina fue de 6,25 gam-
mas/ml, druwa que recibia cn la dosis de
5 mrr/kfr de peso. Los niveles en sangre y
en el LCR fueron (fig. ()}, al 2e dlr.l |
hora desputs de la inyeccion de 2,0 gammas/
ml en sangre y 1,0 gammas en L.C.R. y al
Jer. dia, 2,1 gammas en sangre y menor de
0,56 gammas/ml en ¢l L.C.R. Como el enfer-
mo no evolucionaba favorablemente, lo cual
era explicable por la baja concentracion de
oentamicina en el L.C.R., se decide agre-
garle al tratamiento 1,5 mg de gentamicina
por dia intraventriculo cercbral. Rapidamen-
te el enfermo progreso favorablemente y fue
dado de alta sin sintomas y con L.C.R. nor-
mal. Nos cxplicamos esta mejoria por los
niveles altos de gentamicina obtenidos cn el
L.C.R. en que al 8¢ dia de la concentracion,
2 horas después de la inyeccién intraventri-
cular era de 6,3 gammas/ml en L.C.R., con
s0lo 3,2 gammas,/ml en sangre.

ARCH. ARGENT. PEDIAT.

Otro cjemplo accrca del valor de la con-
centracion del antimicrobiano en ¢l sitio de
la infeccion lo vemos en las infecciones uri-
narias agudas en que lo importante ¢s sobre-
pasar la C.I.M. ¢n la orina, no en la sangre.
En un trabajo clectuado por nosotros = con
ampicilina y hetacilina por via oral, demos-
framos como en la orina se obtienen con-
centraciones del antimicrobiano varias veces
superiores a las obtenidas en sangre; estas
altimas a veces no eran mayores que la
C.LM,

Otras veces comprobamos que debemos
cambiar la dosis, la via o la frecuencia con
que se administra una droga para obtener
mejores resultados.

Finalmente para terminar, solo quisiera
recordar la importancia que ticne el conocer
los conceptos revisados en esta charla para
prevenir los cfectos toxicos del cmpleo de
drogas potencialmente nocivas, pero necesa-
rias, en la terapéutica de afecciones en el
recién nacido.

REFERENCIAS

1 MILTHERS, K. Polarographic Determinations of
Small amounts of Morphine in Tissues. Acfa
Pharmac, 16: 144, 1939,

DONOSO MONTALVA, E. Niveles Sanguineos
de Ampicilina vy Hetacilina dada por via
oral a prematuros. Presentado a Academia
de Medicina Mejicana. Noviembre 1969. En

[2%]

prensa.

3 AXLINE, S. G, YAFFE 8. |. and SIMON H. |.
Clinical Pharmacology ol antimicrobials in
Premature Infants: II. Ampicillin, Methicillin,
Oxacillin, Neomycin and Colistin. Pedialrics
39: 97, 1967

4 BOE, R. W., WILLIAMS, C. P. S, BENNETT,

J. V. and OLIVER, T, K.:
Ampicillin and Meticillin in Newborn  and
Premature infants in Relation to Postnatal
age. Pediatrics, 39: 194, 1967,

ORME, B. M. and CUTLER, R. E.: The rela-
tionship between Kanamycin Pharmacokine-
tics: Distribution and Renal Funtion. Chin.
Pharmacol. Therapy, 10: 543, 1969.

6 HOWARD, |. E,, MIMICA, 1., DONOSO MON-
TALVA, E.: Terapia Antimicrobiana en el
Recién Nacido. XX Jornades Argentinas de
Pediatria. Rio Cuartu 1970.

7 KUPFERBERG, H. J. and WAY, E. L.: Phar-
macological Lﬂb]\ for the Inu‘ehul Suwn-
vity of the Newborn rat to Morphine, [.
Pharmacol. and Exp. Therap., 141: 105, 1963,

8 SILVERMAN, W. A, ANDERSEN, D. H,
BLAN, W. A, and CROZIER, D. N.: Diife-
rence in Mortality Rate and incidence of Ker-

Serum levels of

&4

Alloted
regimens.

Infants
antibacterial

nicterus Among Premature
to two prophylactic
Pediatrics, !15 614, 1956.

9 ANTON, A. Effects of Discase Drugs and
Dilution on Bmdmrr of Sulfonamides in Hu-
man Plasma. Clin. th'maa'u!r}m' and Thera-
py, 9: 561, 1968,

10 KEENAN, W. J. and SUTHERLAND, J. M.
Effect of Antimicrobial Drugs on the Bilirru-
hin-(Albumin Fraction. [. of Pediat., 76: 958,
1970

11 LUCEY, ]J. F., HIBBARD, E, BEHRMAN, R.
E., ESQUIVEL DE GAL LANDO F. O. and
WINDL E, N. F.: Kernicterus in Asphyxiated
Newborn Rhesu‘s Monkeys. Exp. Neurol., 0:
43, 1964.

12 CONNEY, A. H.: Drug Metabolism and The-
rapeutics. N. Eng. Md. Journ., 280: 633, 1969

13 JENNE, ]J. W.: Partial Purification and Pro-
perties of the lIsoniazid Transacetylase in
Human liver. [ts relationship to the acetyla-
tion of p-aminasalicylic acid. . Clin. Invest,
44: 1992, 14965,

14 DU, Jr., B. N. LA: Pharmacogenctics. The Me-
dical Clincs of North America, 53: 839 ,1960.

15 POLLER, L.: Recent Advances in Blood Coagu-
tion. London, 10649,

16 CUCINELL, S. A., CONNEY, A. H., SANSUR.
M. and BU RNS G T Dnm Interactions in
man. Lowering Effect of Blienobarbital on
Plasnm Levels of Bishydroxycoumarin (Di-
cumarol) and I)iphmylhydantoin (Dilatin)
Ctin. Pharmac. and Therap., 420, 1965.



TOMO LXVIII — N? 9 — NOVIEMBRE 1970

17 CATZ, C. H. and YAFFE, S, J.: Pharmacolog:-
cal modification of Bilirrubin Conjugation in
the Newhorn. A. §. Dis. Child., 104: 516, 10962,

18 TROLLE, D.: Phenobarbitone and Neonatal
Icterus. Lancet 1: 251, 1068,

10 VAISMAN, 5. GALECIO, R., ERAZQ, R.: lcte-
ricia por Defecto de Conjugacion en el Recién
Nacido e Induccion de Glucoronil Transfera-
rasa. XX Jornadas Argentinas de Pediatriu,
Rio Cuarto, 1970,

20 BEHRMAN, R. E. and FISHER, D. C.: Pheno-
barbital for Neonatal Jaundice. [. of Ped.,
76: 945, 1970,

327

21 EVANS, A. R, FORRESTER, R. M. and DIS-
COMBE: Neonatal Hemorrhage Following
Maternal Anticonvulsant Therapy. Lancet, I:
517, 1970.

22 RUBIN, M. [., BRUCK, E. and RAPOPORT, M..
Maturation of Renal Function in Childhood.
{. Clin. Invest., 28: 1144, 1949,

23 ROHWEDDER, H. |. t WAGNER, Th.: Beltra-
ge Zum Problem der Pharmakokinetic bei
Kindern, Dargestellt am Beispiel der Zenalen
Elimination vom Ampicillin. Monat. {. Kin-
derh., 1716: 126, 1968,



Mesa redonda:

Tratamiento de

Presidente: Prof. Dr. ANTONIO VILCHES
Coordinador: Prof. Dr. JosE M. ALBORES

Relatores:

Prof. Dr. JoSE M. ALBORES
Dr. CEsar A. MARTINEZ MEYER
Prof. DR. JoSE PERONCINI
Prof. DrR. ANGEL E. CEDRATO
Dr. RODOLFO SENET

Prof. Dr. Horacio Z. MACERA

Enfoque actual del problema
JOSE M. ALBORES

En el tratamiento de las infecciones gra-
ves, y cronicas del recién nacido, lactante y
del nino cl enfoque terapéutico debe hacerse
bajo un doble aspecto.

a) Tratamiento etiologico: con antibioti-
cos, quimioterapicos y agentes antivirales
(ver cuadro 1).

b) Tratamiento del terreno (ver cuadro 2).

Dado que cada uno de los relatores se ocu-
paran de varios aspectos del problema, vamos
a hacer una sintesis breve al respecto: el
refuerzo de la inmunidad pasiva preferimos
hacerlo con gammaglobulina que ofrece sobre
los sucros hiperinmunes, la superioridad de
ser homologos y no provocar efectos inde-
seables.

En lo relativo a la inmunidad activa, la
proteinoterapia (inespecifica) practicamente

las intecciones

Invitados:

Profesores Dres. Jorge Nocetti Fas
solino y Leonidas Taubenslag; doctores Mi
cuel S. Casares, Jos¢ M. Casellas, Ricardc
De Lellis, Bernardo Del Puerto, Héctor Ga
lan, Carmelo Mazzeo, Jorge Méndez, Tomas
P. Ots, Rufino Rodriguez Farifia, Luis C
Pucbla y Heéctor Denner.

CUADRO 1
Tratamiento de las infecciones

{ Antibioticos.
|

Etoldgico 1 Quimioterdpicos.

Agentes antivirales.

ha sido abandonada, pudiendo indicarse er
algunos procesos (no lo aconsejamos en los
agudos) y en el caso de utilizarse damo
preferencia a las autovacunas.

Sobre hapteneterapia los Dres. Denner
Puebla han presentado en este Simposio ur
trabajo libre, muy completo al respecto.

La properdina no se encuentra aislada el
estado de pureza como para ser administra
da a los ninos, y los métodos para aumental
su concentracion son muy peligrosos, por Ic
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CUADRO 2
Terreno

| Gammaglobulina.

1) Inmunidad pasiva { Sueros hiperinmunes.

+ Inespecifica: proteino-

2) Inmunidad activa 1 terapia.
Especifica: vacunas.

3) Haptencterapia.

4) Properdina.

i) L B s P ! Lisozima.

( Endocrina: ACTH y cor-
ticoides.
6) Inespecifica ... .. 1 Newrovegetativos:  Hiber-

noterapia: clorproma-

zina.
, Psicoterapia.

7) Psiguicos ..... : .
7) Psiquicos | Psicofarmacos.

que desde el punto de vista practico esta
via no ha dado resultados.

La lisozima actia alterando algunas bac-
terias y virus (accion directa), y aumentando

Tratamiento antibiotico de las
tuberculosas por grampositivos, gi

CESAR A. MARTINEZ MEYER

Lleccion del antibidlico: Ante una infec-
cion bacteriana no tuberculosa en ¢l nifo,
s¢ pueden presentar tres variantes ctiologi-
cas: flora grampositiva, gramnegativa o
mixta. En cada caso se utilizaran respectiva-
mente antibioticos activos contra bacterias
grampositivas, gramncegativas o de amplio
espectro. Para orientar ¢l tratamiento ctiold-
gico de las infecciones del nifo, en la 111
Catedra de Pediatria de la Univ. de Bs. As,,
bajo la direccion del Prof. Dr. J. M. Albores
s¢ sigue ¢l siguiente esquema a:) Presuncion
del tipo de flora actuante por la clinica
(Ejemplos: empiemas del lactante = estafilo-
cocos; otoantritis con pus verde = piocanicos
cle.). b) Orientacion bacteriologica del tipo
de flora presente en exudados obtenidos del
foco infeccioso, con los que se prepara un
extendido sobre portaobjeto que se colorea
con método de Gram. Permite reconocer fos
tres tipos posibles de flora mencionados. ¢)

infecciones
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la concentracion de gamma globulina y pro-
perdina (accion indirecta).

Su aplicacion no ha dado los resultados
tan promisorios esperados, de acuerdo a su
actividad. El suministro de corticotrofina y
corticoides en las infecciones ha sido muy
discutido. Nuestra experiencia personal ha
sido ya publicada en numerosos trabajos y
de la misma se ocupara en esta mesa redonda
¢l Dr. Rodolfo Senet.

En cuanto a la hibernoterapia, que posece
accion modificadora sobre el sistema nervio-
so neurovegetativo, las posibilidades tera-
péuticas sobre las infecciones nos parccen
poce satisfactorias.

Por altimo destacamos que los factores
psicologicos, juegan inferesante papel cn la
produccion y evolucion de las infecciones de
la infancia. En un tema libre presentado a
cste Simposio, la Dra. Lucila R. de Agnesc
presenta un “Enfoque Terapcutico en ninos
que padecen infecciones a repeticion asocia-
das a trastornos de conducta” en la que se
expone el concepto de la Catedra que diri-
gil]]()ﬁ.

bacterianas no

‘amnegativos y floras mixtas

ldenlificacion del germen actuante por medio
de cultivos diferenciales. d)  Antibiograma
par difusion desde discas con el exudado
(de orientacion) y sobre la cepa patogena
aislada.

Presumida por la clinica o comprobada
por coloracion de Gram una flora gram-
positiva, negativa o mixta, se¢ elegird para
iniciar ¢l tratamicento, dentro de los antibio-
ficos con espectro enfocado sobre  dichas
lloras, o de amplio espectro, segin sea el
caso, aquellos que, a mayor inocuidad, se
hayan mostrado como mas activos “in vitro”
¢ “in vivo" en la experiencia recogida cn
el hospital o centro donde se encuentre inter-
nado o se trate el enfermo. Por ello se acon-
scja la realizacion periodica, en los centros
bacteriologicos hospitalarios, de cartabones
de actividad “in vivo” de los distintos anti-
bioticos sobre cada una de las especics bac-



terianas que con mas frecuencia se aislan de
infecciones infantiles.

Cuando no ¢s posible presumir por la cli-
nica o comprobar bacteriologicamente el tipo
de flora o agente ctiologico actuante, se de-
berd iniciar ¢l tratamiento con antibioticos
de amplio espectro.

Para poder cumplir con el método de elec-
cion del antibiatico inicial expuesto, es ne-
cesario tener presente: a) Una clasificacion
practica de los antibioticos en activos sobre
grampositivos, gramnegativos o d¢ amplio
espectro, teniendo en cuenta entre los pri-
neros su actividad antiestafilococica y entre
los segundos sobre Pseudomonas acrugino-
sas, gérmenes ambos de gran resistencia y
w&pun\(thles de graves mlu,u(mcs infantiles.
b) Dentro de uulzl grupo de antibioticos
considerarlos segiin ¢l orden de actividad
“in vitro” e Yin vivo” que se haya compro-
bado en experiencias anteriores. ¢) Conocer
sus vias de aplicacion, dosis y cfectos se-
cundarios indescables potenciales. En las si-
guicentes tablas se aportan datos al respecto
sobre los antibioticos de uso corriente en
nuestro pais. Es de destacar al respecto, que
en los adltimos anos ¢l gran adclanto en ¢l
tratamicnto de las infecciones bacterianas
infantiles lo ha representado la incorporacion
al arsenal terapCutico de una serie de nuevos
antibioticos entre los que se destacan prin-
cipalmente tres grupos: a) Las penicilinas
semisintéticas, dentro de las cuales se en-
cuentran las de amplio espectro (ampicilina,
hetacilina), las de accion antiestafilococica
(dicloxacilina) y las con espectro enfocado
sobre Pscudomonas  acruginosas y entero-
hacterias gramncegativas (carbenicilina). b)
Los derivados de la cefalosporina C de am-
plio espectro, bactericidas y con actividad
sobre Estafilococos aurcus, comprendiendo
dos antibioticos de uso parenteral, I. M. «
V. (cetalotino y cefaloridina) y dos antibio-
ticos de uso exclusivo por via bucal (cefalo-
glicina y cefalexina). ¢) Un aminoglucosi-
dico que es el tnico antibiotico disponible
que presenta notable actividad al mismo tiem-
po sobre Estafilococos aurcus y Pscudomo-
nas acruginosas, la gentamicila. También en
las tablas siguientes se detallan algunas ca-
racteristicas de estos antibioticos y los re-
sultados terapéuticos obtenidos durante su
ensayo en la 11 Catedra de Pediatria.

ARCH. ARGENT. PEDIAT

Cuando sc debe iniciar ¢l tratamicnto de
una infeccion grave, especialmente en lac
tantes y distrolicos, sin conocer ¢l germel
actuante, se tiene en cuenta que en dicho
ninos las mismas son producidas frecuente
merte tanto por Estalilococos aurcus conic
por enterobacterias gramnegativas de altc
poder patogeno (Pscudomonas, Proteus
Klebsiellas, E. Coli, cte.) o por floras mix
tas, en que pueden participar algunas  do
dichas bacterias. Por ello se aconseja inician
¢l tratamiento ¢n €sos €asos Con una asocia-
cion antibidtica que retina las siguientes con:
diciones: a) amplio espectro, b) activa sobre
enterobacterias y, de ser posible, sobre Pseus
domonas, ¢) activa sobre Estalilococos au
Teus. Lmnplul dichos requisitos las siguien-
tes asociaciones de dﬂ“hlullt()‘ﬁ

1) Celaloridina 1. V. (100 mg/kg/dia)
-+ Gentamicina 1. M. (2-3 — mg/kg/dia).

2) Ampicilina (200 mg/kg/dia) o lleta-
cilina (100 mg/kg/diay I -+ Kanamici-
na (15-30 mg/kg/dia).

3) Penicilina (100.000 a 1.000.000 U /kg/
dia) -+ Kanamicina.

El primer esquema es el ideal y el que da
los mejores resultados, optandose por el se-
gundo o ¢l tercero cuando por costo u otras
razones no puede adoptarse ¢l primero.

Confrol de resultados terapénticos. Inicia-
do ¢l tratamicnto, si en 48-72 h no sc¢ ob-
ticnen resultados satisfactorios se procedera
de la siguiente Torma: a) Si no se dispone
de antibiograma y se inicié el tratamiento con
un antibiotico de amplio espectro, se pro-
cede a la rotacion de antibioticos, asocian-
dolo o reemplaziandolo  sucesivamente  por
antiestafilococicos primero y con los de cs-
pactu; enfocado sobre gramnegativos des-
pucs. by Si se dispone de antibiograma, la
scleccidon del nuevo antibidtico a omplun se
realiza segin ¢ste, teniendo en cuenta que si
hay leLl”L‘IILtd entre ¢l resultado  clinico
y la actividad “in vitro”, se dara crédito a 1o
gue senale la observacion clinica.

Algunos adelantos en
terapéutica antibiotica en la infancia

Ademads de lTos mencionados, en cuanto a
la incorporacion de nuevos antibidticos al ar-
senal terapéutico, cabe consignar los siguien-
tes otros avances:
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1) Sepsis e infecciones respiratorias gra-
ves: Eficacia de la asociacion cefaloridina -
-} gentamicina.

jactantes, ampicilina ++ kanamicina. En nifios
mayores, ampicilina 4 cloramfenicol.
3) Infecciones urinarias: Tratamientos de

duracion intermedia con antibidticos (genta-
micina, ectc.) asociados a tratamicntos pro-
longados con quimioterdpicos, incluyendo al
sulfisoxazol y a la asociacion de una sulfa-
mida con trimetoprina.

2) Meningitis purulentas: Nuevos esque-
mas en reemplazo del clasico con penicilina
-+ cloramfenicol 4- sulfisoxazol. Son ellos; en

TABLA 1

Resultados terapéuticos obtenidos con nuevos antibioticos en pediatria

Resuitados satisfactorios

Posologia éptima

Antibiatico N¢ de ninos e
Via mg/kg/dia ciinicos bhactleriolog.
Ampicilina B-1V-IM 50-200 43 7 -
Hetacilina B-IV-1M 25-100 200 R0 0
Cefalotina IV-IM 40-100 100 79 —
Cefaloridina IV-IM 30-100 100 93 51
Cefaloglicina B 50100 100 50 A
Cefalexina B 25-70 120 38 66
Hecloxacilina + Dicloxacilina B 25-100 80 87 84
Dicloxacilina B 25-100 150 Ot 67
Carbenicilina IV-IM 100-500 8 88 80
Gentamicina M 2-3 100 84 49
TARLA 2
Antibidticos con espectro enfocado sobre grampositivos
Actividad — - Dasis
antiescta?;‘illozﬁcica Antibidtico Bl (m:_:.f}?;}’sdia)
Satisfactoria «..s cosves Dicloxacilina B 25-100
Cloxacilina IM-B 100-200
Oxacilina B 200-300
Rifampicina # B 10-20
Moderada o pobre ... .. Rifamicina S.V. IM-1V 13-30
Lincomicina B-IM 30-60)
Meticilina M-V 200-300
Oleandomicina B-IM 20-40
Novobiocina *# B-IM-1V 20-40
Insuficiente o nula
(buena sobre otros GP) Eritromicina B 25-50
1M 10
Lspiramicina B B0-100
Penicilina B-IM-IV 100.000 a

1.000.000 U,

* Se consideran de primera linea, por su accion sobre Estafilococos aureus, la cefalori-
dina (de amplio espectro) ¥ la gentamicina (enfocada principalmente sobre Gram
negativos),

*+ Se considera Util sobre Estafilococos aureus (aceion moderada) la kenamicina
eada principalmente sobre gramnegatives).

{enfo-
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TABLA 2
Aﬂt[bthlCOS con espectro enfocado sobre gramnegativos

o 771\(;!‘!1(1:("]‘?01]1‘6 = 77 T e -F_V JO!‘ii.ﬁ
Pseudomonas deruginasas Antiniotico Vias (mg/ke/dia)
Satisfactoria .. ciins Gentamicina M 2-3

B 10-20
Carbhenicilina IM-1V 100-500
Moderada o pobre Palimixina B M 1.5-3
Colistin * IM 2
B 2,5-5
Insuficiente o nula . ... Kanamicina M 15-30
(buena sobre otros GN y Aminosidina IM 10-20
Estreptomicina ** IM 2540

* Ee incluye el Cloramfenicol, con moderada actividad sobre algunas cepas de Dseuda-
monas aeruginosas.

** Se emplean en infecciones comunes por gramnegativos los antibioticos de amplio
espectro del tipo de las penicilinas semisintéticas, cefalesporinas, cloramfenicol y
tetraciclinas,

TABLA 2
Antibioticos de amplio espectro
Cefalosporinas . ....... LB T o s iis 39-100
B 25-T0

PATHTCHHITEL cminon sipaaciam Y e S0-300
Hetatilina .. o sovwn s IM-IN-BY s cnvamm o 50-100
Cloramfenicol ......... s I 0 O 50-100
Tianfenicol . ... ... .. .. IM-IV-B ..o i 30-100
Tetraciclinas .......... 1 LT S 10-10
TETRACICLINAS
Rdapidas Moderadas Lentas
(20-40 mg/kg/dia) (10-20 mg/kg/dia) (5-10 mg/kg/dia)
Tetraciclina f)_cmetjlglur il Mepiciclina
Oxitetraciclina Plrmhdgngnmeh]— Metaciclina

Metilenlisina-T, Doxiciclina

Tuberculosis

JOSE PERONCINI

En la infancia deben tenerse en cuenta
tres conceptos fundamentales en cuanto a
tuberculosis: 1) La vacunacion B. C. (. c¢s
hasta cl momento la mejor manera de evitar
fa primoinfeccion por B. de Koch, con evo-
lucion incierta. 2) Las prucbas tuberculinicas
cutaneas, realizadas periodicamente, permiten
detectar precozmente la primoinfeccion. 3)
Cobra fundamentalmente trascendencia la
guimioprotilaxis de las primoinfecciones cli-
nicamente inaparentes.

Vacunacion de B.C.G.: Desde que sc
aplica por via intradérmica (a partir dcl
2¢ al 7v dia de vida), ha disminuido la inci-
dencia de becegeitis. Es preferible el remoto
ricsgo de una becegeitis, siempre dominable,

al problema de una primoinfeccion de evo-
lucion incierta, por B. de Kech, que pueden
seroresistentes y que siempre esconde en la
infancia la p()qihi]idad de una contingencia
terrible, 1a meningitis tubcerculosa. Es pn_‘tc
rible vacunar a fratar. No debe desecharse
la oportunidad de vacunar al recién nacido
y seguir revacunando al nifo en ¢aso necesa-
rio. En muchas de nuestras provincias ya cs
obligatorio par ley.

Tuberculosis primaria inaparente: Ninos
menores de 5 anos, asintomalicos, con R.
Mantoux positiva (no vacunados con B. C.
(3.): Se tratan con 2 drogas mayorcs. Niflos
mayores de 5 afios con R. Mantoux que vird

2 positiva hace menos de 6§ 6 12 mesces, o ¢n
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periodo puberal, o con sarampion, distrofia
o desnutricion grave o tratamiento prolon-
gado con corticoides por otras afeeciones:
sc tratan con dos drogas mayores. En cstos
casos cn realidad se efectia con el trata-
miento la quimioprofilaxis de la diseminacion
precoz de [a infeccion primaria (meningitis
TBC, miliar, ctc.) y de las reactivaciones
tardias puberales, etc., procurando esterilizar
al maximo ¢l foco primario antes de que
quede aislado por la fibrosis o calcificacion.

Tuberculosis primaria manifiesta conuin:
(pulmonares, extrapulmonares, multifocales).
Con R. Mantoux positiva y signos radiolo-
gicos, clinicos y/o de laboratorio de activi-
dad TBC. Pesquisar el foco infectante entre
familiares y allegados, para detectar la cepa
de B. de Koch y su sensibilidad “in vitro™, o
que reviste importancia por ser dificil aislar-
la del nifio (lesiones cerradas) y poder pro-
ceder de un enfermo cronico tratado (bacilos
resistentes. Se tratan con 3 drogas: Estrep-
tomicina 6 meses; isoniazida 1 a 114 anos;
P.A. S, junto con la isoniazida o ¢n su lugar
Ethambutol o Myambutol durante 12 a 15
meses. Con esta ultima droga sc cubre el
ricsgo de un contagio con bacilos resistentes
a estreptomicina.

Tuberculosis primaria manifiesta, inicial-
mente grave: Influye el terreno: lactantes,
distroficos, raza indigena o negra, hipogam-
maglobulinémicos, enfermedades graves con
debilitamiento, tratamiento prolongado con
corticoides, radiotcrapia, saramnion, coque-
luche, ete. Con lesiones cxtensivas o TBC
multifocal. Se tratan con tres drogas mas
corticosteroides. Teniendo la seguridad de
que cl bacilo infectante c¢s sensible a las
drogas, no hay pcligro en la administracion
de corticoides. Frente a la duda, agregar un
tuberculostatico no usado atin por ¢l supucs-
to contagiante.

Tuberculosis primaria manifiesta, agrava-
da secundariomente: Motivan el agravamien-
to progresivo razones de terreno, de infec-
cion (cepas virnlentas) o de tratamiento no
efectuado, insuficiente, breve o jnadecuado.
Comprenden a TBC primarias que adquicren
nuevas localizaciones (meningeas, intestina-
Jes, efc.). Se fratan con 3 drogas -+ corticos-
teroides.

Tuberculosis extraprimaria: Tisis de la
infancia y adolescencia (TBC cronica ca-
quectizante, pulmon destruido, lesiones ulce-
rofribrosas con fisonomia de la TBC dol
adulto). Recaidas a corto o largo plazo de
la primoinfeccion. Reactivaciones, Se lratan
con 3 drogas. Estos dos ultimos grupos re-
quieren fratamicntos prolongados y en algu-
nas circunstancias cabe el planteo quirirgico,
(plastico o e¢xcéresis).

Tubereulostdaticos  mayores:  lsoniazida:
(10-30 mg/kg/dia, B. o I. M., ¢/8-12 h).
Debe ser la base de todo esquema terapéu-
tico. Irremplazable, salvo probada resisten-
cia. Estreptomicina: (20-40 mg/kg/dia, L
M, ¢/12-24-48 h). P. A. S.: (200-300 mg/
kg/dia, ¢/6-8 h, B. o 1. V.). Ninguna de cstas
drogas calculadas por kg/dia debe sobrepa-
sar las dosis habituales en el adulto.

Tuberculostiticos de segunda linea: Rifam-
picina, LEthambutol, Myambutol, Prothiona-
mida, Morfazinamida y Capriomicina. Son
menos cficaces, mds toxicas, adquieren mas
rapidamente resistencia y son de costo mas
clevado que las drogas mayores. Se emplean
solo ante reconocida resistencia a las pri-
meras.

Planteo terapéutico: Debe ser fijada par-
ticularmente en cada nifo de acuerdo a las
normas generales comentadas, ya que cada
caso presenta particularidades clinicas y cvo-
lutivas a contemplar, Tener en cuenta en
general que cuanto mas adecuado, precoz,
intenso y prolongado sca ¢l tratamicnto, ma-
yores serdn las posibilidades de éxito tera-
péutico. No hay tratamiento eficaz sin diag-
nastico-seguimiento ¢ interpretacion clinica
correcta del cnadro.

En la actualidad, dado el incremento de
la TBC por razones socioccondmicas y el au-
mente de formas resistentes a las drogas
mayores, exisie un mayor riesgo de primo-
infccciones tempranas y cvolutivas en la in-
fancia, 1o que debe despertar en cada médico
pediatra ¢l sentido de su responsabilidad
como encargado de la primera medida ade-
cuada contra este mal, la vacunacion BCG
y de la pesquisa sistematica de la primoin-
feccion en la infancia, debiendo cstar correc-
tamente informado de la conducta que de-
berd tomar en cada caso que detecte.
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Gammaglobulina
ANGEL E. CEDRATO

Ll empleo de la gamma globulina en los
procesos infecciosos de la infancia responde
a varios criterios: 1) Medicacion sustitutiva
en hipo, dis o agammaglobulinemia. 2) Pro-
filaxis de algunas infecciones virales o bac-
terianas. 3) Tratamiento de infecciones vi-
rales o bacterianas. Los tres criterios res-
ponden al papcl trascendente de la gamma
globulina (GG) en la inmunidad humoral y
a la importancia de dicha inmunidad (terre-
no) para climinar la infeceion bloqueada por
la accion de los quimioantibioticos. Por lo
tanto, en las infecciones y en especial si se
producen en un terreno deficiente (lactantes,
distroficos) la GG puede ser un muy cficaz

complemento del tratamicnto antibiotico, perc-

nunca reemplazarlo.

PREPARADO PARA USO TERAPEUTICO

(G(; estdndar: Es la de uso corriente. Con-
tiene fundamentalmente Ig. GG y en menor
proporcion Ig. M. e Tg. A 1 ml 150 mg
(= 15 mg). be aplica n por via 1. M. Se
han recomendado dosis de 1,5 a 1.350 mg/
kg/dia. Preferimos 3 tipos de dosis. Dosis
bajas: 0,2 ml (30 mg)/keg/dia. Dosis me-
dia: (0,5 ml (65 mg)/keg/dia. Dosis altas:
1 ml (150 mg)/kg/dia. Vchiculiza anticuer-
pos antibacterianos y virales.

GG Inmunes o Hiperinmunes: Vehiculiza
anticuerpos o antitoxinas c¢speciticas para
una determinada enfermedad. Las mds em-
pleadas son las hiperinmunes contra la paro-
tiditis y coqueluche, la antitoxica contra cl
t¢tanos y dltimamente contra la virucla. Se
aplican por via .M a razon de un frasco
dosis. GG Intravenosa: Ha sido digerida pa-
ra posibilitar su uso L. V., proceso en que
ha perdido la Ig. M., por lo que sdlo ¢s eficaz,
dentro de las mTcLu()nc bacterianas, c¢n las
por grampositivos. Se presenta en frascos-
ampollas de 5,10 y 50 ml al 5 ¢. Se dosi-
fica a razdn de 1-2 ml/kg/dia. Nos ha dado
buen resultado en infeccionces graves por
vrampositivos  (sepsis, ncumopatias, menin-
gitis, etc.) y virosis, especialmente en lactan-
tes vy distroficos, ninglin resultado en las
infecciones por Pscudomonas acruginosas y

i
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muy pobres o nulos en las por gramnegati-
vos. (3G Pm'iqu(’c'idm o reforzadas: Contie-
nen un 25 % de Ig.M oo Ig. Al Las conside-
ramos de suma 1 l|l(|d\l para cl tratamiento
de las infecciones del recién nacido y pre-
maturo (la reforzada en lg.M) por via I. M,
y en uso local (la enriquecida en [g.A) por
instilacion, ncbulizacion, cl¢, cn procesos
recidivantes rinofaringeos, sinusales o bron-
quiales donde se sospeche un deéfici de in-
munidad de superficic o infecciones virales,

(101 COMO MEDICACION SUSTITUTIVA

Sc indica en hipo, o (II\L"LUIldUl(]hL[]lHLml-
cos con infecciones reiteradas 0,2-0,5 ml de
GG estandar/kg/dosis, via 1. M., cada 21

=+ dias. En las El&_{(’lm[]laO‘}()hllIillCllliclH 1 ml/kg

dosis, 1. M., ¢/45 dias en el prematuro, ¢/ 30
dias cn el recién nacido y ¢/21 dias a par‘m
“del mes de edad. En los nifios que presentan
ademads alergia (casi siempre bacteriana), se
asocia a la GG corticosteroides y antibio-
ticos.

EMPLEO PROFILACTICO, EN LAS
INFECCIONES, DE LAS GAMMAGLOBULINAS

Hepatitis epidémica: Eficaz protilaxis con
0,2 ml/kg/dia hasta 7 dias después del
contagio. En la hepatitis sérica disminuiria
la mortalidad. Parotiditis epidémica: En la
profilaxis de las localizaciones extraparoti-
deas, cespecialmente en adolescentes. Prefe-
rible la hiperinmune. /nfecciones del recién
nacido y prematuro: (3G estandar 3 ml/kg
al nacer y 1 ml/kg cada mes. Es preferi-
ble la enriquecida en Ig.M. Sarampion: An-
tes del 60 dia del umlaﬂlu 0,2 ml/kg puede
evitar la enfermedad (laatanlc s, thlmflws
enfermos graves expuestos al contagio) y
0,05 111]/}\” (6 0,2 ml/kg después del 6°
dia) Ia atcm’nan (cn lactantes y distroficos
o dcbilitados, durante epidemias de genio
grave). Téfanes: (GG hiperinmune. Reem-
plaza al suero antitetanico sin los peligros
de anafilaxia de ¢ste. Dosis de 500 a 1.500 U
Coqueluche: GG hiperinmune como profila-
Xis en lactantes o como atenuacion en casos
graves, prolongados o complicados. Vacuna
antivariolica: GG estandar (1 ml/kg) o
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GG hiperinmune (Vaccinia Inmune Globulin
o VIG) 06 ml/kg/dosis. Como profilaxis
del contagio desde familiares vacunados, cn
eccematosos. Como profilaxis de la vacuna
extendida al primovacunar cccematosos. Co-
mo profilaxis de la encefalitis postvaccinal,
Varicela: Atenuacion y profilaxis de las com-
plicaciones en cccematosos y pacientes con
tratamiento corticosteroide. GG estandar (1
wl/ke) o hiperinmune (2 mi/ke). Rubdola:
12 a 20 ml de G estandar o preferente-
mente hiperinmune, en la embarazada, como
profilaxis de la rubdola fetal. Poliomielitis:
0,3 ml/kg/dosis como profilaxis de las for-
mas oraves y en ninos que no pueden recibiy
vacuna y expuestos. Resultado incierto.

EMPLEOQ TERAPEUTICO DE LAS
GAMMAGLOBULINAS EN LAS INFECCIONES

En los casos graves ¢ hiperagudos, GG
intravenosa, en los demdas la GG hiperinmu-
ne, en caso de existir o GG estandar intra-
muscular. Vacuna complicada: Eczema vac-
cinal, vacuna generalizada o gangrenosa.
GG Inpummunc 0.6 ml/ kg del ‘)‘ .11 He dia

Corticoesteroides

)
it

de la enfermedad o GG standard. Sarampion
complicado:  Encefalitis, bronconcumaonias.
(GG estandar o intravenosa. Herpe simple:
En eczematosos (Kaposi), diseminado o cn
recicn nacidos. GG oestandar 1 a 10 ml/kg
LM, diario. Mioearditis inespecifica: GG
estandar (10-20 ml/dosis) o intravenosa.,
H(’]?m‘iﬁw 0;)idz'mic'a' Tratamicnto no aconse-

jable. Solo si se emplean corticoides. Infec-
uunc graves, resistenles o recidivantes:
.M. o I.V. Eleva la inmunidad humoral. Co-

queluche grave, complicada o prolongada.
Tratamiento con (GG hiperinmunc. Brongui-
lis asmdtica: (GG estandar LM, si hay hipo-
gamma. Intradérmica (0,1 mi/dia, dos veeces
por semana) puede ser atil. Tifoidea: Formas
malignas. (GG estandar 0,2 a 2 ml/kg/dosis.

INCONVENIENTES DE LAS

GAMMAGLOBULINAS

Reaccion inflamatoria local o febril. Aler-
oia cutdanca. Glomeralonefritis facilitada en
portadores de estreptococos. Agrava a nefro-
sis. Forma anticuerpos antigammaglobulina
en los tratamientos prolongados.

Su utilidad v empleo en los procesos infeceiosos

RODOLFG EDUARDO SENET

Una paradoja hiologica constituye el hecho
de que el insuficiente suprarrenal sca un su-
ceptible a la infeccion, y que a jdéntica si-
tuacion sc llega por un hipercorticismo me-
dicamentoso. El proceso para arribar a idén-
tico Tinal e¢s diferente; en el primer caso se
produce una respuesta insuficiente ante ¢l
“stress’ infeccioso y en el segundo el exceso
de hormoena circulante adormece las defensas
organicas y el macroorganismo ignora al ger-
men (menor defensa, tk]mnlauon del foco,
leucocitosis, fagocitosis, ete.) o que obliga a
planificar una barrera medicamentosa a la
infeccion: antibioticos, guimioterdpicos, gam-
maglobulina. Los criterios de indicacion del
corticoide son: 1) Infecciones que hagan pe-
ligrar la vida del nifio en forma inminente:

infecciones graves Iulminantes o con estado
de shock o insuficiencia suprarrenal. 2) En-
fermedades que benefician por algtin motivo
su evolucion al adicionarlos: por acortar su
duracién, por disminuir las molestias, las ma-
nifestaciones toxicas ¢ hiperpircticas; ¢l ma-
lestar general, el estado alérgico agregado,
hipersensibilidad al antibiotico o a la medi-
cacion o a la infeccion; por insuficiencia su-
prarrenal relativa, ete. 3) Enfermedades gra-
ves o autolimitadas. 4) Enfermedades seve-
ras, prolongadas que no evolucionan bien y
gue aislado el germen ya se ha determinado
su sensibilidad antibiotica. 5) Enfermedades
que por lo destructivas pueden danar grave-
mente organos vitales.
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Criterios de contraindicacidn: Enfermeda-
des bacterianas sin proteccion antibiotica o
con germen resistente. Procesos virales que
sc incluyan entre los que cvolucionan desfa-
vorablemente con su cmpleo. Las micosis y
la enfermedad de Chagas en su periodo agu-
do. Las bascs racionales de su empleo nos
sefialan que no deben utilizarse en infeccio-
nes corrientes, deben ser graves, fulminantes
0 agudas, con predominio de sintomas toxi-
cos, inflamatorios o alérgicos o procesos sc-
rios de evolucion autolimitada.

El hiperdosaje se reserva para las cmer-
gencias, si no sc preconizan las dosis mode-
radas. Su administracion se¢ suspende ape-
nas obtenido el efecto descado. Sn accion
favorable se atribuye: a) una accion susti-
tutiva que subsana insuficiencias relativas con
respucestas insuficientes  para  infecciones
“stressantes™; b) delimitacion del foco de ne-
crosis (impide el pasaje de fibrina, la diapé-
desis, ¢l edema, ¢l exudado, la vasodilatacion
y la hiperpermeabilidad capilar); ¢) dismi-
nuye la inflamacion (impide la formacion de
histamina, hialuronidasa activando las hista-
minasas y antihialuronidasas  disminuyc los
productos de degradacion proteica (metila-
mina, tiramina, 5-hidroxitriptamina) y la leu-
cocitosis (inhibicion de la leucotaxina y pi-
rexina). Efecto antiflogistico (menor ficbre,
edema y malestar). Efcecto psicofisico (bic-
nestar, mayor apetito). Accion antialérgica,
reguladora del tono vascular y antitdxica.
Disminucion de la sensibilidad al antibiotico,
aumento de la sensibilidad det germen al anti-
biotico por accion sobre sus enzimas y ma-
yor aflujo del antibiotico al foco de infec-
cion. En caso de enfermos largamente trata-
dos que sufren un proceso infeccioso debe
reanudarse su uso para prevenir fallas de
respuesta cortical por inhibicion residual. Es
hien conocida la accion favorecedora que so-
bre esas infecciones ocasionan los corticoes-
teroides por favorecer su difusion, expansion
y gravedad, por disminuir las defensas orgd-
nicas (descenso de los leucocitos, menor fa-
gocilosis, inhibicion del sistema reticuloendo-
telial, interferencia sebre los anticuerpos, des-
censo de gammaglobulina, properdina, liso-
zima sérica y menor actividad del interferon.
Sin embargo, su uso adecuado y racional
con proteccion antibiotica, quimioterapica y
gammaglobulina posibilitan su administra-

ARCH. ARGENT, PEDIAT.

cion para evitar secuelas, ya que corrigen
causas inmedictas de orden mecdnico {(gran
edema, exudado denso y cespeso, alteracion
de la permeabilidad, gran inflamacion; cjem-
plos: gran flemon, edema de glotis y derra-
me pleural, cte.) o causas lardias de orden
mecanico  (lesiones cicatrizales, adhesiones,
adherencias, tabicamientos, bloqucos, orga-
nizacion de exudados, cte.). Sy indicacion |a
clasificaremos en preferente, relativa y tépi-
ea. Preferente: a) afectacion suprarrenal; b)
sepsis bacterianas a gramncegativos y gram-
positivos, sobre todo si s¢ acompafa de
shock; ¢) tuberculosis (de serosas, miliar y

con lmmn parenquimatosa agregada; d) me-
ningitis purulenta; ¢) infecciones respirato-
rias; f) ciertas virosis en las que predomi-
nan sintomas mecanicos, edema, alergia, de-
rrame  (hepatitis, parotiditis y su orquitis,
mononucleosis, enfermedad por aranazo de
gato, ete.}; g) tos convulsa def nino peque-
fo; hy difteria (graves y crup); i) sepsis
del recien nacido; j) miocarditis inespecifi-
ca; k) procesos alérgicos de picl, respirato-
rios o de mucosas con infeccion sobreagre-
gada. Relativa: a) tuberculosis primoin-
feccion y adenitis); b) algunas meningitis
bacterianas; ¢) meningoencetalitis; d)  tos
convulsa del nifio mayor; ¢) muu[ca-parmi-
foldeas no graves, brucclosis; ) tétanos, dii-
teria no md]wrm o) sitilis (queratitis y para
inhibir la IL‘dLLI()H de Herxeimer). Uso topi-
cotose preconiza en procesos oculares resis-
tentes, dermatologicos v de las mucosas (\u
ginal, bucal, l,u) Deben contraindicarse e

las infecciones bacterianas sin proteccion j
en algunas virosis: herpes simple, zoster,
gripe, vacuna generalizada y a veces en la
varicela, En las micosis y en el Chagas agu-
do. Un parrafo merece el shock endotoxico
bacteriano preferentemente a gramnegativos
en que actiian sobre las endotoxinas y sus-
tancias vasoactivas que llevan a la vasocons-
triccion y vasodilatacion y que producen la
anoxia, cl dcéficit renal y la alteracion meta-
bolica. Un interesante esquema cobre su etio-
patogenia han producido el Prof. Dr. Albo-
res y ¢l Dr. Casares, y un plan completo so-
bre st iratamiento sera publicado por ef Prof.
Albores y Dres. Martinez Meyer, Vacearo y
Casares. Cuando la proteccion antibiotica es
eficaz, el resultado de la asociacion de corti-
coesteroides y antibioticos alcanza al 100 ‘¢
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) - Cronijcos
mg/keg/dia

Dexametasona 0.1
Jetametasona
Acetato de parametasona 0,5
Triamcinolona 0,75
Fluprednisolona
16 Metil prednisolona
21 estearoilglicolato
de prednisolona
Cortivazol 0,03
Prednisona 1
Prednisolona
ACTH U1 | S -

ACTI sintético mg.
Hidravortizsona 4
Cortisona

de resultados favorables y al O % de efectos
secundarios, estadisticas ya clasicas del Pro-
fesor Albores con novobrocina, tetraciclina,
antibicticos varios y corticoides; y en 314
infecciones tratadas con cloramicnicol-tetra-
ciclina obtuvimos un 80 % de casos lavora-
bles para ¢l antibiotico solo y 100 % de ca-
sos Tavorables combinando antibiotico y pred-
nisona, cxpericncias clinicas de Taubeslag,
Brignardello, Rodolfo Senct y el Profesor
Angel Cedrato. En las meningitis purulenta
(neumocnen, meningococo, hemophiius y gér-
menes desconocidos ademas de los esgquemas:
senicilina, cloramfenicol, sulfas  (clasico),
ampicilina y cristalomicina (recién nacido y
primer trimestre) o anipicilina, cloramtenicol
y sulfas; se pueden adicionar con corticoides
para disminuir los sintomas tfoxo-infecciosos,
el cdema cerebral y la hiperlension endocra-
neana, la inflamacion y la posibilidad de blo-
queos  (disminuir adherencias, sineguias
cic ). Se¢ producird tna mas precoz recupe-
racion del sensorio y una posibilidad de me-
nores secuelas futuras. En la tuberculosis se
emplean guardando fos signientes requisitos:
cmpleo de drogas antituberculosas e isonia-
cida y estudio de la sensibilidad del bacilo
de Koch frente a dichas drogas (de ser po-
sible) y s¢ evita en las cavernas antiguas es-

(0,02 mg.)

G}
v

Agudos Urgentes
mg/kp/dia Por dosis

(2 Inicial: 1 mg/kg/
Dosis-sosteén
0,2-0.5
1 =
1.5
0,08
5 i
[ Hasta 25 Ul LV,
(004 mey  Hasta 025 mo LV,
b [nicial: 5 a 10 mg/ke
Sosten 2,6 a 3 mu/kg
por dosis.

tabilizadas sin componente exudativo por re-
tardar fa esclerosis y la retraceion de las le-
siones cavitarias (inercia cavitaria de Bro-
card). Desintoxican mas rapido al enfermo,
disminuyen la disnea, los sintomas funcio-
nales, Ia licbre y las complicaciones. Mejo-
ran ¢l cstado toxico, ¢l apetito, el estado ge-
neral y la radiologia. Disminuyen ia indura-
cion de la Mantoux, hecho a tener en cuenta
¢in la interpretacion de dicha reaccion.

Corlicoides y varicela: Su ingesta puede
agravar una varicela: casos fatales de evolu-
cion fulminante. Puede adoptarse el esquema
del Profesor Albores: si ¢l nino recibe corti-
cotdes y tiene una varicela comin, suspen-
derlos gradualmente, si ésta s severa mante-
nerlos y dar gammaglobulina, Si no recibe
corticoides y [a varicela es comun no dar cor-
ticoides, st toma la forma hemorragica en la
que se ha mencionado una insuficiencia su-
prarrenal relativa: en ese caso utilizarlos y
asociar gammaglobulina.

Corficoesteroides y vacunas: En vacunas
a virus vivo no usarlos en general, salvo tal
vez con la Sabin, Puede recurrirse a la gam-
maglobulina y con la BCG posibilidad dc
tuberculostiticos. Con las vacunas a gérme-
nes muertos no darlos, menor respuesta de
anticuerpos y reacciones anomalas (¢jemplo:
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toxeide antiletanico). Si ¢l paciente recibio
un tratamicnto corto, pucde vacunarse casi
de inmediato, si ¢ste fue largo prolongar la
espera. En caso de necesidad aplicar dosis
de 1/10 de la original hasta completar la
dosis vacunante completa.

Los corticoides se utilizan en los procesos
infeccinsos en csquemas cortos (I semana)
o intermedios (2 a 6 semanas).

ARCH. ARGENT. TEDIAT,

La posologia sc resciia en ¢l esquema de
pagina anterior.

En otorrinolaringologia estan indicados en
otitis, sinusitis, adenoiditis. La inycccidn lo-
cal de metilprednisolona en la fosa amigda-
lina y ¢l empleo simultaneo de antibiéticos
como preoperatorio parcce un ceficaz recurso
para aliviar ¢l dolor de la amigdalectomia
(Smith y colab.).



A gentes antivirales

HORACIO 7. MACERA
LUIS A. MARQUES

Aun cuandoe la bisqueda de medicamentos
activos contra los virus parece haber dado
hasta el momento muy cscasos resultados,
subre todo en comparacicn con el arsenal de
antibidticos y quimioterdapicos antibacteria-
nos, algunos adelantos se vislumbran ya a
través de los trabajos imds modernos. Varios
han sido los enfoques de la investigacion en
este terreno. La basqueda de  inhibidores
cspecilicos del metabolismo virico, la neu-
tralizacion del virus impidiendo su penctra-
cion o salida de la c¢lula huésped y la acti-
vacion de los mecanismos celulares de defen-
sa representados por ol interleron. El virus
puede ser atacado en dos estados, en su pe-
riodo inactivo o frio, es decir, fucra de la
ctlula viva o ¢n su ctapa de multiplicacion,
gue, como es sabido, es estrictamente intra-
celular. En la primera de ellas ¢s solo ¢l anti-
cierpo viral el que tiene posibilidad de actuar;
e la segunda a través del conocimiento de
las complejas etapas de la multiplicacion vi-
ral, adqguirido en los tltimos ticmpos, se han
podido cnsayar diversos antiviricos gue Wag-
ner clasifica segtin su modo de aceidon en:
1) inhibidores de la absorcion del virus; 2)
inhibidores de la penetracidn; 3) inhibidores
de los mecanismos celulares; 4) inhibidores
de la sintesis del dacido nucleico; 5) inhibi-
dores de la sinfesis profeica: 6) inhibidores
de la maduracidn del virus; T) inhibidores
de los agentes cito o histopalicos. Entre 1os
infithidores de la absorcion del virus los po-

laniones, cuyo representante mids conocido
cs la heparina, cjercen un poderose cfecto
en la interaccion viros-célula, pudiendo ac-
tuar sobre las particulas viricas libres ¢ im-
pedir su absorcion sobre la célula, Aun cuan-
do poco atiles todavia, constituyen un campo
alicrto a la obtencion de electivos antiviricos.
Dentro de los inhibidores de la penetfracion ¢l
Symmetrel, clorhidrato de la adamantamina
parcce constituir una promesa a juzgar por
los estudios realizados en las virosis respi-
ratorias, Su cfecto es altamente especifico
inhibiendo las cepas: A, A, A* y C del virus
de la influenza; en algunos sistemas de cul-
tivo es activo frente a parainfluenza y saram-
pion. Poca perspectiva clinica parccen en
cambio poscer los inhibidores del melabolis-
mea celular en razén de su logica citotoxici-
dad. Por ¢l contrario, los inhibidores de fa
sinfesis del dcido ribonucleico poseen dos re-
presentantes de aparente interés, el 1DU (5-
iodo-denxiuridina) ya uvtilizado en la clinica
frente a los virus que contienen ADN como
los del herpe, vacuna y adenovirus, y el 2-
alta-hidrobencilimidazo! que ha mostrado in
vitro ser efectivo frente a diversos virus como
cl de la poliomiclitis coxsackic B y numerosas
cepas de ECHO. Entre los inhibidores de
maduracion del virus merccen mencionarse
especialmente la N-metilisatin 8-tiosemicar-
bazona, de cficacia comprohada frente a los
virus de la viruela y la vacuna. Se uiilizaran
por via oral en dosis de 50 a 200 mg./kg./
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dia. Se preconiza actualmente para el tra-
tamiento de las complicaciones de la vacuna
antivariolosa, tales como la vacuna generali-
zada_ ¢l cecema vaccinatum y la vacuna pro-
gresiva. Vemos asi que pese a la cscasa ufi-
lidad clinica que todavia posce la mayoria de
los agentes antiviricos mencionados, un cam-
po amplio -y promisorio sc¢ abre ante la
clinica en un futuro no muy lejano. Sin em-
bargo, la especificidad demostrada por estos
agentes frente a los diferentes virus condi-
ciona la necesidad de un diagnostico etiolo-
gico cn razon de las dificultades técnicas
para lograrlo. Ademds, como Bauer y otros
dijeron ¢n el Simposio de New York, “es
muy posible que la principal contribucion de
las sustancias antivirales sea la climinacion
profilactica de las virosis mis que el trata-
miento propiamente dicho”. Por lo tanto silo
durante el periodo de incubacion no detec-
table, el quimioterdpico seria eficaz. Otro
camino, como quedd dicho mas arriba, con-
siste en la exaltacion de las defensas natura-
les. Esto puede lograrse por dos medios: las
vacunaciones y la utilizacion o activacion de
la produccion de interferon, clemento indu-
cido en la célula por la accion de virus, ri-
ckettsias, bacterias, levaduras, etc., y que pese
a poscer ain poca utilidad practica, constitu-
ye tedricamente el elemento de mayores posi-
bilidades futuras en la lucha antivirica. Des-
de el punto de vista quimico ¢l interferon es
una proteina cuya composicion de aminodci-
dos no esta atun bien definida, aunque se
sabe contiene enlaces disulfuro y pierde su
actividad en presencia de enzimas proteoliti-
cas, no conocicndose cexactamente su meca-
nismo de accion sobre la reproduccion viral,
ni aun si actua directamente dentro o fuera
de la célula huésped o a través de un inter-
mediario. Pareceria sin embargo, demostra-
do que lo cjerce en el interior de la cclula,
indicando la produccion de una proteina anti-
viral, la cual, en combinacion con ¢l riboso-
ma, bloguearia la transmision del A, R. N,
deteniendo en esa forma el proceso repro-
ductor. El interferon se gencra en el interior
de la célula hutsped por la accion de un virus
activo o atenuado y aun por elementos de
otra naturaleza, bacteriana, fingica, etc.;
siendo especifico con relacion al tipo celular
responsable de su elaboracion v no con el
agente que actta como inductor. Por tales
motivos esta sustancia resulta cficaz frente
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a cualquicr virus, pero en razdn de depender
del patrimonio genético-celular sélo protege
de la infeccion a cclulas de la misma especie
de la cual proviene.

Inducida su aparicion, no es estimulado por
los sistemas inmunitarios ni ticne capacidad
de reproducirse por si mismo. Esia condicion
lo diferencia de los anticuerpos bacterianos
cuya produccion continiia en forma indepen-
diente y prolongada una vez puesto en mar-
cha ¢l mecanismo por la agresion antigénica.
De las experiencias realizadas en animales y
en el hombre, surge la prueba definitiva de
gue la presencia de interferon ejerce una
accion protectora frente a la infeccion viral.
No obstante, el interferdon aparece solamen-
te durante los primeros ocho o dicz dias del
ingresa del virus al organismo y solo durante
ese lapso brinda cierta proteccion. Desde
el punto de vista de su utilizacion clinica, el
inferferon presenta ventajas e inconvenientes
gue merecen mencionarse, Es eficaz frente
a la mayoria de los virus sin provocar facil-
mente resistencia, es una sustancia fisiologi-
ca de escasa toxicidad y muy déhilmente an-
tigénica y finalmente difunde con facilidad ¢n
todo el organismo. Los inconvenientes prin-
cipales los resumen Stuart, Harris y Dickin-
son en cince fundamentales: 1) ha de ad-
ministrarse al comicnzo de la infeccion; 2)
debe entrar en contacto directo con las célu-
las enfermas, lo que obliga a utilizar eleva-
das concentraciones; 3) en razdn de su espe-
cificidad no pueden utilizarse fuentes anima-
les de produccion; 4) pese a su bajo poder
antigénico, su uso reiterado es capaz de pro-
vocar reacciones indescables y 3) existe una
relacion cuantitativa precisa entre su efecto
y las dosis de virus. De todos estos incon-
venientes quizd el mas importante por el mo-
mento lo constituyan las altas dosis necesa-
rias para lograr una cfectiva proteccion, que
Hilleman ha valorado alrededor de los 40
mg para el hombre tipo. Dichas dosis son
por ¢l momento imposibles de lograr en Ia
préactica, aun cuando la produccion “in vitro”
a partir de cultivos de leucocitos humanos
pareciera ser una fuente de produccion pro-
misoria. De todas maneras pareciera, al me-
nos por cl momento, mucho mds factible
aprovechar los mecanismos de produccion
endogena estimulados por cualquiera de los
diversos agentes inductores no virales. La
utilizacion de este interferdn inducido podria
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resultar de especial interés de acuerdo a Ho
y Postic, frente a aquellas afecciones como
las virosis respiratorias, en las cuales la am-
plia gama de agentes responsables impide
una profilaxis correcta por medio de vacunas.
Asimismo seria util en aquellos casos en que
la vacuna, aun cxisticndo, pucda resultar
ineficaz por falta de respuesta inmunitaria,
comoe ocurre en lactantes pequeiios. De todo
lo expuesto se deduce que el interferon aun
con promisorias perspectivas, no tiene en la
practica posibilidades de uso a fin de comba-
tir o neutralizar la accidn nociva de las di-
versas virosis. Sin embargo, virdlogos de la
jerarquia de Cranny, H:Ilunzm Chanock, Sa-
hin, ctc., ven en un futuro no lejana, per-
severando en estas investigaciones, la via
mas adecuada para encontrar el o los agen-
tes para combatir los cuadros clinicos pro-
ducidos por virus.

MESA REDONDA. PREGUNTAS
Y RESPUESTAS

¢Cdmo debe tralarse la sepsis del re-
cien nacido?

R.: Prof. Noccetti Fassoline: El tratamien-
to debe ser precoz, prudente y enérgico: 1Y)
Temperatura ambiente adecunada. 29) Oxige-
nacion y humidificacion (infecciones bronco-
pulmonares). 3¢) Iidratacion y reposicion del
equilibrio hidroclectrolitico y acidobase. Pue-
de emplearse la formula exceso de base 0,5
X kg, de pesn — mEgq. de bicarbonato de
sodio a suministrar via 1. V. 4*) Sangre, plas-
ma, suspensiones clobulares ;;‘umnarrluhuli—
na. cardiotonicos, corticosteroides, drenaje de
colecciones puralentas, cte. 6°) Antibioticos:
a) Infecciones por gérmenes desconocidos o
flora mixta: celaloridina (*")(l 100 mg/kyg/
dia) LV. -|- gentamicina (1-3 mg/kg/dia)
LM, Puede reemplazarse 1a gentamicina con
ampicilina  (50-300 mg/kg/dia) o penici-
lina (50.000 a 200.000 U./kg./dia) y la
gentamicina con kanamicina (7.. b-20 mg./
kg/dia). b) Scpsis por gramnegativos:
gentamicina asociada a la kanamicina, co-
listin (1,5-5 mg./kg./dia) o pnlmmmn B
(1-2 mg./ke. f(ild) l til ante Pscudomonas,
la carbenicilina (100-300 mg/kg./dia). c)
Infecciones por estafilococos aurcus: Cefa-
loridina + mieticilina (30-100 mg./kg./dia).
Los intervalos entre dosis son de 8-12 hs.
La via preferente es la parenteral. Tratamos
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de no emplear sulfamidas, tetraciclinas, clo-
ranfenicol y estreptomicina. Evitamos trata-
micentos prolongados o reiterados con el mis-
mo antibiotico. Aconsejamos estudio bacte-
riologico y antibiograma previo y rotacion
]lL‘ll()dIL[l en el uso de los antibioticos.

P.:oQué adelantos se han efectuado en el
fratamienlo de las infecciones urinarias altas
bajas?

R.: Prof. Taubenslag: Han mostrado su
eficacia altimamente, en infecciones urina-
rias, al lado de los clasicos (nitrofurantoina,
acido nalidixico, sulfisoxazol) algunos qui-
mioantibioticos de reciente  descubrimiento,
como la gentamicina, ampicilina y asociacion
sulfa-trimetoprina. Diagnosticamos las infce-
ciones urinarias altas (piclonefritis) por se-
dimento urinario  (cilindros  leucocitarios o
granulosos, microhematuriay y ademas por
las prucbas dec hemoaglutinacion en placa
para ¢l germen infectante (aislado de la pro-
pia orina o de p(ml) o ¢l tenor de betaglu-
curonidasa urinaria. En la infecciones dlﬁas la
hemaglutinacion es positiva en titulos mayo-
res a 1:200 y la betaglucuronidasa urinaria
supera las 35 U. Si la infeccion es baja tra-
tamos 15 dias con el quimioantibiotico que
senale el antibiograma y luego controlamos.
Si la infeccion es alta, al terminar el trata-
miento inicial vigilamos [a cvolucion de los
titulos de hemoaglutinacion y betaglucuro-
nidasa. Si ambos descienden, con orina esteé-
ril, scialan la evolucion a la curacion. Si se
manticnen clevados, aun con orina ¢stéril,
indican la persistencia de la infeccion en el
parénguima renal y el fratamiento se man-
tiene. En malformaciones y  obstrucciones
puede haber abacteriuria con infeccion, Te-
ner en cuenta gue la gentamina cleva la beta-
glucuronidasa.

P.: #Cudl es la orienlacion actual en el
frdtamiento del shock endotdxico bacteriano?

R.: Dr. M. Casares: Dado que el shock
endotoxico bacteriano constituye una de las
urgencias mas dramdticas de la pediatria, su
tratamiento deberd ser precoz, intenso y sos-
tenido y adaptado a cada caso en particular.
Es fundamental la administracion intravenosa
de agna, glucosa, clectrolitos, plasma y cn
casos severos plasmoexpansores. Ha cobrado
especial importancia el suministro de corti-
coides a dosis elevadas (35-50 mg./kg./do-
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gsis de hidrocortisona repiticndola a los 30,
6¢, 90 minutos si fuera necesario). Los corti-
coides disminuyen la produccion de acido
lactico y evita la lisis de los lisosomas. De-
ben suministrarse antibidticos countra gram-
negativos (gentamicina, carbenicilina), bi-
carbonato de sodio o THAM para la correc-
cion del estado acido-base, vasodilatadores
beta-adrenérgicos (isoproterenol) y en caso
de coagnlacion intravascular heparina (1 mg.
ke./dosis cada 4 horas).

P.: ¢Qué importancia {ienen, para su efi-
cacia terapéutica, los mecanismos de accion
de los antibioticos sobre las bacterias?

R.: Dr. [. Casellas: Actualmente pucden
reconocerse cudatro grandes grupos de anti-
hioticos, segiin su mecanisno de accion) :
1y Inhiben la sintesis de acides nucleicos
(DNA) al impedir su replicacion (ritampici-
na, acido nalidixico, griscofulvina). 2) Alte-
ran la sintesis de las proteinas bacterianas:
a) Impidiendo la union del RNA mensajero
(cloranicnicol) o del RNA de transporte {te-
traciclinas) a los ribosomas. Es un mceca-
nismo comun para la lincomicina y eritromi-
cina. b} Provocan la sintesis de proteinas
andomalas, toxicas para la bacteria, al hacer
equivocar la lectura del codigo genctico de
la sinlesis proteica en los ribosomas (estrep-
tomicina, kanamicina, ncomicina, paromomi-
cina y gentamicina). 3) Meodifican la estruc-
tura y resistencia de la pared celular al
cdebilitarla por inhibir la sintesis del muce-
complejo que forma su estructura, lo que
logran interfiriendo Ta actividad de enzimas
a ose nivel (penicilina Gy semisiniéticas,
cefalosporinas, cicloscrina, bacitracina, neo-
micina, ristocetina). Con la pared debilitada
la bacteria estalla en un medio no isotdnico,
43y Modifican la estructura de la membrana
cittplasmatica por efecto detergente (polimi-
xina, colistin) o conjugacion con un coles-
terol (anfotericina, nistatina) o disminuyendo
la respivacion  (gramicidina,  tirotricina).
Cuando se asocian antibioticos, habrd real-
mente suma o potenciacion de efectos si ca-
da uno de ellos actiia por un distinto meca-
nismo, como ocurre si se asocian antibioticos
del grtipo 3, que actian sobre la pared ce-
lular (penicilinas semisintéticas o penicilina
(i o cefalosporinas) con los del grupo 2, que
atteran la sintesis de proteinas normales (gen-
tamicina, kanamicina). Ademas los antibio-
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ticos que actiian sobre la pared celular pue-
den dar fugar a la formacidén de “‘variantes
microbianas’  (trofoplastos, esferoplastos,
formas 1.), dificiles de identificar y capaces
de mantener latente la infeccion, especialnen-
te en las infecciones urinarias, donde se su-
ma la osmolaridad de la orina y ¢l paréngui-
ma renal para la formacion de dichas for-
mas L.

P.: ¢Cudles son los usos e indicaciones de
la gammaglobulina intravenosa?

R.: Dr. R. De Lelits: Emplcamos en 130
casos separados cn dos lotes i preparado
terapéutico de inmunoglobulina G digerido
con pepsing para uso intravenoso. Todos los
ninos cran de la. infancia (1 a 18 meses)
v con infecciones graves. El prinier lote de
77 casos recibio la lg. intravenosa. El segun-
do lote de 63 niitos de control se tratd con
ivuales medicaciones antibioticas pero  gin
Ig. intravenosa. Ambos lotes reunian idénticos
Giagnosticos: scpsis, cncelalitis, newmonias
plurifocales, unifocales y ncumonitlis, neumo-
nias saranipionosas y diarreas graves. Los
resultados terapCuticos Tueron superiores en
el primer fote (tratado) en gue se notd res-
pecto al segundo {contrel) menor Jetalidad,
mejoria satisfactoria en las primeras 48 hs.
y rapido descenso térmico, especialmente en
sepsis, neumonias plurifocales, encefalitis v
sarampion. En las diarrcas no se observaron
benelicios en el grupo tratado con Tg. 1 V.,
la que se atribuye a la posible ctivlogia por
gramnegativos y a factores ajenos a la me-
dicacion.

P ¢Cudles son los nuevos fuberenlostdli-
cos y cudles sus dosis?

R.: Dr. C. Mazzeo: Los nuevos antibioticos
Yy quimicterapicos aniitubercuiosos son: ri-
Jampicina: derivado semisintético de la rifa-
micina S. V., de reconocida accion antibaci-
lar, buena tolerancia, baja toxicidad, facil ad-
ministracion. Dosis: 20 mg/keg/dia. Eiham-
butol: quimioterapico especificamente anti-
tuberculoso. Se tolera bien pero se aconseja
controlar previamente fondo de ojo, agudeza
visual, diseriminacion cromatica y campime-
tria. Dosis: 25 mg/kg/dia. Prothionamida:
(Trevintix). Muy similar al 1314, con mejor
tolerancia. Controlar funcion hepatica pre ¢
intra-tratamicnto. Dosis: 20-30 mg/kg/dia.
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Marfozinamida-clorhidrato: (Piazolina-0,5 g
por comprimido). Quimiolerapico de sintesis.
Semejante a la pirazinamida pero menos

hepatotoxico. Bien tolerado. Dosis: 20-40
mg/kg/dia. Capreomicina (inyectable, 1 g):

antibiotico extraido del Streptomices capreo-
lus, Marcada accion antibacilar. Tolerancia
vy toxicidad semejante a la estreptomicina.
Poca expericncia en ninos. Dosis: 1D a 20 mg.

cQue experiencia exisie con emeling en
VIFasis?

2.2 Dr. B. Del Puerto: Desde hace 32 aios
empleanios el C]m'hi{irnln de emetina, en do-
sis de 1 mg/kg/dia, en una du%is diaria,
subcutanca pmfmuin durante no mas de 1()
dias, cn ¢l tratamicnto de algunas virosis en
la infancia, tales como hepatitis cpidémica,
estomalitis herpélica, herpe zoster y  afec-
ciones oculares virosicas. No hemos encon-
trado clectos sccundarios indescables y o si
hemos constatado una remision mucho mas
rapida del cuadro infeccioso que en los no
tratados con emetina. Han comunicado re-
sultados exilosos, con este niismo tratamicento
Vidal, en 1652, mhu herpe zoster; Reynoso

o 19954 en el zona oftalmico; en 1963 Han-
Maibran y

nish sobre queratoconjuntivitis;
Dafessandro, en 1965, sobre virosis ocularcs
(plantean la posible accidon antivirica de la
emetina). Personatmente hemos  publicado
nuesira ovlwriuwia sobre hepatitis virales con
Smith Bunge y Sires en 1956 y con Tato,
Koltam, Imzm Rinaldi de Chieri Garcia Es-
caray y Lorenzo en 1968, sobre un total de
600 casos, sennalando la regresion clinica y de
faboratorio obienida en un promedio dt, 10
dias y en la 1/2 o 1/3 del tiempo de involu-
cion de un Infe ‘wshgn. En 1961, con los mis-
mos colaboradores habiamos comunicado la
eficacia de la medicacion de estomatitis her-
péticas. La cmetina actuaria  directamente
sobre ¢l metabolismo dol virns o indirecta-
mente modificando las condiciones fisicoqui-
micas del medio ambiente,

P s Cudl es lo importancia y valor del an-
tibioticograma como orientacion del trata-
mienito antibidlico?

R.: Dr. H. Golan: El antibiograma consti-
tuye un dato mas, pero no el exclusivo para
la oricentacion del tratamicento antibiotico, de-
hiendo complementarse con ¢l diagndstico
clinico-bacteriologico de presuncion en el pre-
tratamicnto y con ¢l control de la respuesta

terapéulica una vez iniciado éste. Para que
tenga valor, debera ser efectuado con rigu-
rosa técnica (es aconsejable uniformar me-
todos en los distintos laboratorios). Emplean-
do ¢l métode comim por difusion desde dis-
cos, debe realizarse no sobre la sicmbra di-
recta del exudado (flora total) sino sobre la
cepa bacteriana patdgena previamente identi-
licada y aislada. Se¢ emplearan discos en con-
centraciones  adecuadas  (proporcionales  a
lag concentraciones plasmaticas que sc logran
con dosis terapéuaticas) cvitandose en lo po-
sible los multidiscos. La interpretacion del
resultado del antibiograma por difusion cs
fTundamentalmente cualitativa vy sOlo senala
la presencia o no de inhibicion. No puede dar-
se¢ valor cuantitativo comparativo a la medi-
da y diferencias de diametro de los halos que
se logren con distintos antibioticos. Halo ma-
yor no signilica mayor actividad, ya que hay
antibitticos gue difunden con gran faciiidad
desde el disco (‘]('n'(.lll'micl\!) y otros que
normalmente apenas si io hacen (polimixina).

Por ¢Cudl es el estado actnal de la sensi-
bilidad antibidtica de los estafilococos aurcas
v Psewdomonas aeruginosos?

R.: Dr. T. P. Ots: Varia con ¢l lugar geo-
gratico y con el tiempo. Nos referiremos a la
sensibilidad mostrada por 140 cepas de esta-
tifococos aurens coagulasa positivos, dehi-
drogenasa positivos y fosfatasa positivos, ais-
iadns de infecciones infantiles, en ¢l Hospital
. Elizalde, ¢n el afio 1970: El indice de ce-
m\ sensibles a los distintos antibitticos fue
¢l siguiente: (en norcentajes)  gentamicina
90 9, rifamicina SV y rifampicina 77, cefa-
losporinas 76, mcticilina 75, cristalomicina
62, novobiocina 61, cloranfenicol y aminosi-
dina 60, lincomicina 56, oxacilina 31, nitro-
furanos 50, cvitromicina 43 y oleandomicina
34 nm ciento.

s Dr [ Méndez: Tambicn en el Hospital
i hzﬂ't e yoen 1970 hemos verificado los si-
guicntes parcentajes de cepas de Psendomo-
nas acruginosas a los distintos antibioticos,
sabre un total de 70 cepas aisfadas de infec-
ciones infantiles. Carbenicilina 85 9, genta-
micina 80, colistin 16, polimixina 11, cloran-
fenicol 7 por ciento.

P.: ¢fixiste experiencia con lianfenicol et

pediatria?
R.: Dr. R Rodriguez Fariiia: tn la 111
Catedra de Pediatria y bajo la dircccion del



344

Prof. Albores hemos valorado en 50 nifios ¢l
tiamfenicol; se efectud estudio clinico, bac-
terinldgico y de tolerancia hematica (pre y
post-tratamiento). Se trataron fundamental-
mente infecciones respiratorias: 30 nifios con
infeccion respiratoria baja y los 20 restantes
con infeccion respiratoria alta. Aproximada-
mente o) 75 %% de Jos nifios presentaban
diarrea. Los resultados fueron satisfactorios
en el 80 % de los casos y no satisfactorios en
el 20 %. La tolerancia fue bucna desde cl
punto de vista local, general y hemdtico. Se
cmpled el tiamfenicol en dosis de 50 mg/kg/
dia en los casos leves, 75 mg/ke/dia en los
modcerados y 100 mg/kg/dia en los muy
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graves; por via intravenosa, intramuscular o
bucal y con intervalos de 6 horas, Por todo
¢llo, en nuestra experiencia el tiamfenicol es
una medicacion de valor cn pediatria, con
répida actividad y buena tolerancia a nivel
hemético.

P.: ¢Cual es el papel de la haplenoterapia
en el tretamiento de las infecciones?

Responde ¢l Dr. H. Denner, quicen resume
conceptos vertidos en su presentacion como
tema libre sobre ese topico, por lo que pue-
de consultarse en la Seecion “Temas libres”
de este simposio,



Traumatismos y heridas:

accidentes en la zona rural

Epidemiologfa y profilaxis

Traumatismos

Cstudiando las causales de muerte por ac-
cidente, los traumatismos, scan producto de
caidas o transito, nos dan los porcientos
mayores, 5 y 29 % respectivamente, lo que
hace un total del 34 ©¢, con una morbilidad
clevada. En el primer afio de vida, la misma
configura un porcentaie superior al 40 %
de todos los accidentes, predominando la
caida de la cuna, armario, mesa, mueble o
de la silla de comer, la que debe colocarse
lejos de la pared, a fin de evitar que toman-
dola de apoyo, la desplace y la vuclque. Ya
mas grande, al corrctear por la casa, gana
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los distintos ambicntes, se trepa, y las venta-
nas y balcones son tentacion, debiéndose
cubrir los espacios abicrtos con alambres fte-
jidos. Al respecto, es de importancia resal-
tar, que estudios especializados han demos-
trade que los cspejos de agua que decoran
los jardines interiores de casas de departa-
mentos, tientan al pequeiio que los ve desde
pisos supceriores v al asomarse, con el objeto
de observar o en clios reflejado, corren serio
riesgo de accidente.

Ya mayorcitos, los juegos viotentos, carre-
ras, saltos, los exponen a fracturas, levan-
doles su falta de control a caer a cespacios
abicertos, hueco del ascensor o a sutrir atric-
cion y heridas desgarrantes en las escaleras
mecanicas de tiendas y subterrincos.

Lo expuesto, referido a traumatismo por
caidas, ¢s minimo porcentaje de infortunio



246

ante la morbomortalidad de los accidentes de
transito. Constituyen la principal causa de
muertes juveniles en paises civilizados y se
engloban para la casuistica todas aguellas
que se producen en calles, caminos, rutas y
de las que son victimas peatones o pasajeros
de vehiculos de dos o mas rucdas.

Para su prevencion, se debe actuar sobre
el nino peaton o pasajero, vehiculo y calle o
camino. Sobre el primero, educdndolo en ¢l
respeto a las reglas y normas del trinsito,
indicandole que debe caminar por la acera
del lado de la pared, cruzar las calles por
las csquinas, siguicndo zonas delimitadas y
las senales hmninosas si existen, de lo con-
trario, obscrvando a ambos lados antes de
hacerio; no correr, asi tenga la tentacion de
una peleta saliando y prestar atencion a los
locales de Jos cuales pueden salir autos, no
bajar a la calle, salvo en caso de extrema
necesidad, observando previamente si puede
hacerlo sin riesgo. La tarea de educacion
comicnza cn ¢l hogar, toma cucrpo ¢n la
escuela y se lleva a la practica en los parques
de cducacion vial y cen la calle.

Con referencia al vehiculo, pucden  ser
automotores, camiones o tractores ¥y su cau-
sal, ¢l accidente. Por imprudencia o velogi-
dad cexcesiva, calzada humeda, frenos insu-
licientes, luz defectuosa, cubiertas lisas, di-
reccion en mal estado; deliciente estado {i-
sico, cansancio y suefio del conductor y no
cumplir ¢l codigo de transito. Solucion, dis-
ciplinarse, conocer el riesgo, valorarlo, y por
ende, no jugarlo; pensar que una vez des-
encadenado el accidente, sus consecuencias
son incontrolables.

Educacion, respetar ¢l reglamento de tran-
sito, tener la fuerza de voluntad de hacer
viajar a los nifios cn cf asiento trascro del
auto, convenientemente fijos, al igual que ¢l
resto de los pasajeros, con el cinturan de
scguridad, tener seguros de pucrtas; evita-
remos asi que en caso de frenada brusca se
golpee contra ¢l tablero y de vueleos, que
sean despedidos del coche.

Bicicletas: se debe circular por calles no
muy transitadas, por ia derecha, disminuir
la velocidad al llegar a las esquinas y dando
prioridad de paso a cualauier otro vehiculo;
si se va en grupo, hacerio de dos en fondo ¥
contar con buena luz y frenos en la maquina,

Motocicletas: no debieran ser empleadas
por jovenes, su peligrosidad es tal que se
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tiene casi una muerte promedio diaria de
conductor o acompanante ca ¢l area de Capi-
tal y Gran Buenos Aires.

FEn caso de usarla, llevar casco para pro-
teecion de la cabeza y extremar las medidas
de prevencion.

Traccion a sangre: responsable de acci-
dentes, particularmente en zonas rurales o
suburbanas.

Ll estudio de las calles, caminos o rutas
cs inagotable, senalamiento adecuado, ban-
das de circulacion, iluminacion correcia, sen-
das de seguridad tipo “eebray jucgo de se-
maforos, luces de prevencion, pavimento en
bhuen estado, banquinas transitables, apcea-
deros periodicos a lo largo de las rutas prin-
cipales, de gran utilidad en caso de lormen-
tas para rcfugio del automotor, constituyen
una somera resena de lo a tener en cuenta.

[Hemos enumerado los tres elementos que
juegan en el estudio de la epidemiologia del
accidente; sabemos que se puede determinar
el momento en que es mas facil que se pro-
duzea; en ¢poca escolar, de lunes a viernes,
de 5 a9y 16 al7 horas y sque se hace
para cvitarlo?, por cjemplo en Alemania Oc-
cidental, existe actualmente un proyeeto de
ley por el que se propone moditicar ¢l ho-
rario de salida de las escuelas, a fin de no
hacerlo coincidir con ¢l momento de mayor
comgestion del transito y se educa al nifio
vy al adulto; en Tokio, ¢l escolar lleva guar-
dapolvo amarillo y si baja a la calzada, ¢
transito se detiene, es ley; con referencia al
cartel “Despacio escucla”, se sostiene que
debe ser reemplazado por uno que indique
la presencia de escolares, a fin de alertar al
conductor y éste, atento, transitar a veloci-
dad normal; asi aprende el pequeio a cui-
darse de un medio de agresion, que deja de
serlo frente al colegio, caminando a 20 km
por hora, pero recobra tedo su valor dos-
cientos metros mas adelante a velocidad Ti-
bre, con el riesgo que supone ¢l cjercicio
mental del nino no tenerlo en cuenta, ya que
su memoria visual lo reticne a paso de hom-
bre.

Heridas

LLas heridas responden a las mas variadas
causales; se ven por orden de frecuencia
entre los grupos de ninos de 1 a 4 afos v 5
a 10, respectivamente; predominando en los
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varones. Comprenden las producidas  por
clementos punzantes o filosas, tijeras, agu-
jas, cuchillos; y se llega a la lesion por al-
gunos de estos caminos; el nifo se cuelga
de un mantel o carpeta y hace caer sobre
¢l, todo lo que sobre el mismo se encuentra;
¢l adulto, desarrollando sus tareas y sin ad-
vertir la presencia del pequeno, gira brusca-
mente teniendo en la mano el clemento cor-
tante o punzante con el que lo lesiona o bicn
cs este, que jugando con cllos, se hicre.

En las heridas producidas por las puertas
vaivén, de marco de madera y panel de vi-
drio, el nino las abre apoyando su mano so-
bre este, pudiéndose romper y producir le-
siones scrias de antebrazo, con seccion de
tendones, nervios y arterias.

Son de tener en cuenta las heridas desga-
rrantes provocadas por el estallido de un
sifon o envases de hebidas efervescentes, que
el joven con ¢l cntusiasmo de sus juegos
derriba y qué relatar de la rotura de un tubo
de felevisor, gue provoca el pequeiio con st
cabeza on una caida, accidente que se agra-
va si estd en funcionamicnto, por ¢l peligro
del golpe de corriente a que esta expuesto.

A csta sintesis de accidentes, debidos a
la suma de picardia e insuficiente educacion
del pequeiio, sumamos los producidos den-
tro del ascensor, al sacar el nifo, a traves
de la puerfa rejilla, la mano o ¢ pic, que
quedan aprisionados entre ¢l vehiculo y la
pared; o cn los medios de (ransporte o el
hogar, con las ventanillas tipo guillotina que
por defectuosa fijacion cacen sorpresivamente
y atriccionan contra su base solida lo que cn
clla esta apoyada, generalmente la mano o
antehrazo del nino; las heridas cortantes pro-
ducidas contra los marcos de las puertas, al
perder cquilibrio en una casrera sobre piso
himedo, encerado o alfombrado, no estando
¢stas fijadas al piso.

De la precedente enumeracion surge la
prevencion para cada tipo de accidente; bas-
ta educar al pequeiio ¢l que no debe tener a
su alcance elementos punzantes o filosos, ni
estar sin control en la cocina mientras la
madre atiende sus quehaceres; no dejar gue
cuelgue el mantel de la mesa; enscnarle cl
peligro de las puertas vaivén y que al abrir-
las debe apoyarse la mano sobre el marco de
madera al igual que evitard tirar un sifon,
debiendo tener éstos una carcaza metalica.
El televisor lo clevaremos a lin de sacarlo
del radio de caida del nino.
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En lo que hace al ascensor, prohibirle ju-
gar dentro del mismo e indicarle el peligro
de apoyarse o tomarse de la puerta interior;
cn los medios de transporte, no debe apoyar
su brazo ¢n cl marco de la ventanilla o to-
marse del mismo.

Por altimo, incluiremos aqui los mas va-
riados infortunios, gue reconocen por causal,
la imaginacion del pequeio por series fan-
fasticas y azuzadas por fabricantes, que
brindan en las jugueterias disfraces de per-
sonajes irreales y que llevados por los padres
al hogar, le dan forma en cl cucrpo y mente
de sus hijos.

Estos creen que pueden imitar lo que ven
y son numcrosos los casos de nifos que se
han arrojado al espacio desde un balcon, han
arremetido contra una puerta con todas sus
fuerzas, practican golpes de karate con sus
hermanos menores, cuando no, un piquete
de ojos deja en quien lo recibe, lesiones
graves,

Se han relatado también casos de estran-
gulamiento, al presuponer ¢l pequeilo, que la
capucha del disfraz, como al héroe de su
serie, 1o pone a salvo de una cuerda pasada
por su cuello, con un punto fijo de un barral,
micntras su cuerpo pende de la misma, al
haber desplazado con los pies, la silla que
le sirve de apoyo inicial.

El accidente en el medio rural

La zona rural ticne caracteristicas propias
que justifican tratar en forma particular los
accidentes gue en la misma ocurren.

Su topografia, los clementos mecanicos
para trabajarla, los quimicos para combatir
sus plagas o fertilizar su suclo, su poblacion
animal, suman causales probables de infor-
tunio, cn la medida que el desconocimiento
haga realizar prdcticas inscguras o se den
condiciones ricsgosas que lo favorezcan.

Se agrega ¢l tipo particular de poblacion,
ya sea cstable o transitoria: aquélla, porque
conviviendo con esos elementos, los menos-
precian y juegan diariamente con ¢l peligro
y estos ultimos, al llgear en tren de vacacio-
nes o turismo, a una zona en la que se en-
contraran con situaciones no conocidas, estan
expuestos al riesgo imprevisto.

Protegiendo y cducando a los pequenos,
superaremos 1o dicho. Veamos qué causales
reconocen los accidentes mas comunes.
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Traumatismos: Ya sca por caida o tran-
sito; dan las cifras mas altas de morbomorta-
hdad, con la particularidad de que las caidas
con conscecuencias serias, son mas frecuentes
aue en la ciudad. EI nifio, llevado por su in-
quietud o los mayorcitos, al colaborar con
el padre en las tareas rurales, trepa a lo alto
de graneros, escala techos de galpones con
la ayuda de escaleras primitivas, baja a so-
tanos mal iluminados, sube a la copa de 1os
arboles llevado por sus juegos o con la idea
de colocar una trampa para pajaros, corre
alocadamente su caballo y de cacr, el trauma-
tismo es serio, generalmente fracturas, a pre-
dominio expucstas.

Participan en los trabajos de la ticrra, gus-
tan ir e¢n tractor, cosechadora o montados
sobre la sembradora; lo desparejo de la hue-
lla o de los surcos de la tierra arada, unido
a la falta de amortiguacion blanda de esos

~rodados, hacen del andar una travesia agi-
tada, sicndo facil perder estabilidad y caer,

sumando al traumatismo, las heridas desga-
trantes producidas por los clementos de la-
branza agricola acoplados.

Los rodados de traccion a sangre y los
caballos pueden despedir a quien los guie.
Otro accidente {recuente, es la atriccion de
partes blandas del cuerpo, por poleas mon-
tadas cn la toma de fuerza del tractor, con
el objeto de movilizar cquipos de hombeo
0 sierras mecanicas, o el golpe violento de
la polea al cortarse, ya que no posee carcaza
de scguridad.

El tratar con la hacienda da excesiva con-
fianza al nifio, que se le acerca para ver el
mancjo de vacas lecheras, ensillar un caballo
0 trepado a la manga, ve como deleite como
se arrca y ya dentro del brete, como se mar-
ca, vacuna o cura al ganado. Sc deja levar
por su inter¢s y puede ser golpeado por ¢l
mismo o si cae, pisoteado, con consecuencias
graves.

Con referencia al transito, existe el ries-
oo de la ruta, a la que ¢! nino Hega en bici-
cleta, a caballo, en carro, en la cabina o caja
de una camioneta o hwn a pie; ¢l transito
veloz y las banquinas de tierra, desparejas
vy en caso de lluvia intransitables, hace que
tome el borde del pavimento, debiendo co-
nocer todo lo referido a educacion vial y
aplicarlo.

En caminos menores e interiores se ve
frente a un agente determinante de muchos
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accidentes, ¢l tractor; desde su puesto de
comando debido a la trompa alta, de corte
recto del vehiculo, ¢f arca de visibilidad del
suclo comienza un par de metros delante de
la misma lo que hace peligroso cruzarsele,
aparte que dado su peso, es dificil frenarlo
en paco trecho.,

Los rodados abiertos que se usan en el
campo pueden generar infortunios, ya que
cuando se sale a recorrerlo de no tomarse de
los barrales de seguridad, es posible ser des-
pedidos con violencia.

Estos son [os riesgos mas frecuentes en le
que hace a traumatismos. Para prevenirlos,
hay que educar al nifio, no limitarlo en su
andar, sino que los conozca y valore, que ne
confic en la hacienda, no se trepe a la manga,
ni a sitios pullgmsns, que al viajar sobre un
rodado lo haga seriamente, sin jugar, que se-
pa que las herramientas ¢ implementos agri-
colas suelen tener filo y en caso de ver tra-
bajar un tractor con su polea, alcjarse dél
mismo y no tocarla,

Sofocacidn y altogo: Son dos accidentes
que suclen verse con frecuencia, ya que ¢
campo brinda las circunstancias tfavorables
para que s¢ produzcan., Banados, charcos
csteros, arroyos, lagunas, pueden formar par-
te de su configuracion fisica, transforman-
dose en atraccion para el nino  que busca
jugar cn cllos, intenta pescar o cazar ranas
con ¢l riesgo consiguiente.

quues australianos, aguadas o p
tiecnen también su pale dentro de los infor-
tunies; la educacion es primordial en esta
prevencion, ya que no se las puede cercar
cubrir, salvo las piletas.

Los casos de sofocacion reconocen dos
causales preferentes; ¢l nifio gue jugando en
¢l carro que transporta el cercal, participa de
la operacion del transvasado y es aspirade
por la tolva, cayendo dentro del silo o bien
cl otro, que saltando sobre una parva, es
sepultado en clla.

Las relatadas son las mdas comunes, e
siguen el trepar sobre las bolsas de cereal
gque mal estibadas, se¢ desplazan, caen y le
scpultan, o el encapucharse con envases de
polietileno, lo que aparte de poder asfixiarlo.
es causa de infoxicacidn. Veamos éstas: es
un modo de envenenamiento comtn; el pel-
gro de estas bolsas vacias de herbicidas, in-
secticidas, fertilizantes abandonadas en &
patio de granias, galpones, o tinglados, pess
a estar marcadas nominativamente, surgen =

il "
neias
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ser utilizadas en los juegos infantiles y conmo
tienen restos, pueden ser inhalados o inge-
ridos en los mismos.

Sc debe prevenir a los nifios del peligro
que reporta manipulearlas y establecer con-
troles para la venta de los productos toxicos
destinados al agro; pensemos que cllos se
limitan cn la farmacia a formulas llevadas al
centigramo, pero pueden adquirirse por ki-
los, en los almacenes de campalfia.

Quemaduras: Responden a la misma cau-
sa que en la cindad, predominan las produ-
cidas por derrame de liguidos calientes y

349

caidas sobre el fuego, braseros, y leia ar-
diendo.

Heridas: Tienen en las herramientas filo-
sas, guadafia, hoz, sicrra, polea determinante
de importancia al igual que en la mordedura
de animales y picaduras de viboras e insectos
ponzonosos.

En el resto de los infortunios, en particu-
lar disparo de armas de fuego configura cl
cuadro conocido, '

Ante lo expuesto, se debe reiterar lo ya
dicho; con Hegar a conocer y valorar el ries-
go, tenemos la base inicial para evitarlo.

(Conlintda en el priximo nimero)
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Metabolismo de la albtiimina y pérdida intestinal de proteinas en nifos
con sindrome nefrotico. Yssing, M., Jensen, H., Jarnum, S. Acta
Paed. Scand., 58: 109, 1969.

Los estudios de metaholismo proteico con isotopos han revelado en el gin-
drome nefrotico un aumento del catabolismo proteico. Este hipereatabolismo r -
estaria determinado por pérdida intestinal. La medicién de la proteina fecal s
dificil de determinar sobre todo en nifios porque [recuentemente se mezcela con
cantidades variables de orina. Los aa. utilizan el test de hierro dextran con
Fe 59 que evita este ultimo problema pues la eliminacion urinaria del dextran
es minima. Se inyecta el preparado por via endovenosa y se mide la pérdida
fecal en los 4 dias siguientes, no debiéndose eliminar mas de un 1 %. 21 turn-
over de albimina se hace con albiumina marcada con 1 131. Se la inyecta por
via e.v. ¥ se obtienen muestras de sangre a los 10 minutos v diariamente durante
7 dias. Se calculan el volumen plasmatico, la masa intravascular de albamina,
su distribucion (por ciento de albumina intravascular), pérdida diaria de albi-
mina intravascular, su fraccién catabolica y la vida media de la albtimina. Los
estudios se hacen en 7 nifios. Se obtuvo un clearance de Fe fecal normal en 3
ninos y aumentado en los restantes. Kl turnover de albtimina mostrd: la pérdida
diaria estaba aumentada entre un 46 y un 96 % en todos los pacientes, la frac-
cion catabdlica estaba aumentada, la vida media estaba muy disminuida v el
aumento proteico por sintesis estaba aumentado en 1 nifos,

Se acepla en general que la hipoalbuminemia estd provocada por la pérdida
urinaria, pero sin embargo se ha demostrado que también contribuye un au-
mento del metaholismo enddgeno. El problema residia en conocer la causa del
aumento de este catabolismo y algunos autores remarcaron como mecanismo
la pérdida fecal lo que no fue confirmado por otros grupos de investigadores.
51 estudio realizado con Fe 59 mostrd una huena correlacidn entre pérdida
fecal y niveles de albiimina en pacientes con enteropatia perdedora de proteina.
En el sindrome nefrético dicha correlacion no fue hallada. La causa del hiper-
catabolismo proteico de sindrome nefrotico sigue sin resolverse.

ATA,

Selectividad de la proteinuria en nifios con sindrome nefrético. Lines,
David R. {Australia). Arch. Dis. Child., 44: 461, 1969,

Definen la selectividad de la proteinuria como la caida de una linea de
regresion que relaciona el logaritmo del clearance renal de proteinas expresado
en por ciento del clearance de transferrina, con el logaritmo del peso molecular
de la proteina. Kstudian 26 pacientes y miden la concentracion en orina y en
plasma de orosomucoide (peso mol. 40.000), albumina (67.000), transferrina
(88.000), IgG (150.000) v alfa 2 macroglobulina (840.000), por inmunodifusion.
Obtenidos los datos se transportan sobre papel logaritmico obteniéndose una
linea de regresion por el método de los cuadrados minimos. K1 valor obtenido
(tangente de #) expresa c¢l valor de la selectividad de la proteinuria. Todos los
nifios habion sido tratados con corticoldes a dosis altas vy biopsiados, La apre-
clacion de la respuesta terapéutica fue hecha con los méiodos hahituales. Tos
valores de selectividad obtenidos fueron coincidentes con los hallazgos hidpsicos.
Cuando se obtenfan valores mayores de 50° correspondian a biopsias con cam-
bios minimos. 1K1 valor fundamental de esta determinacion estaria dado por la
posibilidad de un mejor control de un sindrome nefrotico sin necesidad de recurrir
a la biopsia. Incluso Joachim y col. trabajando con adultos considerd a la selec-
tividad de la proteinuria como mejor guia que la biopsia para el seguimiento
de los netfroticos.

ATA.



