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i BIENVENIDOS AL PRONAP 2015

Como todos los afios le damos la bienvenida a los antiguos seguidores del curso y a
los nuevos que se incorporan.

El curso mantiene su estructura modular de 12 termas en 3 modulos, y puede seguirse
en papel y/o via web. Este afio por primera vez todos los alumnos que se inscribieron
ala modalidad “papel” tendrdn acceso a los Mddulos en la web. Recibirdn instruccio-
nes por mail.

Desde el afio 2013 implementamos examen, encuesta de opinion y trabajo en terreno
via electronica; la mayoria de los alumnos los completo sin dificultad, pero en algunos
casos por problemas con la empresa proveedora del servicio, un porcentaje impor-
tante de alumnos tuvo inconvenientes que fueron salvados con paciencia y apoyo del
personal de secretaria.

En este ciclo de 3 arfios, 2014/15/16, al que muchos llaman el “violeta”, estamos rin-
diendo un justo homenaje al maestro de la pediatria Dr. Carlos Giananntonio, para que
muchos lo recuerden y otros lo conozcan; lo hacemos publicando en cada mddulo una
anécdota, cuya lectura recomendamos, son lecciones de clinica pediatrica.
Comentarlas entre colegas es interesante.

Esperamos que aprovechen los temas a desarrollar y disfruten de aprender y de
aplicar lo aprendido en esta hermosa parte de la medicina que es la pediatria.

Cordialmente,
Dra. Maria Luisa Ageitos
Directora PRONAP

il . PRONAP INFORMA
;QUE ES EL PRONAP?

El PROGRAMA NACIONAL DE ACTUALIZACION PEDIATRICA es un curso a distancia,
pionero en América Latina, realizado ininterrumpidamente desde 1993 y afio a afio va
manteniendo el nimero de inscriptos. Ya contamos para este afio con aproximada-
mente 7.100 inscriptos.

Estéd dirigido a todos los pediatras interesados en actualizar sus conocimientos y en
mejorar su practica profesional a favor de la salud infantil.

El PRONAP 2015 transita el 8° ciclo de tres afios: 2014, 2015, 2016.

% MODULOS IMPRESOS: usted recibe en su domicilio 3 médulos impresos con 4
temas cada uno. En cada médulo se incluyen capitulos de actualizaciones especial-
mente escritos para el programa.

En cada uno de los capitulos se proponen ejercicios que pueden ser realizados en
forma individual y/o0 en grupo con otros colegas. Los ejercicios son para afianzar su
aprendizaje. No debe enviarlos al PRONAP.



En 2015 se actualizardn los siguientes temas: * Anemia ¢ Colestasis neonatal ¢
Comunicacién e Disruptores hormonales ¢ El nifio respirador bucal * Errores
frecuentes en infectologia * Farmacologia: drogas y lactancia materna ¢ Intoxica-
ciones en adolescentes ¢ Nifio mayor con fiebre ¢ Preguntas en patologia ortopédi-
ca ¢ Salud Visual * Sindrome metabdlico ¢ Trastorno de integracion sensorial.

%2 TRABAJO EN TERRENO: Se trata de un trabajo “practico” y tiene como propdsito

%

%»

%

la aplicacién o utilizaciéon de los conocimientos adquiridos. Un “trabajo en terreno”
suele ser una oportunidad para reflexionar sobre la practica profesional: sobre las
condiciones en las que se trabaja, los resultados de la atencion brindada, la rela-
cion con los pacientes y sus familias, etc.

Es una tarea obligatoria y su cumplimiento es requisito para obtener el Certificado
Final.

EXAMEN FINAL: Examen, cuadernillo con 100 preguntas de seleccion multiple
que recibe en su domicilio, junto con el ultimo médulo del afio. El examen es un
estimulo para revisar los textos y para consultar con colegas. Cuanto mas estudie
mejor sera su aprovechamiento del curso.

El nivel de exigencia establecido para su aprobacién es el 60% de respuestas
correctas.

ENCUESTA DE OPINION: Explora el grado de satisfaccién de los inscriptos y
aporta sugerencias para el mejoramiento del programa.

La Encuesta de Opiniéon debe ser respondida obligatoriamente, su envio es requisi-
to para obtener el Certificado final.

Estos tres requisitos seran completados via web. Recibira instrucciones en el
Modulo 3.

LISTA DE INTERES: El curso cuenta con una lista de discusién e informacion por
correo electrénico en la que pueden participar los profesionales que desean inte-
ractuar con sus colegas. Esta coordinada por el Dr. Salomén Danon, de La Rioja. Si
tiene interés en participar en este foro envienos un mail a:

pronap@sap.org.ar

Asunto: subscribe lista pronap
Nombre y apellido:

DNI:

Direccién e-mail:

Una vez confirmada su inscripcion al PRONAP, comenzara a formar parte de la nueva
listay podra comunicarse con sus compafieros del curso.

No es un canal de reclamos administrativos.



% VOCES DE LA RED
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y sobre todo en temas que no
manejamos diariamente en
nuestros consultorios. Las dis-
cusiones siempre son enrique-
cedoras y nos obligan a releer
algunos puntos.

Gracias por tu dedicacion (al
coordinador de Lista de dis-
cusion Dr. Salomon) en largar
siempre primero tus extensas
fundamentaciones y a todo el
equipo del PRONAP por la organizacién de toda esta importante tarea
de mantenernos actualizados especialmente a los que estamos lejos de los
grandes centros.

Graciela
integrante de la lista de discusion.

“Agradezco la dedicacion de tantos airos para que las hervamientas para
sequir aprendiendo a pesar de las distancias llequen a todos los pediatras
que deseen usarlas, y que podemos compartir el mismo lenguaje desde el
sur al norte, y del este al oeste”.

Maria Teresa

Gracias a todo el equipo
de PRONAP por tanta
dedicacion y esfuerzo.

Me preocupa saber si los
Médulos 2015 seran como
todos los airos en papel o
dnicamente via web.

Tengo coleccionados todos
los Médulos desde el airo
a3 y son mi mas valiosa
fuente de consulta y
actualizacion.

Nuevamente gracias.

Rodolfo



Y también tenemos el mensaje de un autor que ante los multiples requerimientos de
agregar, modificar, completar nos dice: “no me han dado tanta tarea desde 6° grado”.

De los encuentros virtuales (EV)
Lo que mas les gustoé:

* Videos pricticos. El intercambio de opiniones entre colegas de diferentes (u-
gares del pais. Los casos clinicos. La dindmica es muy buena. Poder acceder
al EV en cualquier momento y lugar. El estilo del coordinador para estimu-
lar el debate. La diversidad de opiniones.

Lo que menos me gusto:

« Tener poco tiempo para dedicar, dificultad con la computadora. Me cuesta
mucho comunicarme de esta forma no soy muy rdpida con la computado-
ra... prefiero los presenciales. Me costé adaptarme a la metodologia, fue mi
primera vez virtual.

% ENCUENTROS VIRTUALES: En el Encuentro Virtual se analizan situaciones clini-
cas, se comparten experiencias y se amplian algunos temas segun el interés de los
profesionales participantes.

Participar en el EV insume aproximadamente unas 2 6 3 horas semanales, en el
momento que a usted le quede cémodo. Ademas de leer y escribir en la computa-
dora, necesitara algo mas de tiempo para lectura complementaria. Se desarrollara
en aproximadamente 5 semanas. Es una actividad opcional; la participacién en los
Encuentros Virtuales acredita 50 horas que se suman al Certificado final.

Los inscriptos son distribuidos en “aulas” (grupos) que son coordinadas por un
tutor. Los tutores son pediatras clinicos con experiencia docente.

Para poder participar es requisito indispensable tener acceso a una PC con banda
ancha.

El principal requerimiento para un EV: es tener GANAS!! Las experiencias de nues-
tros alumnos han calificado la actividad como altamente recomendable.

LA FECHA DE INSCRIPCION A LOS ENCUENTROS VIRTUALES
LA CONFIRMAREMOS EN EL MODULO 2.

En la Encuesta de opinidn de los EV los alumnos destacan la interacciéon entre
colegas de diferentes lugares, que expresan diferentes trayectorias y diversas
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realidades de trabajo y de vida. También valoran positivamente los casos y la meto-
dologia propuesta, la comodidad para realizarlo en el tiempo y lugar que les queda
mas comodo. La coordinacion de las diferentes aulas ha sido uno de los aspectos
con mas alto puntaje dentro de la encuesta por el excelente nivel profesional, el
compromiso y la disponibilidad permanente de los tutores.

iEl 99% de los alumnos lo recomendaria a un colega!

MATERIALES COMPLEMENTARIOS: videos, entrevistas grabadas, bibliografia
ampliatoria, bibliografia complementaria de los encuentros virtuales y materiales
de educacion para la salud estaran disponibles en www.pronap.org.ar

Campus Virtual
de la SAP
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Para ingresar, debe tener un usuario creado en el campus virtual; en caso de no
tenerlo, usted puede generar su propia clave cliqueando en el banner “Registrarse
al campus” y siguiendo los pasos indicados.

Una vez creada esta clave e ingresado al campus, debe dirigirse, en el centro de la
pantalla, al banner “PRONAP"” y después al de “Repositorio PRONAP".

La primera vez que ingrese a este sitio con su usuario, el sistema le pedird una con-
trasefia de acceso.

Contraseiia de acceso: repositoriopronaplll2

Una vez que haya ingresado la clave del curso PRONAP y accedido satisfactoria-
mente al drea, no se le volvera a pedir dicha contrasefia.

En el caso de los videos de expertos puede ingresar directamente a Youtube po-
niendo PRONAP en la busqueda.



% RECLAMOS POR MODULOS EXTRAVIADOS. REENVIOS: En funcién de los
numerosos problemas registrados con la distribuciéon de los médulos por correo
postal durante los ultimos afios, y para no aumentar el costo del PRONAP para la
totalidad de los inscriptos se ha decidido que ante un reclamo se reenviara el mé-
dulo, en papel y por correo postal, una sola vez.

Se anunciara en las diferentes listas y en la pagina web de la SAP la salida de cada
uno de los médulos, para este fin es necesario tener actualizado su correo elec-
tronico y que nos notifique alguna modificacién para optimizar esta via de comu-
nicacion. La fecha de salida de cada mdédulo es importante para hacer el reclamo
correspondiente en caso de no recibir alguno de los moédulos.

CADA ALUMNO ES RESPONSABLE DE CONTROLAR
LA RECEPCION DEL MODULO EN SU DOMICILIO.

Los reclamos seran aceptados dentro de un limite de tiempo. A tener en cuenta:
Reclamos del mdédulo 1 hasta la fecha de salida del médulo 2.
Reclamos del mdédulo 2 hasta la fecha de salida del médulo 3.

Reclamos del mdédulo 3 hasta 60 dias antes de la fecha limite de entrega del examen
final.

No se aceptaran reclamos fuera de estas fechas.

Importante: tenga en cuenta que para recibir el esquema completo de envios
planificados debe tener pago el total del curso. Caso contrario, no recibira el
material correspondiente y generara una deuda con tesoreria.

Guarde los médulos en lugar seguro, evite extravios. Luchamos con un correo lento e
ineficiente, no podemos mejorarlo, trate de cautelar la llegada del material a su domi-
cilio. Actualice el mismo si se muda, si en su casa no hay nadie que lo reciba, busque
una direccién alternativa. Si conoce al cartero hable con él.

% CERTIFICACION: Para obtener la condicién de alumno regular y recibir la certifi-
cacién correspondiente a 250 horas usted debe cumplir en tiempo y forma con:

* Trabajo en Terreno.
* Encuesta de Opinién.
* Examen Final.

» Haber completado el pago de aranceles.

#  #  # % %

» Sirealiza un EV acumulara 50 horas mas.



% CERTIFICACION ACUMULADA: correspondiente al Octavo Ciclo (2014, 2015 y
2016). Los alumnos pueden obtener una certificacion acumulada reuniendo sus
acreditaciones anuales.

Diploma por | Requisitos

Exdmenes aprobados: 2014, 2015y 2016

900 hs o . .
Participacién en 3 (tres) Encuentros Virtuales (en tres afos diferentes)
Examenes aprobados: 14, 15y 16

850 hs S, . ~ .
Participacién en 2 (dos) Encuentros Virtuales (en dos anos diferentes)
Exdmenes aprobados: 14, 15y 16

800 hs S, .
Participacién en 1 (un) Encuentro Virtual por lo menos
Dos examenes aprobados: 14y 15, 6 14y 16, 6 15y 16

600 hs S, . ~ .
Participacién en 2 (dos) Encuentros Virtuales (en dos arios diferentes)

550 hs Dos examenes aprobados: 14y 15, 6 14y 16, 6 15y 16
Participacién en 1 (un) Encuentro Virtual por lo menos

INFORMACION PARA ALUMNOS 2014

¥%» Examen: Si usted desea conocer su puntaje, las respuestas correctas y/o imprimir
su certificado, podra hacerlo entrando por la pagina de inicio de la SAP www.sap.
org.ar, haciendo click en:

Inscripciones y Tramites on line

Ud. podra consultar e imprimir su certificado las veces que lo necesite (ante ex-
travios, presentaciones, etc.). Tiene la ventaja de no depender del correo postal y
tenerlo antes en tiempo.

AL IMPRIMIR SU CERTIFICADO
NO RECIBIRA EL DIPLOMA POR CORREO EN SU DOMICILIO.
* En Tramites on /ine seleccione PRONAP Certificados, Grillas Imprimir / Guardar

» A continuacién Ingrese su DNI, sin puntos ni espacios para identificarse.

Podra ver:

o Carta con puntaje, grilla de respuestas correctas y justificacién de respuestas
controvertidas.

o Impresion de certificados.

A PARTIR DEL 1° DE AGOSTO, LE SERA ENVIADO EL CERTIFICADO POR CORREO



A QUIENES NO LO HAYAN IMPRESO A ESA FECHA.

% Con el Médulo N° 1 Ud. esta recibiendo:

- Sueltos de Agudeza visual.

- Sueltos de Infecciones perinatales (tablas para el diagnéstico).
- Sueltos de valores de tensién arterial para nifias y nifios.

- Poster para el examen de Agudeza visual.

- Tarjeta colorimétrica para identificar el color de la materia fecal.

Nota de la Direccion:

Este “equipo de navegacién” del PRONAP super6 este verano dos frentes de tormenta muy
graves: con el correo y con la web. Un poco averiados, con la comprension de nuestros
alumnos, los estamos superando y por ser la primera vez que ocurren en los 22 afios del
curso, nos tomé de sorpresa; nunca tuvimos dos problemas tan serios juntos.

% CONSULTAS, RECLAMOS Y OTRAS COMUNICACIONES

# CORREO ELECTRONICO: pronap@sap.org.ar

# TELEFONOS: De 10 a 20 horas: 011-4821-8612/2318/2319, internos 130/131/132
Fax directo: 011-4821-2319 interno 132

# CORREO POSTAL:
PRONAP 2014
Coronel Diaz 1971
(1425) Ciudad de Buenos Aires



il i HOMENAJE A UN MAESTRO DE LA PEDIATRIA:
CARLOS GIANANTONIO

Este afio se cumplen 20 afios de la desaparicion fisica del Dr. Carlos Gianantonio
(1926-1995).

Pueden conocerlo un poco mas en: Ciclo de Conferencias con el Dr. Carlos A.
Gianantonio publicado por la SAP en su pdgina web:
http://www.sap.org.ar/prof-comunicacionesll-gianant.php

Solo destacaremos dos aspectos de su trayectoria: fue el pionero indiscutible en la
descripcion del Sindrome Urémico Hemolitico, y fue el creador de las residencias
pediatricas.

Fue médico del Hospital de Nifios Ricardo Gutiérrez y creador del Servicio de Pediatria
del Hospital Italiano, ambos de Buenos Aires.

Sabio, inteligente, con sentido del humor, investigador, creador, docente de alma, aun-
que no de las cadtedras, fue Presidente de la SAP (1984-87). Tuve el honor de ser, en
su comision, Secretaria General. Aprendi mucho y lo disfruté en sus recomendaciones
cientificas, pero también en las literarias, y en sus chistes de final de reunion...

Desde el PRONAP, pensamos en rendirle un homenaje sencillo, como seguro le hubie-
ra gustado que lo recorddaramos. En simples anécdotas del quehacer diario que toma-
mos del libro “El mejor de los nuestros”, escrito por el Dr. Daniel Gril, uno de sus devo-
tos residentes y publicado por Fundasap, recordaremos su excelencia como pediatra.

En cada Modulo del ciclo 2014-2016 publicaremos una de esas anécdotas clinicas que
lo van mostrando en una de sus mdltiples facetas de pediatra, ese pediatra que que-
rriamos ser, y querriamos tener para que atienda a nuestros hijos o a nuestros nietos,
el mds sabio pero también el mds humano.

Encontrara el texto a continuacion. Nos gustaria tener noticias de las reacciones de
ustedes al leer estas anécdotas, sus opiniones nos interesan y mucho. Esperamos sus
comentarios.

Dra. Maria Luisa Ageitos
Directora PRONAP



LAS MANDARINAS

Hubo una época de la Pediatria en la que, sin temor a exagerar, podiamos decir que le
confieso que cada tanto nos asaltaba el deseo de hacerle “pisar el palito”. Los psicoa-
nalistas le echarian la culpa a cierta cosa parricida, a la necesidad de competir con
Usted, vaya a saber.

Lo cierto es que ese miércoles decidimos presentarle ese chico que no se dejaba revi-
sar. Tenia ocho o nueve afios y estaba internado con un cuadro hematolégico severo.
El pobre habia sido tan manoseado y pinchado en los ultimos tiempos, que habia op-
tado por no dejarse tocar y, si uno insistia demasiado, le tiraba con lo que tenia sobre
la mesa de luz. Creo que esto era lo que intimamente deseamos que le sucederia a
Usted, cuando acordamos presentar la historia clinica y pedirle que lo revisara.

El pretexto era sencillo. Dijimos que algunos de nosotros lo encontrabamos un agran-
damiento del bazo y otros que no se podia palpar y como ese dato era importante para
el prondstico y el tratamiento queriamos que Ud. desempatara.

Salimos al pasillo para cruzar hasta la Sala 1 donde estaba el chico. Cuando estaba-
mos a mitad de camino, Usted se detuvo un momento y, como pensando en voz alta,
nos dijo que era probable que, si entrabamos todos juntos, el chico se asustara, asi
que Usted iba a entrar delante nuestro, pero solo.

Cuando llegamos al hall de entrada a la sala, Usted nuevamente se pard y propuso que
nos sacaramos los guardapolvos, para no alarmar al chico. Ahi comenzamos a presen-
tir la derrota.

La Sala 1 tenia en ese entonces un pasillo central y las camas distribuidas perpendicu-
lares a él, con un espacio entre cada una para las mesas de luz.

Usted caminé lentamente, como distraido. Al verlo acercarse, el chico se senté con la
espalda apoyada en el respaldo, listo para defenderse. Usted pasé de largo como sin
reparar en él y el chico lo siguié con la mirada. Entonces Usted volvié sobre sus pa-
s0s, se acercd a la mesa de luz del chico y revolvié en una bolsita con mandarinas que
habia encima. Sin hablar con el chico tomé unay la empezé a pelar. El pibe, indignado,
lo increpd:

— [Esas mandarinas son mias!

— Ya lo sé —dijo Usted, mientras se comia un gajo.

— Pero vos ya comiste un monton y yo ni siquiera almorcé.

— Yo no comi ninguna! —protesté el chico—. iMi mama las trajo hace un rato!

— Me parece que sos medio mentiroso —dijo Usted sonriéndole—. Mird, aca tenés
una, dos, aca hay otros gajos mas... —y mientras decia esto recorria el abdomen del
chico, que lo dejaba hacer, asombrado.

— Después de todo, por una mandarina no vamos a dejar de ser amigos, cno? —dicho
lo cual le tocd la cabeza y caminé en direccién a nosotros.



Pasé en medio del grupo y, como quien comparte un secreto, susurré: —Me parece
que no tiene el bazo grande.

Han pasado los afios y cuando de tarde en tarde recibo en el consultorio algun chiqui-
to asustado que no quiere que lo revisen, juego a adivinar que encuentro en su panza
lo que acaba de comer, guiado por el recuerdo entrafiable de aquellas mandarinas que
Usted podia contar.}

1. Gril Daniel. El mejor de los nuestros. Recordando a Carlos A. Gianantonio. FUNDASAP, 1997.
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il OBJETIVOS

% Recordar las caracteristicas anatémicas y funcionales del ojo.

% Realizar la evaluacion oftalmoldgica: anamnesis, inspeccion general y
toma de agudeza visual.

% |dentificar los principales vicios de refraccién: hipermetropia, miopia y
astigmatismo.

% Reconocer la ROP como un importante problema de salud que constituye
la primera causa de ceguera infantil en la Argentina.

% Describir los principales tipos de estrabismos: primarios/secundarios,
convergentes/divergentes.

% Valorar el rol del pediatra en el examen oftalmoldgico sistematico que
permita una derivacién oportuna orientada a mejorar la capacidad visual
de sus pacientes.

il il ESQUEMA DE CONTENIDOS

VISION EN LA INFANCIA

' ' Caracteristicas anatémicas y funcionales
Desarrollo posnatal del ojo

A 4
EVALUACION OFTALMOLOGICA

Anamnesis
Inspeccion general
Examen de la agudeza visual

h 4
PATOLOGIAS OCULARES
I 1 1
Vicios de refraccion Retinopatia del Prematuro (ROP) Estrabismo

¥

Hipermetropia
Miopia
Astigmatismo
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Glosario
Emetropia Ausencia de vicio de refraccién.
" Vicio de refraccién caracterizado por formar la imagen en un tnico punto por
Miopia :
delante de la retina.
. . Vicio de refraccién caracterizado por formar la imagen en un tinico punto por
Hipermetropia

detras de la retina.

Vicio de refraccién caracterizado por formar parte de la imagen en la retina
Astigmatismo y la porcién restante por delante o por detrés de ella, segtin se trate de un
astigmatismo miépico o hipermetrdpico respectivamente.

Ambliopia Detencién del desarrollo visual.
Estrabismo pérdida de la alineacién de los ejes oculares.

Enfermedad de la retina cuya aparicién se relaciona con la administracién
de oxigeno, el grado de inmadurez al nacer y la severidad de la patologia
neonatal.

Retinopatia del
prematuro

Abreviaturas

AV Agudeza visual.
Cl Caso inusual.
D Dioptria.
EG Edad gestacional.
OoP Oportunidad perdida.
PN Peso de nacimiento.
ROP | Retinopatia del prematuro.

VEGF | Factores de crecimiento del endotelio vascular.

il i INTRODUCCION

Para los nifios, la visién constituye una de las fuentes de informacién mas importan-
tes porque es un sentido totalizador que ejerce una gran influencia sobre muchas
areas de la maduracion infantil.

Entre otros aspectos, facilita tanto el desarrollo motor como el intelectual, el lenguaje,
el aprendizaje y la relacion del nifio con el medio que lo rodea.

La visidén es un proceso de aprendizaje y para que el nifilo "aprenda a ver" es necesa-
rio que la retina reciba imagenes nitidas de los objetos del mundo exterior durante el
periodo de plasticidad sensorial que se extiende hasta la adolescencia.
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Si esto no ocurre, se instala la ambliopia, que es la detencién del desarrollo visual.

La ambliopia sera mas profunda cuanto menor sea la edad del nifio, en especial si se
instala durante los dos primeros meses de vida.

Es por esto que resulta fundamental la deteccidon de patologias que puedan afectar
la calidad de la imagen y, en este sentido, sin lugar a dudas, los médicos pediatras
juegan un rol fundamental dentro del equipo de salud, porque la mayor parte de la
patologia ocular discapacitante es congénita o de aparicion tempranay en su
mayoria no puede prevenirse, tal el caso de los vicios de refraccién.

Se comenzara con un breve repaso de las caracteristicas anatémicas y funcionales
del ojo, para luego describir los métodos de evaluacién del reflejo rojo, de la alineacién
de los ejes oculares y de la agudeza visual.

CARACTERISTICAS ANATOMICAS Y FUNCIONALES

A los fines didacticos podemos decir que basicamente el mecanismo de la vision tiene
2 componentes:

uno optico, que es el que nos permite captar las imagenes;

otro cortical, responsable de su interpretacion.

Figura 1. Esquema del ojo

Cuerpo vitreo

Ligamento de suspensién
de la lente

, . Fovea
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\ Punto ciego

' ‘ Vasos
sa

Iiis nguineos
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Cristalino ‘ L5
Pupila” ¥

Camara posterior \‘ 3

. - Nervio éptico
Cuerpo y misculo ciliares
Esclerética

L. Coroides
Canal hialoideo Retina

Guia ROP UNICEF-MSN.
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Los ojos se encargan de la captacién del estimulo luminoso.

La cérneay el cristalino son las dos lentes principales que le permiten al ojo enfocar el
rayo de luz que atraviesa la pupila directamente en la févea, que es la zona de la retina
con mayor poder de resolucion.

A su vez la retina es la encargada de captar la luz, estimulo fisico, para transformarlo
en un estimulo quimico que sera interpretado por el cerebro, permitiendo que esa luz
adquiera forma, tamano, color, dimensidon espacial y significado.

Por lo tanto para tener una agudeza visual de 10/10 (20/20 escala en pies) necesita-
mos que estos dos mecanismos funcionen adecuadamente.

Para que ello ocurra, la imagen que se forma en cada ojo debe ser de la misma calidad
en cuanto a nitidez, tamafio, luminosidad y debe ser percibida simultaneamente por
ambos ojos para lograr una 6ptima vision binocular.

Esta condicion ocurre sélo cuando los dos ojos tienen una estructura éptica similar y
no existe alteracién en la alineacién de los ejes visuales (estrabismo).

El poder de refraccion del ojo es la capacidad del ojo para desviar los rayos de luz
que atraviesan la pupila. Depende de la cantidad de dioptrias (poder diéptrico) de la
cornea, las del cristalino y de la longitud del ojo (largo axial). La relacion de estas tres
variables entre si nos indica el poder refractivo del ojo.

Cuando como resultado de la interrelacion de estas tres variables la imagen se forma
en laretina, el ojo sera emétrope; si laimagen se forma por delante sera miope y por
detras hipermétrope.

Para entender el poder de refraccion del ojo debe considerarsele como si estuviera
viendo un objeto localizado a 6 metros o mas (infinito éptico), es decir sin poner en
funcionamiento el sistema de enfoque dindmico o acomodacién, mecanismo de com-
pensacién de fundamental importancia en la infancia.

La acomodacion estéd a cargo del musculo ciliar que al cambiar la curvatura del crista-
lino lo transforma en una lente de mayor poder de convergencia (lente +), facilitando
la visién cercana. Este mecanismo de autoenfoque (acomodacion) se va perdiendo
con el transcurso del tiempo y a partir de los 40 afios empieza a ser mas notorio
(presbicia).

La emetropia es el estado refractivo en el cual los rayos de luz provenientes de un
objeto localizado en el infinito éptico, son enfocados en el plano de la retina sin necesi-
dad de recurrir al mecanismo de acomodacion.

Contrariamente, existe ametropia cuando los objetos son enfocados por detras como
ocurre en las hipermetropias o bien por delante si se trata de miopias, formandose en
ambos casos una imagen borrosa.

En la ametropia axial, el globo ocular puede ser demasiado largo (miopia) o
demasiado corto (hipermetropia).

En la ametropia refractiva, la longitud del ojo es normal, pero el poder total
del ojo es anormal: excesivo en miopia o insuficiente en hipermetropia.
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Un ojo ametrépe entonces necesita una lente, que sera divergente (negativa) si es
miope o por el contrario una lente convergente (positiva) si se trata de un ojo hiper-
métrope, para que la imagen logre formarse en la retina.

El ojo hipermétrope puede compensar la falta de anteojos poniendo en funciona-
miento la acomodacién, pero la acomodacién dispara el mecanismo de convergencia
determinando muchas veces la aparicién de estrabismos convergentes.

Un sistema 6ptico emétrope es capaz de enfocar todos los rayos de luz en un dnico
punto de la retina.

En el caso de las ametropias esféricas (miopia e hipermetropia) los rayos de luz se
enfocaran en un Unico punto, pero no ya en el plano de la retina sino por delante o por
detras de ella si se trata de un ojo miope o hipermétrope respectivamente.

En el caso de los ojos con astigmatismo (ametropia no esférica), los rayos se unen en
dos puntos, un punto es laretina y el otro lo hara por delante o por detras dependien-
do si se trata de un astigmatismo midpico o hipermetrépico respectivamente.

Las ametropias esféricas se corrigen con lentes esféricas que tienen igual poder di6p-
trico en los 360°; los astigmatismos se corrigen con lentes cilindricas que sélo tienen
aumento en un eje.

Es frecuente que las ametropias esféricas se asocien con algun grado de astigma-
tismo, del mismo signo, es decir miopia con astigmatismo miope o hipermetropia

con astigmatismo hipermetrépico o bien se combinen una ametropia esférica con un
astigmatismo de signo contrario (Ejemplo: miopia con astigmatismo hipermetrépico o
viceversa).

En el astigmatismo, las variaciones en la curvatura de los diferentes meridianos de la
cornea o del cristalino hacen que los rayos de luz no se enfoquen en un Unico punto,

a diferencia de la miopia y de la hipermetropia que todos los rayos convergen en un
Unico punto en la retina, por delante en la miopia y por detras en la hipermetropia, son
vicios de refraccién esféricos, todos los rayos de luz convergen en un solo punto.

En el caso de los astigmatismos, el paciente presenta visién borrosa porque sélo una
porcion de los rayos que atravesaron la pupila llegan a la retina, la otra porcién hara
foco por delante (astigmatismo midpico) o por detras de la retina (astigmatismo hiper-
metrépico).

En el ojo astigmatico la luz no se refracta de igual forma en todos los meridianos.
Practicamente todos los ojos tienen un cierto grado de astigmatismo, que se deno-
mina fisioldgico pero sélo cuando adquiere un determinado valor se convierte en un
problema clinicamente significativo.

El astigmatismo simple tiene un eje emétrope y el otro miope o hipermétrope, por
lo que parte de la imagen se enfocara en la retina y la otra por delante o por detras
seguln el meridiano sea miope o hipermétrope.

El astigmatismo compuesto es el que se asocia con la miopia o con la hipermetropia,
de tal manera que en estos casos ningun meridiano se enfocara en la retina.
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Otro elemento fundamental a tener en cuenta para prevenir las ambliopias es la
presencia de anisometropias, es decir, la existencia de una diferencia de refraccién
entre ambos ojos. Esta diferencia tiene como consecuencia la aparicién de una dispa-
ridad de imagenes entre los ojos, aniseiconia con su consecuente dominancia cere-
bral y ambliopia. La anisometropia puede ser genéticamente determinada o bien ser
secundaria a enfermedad monocular.

En la poblaciéon general sélo el 1% presenta una anisometropia de mas de 1 Dioptria
(D) y es mas frecuente entre los miopes que entre los hipermétropes.

La ambliopia por anisometropia sera tanto mas profunda cuanto mayor sea aquella'y
mas tardio el tratamiento. En anisometropias mayores a 3D, la ambliopia es casi una
constante.

El tratamiento de la anisometropia incluye la prescripcién de lentes de uso permanen-
te desde el momento del diagndstico mas la indicacién de un plan de oclusién que se
recomienda extender hasta los 12-14 afios, fin del periodo de plasticidad sensorial.

El poder de refraccion en el recién nacido ird modificandose hasta alcanzar alrededor
de los 25 afios su estabilidad 6ptica, razén por la cual, esa es la edad a la que comien-
za a practicarse la cirugia refractiva.

Este proceso denominado de emetropizacion trata de neutralizar los vicios de re-
fraccién, compensando los cambios entre el poder didptrico cérnea-cristalino y el
largo axil del ojo. Este delicado equilibrio alcanza alrededor de los 7 afios un valor
predictivo. Si los vicios de refraccidén no se neutralizaron persistirdn y, como veremos
mas adelante, algunos progresaran.

DESARROLLO POSNATAL DEL 0O EN EL NACIDO A TERMINO

En el momento del nacimiento los neonatos presentan errores refractivos, hiperme-
tropia y astigmatismo, que iran neutralizandose y alcanzaran en lineas generales la
normalidad mediante el proceso emetropizacion alrededor de los 7 afios.

Los factores hereditarios y ciertas caracteristicas étnicas y ambientales influyen en
el estatus refractivo. Esto se puede ejemplificar con la distribucién y prevalencia de
miopia en muchos grupos étnicos, como asimismo diferentes alteraciones refractivas
en algunas familias, incluyendo mellizos, en las que se comparan la influencia heredi-
taria en el desarrollo de la refraccion ocular.

Se debe enfatizar que cualquier fendmeno capaz de alterar la visién central en el momento
del desarrollo visual conducira a una falla en el proceso de emetropizacion.

Si durante esta primera etapa existiese alguna causa que obstaculice o impida la

llegada del estimulo visual al ojo (angioma palpebral, ptosis, alteraciones corneales,
catarata congénita, etc.) conduciran a una miopia.
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También se ha observado que patologias tales como maculopatias de diferente origen
que se instalen antes de los tres afios conduciran a una hipermetropia.

Los trastornos que resultan en una ambliopia temprana, pueden dafiar el proceso
fusional que previene la pérdida de la alineacién de los ejes visuales, en forma irrever-
sible aunque la agudeza del ojo afectado puede mejorar con el tratamiento.

il EVALUACION OFTALMOLOGICA
ANAMNESIS

Es importante preguntar acerca de la historia familiar de problemas visuales: vicios de
refraccidn, cataratas congénitas, glaucomas, retinitis pigmentaria, estrabismos, etc.

Es necesario evaluar siempre la presencia de problemas visuales en pacientes con
otras discapacidades asociadas o no a la patologia ocular. Muchas veces el abordaje
diagnodstico requiere un encuadre interdisciplinario (pediatra, oftalmélogo, neurélogo,
genetista, etc.).

INSPECCION GENERAL

Permitira detectar tempranamente procesos ambliopizantes relacionados con la for-
macion de las imagenes tales como:

* Afecciones de los parpados: ptosis, quistes dermoides, angiomas,

Impedimentos chalazién.
a la entrada * Transparencia corneal: sindrome de Peters, leucomas traumaticos,
de luz queratitis herpética.

* Leucocorias: cataratas, ROP grado 5, retinoblastoma, enfermedad de Coats.

Alteraciones * Aumento: glaucoma congénito, miopias elevadas.
del largo axial « Disminucién: nanoftamos, microftalmos, ROP grado 5.

* REFLEJO ROJO

El reflejo rojo se utiliza para detectar opacidades en el eje visual, anisometropias y
anormalidades en la retina. Se considera normal cuando el color, brillo y tamario de
ambos reflejos son simétricos.

El examinador sostiene el oftalmoscopio con su mano derecha junto a su ojo derecho
(si es diestro). Selecciona del diafragma menor del oftalmoscopio la luz blanca de ma-
yor diametro y del diafragma mayor selecciona una lente de +2 6 +4 (nUmeros negros)
y se coloca a unos 30-60 cm del nifio dirigiendo la luz del oftalmoscopio hacia dentro
de la pupila de un ojo y luego a la del otro.
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Sobre el fondo rojo normal de la pupila, todas las opacidades se observan como som-
bras oscuras. Si al examinador le resulta dificil ver el rojo pupilar, es indicio de que al
niflo también le cuesta ver.

El oftalmoscopio puede sustituirse por un otoscopio.

* REFLEJO CORNEAL

Se utiliza para evaluar el paralelismo de los globos oculares. Se coloca una linterna a
unos 30 cm de los ojos del nifio. Si no se ha producido ninguna desviacion de los ejes
oculares, la luz aparece reflejada sobre el centro de ambas cérneas o con un leve des-
centramiento simétrico. Sin embargo, el valor de este test es orientativo. Para confir-
mar una desviacidon debera realizarse el cover/uncover test o de oclusion/desoclusion
simple.

* REFLEJO DE FI]ACION Y SEGUIMIENTO

Una manera de evaluar la agudeza visual y la alineacién de los ejes oculares en los
lactantes es estudiando la capacidad de fijar la mirada de uno y otro ojo en un objeto
o estimulo luminoso (punto de fijacién) y la capacidad para seguirlo mientras se des-
plaza de un lado al otro del campo visual.

Desde los primeros dias, el RN es capaz de fijar la mirada en una cara cercana a sus
0jos. A las 44 semanas posconcepcionales, el lactante fija la mirada en pruebas ma-
croscopicas presentadas frontalmente, especialmente la cara de su madre. Alrededor
de las 48 semanas se esbozan los primeros auténticos movimientos de seguimiento.
El estrabismo esporadico, sin significado patolégico, es frecuente hasta las 46 sema-
nas. A las 52 semanas el nifio posee toda la estrategia de la mirada.

Para evaluar el reflejo de fijacidon y seguimiento es conveniente que el nifio se encuen-
tre sentado sobre el regazo de su madre. Generalmente, a partir de la octava semana
el nifio es capaz de fijar su mirada en un juguete de colores vividos y seguir el reco-
rrido que le imprime el examinador, de derecha a izquierda y en el plano vertical de
arriba abajo. Se recomienda comenzar el examen con ambos ojos destapados y luego
ocluir uno y evaluar la funcién de cada ojo por separado.

Un signo de mala visién en un ojo es el rechazo del nifio a ser evaluado cuando se le
tapa un ojo.

Entre los 4 y 6 meses el reflejo de fijacion alcanza su madurez, considerandose normal a
aquella fijacion que es central, fija y mantenida.

Es central cuando el nifio fija la mirada en la luz del examinador, la localizacién del
reflejo corneal ocupa la parte central de la cérnea que se corresponde con la févea.
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Es fija cuando el nifio fija la mirada en la luz del examinador, el reflejo corneal esta fijo,
no hay movimiento alguno del ojo.

Es mantenida cuando el nifio logra mantener la fijacién en el tiempo.

Un seguimiento simétrico en ambos ojos y con una excursién de 180° en el eje vertical
y en el horizontal, indica normalidad en la motilidad ocular y pocas posibilidades de
estar frente a una falla en la alineacién de los ejes, sobre todo si la fijacién en ambos
ojos es central, fija y mantenida.

* PRUEBA DE OCLUSION/DESOCLUSION (COVER TEST SIMPLE)

Esta prueba se basa en la oclusién de un ojo. Se lo utiliza para determinar la existencia
de un estrabismo manifiesto (tropias), es decir, aquel que esta presente en condicio-
nes de binocularidad.

En este tipo de estrabismo, la pérdida de la alineacién de los ejes oculares esta pre-
sente sin necesidad de ponerla en evidencia con pruebas de oclusién/desoclusién
alternantes, cuyo fin es romper el mecanismo normal de fusién, propio de la vision
binocular. La fusién es un fendmeno por el cual un objeto es percibido como unico, a
pesar de provocar dos estimulos, uno en cada ojo.

Por el contrario, los estrabismos latentes o forias, sélo aparecen cuando se rompe el
mecanismo de fusion.

El principio de este test es el movimiento de fijacidon y de re-fijacidon de la mirada.

El examinador hace que el nifio fije su mirada en un objeto atractivo. Luego cubre con
su mano uno de los ojos del niflo y examina el ojo destapado. Debe lograr que el pa-
ciente efectivamente logre mirar con atencién el objeto de fijacion. Al ocluir uno de los
0jos, se esta artificialmente obligando al ojo destapado a fijar la vista sobre el objeto
de fijacién. En condiciones de normalidad, cuando los ojos se encuentran alineados, la
imagen del objeto de fijacién cae en la févea del ojo destapado (fijaciéon normal) y ese
0jo no hace ninglin movimiento.

En el caso de que el ojo descubierto esté desviado (estrabismo), el ojo estrabico fija la
imagen en otro punto de la retina que no es la févea, y cuando se lo obliga a fijar con
ese 0jo, tiene que hacer un movimiento de re-fijacién para que ese ojo empiece a fijar
normalmente con la févea. El examinador detecta, entonces, un movimiento de re-
fijacion de la mirada del ojo descubierto. Si el movimiento detectado es hacia afuera,
el ojo antes de la oclusién estaba hacia adentro o en esotropia y si el movimiento es
hacia adentro el ojo estaba en exotropia en su posicién de reposo. Luego se repite el
procedimiento con el otro ojo.

Para obtener informacién fidedigna es indispensable un minimo de colaboracion del
nifio. Como el principio del test es el movimiento de re-fijacién, es fundamental que
el nifio posea un reflejo de fijacién normal en ambos ojos. Por lo tanto, el examen de
fijacién o de agudeza visual en nifios mayores debe preceder al cover/uncover test.
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El examen se hard a 40 cmy a 3 metros de distancia del nifio para evaluar la presencia
de estrabismos en vision cercana y lejana respectivamente.

EXAMEN DE LA AGUDEZA VISUAL

La agudeza visual es la capacidad para ver en detalle los objetos que nos rodean. Esta
capacidad depende del funcionamiento normal y coordinado entre ambos ojos y el
cerebro.

Constituye uno de los procedimientos de mayor importancia para evaluar la funcion del
globo ocular. Sélo se logra una buena agudeza visual (AV) con un aparato visual sano.

Como ya comentdramos la agudeza visual en los lactantes se explora con el reflejo de
fijacion:

Fija y mantiene AV normal.
Fija pero la mantiene poco 50% de AV normal para su edad.
Fija pero no la mantiene AV: 1/10.

En el nifio de 3 a 5 afios se suelen utilizar pruebas con optotipos. En nuestro medio se
han difundido los optotipos del Lighthouse (manzana, paraguas y casa).

En nifilos de mas de 5 afios la prueba mas utilizada es la de la E de Snellen. Cada linea
del cartel esta formada por una sucesién de “E” en distintas posiciones: arriba, abajo,
derecha e izquierda. Se coloca la cartilla a 3 metros o a 6 dependiendo de la distancia
establecida por el fabricante, y se le pide a los padres que ocluyan un ojo por vez. Se

le ensefia al nifio que la letra “E” es como una mesa con 3 patas o un tenedor, y que él
debe indicar en qué direccién estan las patas de la mesa, sea con sus manos, con la
ayuda de un tridente o bien identificando si la letra apunta hacia el techo, piso, o algin
objeto que se pueda identificar de antemano ubicado a la derecha e izquierda (ejemplo:
el examinador o alguna pared/ventana/cuadro, etc.). Resulta muy practico que el nifio
vuelva a la consulta habiendo practicado el test en su casa con ayuda de sus padres.

El reconocimiento de la letra E méas pequefia que el nifio pudo identificar correctamente es
la agudeza visual a registrar. La agudeza visual se explora de cada ojo por separado.

En nifios mayores se utilizan los carteles de prueba con letras de diferentes tamafios.

Si en la evaluacién de la agudeza visual, se detecta una asimetria entre la visién de
ambos ojos debe solicitar la interconsulta con el oftalmdlogo, al igual que si los nive-
les de agudeza visual no corresponden a los esperados a la edad del nifio. La agudeza
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visual varia segun la edad y alrededor de los 6 afios es cuando la mayoria de los nifios
alcanzan los 10/10 de visién de acuerdo a la siguiente progresién:

Nacimiento 1/20

1 ano 2/10a4/10
2 afos 4/10a 6/10
3 afos 6/10 a 8/10
4 afos 8/10 a 10/10
6 anos 10/10

La regla practica es: AV = edad x 2

Nota: Muchas cartillas de AV adoptan la medicién en pies, para convertirla a decimal,
dividir numerador por denominador. Ejemplo: 20/200 (pies) equivale a 1/10.

Ml i PATOLOGIAS OCULARES
VICIOS DE REFRACCION

Los vicios de refraccion se clasifican en:

a. Hipermetropia.
b. Miopia.

c. Astigmatismo.

A. HIPERMETROPIA

Figura 2. Formacion de la imagen

A =TT i R -

(0

En linea entera: ojo acomodado. En linea punteada: ojo mirando al infinito (no acomodado).
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La hipermetropia ocurre cuando el ojo no posee suficiente poder diéptrico en relacién
a su longitud axial.

En la hipermetropia con acomodacion relajada, un objeto en el infinito queda enfocado
detras de la retina, necesita activar el mecanismo de acomodacién para enfocar ima-
gen sobre la retina o usar anteojos en caso de que este mecanismo sea insuficiente.

El paciente hipermétrope que no logra activar la acomodacion ve mal de lejos y peor
de cerca porque los rayos provenientes de un objeto cercano entran a la pupila con
mayor divergencia y sera necesario un mayor esfuerzo de acomodacién para compen-
sar tal divergencia.

Es por esto que las hipermetropias elevadas, a diferencia de las miopias son muy
ambliopizantes, porque el paciente miope logra por lo menos una imagen nitida en
vision cercana.

La hipermetropia es la condicidn éptica habitual en los nifios. Su herencia es dominan-
te pero de penetracién irregular. En la hipermetropia, como ya mencionamos, la aco-
modacién tiene una importancia fundamental, ya que mientras esté activa, una parte
o todo el defecto de refraccién puede ser corregido por el tono del musculo ciliar. Esta
forma es la que se denomina hipermetropia latente, por el contrario la hipermetropia
que no se puede compensar y necesita anteojos se denomina hipermetropia mani-
fiesta y la suma de las dos, hipermetropia total.

En la practica clinica los oftalmélogos utilizamos agentes ciclopléjicos que relajan
transitoriamente el musculo ciliar para determinar la hipermetropia total. Sin embar-
go, al momento de prescribir anteojos no siempre es necesario corregir todo el monto
de la hipermetropia. Se puede recetar menos aumento, siempre que no haya estrabis-
mo, para que el nifio se encuentre mas comodo, teniendo en cuenta la gran capacidad
de acomodacién que los caracteriza.

La porcion de hipermetropia latente se pone en evidencia gradualmente con la edad y
alrededor de los 40 afios casi todas las hipermetropias se hacen manifiestas y nece-
sitan lentes esféricas positivas o convergentes, situaciéon que progresa a partir de los
40 afios cuando aparece la presbicia.

La hipermetropia es el estado refractivo mas comun en los primeros afios de vida. Mas del
80% de los nifios entre 5y 7 afios la presentan entre 0,5D y 3D.

P
P
La progresion de la hipermetropia no es la regla.

Por otra parte, en esta etapa de la vida, hipermétropes moderados y emétropes
raramente evolucionan a la hipermetropia franca siendo mas comun en cambio que a
los 7 afios, quienes presentaban emetropias e incluso hipermetropias de menos de 1D
vayan a la miopia entre esta edad y los 13 afios.

Los nifios con hipermetropias leves (menos de 3D), generalmente no tienen sinto-
matologia. Cuando la presentan, ésta aparece en la edad escolar durante la tarea y se
denomina astenopia.
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Se caracteriza por cefalea, cansancio visual, epifora (lagrimeo) con la lectura,
congestion conjuntival y parpadeo frecuente entre otras manifestaciones.
Asimismo el esfuerzo acomodativo puede también causar blefaritis escamosay
orzuelos a repeticion.

Los pacientes con hipermetropia moderada (3,5D a 5D) son llevados por sus padres
a consulta por astenopia y hasta pueden presentar un cierto grado de ambliopia,
sobre todo si se asocia a anisometropia. En este grupo puede presentarse la esotropia
acomodativa.

No es infrecuente que estos pacientes hayan sido llevados previamente a consulta
con un psicopedagogo por trastornos en el aprendizaje o de conducta (hiperactivi-
dad), lo que hace que muchos de ellos terminen en tratamientos psicolégicos o psico-
pedagdgicos, cuando lo que verdaderamente precisan es un anteojo corrector.

Los chicos con altas hipermetropias (mas de 5D) presentan mala visién para cercay
lejos y es habitual ver a estos nifios hipermétropes acercarse al pizarrén o al televisor
para agrandar la imagen y asi tener la posibilidad de ver mejor. Esta dificultad puede
en muchos casos traer aparejada una ambliopia bilateral, en virtud de que no pueden
acomodar tantas dioptrias.

LEVE MODERADA ALTA
Menos de 3D 3,5a5D Més de 5D

B. MIOPIA

El ojo miope posee demasiado poder éptico en relacién a su longitud axial. En la mio-
pia con acomodacién relajada, los rayos de luz desde un objeto en el infinito, conver-
gen demasiado y de ese modo se enfocan delante de la retina. Se corrigen con una
lente esférica negativa o divergente.

El nifio miope ve bien de cerca y mal de lejos.

Es bastante poco frecuente en el recién nacido y también en nifios por debajo de los
seis afios. Solo se presenta en el 3% de los casos. Un pequefio porcentaje de chicos
nacidos con miopia no alcanzara satisfactoriamente la emetropizacién alrededor de
los 7 afios. Ademas, los chicos que fueron previamente emétropes o hipermétropes
pueden hacerse miopes y asi, la prevalencia de miopia comienza a incrementarse a

partir de los 6 afios.

Como regla general recordar que cuanto mas temprano es el comienzo de la miopia, mayor
es la posibilidad de progresion y mayor sera el monto que alcanzara.

al
Pr—

Se han identificado varios subtipos de miopia, los mas frecuentes son:
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Miopia simple de comienzo juvenil: es la que aparece entre los 7 y 16 afios, debido
principalmente a un crecimiento en la longitud axial del globo. El incremento mas
grande en la prevalencia de miopia en nifias ocurre entre los 9 y 10 afios, mientras que
en los nifios ocurre entre los 11y 12. La miopia que comienza después de los 16 es la
menos severa.

Miopia grave o magna: también llamada degenerativa o enfermedad midpica, es la
que se acompafa de alteraciones anatémicas y degenerativas de la estructuras ocula-
res, que conducen con frecuencia a un déficit visual. Se asocia a un eje dntero-poste-
rior ocular, anormalmente largo, y es en general, aunque no siempre, progresiva. Este
tipo de miopia, a diferencia de las miopias de menos de 5 dioptrias, es ambliopizante
porque existe un subdesarrollo de la funcién macular. Este fendmeno ha sido atribuido
a la existencia de una mayor separacion entre los fotorreceptores a ese nivel, fendme-
no éste vinculado a la distensién retinal que se asocia a la elongacién posterior del ojo.

La mayoria de las altas miopias son congénitas o de origen muy precoz. Hay una inci-
dencia casi del doble de miopias en las nifias que en los varones. La miopia alta pre-
senta una fuerte carga hereditaria y en tal sentido es ilustrativo informar que varios
cuadros sistémicos cursan con miopia de alto grado (Sindrome de Down, Marfan, etc).

En niflos pretérminos que desarrollaron retinopatia del prematuro es comun observar
miopias axiales que van desde 4D hasta 20D en relacién con la gravedad de la ROP.
Estas miopias tienden a estabilizarse alrededor de los 18 afios. En estos pacientes es
importante hacer el control mediante oftalmoscopia binocular indirecta, al igual que
en todos los miopes altos, para prevenir complicaciones ulteriores, tales como des-
prendimientos de retina.

El riesgo que tiene un sujeto miope magno de mas de 5D de desarrollar un desprendi-
miento de retina a lo largo de su vida, antes de la edad de 60 afios, es del 2,4%, frente
al 0,6% de riesgo que presenta la persona emétrope. Este riesgo general es muy dife-
rente segun la miopia existente.

Asi el riesgo anual de los miopes inferiores a 5D es de 0,02% por afio, el de aquellos
comprendidos entre 5D y 10D de 0,08 % por afio y de 0,68% por afio para aquellos de
mas de 10D.

Miopia de comienzo tardio o del adulto: se inicia cerca de los 20 afios, estimandose
que de un 20% a un 40% de hipermétropes bajos y emétropes sometidos a intensos
trabajos de cerca se convierten en miopes antes de los 25 afios de edad. Algunos jove-
nes adultos tienen progresién de su miopia aun después de los 25 afios.

C. ASTIGMATISMO

En el recién nacido es frecuente observar una alta incidencia de astigmatismo porque
a esta edad el meridiano horizontal de la cérnea tiene mayor poder refractivo que el
vertical.

El proceso de emetropizacién tiende a corregir este astigmatismo corneal durante
los dos primeros afios. Sin embargo, a partir de los cinco afios vuelve a aumentar su
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frecuencia, siendo en esta oportunidad el de mayor poder de convergencia el meri-
diano vertical. El astigmatismo ya no se modifica, y suele ponerse en evidencia con la
astenopia.

La frecuencia del astigmatismo en la infancia esta en relacién directa a su monto:
entre los 6 y 8 afios casi el 80% presenta astigmatismos de menos de 0,25D y sdélo un
5% de mas de 1,25D. Desde los 8 afios hasta la adolescencia se ha visto que no hay
mayores cambios.

Es interesante destacar que las alteraciones de la cérnea o los cambios de tensién
en los parpados, como ocurre en las ptosis, tumores orbitarios, restricciones de los
musculos extraoculares, etc. pueden producir e incluso modificar un astigmatismo a
cualquier edad.

Este vicio de refraccién se asocia principalmente a la miopia y se comprueba que a mayor
miopia hay mayor astigmatismo.

r~
—

CORRECCION OPTICA DE LAS AMETROPIAS: LINEAMIENTOS GENERALES
El oftalmélogo prescribe anteojos cuando:

Existe peligro de desarrollar ambliopia como es el caso de
* ametropias altas,

* anisometropias,

» esotropias acomodativas.

En estos nifios el uso del anteojo es permanente.

El nifio presenta astenopia o se encuentra limitado en sus funciones, en tal
caso, usara el anteojo para suplir la dificultad evaluando el oftalmélogo la
posibilidad del uso intermitente.

Los errores de refraccion en los nifios se corrigen con anteojos o con lentes de contacto.

La mayoria de los nifios logran mejorar su ametropia con el uso de anteojos, si bien la
imagen lograda por el lente de contacto es de mejor calidad.

El uso de lentes de contacto en los nifios pequefios se reserva por lo general para
las ametropias altas y las anisometropias. En estos casos, aun en lactantes, se logra
adaptar con éxito lentes de contacto hasta el momento en que se puedan usar los
anteojos.

La afaquia, falta de cristalino, postcirugia de catarata congénita es un ejemplo de hi-
permetropia alta. En estos casos se indica el uso de lentes de contacto, especialmen-
te si se trata de catarata monocular, hasta que se pueda implantar un lente intraocu-
lar, que en lineas generales se lleva a cabo a partir de los 8 afios.
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Los lentes de contacto en la poblacion infantil tienen las mismas indicaciones y limi-

taciones que en el adulto. La experiencia permite recetarlos en la preadolescencia y

adolescencia, puesto que por razones estéticas comprensibles dejan de usar correc-
ciéon aérea.

No es recomendable el uso de lentes de contacto, salvo las excepciones antedichas,
en quienes no puedan por si solos encargarse del cuidado y/o manipulacién de los
mismos.

La posibilidad de corregir una ametropia con cirugia laser dependera entre otros fac-
tores del patréon anatémico de la cérnea alcanzado a la edad de 25 afios.

RETINOPATIA DEL PREMATURO (ROP)

La ROP es un problema importante de Salud Publica pues es la primera causa de ce-
guera infantil en la Argentina.

Es un emergente del Cuidado Intensivo Neonatal y es indicador de las deficiencias de
la calidad de atencién y de la seguridad del paciente. A medida que aumenta la sobre-
vida de los nifios prematuros aumenta la ROP.

Se presentan epidemias de ROP, actualmente transitamos la “Tercera Epidemia” que
se produce en paises en vias de desarrollo como Argentina, caracterizada por:

Presencia de Casos Inusuales (Cl), que son aquellos prematuros con ROP
severa de mas de 1.500 g y/o mas de 32 semanas de edad gestacional.

Oportunidades Perdidas (OP) a un tratamiento oportuno, que son aquellos
nifios que llegan tardiamente al diagndstico o tratamiento con la retina total
(estadio 5) o parcialmente desprendida (estadio 4).

En los paises de altos ingresos, actualmente, el promedio de peso al nacer de los nifios
afectados gravemente es de 700 gramos y el promedio de edad gestacional es de sélo
25 semanas.

Es decir, que un peso de 700 g o menor y/o una EG de 25 semanas o menos hacen espera-
ble la presentacion mas grave de la ROP y sus secuelas.

En estos paises desarrollados la ROP, de cualquier grado, se presenta sélo en menores

de 1.500 gramos en un 13% y sélo entre un 1 a 3% de ellos requeriran tratamiento.
Afortunadamente tampoco registran Casos Inusuales ni Oportunidades Perdidas.

En cambio, en Argentina, en la actualidad, el promedio de peso de los nifios es de mas
de 1.000 gramos y la edad gestacional es de 28 semanas.
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En nuestro pais la ROP, de cualquier Grado, se presenta en menores de 1.500 gramos en un
30% (es decir, casi 3 veces mas que en los paises de altos ingresos) y es necesario tratar
a este grupo de nifios por ROP severa en el 10% de los casos (0 sea de 3 a 10 veces mas).
Se registran actualmente casi un 20% de Casos Inusuales entre los nifios tratados y ain se
detectan nifios con Oportunidades Perdidas.

™~
P
Todos los datos presentados de Argentina provienen de los reportados por 70 servi-
cios que han adherido al Programa ROP desde al afio 2004 a la actualidad.

En nuestro pais nacen anualmente 750.000 nifios. Pero de éstos, el 10% son prema-
turos, o sea menores de 37 semanas de edad gestacional, que son los Unicos capaces
de desarrollar una ROP. En total 75.000 nifios por afio.

Pero de todos los prematuros, sélo un tercio, o sea 25.000, tendran factores de riesgo
para que se presente una ROP. Dentro de éstos estan incluidos 8.250 nifios menores
de 1.500 g de peso al nacer (que son el 1,1% de todos los nacidos vivos) y que son los
que tienen un riesgo mas elevado al igual que los menores de 32 semanas de edad
gestacional.

Teniendo en cuenta los datos del Programa Nacional ROP podemos sacar las siguien-
tes conclusiones:

La ROP en Argentina es todavia un serio problema de salud publica.

Es por lejos la primera causa de ceguera en la infancia, es prevenible en la
mayoria de los casos y es un indicador de la calidad de la atencién que debe
ser perfeccionada.

En los dltimos 10 afios algo mas de 1.000 nifios quedaron ciegos o disminuidos visuales.

Todavia nos resta un largo camino para lograr los indicadores que otros paises han
alcanzado, es por eso que el rol del médico pediatra dentro del equipo de salud, es

primordial para implementar estrategias en los 3 niveles de prevencién que segura-
mente nos permitiran alcanzar los indicadores éptimos.

Prevencion primaria. La ROP es una enfermedad cuya aparicién se relaciona con la
administracion de oxigeno, el grado de inmadurez al nacer y la severidad de la pato-
logia neonatal.
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Es fundamental el control de la oxigenoterapia en cualquiera de sus modalidades, a fin de
evitar la hiperoxia o los ciclos repetidos de hipoxia-hiperoxia como prevencién primaria de

la ROP.
P
P—

El control del embarazo y el nacimiento en maternidades seguras, con cuidados de
enfermeria de alta calidad, orientadas a proteger su desarrollo y centrados en su fami-
lia, son las bases de la prevencion primaria.

La administracién de corticoides prenatales ante una amenaza de parto prematuro,

el tratamiento con oxigeno en forma controlada desde el nacimiento, utilizando los
limites de saturacidon recomendados, la prevencion y el tratamiento de las infecciones,
la reduccion de las transfusiones y una nutriciéon adecuada priorizando la leche de

su madre, son acciones que logran disminuir el impacto de un nacimiento prematuro
sobre el normal desarrollo de la vision del recién nacido.

Prevencion secundaria. El equipo de salud debe establecer una estrategia que permi-
ta que asegure a todo prematuro en riesgo de desarrollar la enfermedad se le practi-
que un fondo de ojo segun el cronograma de pesquisa del Ministerio de Salud, hasta la
vascularizacion completa de la retina.

Control y seguimiento. El control oftalmolégico periddico se realiza segun los hallaz-
gos del fondo de ojo:

Se debe continuar con controles oftalmoldgicos cada 2 semanas. Es muy
importante que, si ya fue dado de alta de la terapia neonatal sin completar
la vascularizacién, los padres sepan cuando y dénde seré el préximo
control. Los controles continuaran hasta que el oftalmélogo informe que la
vascularizacién de la retina es normal y completa, y por lo tanto ya no tiene
riesgo de ROP. En la mayoria de los prematuros este momento se da entre
las 42 y 45 semanas de edad corregida.

Si no hay
signos de ROP

Si en alguno de estos controles se diagnostica ROP, se haran los mismos
Con algiin con mas frecuencia (1 6 2 veces por semana), dependiendo del grado
grado de ROP de ROP. Hasta indicar cudl tratamiento deberé seguir o que se resuelva
espontaneamente y complete la vascularizacién normal.

Fondo de ojo
normal, con Una vez que se completé la vascularizacién, todos los prematuros deberén
vascularizacién | ser evaluados por un oftalmélogo a los 6 y 12 meses de edad corregida.

completa

El tratamiento debe realizarse dentro de las 72 hs. de indicado y consiste en la abla-
cion de la retina periférica avascular, liberadora de factores angiogénicos, mediante la
fotocoagulacién con diodo laser.
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Es importante tener en cuenta que “Tratamiento precoz no significa curacion”. —
A pesar de aplicar el tratamiento precoz, en el momento oportuno, la enfermedad
puede seguir progresando hacia las etapas o grados avanzados con desprendimiento

total o parcial de la retina. Las estadisticas sefialan que el tratamiento precoz reduce
a la mitad las posibilidades de progresion de la enfermedad.

El grado de vision final que el nifio logre dependera de las caracteristicas de cada
caso. Es necesario recordar que algunos de los nifios que desarrollan grados severos
de ROP también presentan patologia neuroldgica, con compromiso de la via visual
impidiendo el normal desarrollo de la vision.

Para algunos casos de ROP, especialmente la forma agresiva posterior, se estan inves-
tigando nuevas lineas alternativas o complementarias de la fotocoagulacion con laser:
los antiangiogénicos. Son anticuerpos monoclonales que inhiben los factores que in-
tervienen en la formaciéon de vasos. Se colocan mediante una inyeccion intraocular. Si
bien los resultados en general son satisfactorios ain no se ha demostrado totalmente
su seguridad a largo plazo y requiere un estricto seguimiento a largo plazo.

Prevencion terciaria. Hablamos de prevencion terciaria en el grupo ROP cuando nos
referimos a la rehabiltacion visual.

La incidenciay la gravedad de las secuelas se relacionan con la severidad de la fase
aguda. Los nifios prematuros tienen riesgo de desarrollar ciertos problemas oftalmo-
l6gicos, algunos como consecuencia directa de la ROP, mientras que las causas de
otros son mas complejas y multifactoriales, por ejemplo, estrabismo.

Dentro de las secuelas de la ROP que se pueden observar en el fondo de ojo, se des-
criben cambios en el aspecto de los vasos retinales (tortuosidad en algunos casos y
en otros, rectificacion de las arcadas temporales por traccién), desplazamientos de la
macula hacia la periferia, pliegues de la retina y en los casos mas severos, desprendi-
miento de retina total o parcial.

En los casos de ROP grado 5 se presentan con leucocoria y microftalmia.

La incidencia de estrabismo en los nifios prematuros puede ser de un 6% a un 30%
y se relaciona tanto con la incidencia como con la severidad de la ROP. Sin embargo,
el estrabismo se asocia con alteraciones neuroldgicas, especialmente leucomalasia
periventricular.

Los nifios que han desarrollado ROP moderada y severas pueden desarrollar ametro-
pias. Otros hallazgos incluyen: nistagmus, atrofia del nervio éptico y deterioro visual
cortical.

Detectar precozmente estas alteraciones y realizar el tratamiento oportuno y/o la
estimulacién visual, le permitira al nifio prematuro aprovechar al maximo su potencial
visual.
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Hay que garantizar el derecho de los nifios con ceguera o baja vision a la inclusién so-
cial con el cumplimiento del marco legal vigente, dandoles oportunidad de desarrollar
una vida plena.

Existen leyes que protegen a los nifios con discapacidad visual: Certificado Unico
de Discapacidad (CUD), pensién, traslados, acompafiamiento por escuelas especiales
y cobertura de todas sus necesidades de habilitacion (leyes 22.431y 24.901 del Sis-
tema de Prestaciones Basicas en habilitacion y rehabilitacion integral a favor de las
personas con discapacidad).

Existen en la actualidad un importante numero de ayudas épticas (lupas, microsco-
pios y telescopios) asi como instrumentos electrénicos (lupas televisién) y software
que amplifican la informacion desplegada en las pantallas, facilitando de esta manera
el uso remanente de vision.

ESTRABISMO

Es la pérdida del paralelismo de los ejes visuales, situacidon que provoca alteraciones
en la visiéon binocular, tanto mas severas cuanto mas temprano aparezcan.

En todo nifio con estrabismo la evaluacién debe incluir: tipo de desviacidn, si existe o
no ambliopia y si se asocia alguna patologia sistémica u ocular.

Los estrabismos pueden dividirse en:

* Primarios y secundarios.
» Convergentes o divergentes.

Primarios. Se deben a fallas del aparato neuromuscular que gobierna los movimientos
de los ojos. No es infrecuente encontrar en estos pacientes antecedentes que sugie-
ren dafio encefalico.

Si se pierde el paralelismo de los ojos, y no se logra alternar la fijacién, sobreviene la
ambliopia del ojo no fijador. La pérdida de la vision en el ojo permanentemente desvia-
do puede llegar a ser muy acentuada.

Secundarios. Son los que resultan de procesos patolégicos tales como: atrofia del
nervio optico, coriorretinitis toxoplasmatica, microftamia, etc.

Existe un estrabismo fisiolégico que aparece desde el nacimiento hasta los 4 meses
de vida, son desviaciones fugaces en el plano horizontal, hacia adentro o hacia afuera.
Este tipo de desviacidn se debe a la inmadurez de la févea.

El estrabismo fisioldgico no debe confundirse con el pseudoestrabismo o estrabismo
falso o aparente, que se debe a peculiaridades de la conformacién de las partes blan-
das perioculares, tal como ocurre en el epicanto, repliegue cutaneo vertical que ocupa
el angulo interno del ojo. En los orientales este pliegue es una caracteristica racial.

El pediatra ubicado frente al nifio podré iluminar con una linterna de bolsillo los ojos y
si el reflejo luminoso se encuentra en un punto excéntrico de la pupila o sobre el iris,
es muy probable que exista estrabismo.
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Otra maniobra util es el cover/uncover test ya descripto.

Muchas veces el pseudoestrabismo es un problema diagndéstico no sélo para el pedia-
tra sino para el oftalmdlogo.

Estrabismo convergente (esotropia) del lactante. Es una forma clinica que se carac-
teriza por presentar un gran angulo de desviacion, torticolis y casi siempre nistagmus
cuando el nifio mira hacia los laterales. Su correccidén es quirurgica, preferentemente
antes de los 18 meses de vida.

La esotropia tardia aparece después del afio de vida y generalmente se asocia a la
hipermetropia. Su tratamiento consiste en el uso de anteojos y se opera sélo si la
desviacién persiste. La esotropia tardia y sin hipermetropia puede ser causada por un
tumor de fosa posterior.

Estrabismo divergente (exotropia). Puede presentarse sobre todo en dos formas
clinicas. Una es la exotropia intermitente, en la que el nifio pierde sélo por momentos
el paralelismo ocular desviando uno de los ojos hacia afuera en forma alternada. Esta
forma representa el 85% de los casos de estrabismo divergente y no se acompafia de
pérdida de la agudeza visual. Por lo comun suelen operarse hacia los 5 afios de edad.

La exotropia permanente suele expresar en el nifio una patologia intraocular o una
afeccion del SNC, o ser la evolucidn de las exotropias intermitentes descriptas ante-
riormente. El tratamiento es quirdrgico.

Los ejercicios ortépticos tienen en la actualidad indicaciones ocasionales. Pueden
ser Utiles en algunos casos de estrabismo acomodativo puro, exotropia intermitente,
insuficiencias de convergencia pero no en los estrabismos permanentes y de gran
angulo.



AUTOEVALUACION

|dentifique Verdadero o Falso en los siguientes enunciados

1. La mayor parte de la patologia ocular discapacitante es congénita o de aparicién tempranay en su ma-
yoria no puede prevenirse.

vO FO

2. El poder de refraccién en el recién nacido se va modificando hasta alcanzar alrededor de los 25 afios su
estabilidad éptica.

vO FO

3. Entrelos 6y 12 meses el reflejo de fijacion alcanza su madurez, considerandose normal a aquella fijacion
que es central, fija y mantenida.

vO FO

4. La evaluacion de la agudeza visual constituye uno de los procedimientos de mayor importancia para
evaluar la funcion del globo ocular.

vO FO

5. La hipermetropia es el estado refractivo mas comun en los primeros afios de vida, mas del 80% de los
nifios entre 5y 7 aflos la presentan entre 0,5D y 3D.

vO FO

6. En el recién nacido es frecuente observar una alta incidencia de astigmatismo porque a esta edad el
meridiano horizontal de la cérnea tiene mayor poder refractivo que el vertical.

vO FO

7. Los errores de refraccion en los nifios se corrigen con anteojos o con lentes de contacto.

vO FO

8. Entodo nifio con estrabismo la evaluacion debe incluir: tipo de desviacion, si existe o no ambliopia y si se
asocia alguna patologia sistémica u ocular.

vO FO

9. En los estrabismos primarios, si se pierde el paralelismo de los ojos, y no se logra alternar la fijacion,
sobreviene la ambliopia del ojo no fijador.

vO FO

10. En el estrabismo convergente congénito con limitacién bilateral de la abduccién es necesario indicar
correccion con anteojos a partir de los 18 meses.

vO FO
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Responda las siguientes consignas

1. Complete el siguiente cuadro relacionando cada reflejo con su finalidad diagnéstica

Examen del Reflejo Se utiliza para:

1. rojo

2. corneal

3. de fijacién y seguimiento

2. Mencione por lo menos dos medidas a implementar para ROP en:

Prevencién primaria:

Analice y resuelva las siguientes situaciones clinicas

1. Mariel de 5 aios concurre a la consulta para control en salud. Se realiza agudeza visual y se encuentra:
Ojo derecho (OD): 10/10
Ojo izquierdo (OI): 7/10

a. Ante este hallazgo, cual es la conducta que asume
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b. :Con qué frecuencia hay que controlar a Mariel?

2. juan de 4 afios viene a control de salud. Su madre refiere que se le realiz6 fotocoagulacién con laser en
ambos ojos por antecedente de ROP. El nifio nunca volvié al control oftalmolégico.

a. Con este antecedente iqué se espera encontrar en el examen oftalmolégico?

3. Martin de 4 afios llega a la consulta portando un anteojo con lentes gruesas. La madre viene a solicitar
su opinién porque cuando fue a la 6ptica a hacer los anteojos le dijeron que 6 dioptrias de hipermetropia
era “mucho” y que si bien los hizo, el nifio no quiere usar los anteojos por ser objeto de burlas en el jardin.

a. ¢Cudl es la recomendacion adecuada durante la consulta?
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il il CONCLUSIONES

De lo expuesto, la importancia de la incorporacién por parte el médico pediatra de
simples maniobras en su practica diaria que permitiran detectar oportunamente tras-
tornos visuales, muchos de los cuales tendran una recuperacion satisfactoria evitando
efectos deletéreos en la vida de ese nifio.

Es fundamental que el médico pediatra explore los antecedentes familiares oftalmolé-
gicos, particularmente para detectar vicios de refraccién, cataratas y retinopatias.

La evaluacién sistematica del examen del reflejo rojo, el reflejo de fijacidén y seguimien-
to, el test de oclusion/desoclusion y la toma de agudeza visual, permiten hacer una
derivacién oportuna que posibilitara en muchos casos mejorar la capacidad visual del
paciente.

Por ultimo se torna imperioso extremar el cuidado en la administracion de oxigenoy
monitorear los demas factores de riesgo para el desarrollo de la ROP, ya que la ROP es
un indicador del manejo neonatal.
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CLAVE DE RESPUESTAS

Identifique Verdadero o Falso en los siguientes enunciados
1. Verdadero.

2. Verdadero.

3.Falso. Es entre los 4 y 6 meses que el reflejo de fijacion alcanza su madurez.
4.Verdadero.

5.Verdadero.

6.Verdadero.

7. Verdadero.

8.Verdadero

9.Verdadero.

10. Falso. Su correccion es quirdrgica, preferentemente antes de los 18 meses de vida.

Responda las siguientes consignas

1. Complete el siguiente cuadro relacionando cada reflejo con su finalidad diagnéstica

Examen del Reflejo Se utiliza para:
: detectar opacidades en el eje visual, anisometropias y
1. Rojo . .
anormalidades en la retina.

2. Corneal evaluar el paralelismo de los globos oculares.

evaluar la agudeza visual y la alineacién de los ejes oculares

3. De fijacién y seguimiento en los lactantes.

2. Mencione por lo menos dos medidas a implementar para ROP en:

Prevencion primaria: Control en la administracién de oxigeno en cualquiera de sus modalidades. Con-
trol de embarazo. Nacimiento en maternidades seguras. Administracion de corticoides prenatales ante
una amenaza de parto prematuro. Prevencion y el tratamiento de las infecciones. Reduccién de las
transfusiones y una nutricion adecuada priorizando la leche materna.

Prevencion secundaria: Asegurar que a todo prematuro en riesgo de desarrollar la enfermedad se le
practique un fondo de ojo segun el cronograma de pesquisa del Ministerio de Salud, hasta la vasculari-
zacion completa de la retina. Control oftalmolégico periddico se realiza segun los hallazgos del fondo de
o0jo. Realizar el tratamiento dentro de las 72 hs. de indicado.



CLAVE DE RESPUESTAS

Prevencion terciaria: Indicar rehabilitacion visual. Detectar precozmente las alteraciones que presen-
tan y realizar el tratamiento oportuno y/o la estimulacién visual, le permitira al nifio prematuro apro-
vechar al maximo su potencial visual. Garantizar el derecho de los nifios con ceguera o baja vision a la
inclusion social con el cumplimiento del marco legal vigente, dandoles oportunidad de desarrollar una
vida plena. Orientar a la familia para la gestion de ayudas opticas.

Analice y resuelva las siguientes situaciones clinicas

1. Mariel. Se debe hacer interconsulta con el oftalmélogo. Toda anisometropia debe ser evaluada por el
oftalmologo al ser detectada por ser causa de ambliopia.

La frecuencia del control depende del diagnéstico, porque ojo que puede tratarse de otra patologia!!!
Si es un vicio de refraccion y el oftalmélogo hace un tratamiento de oclusion seguro que al principio los
controles son frecuentes, en general, cada mes o cada tres, para ver hasta dénde se recupera el ojo con
peor vision.

Si se trata de hipermetropias son mas estables, las miopias y los astigmatismos suelen progresar.

Como regla las anisometropias deben controlarse anualmente hasta los 25 afios.

2.]uan. Es probable que encuentre: disminucién de la agudeza visual. Reflejo rojo alterado. Reflejo corneal
descentrado. Test de oclusién simple con movimientos de refijacion.

El nifio puede presentar todas estas secuelas, aun un desprendimiento total de retina a pesar de la foto-
coagulacion.

No se debe realizar nada, a menos que haya una lesion de retina que amerite evaluar su tratamiento.

El seguimiento depende del grado de agudeza visual, de las secuelas enlaretinay del grado de desarrollo
general.

Es muy importante la intervencién de los oftalmélogos en el proceso de rehabilitacién, como un inte-
grante mas del equipo interdisciplinario.

3.Martin. El uso de los anteojos tiene que ser permanente. Como pediatras hay que tratar de concienti-
zar al nifio y la familia de la importancia de esta recomendacion.

Conviene hablar en la escuela para que se trabaje el tema del acoso entre los nifios. Las hipermetropias
elevadas son ambliopizantes y no se neutralizan con el proceso de emetropizacién. En principio, no exis-
te tratamiento alternativo. Puede evaluarse cuando el nifio sea mas grande el uso de lentes de contacto.
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il OBJETIVOS

%

%

%

%

%

%

%

Identificar oportuna y precozmente a todo Recién Nacido (RN) de mas de
dos semanas de vida con ictericia y acolia.

Describir las diferentes manifestaciones clinicas de la colestasis neonatal
(CN).

Conocer la historia natural de las diferentes entidades para realizar
prevencién de las complicaciones.

Resaltar la importancia de la anamnesis, la clinica y el laboratorio para
realizar el diagndstico.

Valorar la importancia del trabajo multidisciplinario: neonatélogo,
pediatra, hepatdlogo, gastroenterdélogo.

Garantizar que todos los recién nacidos con colestasis neonatal puedan
ser derivados oportunamente.

Utilizar herramientas clinicas accesibles para realizar la derivacién
precoz (no demorar con multiples estudios).
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il il ESQUEMA DE CONTENIDOS

ICTERICIA NEONATAL
S — 4
r Anamnesis { }r Examen fisico
h 4
Laboratorio

HIPERBILIRRUBINEMIA DIRECTA

COLESTASIS NEONATAL
r Etiologia

7
v v L

~ ”~ ”~
Obstructivas Genético metabdlicas

Atresia Biliar Déficit de Alfa 1 AT

— _a _—_

I

Tratamiento

Colestasis Neonatal Transitoria




MARGARITA RAMONET - COLESTASIS NEONATAL

il i INTRODUCCION

La ictericia es la coloracién amarillenta de la piel y mucosas resultado de un aumen-
to de la bilirrubina, que da como resultado su acumulacidn en los tejidos corporales.
Cuando la bilirrubina sérica es mayor a 5 mg/dl en los recién nacidos (RN), o mayor a
2 mg/dl en nifios mayores, tiene expresion clinica.

Existen dos posibilidades del aumento de la bilirrubina:

¥ aexpensas de la bilirrubina indirecta o no conjugada,
¥ ode labilirrubina directa o conjugada.

La ictericia fisioldgica se produce por un incremento de la bilirrubina indirecta o no
conjugada resultado de la destruccién normal de los eritrocitos.

La denominada ictericia “fisioldgica” es un hallazgo clinico frecuente que se presenta,
aproximadamente entre el 50-60% de los RN a término, se inicia a partir del 2° dia de
vida, con una elevacién maxima de la bilirrubina indirecta entre el 3° y 5° dia, con va-
lores entre 12-15 mg/dl, y se resuelve sola, generalmente al 7° dia, siendo la causa una
alteracioén fisioldgica del flujo biliar hasta completar la madurez anatémica y funcional
del higado. Esta situacién va a estar notablemente acentuada en los casos de prema-
turez y la duracién puede ser mayor.

Cuando laictericia se prolonga mas alla de las dos semanas de vida, es imprescindible rea-
lizar la determinacion de bilirrubina total y directa sin demoras, y efectuar una exhaustiva
evaluacion del lactante.

™
P

Ml ETIOLOGIA

La presencia de ictericia colestatica en el periodo neonatal es una de las formas de
presentacion mas habitual de las enfermedades hepaticas de la infancia. Es importan-
te considerar el gran espectro de etiologias de enfermedad hepatica en esta etapa de
la vida, siendo el diagndstico diferencial dificil, ya que es frecuente la similitud en los
hallazgos clinicos, humorales, e histolégicos (Tabla 1). Algunas de ellas requeriran un
tratamiento especifico, entre las que se encuentran las de causas anatomico-
obstructivas, genético-metabdlicas e infecciosas.

La colestasis es definida como la alteracion del flujo biliar normal, secundaria a anor-
malidades estructurales o moleculares del higado y/o del tracto biliar, que origina la
retencién de bilirrubina, acidos biliares y otros componentes de la bilis, condicionando
un cuadro clinico caracterizado por ictericia, coluria e hipo/acolia.

El diagnéstico diferencial de la colestasis neonatal en la década del '60 era relativa-
mente simple: correspondia un 25% aproximadamente a atresia biliar; menos del 10%
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a injuria inducida por virus (TORCH), y “hepatitis neonatal”, o idiopatica, que se eleva-
ba a un 65%.

En los ultimos afios, con el avance del conocimiento y desarrollo de la bioquimica y
biologia molecular de la colestasis neonatal, que fue paralelo con el crecimiento y
desarrollo de la especialidad de hepatologia pediatrica, los porcentajes han variado
notablemente entre las distintas etiologias.

La atresia biliar (30%), errores congénitos del metabolismo (20%), la deficiencia de
alfa 1 antitripsina (5-10%), otras causas hereditarias (10-20%), infecciones (5%) y
las indeterminadas (15%).

El higado neonatal inmaduro presenta las siguientes caracteristicas:

% Produce &cidos biliares atipicos, a través de vias alternativas de sintesis.
% Circulacién entero hepatica incompetente.
% Disminucién del flujo biliar.

% | aconcentracion de acidos biliares séricos; en consecuencia, se encuentra
aumentada durante los primeros 4-6 meses de vida.

La incidencia de colestasis neonatal se estima entre 1:2500 a 1:5000 RN vivos.

En la bibliografia de los ultimos afios, es interesante la busqueda de diferentes estra-
tegias destinadas a identificar a los RN o lactantes ictéricos, de mas de 14 dias, para
realizar el diagndéstico diferencial entre atresia biliar y las demas etiologias que requie-
ren un diagndstico y tratamiento precoz.
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il i DIAGNOSTICO
DETECCION DE HIPO O ACOLIA

Es interesante la publicacion de Matsui y Dodoriki en 1995, en Japén, en la cual di-
sefiaron un sistema de tarjetas colorimétricas para que los padres y los pediatras /
neonatdlogos pudieran identificar el color de las heces de los nifios. Con la utilizacién
de las mismas, realizaron un estudio prospectivo, de tamizaje en 17.641 RN en el con-
trol de salud al mes de edad, durante un periodo de un afio, e identificaron 2 casos de
atresia biliar de 3 que presentaban deposiciones hipo o acélicas, logrando realizar la
operacion de Kasai antes de los 60 dias de vida.

Utilizando un método de tamizaje similar en un estudio piloto regional (2002-2003),
sobre una cohorte de 119.973 neonatos pertenecientes a 49 hospitales de Taiwan,
obtuvieron una tasa de retorno de las tarjetas, por parte de los padres al centro hos-
pitalario del 65,2% en un total de 78.184 RN. Se hallaron deposiciones anormales en
94 casos (0,12%). De éstos, en 29 lactantes (30,9%), se confirmé el diagndéstico de
atresia biliar, 8 casos (8,5%), correspondieron a hepatitis neonatal idiopaticay 3 lac-
tantes a otras causas de colestasis neonatal (CN). Los restantes 54 casos presenta-
ron decoloracioén transitoria de las heces, que se normalizaron durante los tres meses
de seguimiento. Luego de este estudio piloto, el sistema de tamizaje con la utilizacion
de la tarjeta se integré a la cartilla de salud de todo RN en Taiwan desde el afio 2004.
Dentro de las 24 horas siguientes a la deteccién de hipo o acolia, el evento es informa-
do a un centro de registro. La incidencia anual de atresia biliar por 10.000 RN vivos en
2004 y 2005 fue de 1,85y 1,70 respectivamente. La sensibilidad en la deteccién de
atresia biliar con el uso de la tarjeta, antes de los 60 dias de edad fue de 72,5% en el
2004 y aumenté al 97,1% en el 2005. La tasa nacional de la operacién de Kasai antes
de los 60 dias de edad fue de 60% en 2004 y se incrementé al 74,3% en 2005.

En 2011, Tseng J y col, publican un estudio de cohorte retrospectivo en lactantes con
diagndstico de atresia biliar en el periodo 1996-2008. En dicho periodo, 1.133 lactan-
tes fueron admitidos con sospecha de atresia biliar, se les efectudé Kasaia 440y a 32
un trasplante hepatico. La edad de ingreso del lactante con sospecha de AB disminu-
y6 después de laimplementacién de la prueba de tamizaje del color de las deposicio-
nes de 47 a 43 dias (p 0,28), y en relacién al procedimiento de Kasai, la mediana de
edad a la cirugia se redujo de 51 a 48 dias antes y después del tamizaje respectiva-
mente (p 0,51).

Otro trabajo, también efectuado en Taiwan, tuvo como objetivo comparar la evolucién
de los pacientes con atresia biliar a los que se les efectuaba la operacién de Kasai,
antes y después de que se implementara el programa de tamizaje con la tarjeta de
colores de las materias fecales. El porcentaje de pacientes que se operé antes de los
60 dias mejor¢ significativamente (p 0,02), asimismo se incrementd la tasa libre de
ictericia a los 3 meses del postoperatorio, lo que constituye un valioso predictor de la
evolucion a los 5 afios de seguimiento. Con el programa se logré mejorar la sobrevida
alos 3y 5 afos de los pacientes operados exitosamente.

Una experiencia del King's College Hospital, de Londres, resulta interesante, ya que
tuvo como objetivo verificar el nivel de reconocimiento del color de las heces en RN
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con CN, en profesionales de la salud. Se realizé en tres hospitales pediatricos de Lon-
dres, participaron 36 pediatras y 45 enfermeras pediatricas, a los que se les mostré
fotografias de heces de color normal, acdlicas e indeterminadas. Un tercio de las
heces no fueron correctamente identificadas, por ambos profesionales.

En nuestro pais, se realizé un estudio cuyo objetivo fue la identificacién de lactantes
de un mes de edad que presentaban heces hipo/acdlicas, para la deteccién precoz de
atresia bilar y otras causas probables de CN. Se realizé un estudio piloto, prospectivo,
observacional, usando el método de tamizaje de las heces con tarjetas colorimétricas,
semejante a la publicacién realizada por Matsui y col (Figura 1), en todos los RN aten-
didos en el control de salud del primer mes, que habian nacido en el Hospital Nacional
Prof. A. Posadas, durante el periodo 1999-2002.

Figura 1: tarjeta colorimétrica de Matsui y col (versién en castellano)

Por favor escriba el nimero que correspon-
1 da al COLOR DE LA MATERIA FECAL de su
hijo en el casillero correspondiente, unos
dias antes del control del primer mes y no
se olvide de llevar esta ficha ese dia.

N

El color de la materia fecal de mi hijo se
parecealN°............... Fecha.....cccoovviirenne.

DATOS
Nombre y apellido del nifio: .......cccccevvvrvennneee.

- w
T
O
=

Nombre delamadre: ......ccccoeveeeeeiiieeecnene,
Fechade control: ......cccoeeeeiiiiiee e

el PARA COMPLETAR POR EL MEDICO
F : ..::' Cuando la madre elige uno de los nimeros
ot f;;\ 6 del 1 al 4, por favor observar si el nifio pre-
e ¥ }-ﬁ senta: Ictericia (No, Moderada o Severa).
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8 Si el nimero corresponde del 1 al 4, comu-
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Seccion Gastroenterologia Pediatrica

Hospital Nacional P.A. Posadas ¢ V. Sto. Haedo
Provincia de Buenos Aires (Ver tarjeta
Teléfono (011) 4469-9300 Interno 1511 « Fax (011) 4469-9220 adjunta
en color)
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De los 12.484 RN de dicho periodo, 4.239 (33,9%) fueron atendidos en la visita del
primer mes con la tarjeta colorimétrica. Se identificaron 18 nifios con deposiciones
acolicas / hipocdlicas, de los cuales sélo 4 demostraron tener enfermedad colestati-
ca. Los diagnésticos definitivos fueron: sindrome de Alagille, hepatitis luética, CN idio-
patica o transitoria y litiasis biliar. Si bien no se identificé ningin caso de atresia biliar,
la prueba de tamizaje demostré ser de utilidad para la deteccién de otras causas de
CN. Luego de la finalizacién del estudio piloto en 2002, y en base a esta experiencia,
se decidié laimplementacién del tamizaje con las tarjetas colorimétricas, como una
practica de rutina en nuestro hospital.

Con esta estrategia se logré la deteccién de CN de otras etiologias y de ocho casos de
atresia biliar detectados antes de los 45 dias de vida, en los cuales fue posible realizar
precozmente la intervencién de Kasai, antes de los 60 dias de vida.

Por la experiencia realizada desde 1999 hasta la fecha en el Hospital Posadas pensamos
y trabajamos arduamente para que esta estrategia pueda ser utilizada en todo el pais.

Por tal motivo, reforzamos los siguientes puntos:

¥ Conocimiento de las autoridades de Salud de la problematica, a nivel
nacional.

% Inclusién del tamizaje durante el periodo neonatal.

¥ Cumple con los requisitos que exige un tamizaje: disponible; facil; bajo
costo; no invasivo, innocuo.

¥ Educacion intensiva del equipo de salud.
¥ Guias efectivas para padres: Educacion para la Salud.

DETECCION DEL AUMENTO DE BILIRRUBINA DIRECTA*

El programa de “Alerta Amarillo" lanzado en Londres en 1993, tuvo como objetivo

la determinacién de bilirrubina directa (BD), en todos los neonatos que continuaban
ictéricos luego de los 14 dias de vida, a los efectos de derivar a aquellos con niveles
anormales de BD a centros de mayor complejidad para su diagndstico y tratamiento.
Neimark, y col realizaron un screening o tamizaje de bilirrubina directa en 34 RN con
diagndstico de atresia biliar, en los cuales la BD fue mas alta en los pacientes con atre-
sia biliar comparada con los controles (p< 0,001), siendo la bilirrubina directa elevada
ya en los primeros 4 dias de vida.

En un estudio retrospectivo efectuado entre diciembre de 2000 y febrero de 2008, en
Leeds Teaching Hospital NHS, UK, se aplicé un protocolo con la determinacién de la
bilirrubina total (BT) y bilirrubina directa (BD) en todos los RN de mas de dos semanas
de vida con ictericia. Se considerd patolégico un valor de BD mayor a 18 pmol/l y/o
mayor o igual al 20% de la BT. Se incluyeron 882 neonatos, de los cuales 38 presenta-
ron una enfermedad hepatica neonatal, y de ellos uno, atresia biliar. La edad media de
derivacién fue de 21 dias, notandose un aumento en cada afio estudiado, logrando que
el 93% de los RN estudiados fueran derivados antes de las 4 semanas de vida. La sen-
sibilidad del estudio fue del 100%. En otro estudio retrospectivo, afios 2007 al 2010,

* Ingresd para su tratamiento el 20-11-14 a la Camara de Senadores de la provincia de Buenos Aires,

impulsado por los senadores A. Urdampilleta, L. Granados y P. Segovia (Expediente E314/14-15).
Seguimiento por la pagina web del Senado: www.senado-ba.gov.ar
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se recolectaron los datos de todos los RN de término, a los que se les habia realizado
la medicién de BT/BD. De los 73 pacientes incluidos, 61 eran atresia biliar, presentan-
do el 56% niveles altos de BD (2,5 +/- 0,72 mg/dl) durante los primeros 4 dias de vida.

Con el titulo atrayente de “Color de la piel: una barrera para le derivacién temprana
de los nifios con AB, en UK”, Martin y col, realizan un estudio de cohorte retrospectivo
para investigar la relacion entre el color de la piel y la edad de derivacién de los pa-
cientes con atresia biliar. Los pacientes no blancos fueron derivados mas tardiamente
qgue el grupo control (blancos) con una diferencia significativa (p< 0,02).

OTRAS BUSQUEDAS: LABORATORIO, ESTUDIOS RADIOLOGICOS

Shteyer y col, en un estudio piloto basado en la relacidn de los niveles de metabolitos
exhalados con el grado de injuria hepatica, evaluaron la capacidad del test de metha-
cetina espirada marcada con C13 (MBT), para diferenciar atresia biliar de otras causas
de CN, en 15 lactantes. Detectaron 8 con atresia biliar, con una sensibilidad del 88% y
especificidad del 100%.

Otra alternativa dirigida a la precoz deteccidén de la atresia biliar, es la evaluacion del
analisis de acido biliar sulfatado en orina (USBA). Se efectud un estudio multicéntri-
co entre agosto de 2006 y mayo del 2007, incluyéndose 1.148 pacientes, 47 tuvieron
acido biliar sulfatado en orina (USBA)/ creatinina por encima del valor de corte. En los
restantes se confirmd la ausencia de atresia biliar. Se reiteré el estudio en 34 de los 47
pacientes a los 45 dias de vida, 27 con valores normales, y en uno se confirmo atre-
sia biliar. Los autores concluyen que como método de tamizaje no es perfecto, pero
es un intento promisorio, por lo no invasivo, y también por obtener un dato objetivo.
La identificacidon de potenciales bio marcadores en proteinas séricas, utilizando dos
métodos, espectrometria de masay enzimoinmuno ensayo, ya que estos Apo-Cll y
Apo-Clll, aparecerian muy precozmente, antes de la presencia de sintomas clinicos,
por tal motivo su valor. Se realizé en 42 muestras de lactantes con atresia biliar, 38
con CN de otras etiologias, y 36 controles sanos, con una sensibilidad del 95% y una
especificidad del 93% para diferenciar la AB de otras causas de CN.

La colangiopancreatografia retrograda endoscoépica (CPRE) no es tan utilizada en
nifios como en adultos, y se realiza en pocos centros especializados. En el trabajo de
Shteyer E y col, del afio 2012, el objetivo fue revisar la experiencia con CPRE en nifios
menores de tres meses, en centros de referencia nacional. Se efectud una revision
retrospectiva de todas las historias de nifios menores de tres meses a los que se hu-
biese efectuado la CPRE, entre los afios 2000 y 2010. Fueron examinados los datos de
un total de 27 nifios, la edad media fue de 55 dias (r: 33 -89). Se arribé al diagnéstico
de AB en 13 nifios, a los cuales se les realizé a continuacidn, en el mismo procedimien-
to, la operaciéon de Kasai. En el resto, la CPRE mostré quiste de colédoco en 1, litiasis
biliar en 2, y dilatacién de los ductos biliares en 1, siendo en 6 normal y no resulté exi-
tosa en 5. Los diagndsticos en el grupo en el que la CPRE no fue exitosa, incluyd 2 con
AB, uno con pobreza de conductos y 2 con litiasis. En 4 (19%) con sospecha clinica de
AB, la CPRE fue normal, se descarté la misma, evitandose la colangiografia intraope-
ratoria. No se registraron complicaciones.
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La CPRE es factible de realizar en nifios menores de tres meses, no presentando
complicaciones. Es una herramienta mas en el diagnhdstico de CN poco claras, y
puede prevenir procedimientos mas invasivos. La CPRE puede ser parte del algo-
ritmo de una CN cuando esta disponible y existe experiencia en el centro.

Benchimol E y col, en una publicacién de revisién de las practicas de diagndstico y
tratamiento de la CN, sefialan que la AB cumple los criterios para ser considerada
una patologia apropiada para realizar un tamizaje, avalando el algoritmo que utiliza
la North American Society for Pediatric Gastroenterology, Hepatology and Nutrition
(NASPGHAN).

El Comité de expertos de la NASPGHAN examind el valor de los tests diagndsticos utiliza-
dos para la evaluacién de la CN y cdmo deben aplicarse en dichas situaciones clinicas.

En las “Guias de Evaluacion de las Colestasis Neonatales”, las recomendaciones de la
NASPGHAN son las siguientes:

« La meta continta siendo la deteccion precoz y el diagnostico eficiente.

« No hay un test de tamizaje que pueda predecir cual lactante con ictericia va a desarrollar
colestasis.

« La deteccion de colestasis es patrimonio del reconocimiento clinico de ictericia, la
deteccion de deposiciones acolicas, por los padres o el Primer Nivel de Atencion.

« Larecomendacién es que cualquier RN que presente Ictericia a las 2 semanas de vida
debe ser evaluado con la determinacion de Bilirrubina total y directa y control del color
de las deposiciones.

Las Guias proveen recomendaciones para el manejo en el Primer Nivel de Atencion,
indicaciones de consulta con el especialista y manejo del Pediatra Hepatélogo.
Ademas, desarrollaron un proceso que intenta incorporar la mejor evidencia disponi-

ble de la bibliografia, en conjunto con el consenso de expertos, cuando la evidencia
es limitada.

La derivacion tardia de los neonatos con colestasis constituye un grave problemay se
presenta en mas del 50% de los casos.

En el diagndstico diferencial del neonato con CN, es conveniente considerar los si-

guientes puntos: la anamnesis, los parametros clinicos, los hallazgos del laboratorio,
las imagenes y la biopsia hepatica (Figura 2).
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Figura 2: Algoritmo diagnéstico
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1. Ahamnesis:

%
%

%

2. Clinica:
%
%
%

%

%

Antecedentes familiares de consanguinidad: Colestasis Intrahepatica Familiar
Progresiva o defecto en el metabolismo de los acidos biliares.

Familiares con cardiopatias congénitas o facies peculiar: Sindrome de Alagille.

Hermanos fallecidos en el periodo neonatal: Galactosemia, Tirosinemia,
Hemocromatosis.

Bajo peso de nacimiento: sindrome de Alagille, fetopatia.
Petequias o purpuras en el RN: fetopatia.
Defectos de la linea media: hipopituitarismo.

La presencia de acolia total y persistente durante un periodo mayorde 4 65
dias, obliga a considerar los siguientes diagndsticos posibles: AB, deficiencia
de alfa 1 antitripsina, sindrome de Alagille, fibrosis quistica del pancreasy
colangitis esclerosante neonatal.

Hepatoesplenomegalia importante nos sugiere enfermedad de Niemann Pick
tipo C, infeccion por citomegalovirus (ademas de otras infecciones fetales).

Hepatomegalia de consistencia firme o dura (en general mayor de 2 cm del
reborde costal): AB u otra causa de obstruccién extrahepatica.

Fenotipo peculiar: sindrome de Alagille, panhipopituitarismo, alteraciones
cromosomicas.

3. Laboratorio:

%
\ 4
%

%
%

%

Hipoglucemia: panhipopituitarismo o hipocorticismo.
Colesterol bajo: fibrosis quistica del pancreas.

Gama glutamil transferasa normal: colestasis intrahepatica familiar progresiva
o defecto en el metabolismo de los acidos biliares.

Plaguetopenia: infeccion fetal.

Coagulopatia e hipoalbuminemia: insuficiencia hepatica por hemocromatosis
neonatal o hepatitis viral aguda.

Anemia hemolitica por incompatibilidad ABO o Rh: sindrome de bilis espesa.

4. Imagenes:

%

%

Columna dorsal con vértebras en ala de mariposa: sindrome de Alagille
Ecografia abdominal con:

1) Ausencia de vesicula biliar, higado mediano, vena porta preduodenal, po-
liesplenia, quiste en hilio hepatico: AB.
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2) Barro biliar, litiasis, quiste de colédoco.

3) Dilatacion de las vias biliares por obstruccion litidsica, perforacion de las
vias biliares (o ambas patologias asociadas).

4) Hepato / esplenomegalia.

5. Biopsia hepatica: los hallazgos histolégicos pueden ser inespecificos, como signos
de colestasis hepatocitaria, estasis biliar canalicular, proliferacién ductular, fibrosis
portal, que orientan a AB. Mientras que colestasis hepatocitaria, infiltrados inflamato-
rios y presencia de células gigantes pueden estar presentes en una colestasis neona-
tal transitoria. La siderosis se asocia a hemocromatosis, la ductopenia a sindrome de
Alagille y la esteatosis a déficit de alfa 1 antitripsina.

Jazmin, de 45 dias de vida, es llevada por su madre a control de rutina y por presentar color amari-
llento en la piel. Antecedentes familiares: ninguno de importancia, antecedentes personales: recién
nacida a término de peso adecuado para la edad gestacional, peso de nacimiento: 3.250 g, parto por
cesarea, periodo neonatal: normal, alimentacion materna exclusiva hasta la fecha. A las 72 horas de
vida presenta ictericia moderada controlada por el neonatdlogo, antes del egreso hospitalario. Conti-
nua ictérica hasta los 10 dias de vida. El progreso de peso y talla es adecuado. Al examen fisico: buen
estado general, ictericia de piel y mucosas, en abdomen se palpa el higado a 2 cm del reborde costal,
con leve aumento de la consistencia.

Frente a esta nifia, piense: ¢Qué estudios solicita? (Le pregunta a la mamé por el color de las deposi-
ciones? (En cudnto tiempo la vuelve a controlar? (Cudles son los diagndsticos presuntivos?

2° consulta: a los 7 dias de la primera consulta (52 dias de vida) concurre con los resultados de labo-
ratorio y ecografia abdominal solicitados.

Hto: 36%; Hb: 10,4 g/dl ; Gldbulos blancos 8.700 mn?: Plaquetas 230.000 /mm?; BT: 74 mg/dl- BD:
4,8 mg/dl; TGO: 101 Ul/I; TGP: 82 Ul/I; GGT: 1.234 Ul/I; FA: 1.140 Ul/1; Proteinas totales: 5,80 g/dl;
albumina: 3,71 g/dl; al: 0,20 g/dl; a2: 0,30 g/dl: B: 0,60 g/dl: 6:1,34 g/dlI; Tiempo de Protrombi-
na: 85%, KPTT: 34 segundos, urea: 19 mg/dl; glucemia: 89 mg/dl; colesterol: 189 mg/dl; serologia
TORCH: negativa; pesquisa neonatal: negativa, orina completa y urocultivo: negativos.

Ecografia abdominal (con 4 horas de ayuno): parénquima hepético con ecoestructura homogénea,
venas porta, arteria hepatica y suprahepdatica con flujos normales, bazo: 4,5 cm. Via biliar no dilatada,
vesicula biliar pequefia, no se observa liquido libre en cavidad abdominal.

La madre refiere que le parece que las deposiciones son amarillas, claras, no siempre. El examen
fisico no se modificd, continda ictérica, activa, subio de peso (peso 4.120 g).
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£n este momento: ¢Cuédl es la conducta que adopta? éRepite los estudios en 10 dias? éLa deriva a un
centro pediatrico donde puede consultar con un hepatdlogo y un cirujano hepatobiliar pediatrico? (Le
indica a la madre continuar con las mismas pautas?

La paciente es derivada a un centro de mayor complejidad por presentar:
% Persistencia de la ictericia.
% Aumento de la bilirrubina directa.
% Deposiciones hipo/acélicas.
% Leve hepatomegalia.

Por la sospecha clinica de atresia biliar a los 59 dias de vida se le efectia laparotomia exploradora
con colangiografia y biopsia hepatica por puncion. Por falta de pasaje del material de contraste, se
realiza la portoenterostomia u operacion de Kasai.

La biopsia (diferida) confirma el diagndstico, se observa el parénquima hepético con infiltrados celu-
lares, proliferacion ductular, fibrosis moderada, y estasis biliar hepatocitaria y canalicular.

Jazmin presenta buena evolucién clinica, disminucion de la ictericia, con deposiciones més colorea-
das, que confirman la presencia del restablecimiento del flujo biliar, y mejoria de los pardmetros de
laboratorio, como la disminucion de la bilirrubina directa, TGO, TGP y GGT.

Contintia con los controles periddicos con el pediatra y el hepatoldlogo, con estrictas medidas nutri-
cionales, aporte de vitaminas liposolubles (doble dosis), vitamina K IM, segtin el tiempo de protrombi-
na, y dcido ursodesoxicdlico a 20 mg/Kg/dia en dos tomas, ademas del cumplimiento del programa
de inmunizaciones completo. Jazmin tiene actualmente 4 afios, esta anictérica, continda con los con-
troles, y comienza el jardin.

Ml il ATRESIA BILIAR (AB)

La atresia biliar (AB) es la causa mas frecuente de ictericia obstructiva en los primeros
tres meses de vida y es responsable del 40 al 50% de todos los trasplantes hepaticos en el
mundo.

Existe firme consenso en la literatura pediatrica, que los esfuerzos dirigidos para la

deteccién de la AB no deben demorarse, ya que su prondstico depende de un diagnds-
tico y tratamiento precoz.
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La AB es el resultado final de un proceso inflamatorio, destructivo e idiopatico que
afecta a los ductus biliares intra y extrahepaticos, que finaliza con la fibrosis y oblite-
racion del tracto biliar y eventual desarrollo de cirrosis biliar con hipertension portal y
falla hepatica, provocando el ébito dentro de los 2 a 3 afios, si no media una interven-
cién quirurgica.

Se estima que la prevalencia mundial de la enfermedad oscila entre el 1 en 8.000 a
18.000 RN vivos, con predominio en el sexo femenino. No se conoce la naturaleza del
proceso que conduce a la obliteracion de los conductos biliares.

En la actualidad se reconocen tres formas clinicas:

1. ABasociada a otras malformaciones congénitas (poliesplenia, situs inverso,
vena porta preduodenal, etc.);

AB quistica, se puede presentar como una formacion quistica;

3. ABaislada, con una presentacion mas tardia, es mas frecuente (90%), relacio-
nada, probablemente con una etiologia viral (reovirus, citomegalovirus, adeno-
virus y enterovirus).

La presentacién clinica es habitualmente un RN a término, con peso adecuado, as-
pecto normal, que comienza con ictericia e hipo o acolia entre las 2 y 6 semanas de
vida. Al examen fisico presenta hepatomegalia aumentada de consistencia, y a veces
esplenomegalia. Los hallazgos de laboratorio son aumento de la bilirrubina total y
directa, elevacién moderada de las transaminasas, gama glutamil transferasa elevada
y funcién hepatica normal.

Al efectuar la ecografia abdominal se debe tener en cuenta la importancia de un ayu-
no de 4 horas para poder visualizar o no la vesicula biliar. Otro signo, como el del cor-
dén fibroso, que es un area ecogénica del portahepatis, y ademas identificar malfor-
maciones vasculares que se asocian al sindrome de poliesplenia, como la vena porta
preduodenal, agenesia de la vena cava, y otras entidades, como el quiste de colédoco
y la litiasis biliar.

La realizacién de la biopsia hepatica percutdnea constituye una herramienta de mucho
valor, dado los hallazgos histolégicos permiten confirmar el diagnéstico hasta un 95%
(siempre y cuando se cuente con una muestra adecuada, con por lo menos 10 espacios
portay la experiencia de un patélogo en patologia hepatica pediatrica). Los hallazgos
histoldgicos mas frecuentes son la proliferacién ductular, estasis hepatocitaria de los
pequefios conductos biliares, fibrosis y, a veces, transformacion gigantocelular.

El diagndstico debe ser considerado en primer lugar, frente a un lactante de un mes
de edad, ictérico, con heces acdlicas, y hepatomegalia. Ante la sospecha clinica de
AB, la conducta adecuada es la realizacién de una laparatomia laparoscépica explora-
dora con colangiografia intraoperatoria, la cual debe ser efectuada precozmente, por
un cirujano pediatrico con experiencia en la cirugia hepatobiliar.

El tratamiento inicial es quirurgico, consiste en la resecciéon de los conductos biliares
extrahepaticos obliterados y la realizacién de una portoenterostomia hepaticaen Y de
Roux, la llamada operaciéon de Kasai (1959), antes de los dos meses de vida, en cen-
tros con experiencia del equipo quirudrgico en dicha operacion.
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Aproximadamente un 30% de los casos no van a recuperar el flujo biliar y un 20% lo
haran parcialmente, por lo tanto, en el corto o mediano plazo, requeriran un trasplante
hepatico. Del 50% restante, que si restablece el flujo biliar, normalizando la bilirrubina,
dentro de los seis meses de la operacion de Kasai.

Las medidas nutricionales son fundamentales en todas las etapas de la enfermedad,
para lograr el 6ptimo crecimiento y desarrollo, como la administracién de formulas con
triglicéridos de cadena media, las vitaminas liposolubles, y el &cido ursodesoxicdlico
también se utiliza en forma oral, en dosis variable, como estimulante del flujo biliar.

La sobrevida actuarial a los 5 afios con el higado nativo, es del 30 al 60%, mientras
que alrededor del 70% van a requerir a largo plazo un trasplante hepatico dado la evo-
lucién a la cirrosis biliar. El nivel de bilirrubina sérico luego de la cirugia, es el predictor
evolutivo mas importante, desde el punto de vista bioquimico. Su normalizacién nos
anticipa una evolucién favorable en el largo plazo.

Las complicaciones mas frecuentes, luego de una intervencién de Kasai exitosa inclu-
yen la colangitis ascendente y la hipertensién portal.

La AB es la indicacién de trasplante hepatico pediatrico mas frecuente. La mayoria de
los pacientes que no han obtenido la restauracién del flujo biliar seran trasplantados
durante el primer afio de vida. Tanto la persistencia de la ictericia como la presencia
de ascitis refractaria, peritonitis bacteriana, colestasis progresiva, deterioro de la fun-
cién hepatica o presencia de un sindrome hepatopulmonar constituyen indicaciones
de trasplante hepatico. La sobrevida anual del paciente con AB trasplantado hepatico
es actualmente del 90%, siendo a los 5 afios, también del 90%.

Desde la etapa neonatal los padres de los nifios con AB van a necesitar de mucho apo-
yo del equipo multidisciplinario, que sin duda el pediatra juega un rol muy importante
para coordinar a todos los especialistas que deben asistir, en las distintas etapas de la
enfermedad, y ante las nuevas alternativas terapéuticas que se plantean en la evolu-
cién. La posibilidad de compartir con otros padres que atraviesan experiencias simila-
res, puede ayudar a comprender que no estan solos.

El abordaje interdisciplinario del paciente con atresia biliar es imprescindible para lograr
que el diagnostico se efectle durante el primer mes de vida, y poder implementar el trata-
miento quirdrgico precoz, en un centro con experiencia en la cirugia de Kasai, para lograr
mejores resultados a corto y largo plazo.

™~

P—

Pedro, de 55 dias de vida, consulta al pediatra por presentar ictericia e hipocolia. Antecedentes fa-
miliares. madre con hipertiroidismo. Antecedentes personales. recién nacido a término de bajo peso
para su edad gestacional, peso de nacimiento: 2.890 g; periodo neonatal normal, recibe alimentacion
materna exclusiva, con buen desarrollo pondo estatural. La mama lo nota palido amarillento, con
deposiciones claras, y orina oscura. Al examen fisico presenta: buen estado general, ictericia de piel

y mucosas, y leve palidez de piel, el higado se palpa a 1 cm del reborde costal, bazo no se palpa, se
constatan deposiciones acdlicas / hipocdlicas y coluria.
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Piense ¢Qué interrogatorio le realiza a la mama? ¢Le solicita un laboratorio de rutina? (0 algo mas
especifico? (Qué pautas indica? (Cudles son los diagndsticos presuntivos?

22 consulta: alos 10 dias de la primera, concurre Pedro con los resultados de los estudios solicitados:

Hto: 34%;, Hb: 10,2 g/dl; Glébulos blancos: 8.300; Bilirrubina total: 3,9 mg/dl; Bilirrubina directa: 2,5
mg/dl,; TGO. 192 Ul/I; TGP: 113 Ul/I; GGT: 130 Ul/1; Proteinas totales: 6,3 g/dl; albumina: 4,2 g/dl; al:
0,03 g/dl: a2: 0,30 g/dl 5: 0,70 g/dl; 6: 1,2 g/dl; Tiempo de protrombina: 70%, KPTT: 31 segundos;
urea: 20 mg/dl; glucemia: 80 mg/dl ; colesterol: 190 mg/dl; serologia TORCH: negativa; pesquisa
neonatal: negativa.

Ecografia abdominal (con 4 horas de ayuno): higado aumentado levemente de tamafio, con parénqui-
ma hepatico de ecoestructura homogénea, con leve aumento de tamafio, venas porta, arteria hepati-
ca y suprahepatica con flujos normales, bazo: 6 cm. Vesicula biliar colapsada, no ascitis.

Al examen fisico: persiste la ictericia de piel y mucosas, deposiciones hipocdlicas, leve hepatomegalia.

£Qué conducta adopta luego de realizar el examen fisico? (Como interpreta los resultados que recibe
del laboratorio? ¢Pide algun otro estudio mas especifico? (Lo deriva a un centro especializado? ¢Le
indica algun tratamiento?

El paciente es derivado por presentar:
% Persistencia de la ictericia a predominio de la BD.
% Heces hipocdlicas.
% Hepato esplenomegalia.
% En la determinacion del proteinograma, el hallazgo de una alfal baja.
Se reitera el laboratorio, agregando la determinacion de alfal antripsina, alfa fetoproteina.

Hto: 34,1%, Hb: 10,1 g/dl; Gldbulos blancos: 8.900 mn?; Bilirrubina total: 4,8 mg/dl; Bilirrubina direc-
ta: 3,4 mg/dl; TGO: 209 Ul/I: TGP: 159 Ul/I: GGT: 154 Ul/I; Proteinas totales: 6,1g/dl; albumina: 4,0
g/dlal: 0,02 g/dl; a2: 0,25 g/dl; B: 0,80 g/dl; 6. 1,07 g/dl; Tiempo de protrombina: 70%,; KPTT: 31
segundos, alfal antitripsina: 36 ug/dl (VN: 74-180); alfa fetoproteina: 1.680 ng/ml.

Con el cuadro clinico y el laboratorio se sospecha de un déficit de alfal antitripsina, y es derivado a un
centro especializado. En dicho centro el hepatdlogo le reitera el nivel de alfa 1 antitripsina para con-
firmar la sospecha diagndstica, complementandolo con la determinacion del fenotipo. En este caso el
fenotipo fue PiZZ. La realizacion de biopsia hepatica fue diferida, efectudndose a los 4 meses de vida.
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Pedro, mejord desde un punto de vista clinico-humoral, desaparecio la ictericia, también los parame-
tros de laboratorio, pero continud con los controles, ya que se constataban leves alteraciones de las
enzimas hepaticas. A los 4 meses se efectud la biopsia hepatica apareciendo en la misma los granulos
PAS +, caracteristicos de la enfermedad.

Ml il DEFICIT DE ALFA 1 ANTITRIPSINA

Es la causa mas comun de enfermedad congénita de herencia autosémica codomi-
nante no ligada al sexo, que condiciona un riesgo elevado de enfermedad hepatica en
niflos, especialmente de colestasis en el periodo neonatal. Afectaa 1/1.600-2.000 RN
vivos en poblaciones de USA y Europa, de los cuales, entre un 10-20% van a desarro-
llar una enfermedad hepatica crénica, de caracteristicas variables durante la infancia.
La mutacién en el cromosoma 14 condiciona la produccion de una alfal antitripsina
andmala con la acumulaciéon de la misma en el hepatocito.

La alfal AT es una glucoproteina de 52 kD, constituida por una cadena de 394 ami-
noacidos y 3 cadenas laterales de hidratos de carbono. El gen que codifica la alfal AT
se expresa fundamentalmente en los hepatocitos. La alfa 1 AT es una molécula anti-
inflamatoria natural de amplio espectro, cuya funciéon seria modular las reacciones
inflamatorias que se producen continuamente en el organismo.

Las variantes estructurales de la alfa 1 AT se clasifican de acuerdo a un sistema inhi-
bidor de |la proteasa. Se han descripto mas de 75 variantes, siendo la mayoria de las
variantes no asociadas a enfermedad hepatica, pero hay alrededor de 30 que pueden
tener repercusiones patolégicas. El inhibidor de proteasa ZZ (Pl ZZ) es en la mayoria
de los casos el que con mas frecuencia se asocia a enfermedad hepatica y a déficit
marcado de alfa 1 AT.

A pesar de todo, los que llevan la misma mutacion, sélo el 15% de los RN con PIZZ
deficiente alfa 1 AT presentan enfermedad sintomatica.

No se conoce totalmente la patogénesis, si bien es claro que la injuria hepatica es cau-
sada por la acumulacién de la alfa 1 AT. El desarrollo de enfermedad en el paciente in-
dividual probablemente represente un balance entre factores ambientales, los cuales
pueden incrementar la produccién de alfa 1 AT, factores genéticos los cuales regulan
la degradacioén de la mutacion alfa 1 AT y factores fisicos, como la fiebre que fomenta
la polimerizacién.

La enfermedad hepéatica en los nifios se presenta como una colestasis neonatal, que
afecta entre un 10 y un 20% de los homocigotos ZZ, y se produce por la acumulacién
de agregados de polimeros de la variante Z de alfa 1 AT en los hepatocitos. Luego de
unos meses, laictericia desaparece, si bien puede persistir la alteraciéon de los niveles
de enzimas hepaticas, durante afios. Un 10% desarrolla una enfermedad hepatica con
evolucion a la cirrosis. El déficit de alfa 1 AT con fenotipo ZZ se detecta en el 14 al 29%
de los nifios con colestasis neonatal.
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La forma de presentacion clinica de los RN con deficiencia de alfa 1 AT, es muy similar
a los que presentan atresia biliar:

% Aumento de la bilirrubina directa;

¥ heces acdlicas;

% leve hepatomegalia;

¥ restriccion del crecimiento intrauterino (caracteristico);

% aproximadamente un 2% de los RN con coagulopatia, pero que responden a la
vitamina K parenteral.

La sospecha diagndstica se establece por: aumento de la bilirrubina directa, niveles
de TGO, TGP y FA de hasta 10 veces los valores normales, GGT también elevada, pero
hasta 5 veces y el hallazgo de una alfa 1 AT baja en sangre (menor a 100 mg/dl), con la
confirmacién de la determinacién de un fenotipo compatible (PIZZ) por electroforesis,
y en la biopsia hepatica, por técnicas de inmunohistoquimica, y también por micros-
copia electrdnica, la demostracién de los granulos de alfa 1 AT en los hepatocitos, con
un didmetro de 2 a 20 nm, PAS positivos diastasa-resistentes, que pueden observarse
precozmente, desde las 6 a 8 semanas de vida. Sin embargo, dichos granulos pueden
no ser prominentes en los primeros meses, y si se encuentran después de los tres
meses de vida. Es importante destacar que si la biopsia hepatica se efectlia antes, es
posible hallar cambios histolégicos inespecificos de colestasis y dificultar el diagndsti-
co diferencial con AB. A mayor edad del nifio, tanto la colestasis, como la inflamacion
y la necrosis hepatocelular se resuelven, permaneciendo la inflamacién limitada a los
tractos portales.

No existe un tratamiento especifico. El manejo consiste en el soporte nutricional para
mantener el maximo crecimiento. El resultado se relaciona con la severidad de la en-
fermedad hepatica neonatal.

Se definen cuatro posibles evoluciones: « Del 5 al 10% de los que se presentaron
como colestasis severa en el periodo neonatal, fallecen o requieren un trasplante
hepatico, dentro del primer afio de vida; * En un 20 a 30% la colestasis se resuelve,
pero hay evidencias de enfermedad hepatica progresiva o cirrosis, y los nifios fallecen
o requieren un trasplante hepatico cerca de los 10 afios de vida; « Mas del 50% de los
nifios cursan una enfermedad compensada, la mitad se encuentran clinica y humoral-
mente normales, con leve enfermedad hepatica clinica. Alrededor de los 10 afios, un
40% pueden fallecer o necesitan un trasplante hepatico, pero el 50% de los nifios se
encuentran estables.

El prondstico es variable. Con un adecuado manejo nutricional y de la colestasis, los
nifilos pueden resolver su enfermedad hepatica. Pero si la fibrosis es precoz, el desa-
rrollo de cirrosis e hipertensién portal es posible.

Una recomendacién la Organizacién Mundial de la Salud es que se debe realizar la
cuantificacion sérica de la alfa 1 AT a todos los nifios con alteraciones hepaticas en la
primera infancia.
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La presentacion clinica de la deficiencia de alfa 1 AT, es similar a la atresia biliar, como el
aumento de la bilirrubina directa, heces acdlicas, y leve hepatomegalia, pero la restric-
cion del crecimiento intrauterino es un antecedente que lo diferencia. Mientras que en el
laboratorio el hallazgo de una alfa 1 AT baja en sangre (menor a 100 mg/dl), con posterior
confirmacion de la determinacion de un fenotipo compatible (PIZZ), y la biopsia hepatica
realizada a partir de las 6 a 8 semanas de vida, demostrando los granulos de alfa 1 AT, PAS
positivos diastasa-resistentes confirman el diagnéstico.

™~
-
Aylen, de 40 dias de vida se encuentra internada en el drea de Neonatologia, por antecedentes de
un embarazo de 30 semanas, con parto vaginal, con un Apgar: 6/8. Desde su nacimiento requiere
asistencia respiratoria mecanica (ARM), permaneciendo en la misma hasta los 16 dias de vida. A los
25 dias desarrolld una sepsis a Pseudomona, y E. Coli, medicado con meropenen y ampicilina durante
20 dias. Recibid alimentacion parenteral total durante 35 dias, iniciando alimentacion enteral a los 10
dias. Se constata colestasis a los 25 dias de vida. Antecedentes familiares: madre con hipertiroidismo.
Antecedentes personales: RN pretérmino de bajo peso para su edad gestacional, peso de nacimiento:
1.340 g; con regular desarrollo pondo estatural. Al examen fisico presenta: regular estado general,

ictericia de piel y mucosas, higado a 2 cm del reborde costal, sin esplenomegalia; se constata deposi-
ciones hipocdlicas, peso actual: 1.550 g, alimentacion materna mas suplemento.

Laboratorio actual: Hto: 27%; Hb: 9,2 g/dl; Globulos blancos: 11.890/ mm?; glucemia: 76 mg/dl; urea:
20 mg/dl; BT: 8,5 mg/dl; BD: 5,4 mg/dl: TGO: 126 Ul/I: TGP: 91 Ul/I; GGT: 239 Ul/I; Tiempo de Protrom-
bina: 63%,; KPTT: 36 seg; Fosfatasa alcalina: 924; colesterol: 187 mg/dl. Pesquisa neonatal: negativa.

¢Cudl es su orientacion diagndstica? ¢Cudles son los diagndsticos que piensa? (Qué nuevos estudios
solicita? ¢(Le indica alguna medicacion?

Por tratarse de un RNPTBPEG, que estuvo en ARM, con antecedentes de sepsis y alimentacion paren-
teral, todos estos son factores de riesgo para desarrollar colestasis, no se debe omitir descartar otros
diagndsticos que se presentan en el periodo neonatal. Se le solicita: proteinograma electroforético,
alfa 1 antitripsina, alfa fetoproteina, serologia para CMV IgM e IgG, repetir TGO, TGP, GGT, BT, BD,
Tiempo de Protrombina, Fosfatasa alcalina, colesterol. Una ecografia abdominal, una radiografia de
columna dorsal y examen oftalmoldgico. Se indica comenzar con Acido Ursodesoxicdlico a una dosis
de 15 mg/kg/dia en dos tomas y vitamina K: 10 mg IM, ademas de las vitaminas liposolubles.

A los 15 dias de la consulta, presenta igual estado general continta con ictericia, y deposiciones que
varian de hipocdlicas a mas coloreadas.

El laboratorio: Hto: 29%, Hb: 9,4 g/dlI; Glébulos blancos. 10.560 / mn?; glucemia: 79 mg/dl; urea: 29
mg/dl: BT: 8,9 mg/dl; BD: 5,9 mg/dl; TGO: 138 Ul/I; TGP: 98 Ul/I; GGT: 198; Tiempo de Protrombina:
70%; Fosfatasa alcalina: 910 Ul/I; colesterol: 180 mg/dl; alfa fetoproteina: 1.919 ng/ml; proteinas to-
tales: 6,21 g/dl, albumina: 4,31 g/dl; al: 0,10 g/dl; a2: 0,65 g/dl; 5: 0,47 g/dl; 6: 0,68 g/dl: CMV [gM:
negativo; CMV IgG: + 1/184; alfa 1 antitripsina: 182 mg%.
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Ecografia: higado de forma normal, hepatomegalia, ecoestructura conservada, no hay imagenes fo-
cales, vesicula no se observa (no presentaba ayuno de 4 horas), bazo: 4,8 normal, no se observa
liguido en cavidad. Radiografia de columna: normal y examen oftalmoldgico normal.

En este momento ¢Qué conducta adopta? (Realiza algun cambio o continda con iguales indicacio-
nes? ¢Le indica una biopsia hepatica?

Se repite la ecografia abdominal con las 4 horas de ayuno, visualizandose la vesicula biliar de peque-
fio tamafio, el resto no difiere de la anterior.

Continta con los controles, y la misma medicacion luego del alta del sector de Neonatologia. Aunque
a los 5 meses esta anictérica, con deposiciones coloreadas, no se palpa el higado, en el laboratorio
persisten leves alteraciones de las enzimas hepaticas, TGO: 76 Ul/I; TGP: 70 Ul/I; GGT: 98 Ul/I; Fosta-
saalcalina: 702 Ul/1; alfa fetoproteina: 163 ng/ml.

Con el diagndstico presuntivo de una Colestasis Neonatal Transitoria no se considera la indicacion de
una biopsia hepatica. A los 8 meses normaliza las alteraciones de las enzimas hepaticas, mantenien-
do los controles pediatricos habituales.

Ml il COLESTASIS NEONATAL TRANSITORIA (CNT)

Es una de las causas mas frecuentes en lactantes que presentan una patologia neonatal
importante, y suele suceder en el area de internacién, habitualmente en neonatologia.

En la poblacién general de RN, el diagndstico de colestasis es muy importante para
poder realizar un conveniente y oportuno tratamiento.

Una serie de factores pueden desencadenar la colestasis: inmadurez hepatica (pre-
maturez); situaciones de hipoxemia severa (cardiopatia, shock); infecciones (sep-
sis, infeccién urinaria); falla intestinal y necesidad de nutricién parenteral total, con
ausencia de alimentacion enteral; infeccion perinatal (TORCH) o infeccidon neonatal
(virus del Herpes, CMV, adenovirus, virus de la hepatitis B).

Las caracteristicas de la colestasis neonatal transitoria son:

% comienzo temprano (durante 12y 22 semana de vida);
% ausencia de etiologfas conocidas;
% normalizacion de las alteraciones bioquimicas y clinicas en el seguimiento;

% antecedentes de: isquemia / hipoxemia del higado, con restriccion del creci-
miento intrauterino, sepsis, alimentacion parenteral total.

En general, existe una relacién entre la severidad de la patologia asociada y el grado
de disfuncién hepatica y generalmente tiene buen prondéstico. Cuando la evolucién de
la colestasis es favorable, generalmente se asocia con el tratamiento de los factores
desencadenantes y la resolucién de los mismos.
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Los mecanismos involucrados en el desarrollo de colestasis en los casos de asfixia
neonatal no se conocen con precision. Se considera que la circulacion enterohepatica
ineficiente, lainmadurez de la secrecién biliar y la ausencia de nutricién enteral pue-
den combinarse con el sufrimiento fetal y el flujo sanguineo esplacnico reducido.

Este conjunto de situaciones induciria a una pobre oxigenacién del higado e intestino
y una disminuida expresion de las proteinas de transporte de acidos biliares, lo cual
empeoraria la secrecién ya inmadura de los mismos. Aunque estas alteraciones son
reversibles, pueden paraddjicamente exacerbarse al restablecerse el flujo sanguineo o
aporte de oxigeno hacia el higado previamente hipdxico o isquémico.

La colestasis provocada por inflamacién es una complicacion habitual en los neonatos
con procesos infecciosos o inflamatorios extrahepaticos, generalmente vinculado a la
colestasis asociada a sepsis. La determinacion de GGT y TGO han demostrado tener
un valor prondstico en la evolucidon de la sepsis asociada a colestasis. Los neonatos
con niveles séricos bajos de GGT y altos de TGO se asocian a una peor evolucién en
dicha patologia.

En RN con bajo peso para la edad gestacional (33%) y asfixia perinatal, se describié
una mayor incidencia de colestasis neonatal transitoria comparandolos con los de
peso adecuado (8,5%). Otro elemento a considerar es la presencia de arritmias car-
diacas, como taqui o bradiarritmia sostenida durante la vida fetal, ya que se demostré
que el 15% de los neonatos desarrollaban signos de colestasis.

La nutriciéon parenteral total en el periodo neonatal, presenta una variedad de compli-
caciones secundarias, siendo la colestasis una de las mas frecuentes e importantes,
su incidencia es variable, de un 40-60% y depende de la edad gestacional, del peso de
nacimiento y la duracion de la nutricién parenteral.

Como en las otras causas de CN es necesario realizar, ademas del laboratorio de ruti-
na e imagenes para esta patologia, todas las determinaciones destinadas a investigar
las diferentes etiologias cuyo tratamiento y prondéstico dependeran del diagnéstico
preciso.

El tratamiento es fundamentalmente el de las causas que provocaron la colestasis, y
como tratamiento sintomatico, acido ursodesoxicélico a una dosis de 15 a 30 mg/Kg/
dia, en dos tomas, y vitaminas liposolubles.

La prolongacion de la ictericia en un RN después de la segunda semana de vida, se debe
complementar con la realizacion de la determinacion de bilirrubina total y directa, visuali-
zacion del color de las heces, una valoracion diagnostica exhaustiva, presencia de factores
de riesgo, como prematurez, infecciones, alimentacion parenteral total y la ausencia de
una etiologia definida nos orienta al diagnostico de CNT, que en la actualidad es de aproxi-
madamente el 15% de las causas de CN.
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AUTOEVALUACION

Identifique Verdadero o Falso en los siguientes enunciados

1. Cuando la ictericia se prolonga mas alla de las dos semanas de vida, es imprescindible realizar la deter-
minacion de bilirrubina total y directa sin demoras, y efectuar una exhaustiva evaluacion del lactante.

VX FKX

2. Todo RN que presente Ictericia a las 2 semanas de vida debe ser evaluado con la determinacién de bili-
rrubina total y directa y control del color de las deposiciones.

VX FKX

3. En el diagnostico diferencial del neonato con CN, se debe considerar: la anamnesis, los parametros cli-
nicos, los hallazgos del laboratorio, las imagenes y la biopsia hepatica.

VK FK

4. La presentacion clinica habitual de la AB es un RN pre término, bajo peso que comienza con ictericia e
hipo o acolia entre los 2 y 6 dias de vida.

VK FK
5.El tratamiento inicial de la atresia biliar (AB) es quirtrgico.

VK FHX
6. La AB es la causa de indicacion de trasplante hepatico pediatrico mas frecuente.

VK FK
7. La sobrevida anual del paciente con AB trasplantado hepatico es actualmente del 75%.

VK FHX

8. El déficit de alfa 1 antitripsina es la causa mas comun de enfermedad congénita de herencia autosémica
codominante no ligada al sexo, que condiciona un riesgo elevado de enfermedad hepatica en nifios.

VK FK

9. La forma de presentacidn clinica de los RN con deficiencia de alfa 1 AT, es muy similar a los que presen-
tan atresia biliar.

VK FK

10. Entre los antecedentes de la colestasis neonatal transitoria se encuentran: isquemia/hipoxemia del
higado, restriccion de crecimiento intrauterino, sepsis y alimentacion parenteral total.

VX FK



AUTOEVALUACION

Responda las siguientes consignas
1. Defina ictericia.

4. Ordene, por frecuencia las principales etiologias de la colestasis neonatal.
= Infecciones.
= Deficiencia de alfa 1 antitripsina.
= Atresia biliar.

= Errores congénitos del metabolismo.

5. Mencione por lo menos tres ventajas de la realizacién de tamizaje para CN con utilizacién de tarjetas
colorimétricas, (Matsui o semejantes).

6. Explique en qué se diferencia la presentacion clinica de la deficiencia de alfa 1 antitripsina de la de
atresia biliar.
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il il CONCLUSIONES

%

%

%
%

El diagndstico rapido y efectivo de la causa de la Colestasis Neonatal es un
desafio.

Gran parte de las pruebas diagndsticas que se usan para determinar la etio-
logfa son operador dependiente y variable en su utilidad, y muchos no son
comunmente realizados fuera de los Centros de referencia.

Elalgoritmo diagndstico debe ser Util y rapido.

La sensibilidad y especificidad de las pruebas es muy variable.

iEl diagnéstico de Colestasis Neonatal es una URGENCIA!!
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CLAVE DE RESPUESTAS

Identifique Verdadero o Falso en los siguientes enunciados
1. Verdadero.
2. Verdadero.
3. Verdadero.

4.Falso. La presentacion clinica es habitualmente un RN a término, con peso adecuado, aspecto normal,
que comienza con ictericia e hipo o acolia entre las 2 y 6 semanas de vida. Al examen fisico presenta
hepatomegalia aumentada de consistencia, y a veces esplenomegalia. Los hallazgos de laboratorio son
aumento de la bilirrubina total y directa, elevacién moderada de las transaminasas, gama glutamil trans-
ferasa elevada y funcién hepatica normal.

5. Verdadero.
6.Verdadero.

7. Falso. La sobrevida anual del paciente con AB trasplantado hepatico es actualmente del 90%, siendo a
los 5 afios, también del 90%.

8.Verdadero.
9.Verdadero.
10. Verdadero.

Responda las siguientes consignas

1. La ictericia es la coloracion amarillenta de la piel y mucosas resultado de un aumento de la bilirrubina,
que da como resultado su acumulacion en los tejidos corporales. Cuando la bilirrubina sérica es mayor a
5 mg/dl en los recién nacidos (RN), o mayor a 2 mg/dl en nifios mayores, tiene expresion clinica.

2. Laictericia fisiologica se produce por un incremento de la bilirrubina indirecta o no conjugada resultado
de la destruccién normal de los eritrocitos. Es un hallazgo clinico frecuente (entre el 50-60% de los RN a
término), se inicia a partir del 2° dia de vida, con una elevacién maxima de la bilirrubina indirecta entre el
3°y 5°dia, con valores entre 12-15 mg/dl, y se resuelve sola, generalmente al 7° dia.

3.La colestasis es definida como la alteracidn del flujo biliar normal, secundaria a anormalidades estructu-
rales o moleculares del higado y/o del tracto biliar, que origina la retencion de bilirrubina, acidos biliares
y otros componentes de la bilis, condicionando un cuadro clinico caracterizado por ictericia, coluria e
hipo/acolia.



CLAVE DE RESPUESTAS

4. La atresia biliar (30%), errores congénitos del metabolismo (20%), la deficiencia de alfa 1 antitripsina
(5-10%), otras causas hereditarias (10-20%), infecciones (5%) y las indeterminadas (15%).

5. Con esta estrategia se puede detectar CN antes de los 45 dias de vida, lo que permite realizar precoz-
mente la intervencién de Kasai (antes de los 60 dias de vida). Ademas, dicho tamizaje cumple con los
requisitos; es de facil aplicacidn; tiene bajo costo; es no invasivo, es innocuo para el bebé.

6. La presentacion clinica de la Deficiencia de alfa 1 AT, es similar a la atresia biliar, como el aumento de la
bilirrubina directa, heces acélicas, y leve hepatomegalia, pero la restriccién del crecimiento intrauterino
es un antecedente que lo diferencia. Mientras que en el laboratorio el hallazgo de una alfal AT baja en
sangre (menor a 100 mg/dl), con posterior confirmacién de la determinacién de un fenotipo compatible
(PIZZ), y la biopsia hepatica realizada a partir de las 6 a 8 semanas de vida, demostrando los granulos de
alfa 1 AT, PAS positivos diastasa-resistentes confirman el diagnéstico.
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il ANEXO 1. CENTROS DE REFERENCIA DEL PAIS

Hospital General de Nifios Pedro de Elizalde
Av. Montes de Oca 40 - CABA

Servicio de Gastroenterologia, 3er piso
Teléfono: 4363-2100 4363-2200 int 6163
Contacto: patridalia@yahoo.com.ar

Referentes: Dras. Patricia D'Alia, Anahi Reartes

Hospital de Nifios “Dr Ricardo Gutiérrez”

Unidad 4 - Hepatologia

Teléfono: 4962-2827 (directo y fax), rotativas: 4962-9212/9229/9281
Email: hepatogutierrez@gmail.com

Referentes: Dres. Marcela Galoppo, Carol Lezama, Maria Solaegui

Hospital de Pediatria Prof. Dr. Juan P. Garrahan
Hepatologia

Teléfono: 5411 4308 4300

Email mcuarterolo@intramed.net

Referente: Dra. Miriam Cuarterolo

Hospital Italiano de Buenos Aires

Perén 4190 CP 1181

Servicio de Gastroenterologia-Hepatologia
Trasplante Hepético-Intestinal

Departamento de Pediatria
www.hospitalitaliano.org.ar

Teléfono: 4959 0200 Int. 8605-9336

Celular: 15 44480481

Referentes: Dres. Marina Orsi, Daniel D" Agostino

Ciudad de Buenos Aires

La Plata - Hospital de Nifios Sor Maria Ludovica
Servicio de Gastroenterologia

§ Email: terel@fibertel.com.ar
o= Teléfono: 0221-4980098
< Referente: Dra. Teresita Gonzalez
4]
g Pilar - Hospital Universitario Austral
v Seccién Hepatologia Infantil y Trasplante Hepético Pediatrico
= Av. Juan Domingo Perén 1500
@ Email: IMALLA@cas.austral.edu.ar /www.hospitalaustral.edu.ar
% Teléfono: +54230 448 2422/2872
Referente: Dra. Ivone Malla
.E
g Morén - Hospital Nacional Profesor Alejandro Posadas
'S lllia' y Marconi. Haedo
o) Seccién Gastroenterologia y Hepatologia Infantil
6"- Teléfono: +54-11-4469-9200/9300 int 1511

Email: plcaglio@gmail.com/morisesilvia@gmail.com
Referentes: Dras. Patricia Caglio, Silvia Morise
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Santa Fe

Rosario

Mendoza

Neuquén

Cordoba

Servicio de Gastroenterologia y Nutricién
Hospital de Nifios Dr Orlando Alassia
Email: gastroalassia@gmail.com

Teléfono: +54-342-4505933

Referente: Dra. Marta Wagener

Sanatorio Clinica del Nifio

Alvear 863. Rosario

Email: alejandro.costaguta@gmail.com
Teléfono: 03414204400

Referente: Dr. Alejandro Costaguta

Hospital Pediatrico Dr Humberto Notti
Bandera De Los Andes 2603. Guaymallén
www.hospinotti.mendoza.gov.ar
Teléfono: 0261-413-2500

Area de Gastroenterologia

Referente: Dra. Graciela Saieg

Email: gracielasaieg@yahoo.com.ar

San Lucas Clinica Pediatrica. Centro Materno Infantil
Alcorta 797. Neuquén

Email: patriciacarbonatto@yahoo.com.ar

Teléfono: 0299-4485057/84439

Referente: Dra. Patricia Carbonatto

Hospital Privado de Cérdoba

Naciones Unidas 346

Barrio Parque Vélez Sarsfield.

Email: joaquinkohn@yahoo.com

Teléfono: 0351-4688200. Interno 752
Referentes: Dres. Nora Agiiero y Joaquin Khon

Hospital Infantil Municipal de Cérdoba
Area de Gastroenterologia

Email: gabi_oropeza@hotmail.com

Teléfono: 0351-4708800. Interno: 5074/5061
Referente: Dra. Gabriela Oropeza Gianfelici
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sl OBJETIVOS

% |dentificar algunas situaciones que pueden llevar al "error con trampa" (o la
trampa que puede llevar al error).

¥ Plantear la resolucion adecuada de las mismas.

No esta dentro de los objetivos el analisis profundo y exhaustivo de las diferentes si-
tuaciones clinicas, lo cual podra encontrarse en la bibliografia recomendada.

il i INTRODUCCION

Existen situaciones clinicas en las que se pueden producir errores ya sea en el proceso
diagnodstico o en el tratamiento.

La definicién de “pitfall” incluye “peligro o dificultad oculta o insospechada”; en este
capitulo, queremos aplicarla a aquellas situaciones en las que se pueden producir
errores por diferentes motivos:

Ausencia de estudios microbiolégicos adecuados o cadencia inadecuada.
Necesidad de datos complementarios de la situacion clinica.

Ausencia de categorizaciéon adecuada del riesgo del paciente.

WD

Tratamiento parcial (habitualmente referido a la necesidad de incorporar
tratamiento quirdrgico).

Consideramos a modo de ejemplo, la inclusién de las siguientes condiciones clinicas:
% Infecciones perinatales.
¥ Sindrome mononucleédsico en el adolescente.
¥ Bacteriuria asintomatica.
% Uso de antibioticos en neumonia.
% Alergia a antibidticos.
¥ Fiebre en el lactante menor de 3 afios.
% Fiebre en el postquirurgico.

% Urgencias infectologicas.



PRONAP 2015 - MODULO 1 - CAPITULO 3

Ml 1. INFECCIONES PERINATALES

Las infecciones perinatales pueden tener signos o sintomas semejantes a lo cual se
agregan las dificultades en la interpretacion de los examenes complementarios solici-
tados. éComo se hace el diagnéstico de las infecciones perinatales?

El diagndstico correcto y precoz de las infecciones perinatales es fundamental desde
el punto de vista prondstico del paciente y de su familia. Sin embargo, se plantean
varios inconvenientes para arribar a ese diagndstico, dado que distintas infecciones
pueden tener signos o sintomas semejantes a lo cual se agregan las dificultades en

la interpretacion de los exdmenes complementarios solicitados. Desde hace muchos
afios, se ha definido que ningun diagndéstico de infeccidén congénita puede ser con-
firmado sobre la base de un unico estudio de serologias. Por este motivo, frente a un
nifio con sospecha de infeccion perinatal, deben considerarse los siguientes criterios:

1. Cuando se soliciten estudios para valorar la IgG, la serologia debe ser reali-
zada en forma pareada madre-hijo.

2. Esimportante solicitar al laboratorio que conserve una muestra del suero
inicial para poder comparar con muestras posteriores, si es necesario.

3. Ladeterminacion de IgM no siempre es util para definir una infeccién con-
génita. La sensibilidad y la especificidad varian de acuerdo al agente causal
y las técnicas utilizadas.

4. Eninfecciones como citomegalovirus o Chagas, el estudio debe comple-
mentarse con la identificacion directa del agente causal.

Idealmente, cada mujer deberia tener informacion sobre su estado serolégico para el
virus de inmunodeficiencia humana (VIH), hepatitis B (HB), hepatitis C (HCV), toxoplas-
mosis, varicela, rubéola y enfermedad de Chagas antes del embarazo. De esta forma
podrian implementarse diferentes estrategias, que incluyen en algunos casos la vacu-
nacion (rubéola, varicela) u otras medidas de prevencién para evitar la primoinfeccion
durante el embarazo como es el caso de toxoplasmosis. Dentro de las infecciones que
pueden transmitirse en forma vertical y provocar dafio en el feto, encontramos aquéllas
que pueden ser infecciones crdnicas sintomaticas o no de la madre (HB, VIH, Chagas),
mientras que en otras se requiere que la primoinfeccién ocurra en momento del em-
barazo para afectar al feto (toxoplasmosis, rubeola, varicela). En otros casos, como es
la infeccion congénita por citomegalovirus (CMV), puede ocurrir transmisién y dafio
fetal tanto en la infeccion primaria como en la recurrente, pero el riesgo de aparicién de
enfermedad en el nifio es claramente mayor en la infeccidén primaria.

La consulta de un recién nacido hijo de una madre con serologia negativa para toxo-
plasmosis durante el embarazo es un problema frecuente.

Frente a la serologia negativa en el primer control de embarazo, deben realizarse controles
seriados (idealmente cada 2 meses), indicar medidas de prevencion para evitar la infeccion
durante el embarazo y si ocurre la seroconversion, indicar el tratamiento de la toxoplasmosis.

™~
P
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El diagndstico de la infeccidn aguda en la embarazada se realiza cuando se observa
seroconversion: en presencia de IgG negativa previa al embarazo e IgM/G positiva
durante la gestacién o mediante la observaciéon del aumento de los titulos de anticuer-

pos en muestras repetidas maternas.

Tabla 1. Diagnéstico de toxoplasmosis congénita

Anticuerpo

I1gG-
test de
avidez

IgM

IgA

Embarazada

Negativo: mujer en
riesgo.

Positivo: mujer protegida.

Primo infeccién: Sero-
conversion o aumento
3 veces titulo 1gG en
2 extracciones en 3-4
semanas.

Alta avidez infeccién an-
tigua (mayor a 4 meses).
Baja avidez infeccién
reciente.

Indeterminada: no
valorable.

De poco valor en la em-
barazada por que puede
persistir positiva durante
anos.

Puede persistir positiva
mas alla del afio de la
infeccion.

Recién nacido

Escaso valor.

Los titulos de IgG pue-
den persistir positivos
12 meses. El tratamiento
puede retrasar la sintesis
de anticuerpos.

Sin interés en el periodo
post natal.

Su presencia confirma

el diagnéstico, pero esta
presente en sélo el 75%
de los nifios infectados.

Si es positiva confirma la
infeccion del nifo.

Si es negativa no permite
descartar la enfermedad.

Comentario

Se recomienda realizar
cuantificacidn de los titu-
los en muestra pareada
de madre/hijo (extraida
y procesada simulténea-
mente).

Es atil en la embarazada
cuando se desconoce el
estado seroldgico previo
y comienza el seguimien-
to en el segundo trimes-
tre del embarazo.

La sensibilidad y espe-
cificidad varia segtin los
métodos utilizados.

En una paciente con serologia previa desconocida, la presencia de IgM e IgG para to-
xoplasmosis en una unica muestra sélo indica que ha ocurrido la infeccién. Es imposi-
ble determinar en qué momento se produjo ya que los anticuerpos IgG e IgM pueden
persistir detectables por mas de 12 meses. Se requiere una curva de anticuerpos IgG
en dos o0 mas muestras o el estudio mediante test de avidez para determinar el ries-
go del feto y la necesidad o no de tratamiento para toxoplasmosis. El test de avidez
determina la afinidad funcional de unién de los anticuerpos IgG anti-toxoplasma gondii
en respuesta a la infeccion. Los anticuerpos producidos durante la fase tardia de la
infeccién (después del cuarto mes) tienen mayor avidez por el antigeno que aquéllos
producidos durante la respuesta primaria. La deteccién de alta avidez de IgG durante
el primer trimestre del embarazo puede considerarse como buen indicador de una
infeccién pasada.
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De esta manera, el titulo de IgG estable en dos muestras separadas entre si al menos
por 2 semanas o un test de IgG de alta avidez permite definir que la infeccién aguda
se produjo mas alla de los ultimos 3-4 meses. La estabilidad en los titulos de IgG para
toxoplasmosis luego de las 12 semanas y la falta de especificidad de la IgM dificulta el
diagnodstico cuando las serologias maternas se realizan por primera vez en el segundo
o tercer trimestre y son positivas. En esta situacién se recomienda realizar tratamien-
to para toxoplasmosis en la embarazada. Ante una embarazada con diagndstico con-
firmado de toxoplasmosis aguda, y ante la necesidad de diagndstico de la infeccion en
el feto, se puede realizar PCR (reaccién en cadena de polimerasa) para toxoplasmosis
en liquido amnidtico a partir de la semana 20 de gestacion. La confirmacién del diag-
nostico en el feto permitird un tratamiento temprano en el recién nacido.

En el caso planteado, es probable que la mama de nuestro paciente haya presentado la
seroconversion durante el embarazo, pero no fue detectado porque no se realizaron con-
troles posteriores.

P
e
El diagnéstico de la infeccidn en la embarazada, la necesidad de tratamiento y el

riesgo para el recién nacido es mas sencillo de determinar cuando se trata de VIH, HB,
HCV, sifilis y Chagas.

Tabla 2. Diagnéstico de VIH, HB, HCV, sifilis y Chagas en la embarazada

Infeccion | Determinacion Significado en Conducta
serolégica la embarazada
Inicio temprano de tratamiento antirretro-
Prucba de ELISA viral en la embarazada.
r\l/JVZsiers blot Contraindicar la lactancia.
:;ositivo Indicar AZT intraparto y al bebé hasta las 6
VIH 0 Infeccién VIH. semanas de vida.
Carea viral Seguimiento del nifio con PCR dentro de
osigtiva las primeras 48 hs de vida, a los 14-21
P ’ dias, a los 1-2 y 4-6 meses.
Serologia para VIH a los 12-18 meses.
Infeccién materna . i«
HBs Ag positiva - G,ammag]obullna especifica dentro de los 7
Anti cores/ Lo i dias de vida.
Hepatitis . para el recien o Vacuna HB dentro de las 12 horas de vida,
B A5d 35/ nacido (20-70% | .\ oc 3 los 6 meses
i dependiendo del Y )
Al ?Bs tipo de infeccién Seguimiento con Hbs ag y anti- HBs ag
negativa. materna). luego de 3 meses de la vacunacién.

77



78

ROSA BOLOGNA « P/TFALLS 0 ERRORES CON TRAMPA EN INFECTOLOGIA

. Determinacién Significado en
Infeccion o Conducta
seroldgica la embarazada
ELISA ) o
IE] Enfermedad Realizar parasitemia antes de los 9 meses.
Enferme- HA| crénica en la Después de los 9 meses serologia para
dad de L madre con riesgo | confirmar la enfermedad e iniciar trata-
Chagas | (Dos técnicas para el recién miento adecuado o descartar la adquisicién
d|fergntes nacido (3-10%). de la enfermedad.
reactivas).
Iniciar tratamiento con penicilina benzatini-
ca a la embarazada y a su pareja sexual.
VDRL Sifilis en la Seguimiento de la madre con VDRL
Sl EXA' Abs o MHA- | o 1 ibarazada. cuantitativa.
+ o o . .y
Seguimiento y tratamiento del recién
nacido.

El pasaje transplacentario de anticuerpos IgG, la alta frecuencia con que los recién
nacidos que hayan adquirido alguna infeccién perinatal no presentan sintomas dentro
de los primeros meses de vida y la necesidad de un diagndéstico precoz para el inicio
temprano del tratamiento adecuado demandan el conocimiento exhaustivo de estas
infecciones por parte del profesional.

Si el recién nacido se presenta sintomatico, existen datos en el examen fisico y los
examenes complementarios que orientan hacia determinadas etiologias como es la
presencia de calcificaciones cerebrales, coriorretinitis o cardiopatia (Tabla 3). Sin
embargo en la evaluacion del recién nacido es necesario descartar todas las enferme-
dades de adquisicién perinatal.

Tabla 3. Manifestaciones clinicas y de laboratorio en nifios con infecciones perinatales

Citomega-

Signo/sintoma Toxoplasmosis Rubeola lovi Sifilis
ovirus

Prematurez ++ ++ ++ ++

Restriccién de
crecimiento ++ ++ ++ +
intrauterino

Microcefalia + + 4+ R
Hidrocefalia ++ + + -
Corioretinitis ++ ++ ++ +
Cataratas + + _ _

Microftalmia + + + -
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. . A Citomega- p—
Signo/sintoma Toxoplasmosis Rubeola es Sifilis
lovirus

Hepatoesplenome-

L ++ ++ ++ ++
galia
Anormalidades
, + ++ - ++
dseas
Calcificaciones . N
intracraneanas
Cardiopatia - ++ + -
Anemia + + + +
Plaquetopenia - + ++ -
Rash - + + +

Adaptado de Long S. Principles and Practice of Pediatrics Infectious Diseases. 2012.

En el caso de CMV, se requiere la determinacién de presencia viral mediante la do-
cumentacion de la viruria o PCR en sangre dentro de las primeras 3 semanas de vida
para establecer la adquisicién perinatal. Cuando la evaluacién se inicia después de
los 21 dias de vida, una estrategia es realizar PCR en la sangre que se extrae en forma
obligatoria y universal dentro de las 48 hs de vida para el screening de hipotiroidis-
mo, fenilcetonuria y fibrosis quistica y que se conserva en papel de filtro. Esta prueba
tiene una sensibilidad de 71-100% y una especificidad de 99-100%.

Bibliografia:

* Maldonado Y, Nizet V, Klein J, Remington JS, Wilson C. Current concepts of Infections of the fetus
and newborn infant. In: Infectious Diseases of the fetus and newborn infant. 7th Edition. Editorial
Elsevier Saunders. 2011:2-23.

» Cshackelford P. Infections of the fetus and newborn. En Principles and Practice of Pediatric Infec-
tious Diseases. Editorial Churchill Livingstone 2012:596-608.

» Baquero-Artigao F. Grupo de estudio de la infecciéon congénita por citomegalovirus de la Sociedad
Espafiola de Infectologia Pediatrica. Consensus document from the Spanish Society of Paediatric
Infectious Diseases (SEIP) on the diagnosis and treatment of congenital cytomegalovirus infection.
Ann Pediatr (Barc). 2009;71(6):535-47.
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il > SINDROME MONONUCLEOSICO EN
ADOLESCENTES

En el sindrome mononucledsico existen etiologias infectolégicas y no infectolégicas:
éComo estudiar un adolescente con sindrome mononucleésico?

El sindrome mononucledsico (SM) se caracteriza por la presencia de fiebre de dura-
ciéon variable, linfadenomegalias, esplenomegalia, faringitis y exantema.

Existen etiologias infectoldgicas y no infectolégicas de este sindrome, aunque en la
edad pediatrica predominan las primeras.

El 80% de los casos de SM se puede atribuir a la infeccién aguda por virus Epstein
Barr (VEB). Por este motivo, es importante diferenciar el sindrome mononucledsico
con prueba de Monotest positiva de los cuadros que cursan con Monotest negativo;
éstos incluyen a la infeccién por citomegalovirus, toxoplasmosis aguda, enfermedad
por arafiazo de gato y otras infecciones menos frecuentes como aquéllas asociadas a
la primoinfeccidén por el virus VIH y hepatitis Ay B.

Los jévenes con SM asociado a virus de Epstein Barr suelen presentar compromiso
ganglionar a nivel cervical anterior y posterior, en ocasiones con compromiso difuso.
Los nddulos no son dolorosos. En el laboratorio se observa linfocitosis mayor a 50%,
con linfocitos activados y una ligera elevacion de las enzimas hepaticas.

El primer estudio que se solicita ante la sospecha de diagndstico de la infeccidn por
EBV es la deteccion de anticuerpos heteréfilos, determinaciéon conocida como Mo-
notest, prueba de aglutinaciéon que puede ser en placa (monotest) o en tubo (Paul-
Bunnell Davidson). Este método diagndstico tiene una sensibilidad variable de 63 a
84%, y una especificidad que varia entre 85-100%, dependiendo del momento en que
se realiza y el kit comercial utilizado. La sensiblidad es mayor si se realiza luego de la
primera semana de fiebre (Ver Figura 1).

Los resultados falsos positivos del Monotest se asocian a hepatitis virales, infecciéon
VIH, enfermedades autoinmunes y enfermedades oncohematoldgicas como leucemiay
linfoma. Cuando el cuadro clinico o la evolucién no son tipicos de infeccién por el virus
EBV es conveniente solicitar los estudios seroldgicos especificos. Los anticuerpos IgM
anticapside viral (IgM VCA) se sintetizan durante el periodo prodrémico y en los prime-
ros dias de la enfermedad. La presencia de IgM VCA y la ausencia de IgG anti Epstein
Barr nuclear antigen (IgG EBNA) permiten confirmar la infeccién aguda por EBV.

De acuerdo a la epidemiologia y las caracteristicas de cada paciente suele ser necesa-
rio descartar otras etiologias del SM. Deben realizarse serologias IgG e IgM para CMV
y toxoplasmosis.

La infeccién por CMV es causa menos frecuente de SM en los nifios y adolescentes,
pero las manifestaciones linfoganglionares son semejantes. En un estudio que incluyé
a 124 nifios se observo que la linfadenopatia cervical era mas frecuente en la infeccién
por EBV (93% de los casos) comparada con CMV (75%). El diagndstico de SM secun-
dario a la infeccion aguda por CMV en el paciente inmunocompetente se realiza con
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serologia IgM e IgG para CMV. Los métodos directos para la deteccion de CMV (PCR,
carga viral o deteccién de antigeno pp65 en orina) se reservan para los recién nacidos
y los huéspedes especiales (inmunocomprometidos, trasplantados, etc.).

Los hallazgos mas frecuentes en la toxoplasmosis aguda sintomatica son asteniay
presencia de linfadenomegalias sin fiebre. Los nédulos linfaticos suelen ser discretos
y no dolorosos, localizados o difusos, incluso con compromiso retroperitoneal y me-
sentérico. Puede asemejarse a linfoma.

Figura 1. Evolucion en el tiempo de los anticuerpos en la infeccién por el virus de
Epstein Barr

Infeccién primaria Convalescencia

640
%%O
3204 gdj:wj..\
sf \

] \ S,
1604 © VCA-IgM o oses VCA-IgG

Titulo de anticuerpos

Semanas Meses
Tiempo transcurrido desde el inicio de sintomas

Fuente: Modificado de Katz BZ.

VCA IgM: IgM anticdpside viral.
VCA IgG: IgG anticdpside viral.
EBNA: antigeno nuclear de virus de Epstein Barr.

El diagndstico de la infeccién VIH requiere un alto indice de sospecha. En general los
pacientes suelen presentar ulceras orales, exantema no pruriginoso, artralgias y
sintomas gastrointestinales (Tabla 4).
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Tabla 4. Signos y sintomas de la infeccién aguda por VIH

Sintomas %
Fiebre 77
Mialgias/cefalea 60
Fatiga 57
Ulceras orales 53
Rash cutaneo 50
Faringitis 50
Diarrea 37
Adenopatias 13

Fuente: Adaptado de Ananworich J. PLOS One 2012.

El tiempo promedio de aparicién de los sintomas es de 11 dias. Dado que los sintomas
de la infeccion aguda preceden a la aparicion de los anticuerpos, los test serologicos
(ELISA y Western blot) suelen ser negativos. Se requieren métodos directos como
carga viral, PCR (reaccién en cadena de polimerasa) o antigeno p24 para realizar el
diagndstico antes de las 2 semanas de la infeccién. Las pruebas de ELISA de terceray
cuarta generacion resultan positivas luego de la tercera semana de la adquisicion de
la infeccion. Es por ello que en esta situacion se recomienda realizar estudios de carga
viral o PCR para detectar el DNA proviral y repetir la serologia luego de las 3 semanas
de instalado el cuadro clinico.

Los pacientes con hepatitis A o B anictérica pueden manifestar un sindrome mononu-
cledsico, comunmente caracterizado por linfadenopatia cervical posterior —la linfade-
nopatia generalizada es infrecuente— con esplenomegalia presente en el 15% de los
€asos.

EI 80% de los casos de SM se puede atribuir a la infeccién aguda por virus Epstein Barr.
Cuando el sindrome mononucledsico se presenta con prueba de Monotest negativa, deben
considerarse la infeccion por citomegalovirus, toxoplasmosis aguda, enfermedad por ara-
fiazo de gato y otras infecciones menos frecuentes, como las asociadas a primoinfeccion

or el virus VIH y hepatitis A o B.
p y nep '
r—
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Tabla 5. Diagnoésticos diferenciales en el adolescente con sindrome mononucledsico

Infeccién Tipo de prueba Interpretacion ante un SM
Infeccis ) Monotest + 85-100% especificidad.
dne t;cc;::irf)g;:l:rus IgM VCA + Infeccién aguda.
P IlgG/M EBNA Infeccién pasada.
Infeccién aguda.
IgM+/1gG-
cMv IgMijlgG+ No confirma infeccién aguda, puede
g g tratarse de reactivacion.
ELISA para VIH -
PCR para VIH Depende del tipo de ELISA puede ser un
VIH primoinfeccion positiva o Carga falso negativo.
viral para VIH Confirman infeccién primaria.
positiva
. IgM+/1gG- Infeccién aguda.
Toxoplasmosis IgM+ puede .o .
C B No confirma infeccién aguda.
persistir anos
Enfermedad ELISA Bartonella . L
N Confirma el diagnéstico.
por araiiazo de gato henselae
Presencia de infeccion (Con valores
S menores se requieren pruebas
SIS UIPIIL = s treponémicas positivas —FTA -abs o
MHA- PA- para confirmar diagndstico).
Hepatitis A Ig M+, Ig G negativa | Infeccion aguda o reciente.
HBs Ag +, IgM Anti
Hepatitis B HBc + Anti HBs Ag | Infeccion aguda o reciente.
negativo

CMV: citomegalovirus.

VIH: virus de inmunodeficiencia humana.

IgM VCA: IgM contra el antigeno de la cdpside viral.

IgG /IgM EBNA: IgG/IgM contra el antigeno nuclear de Epstein Barr.
HBs Ag: antigeno de superficie para hepatitis B.

IgM anti HBc: anticuerpos IgM anticore de hepatitis B.

Anti HBs Ag: anticuerpos contra el antigeno de superficie de hepatitis B.
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il i 3. BACTERIURIA ASINTOMATICA

¢En qué situaciones clinicas debe jerarquizarse?

El tratamiento precoz y adecuado de las infecciones urinarias en los nifios disminuye el
riesgo de cicatrices renales y el deterioro de la funciéon renal. En un estudio que compa-
ré el prondstico renal en los nifios con infeccién urinaria tratados entre 1992-1995 vs.
2004-2011 se observé que los pacientes que recibieron tratamiento mas precoz (segun-
do periodo) tuvieron menos escaras renales (nifias OR 0,47, IC 95% 0,29-0,76; nifios
0,35, 0,16-0,81), y cuando hubo reflujo vesicoureteral, menos cicatrices renales.

Sin embargo, el hallazgo de un urocultivo positivo con el desarrollo de un tinico microor-
ganismo, en un recuento mayor a 100.000 unidades formadoras de colonias (UFC) no
siempre significa la necesidad de iniciar tratamiento antibiético inmediato.

ol
—
La infeccidén urinaria se define como la presencia de bacterias en la orina acompafiado
de reaccién inflamatoria y/o sintomas. El recuento mayor a 100.000 UFC ha sido esta-
blecido como punto de corte para definir un urocultivo positivo en pacientes que tienen
control de esfinteres. En el caso de los nifios, las recomendaciones de la Academia

Americana de Pediatria del 2011, sugieren considerar significativo a un recuento mayor
a 50.000 UFC en una orina recolectada mediante cateterizacién uretral o “al acecho”.

Las diferentes determinaciones citoquimicas de la orina para realizar el diagnéstico
de infeccion urinaria antes de disponer del resultado del urocultivo varian en sensi-
bilidad y especificidad (Tabla 6). La utilizacion de las tiras reactivas constituye una
herramienta accesible y rapida que permite decidir en qué pacientes iniciar tratamien-
to empirico (luego de recolectada la muestra para urocultivo) y en quiénes descartar
el diagndstico de infeccidon urinaria. La presencia de nitritos en orina es una prueba

de alto valor predictivo positivo pero de baja sensibilidad, mientras que la prueba de
esterasa leucocitaria negativa tiene alto valor predictivo negativo.

Tabla 6. Sensibilidad y especificidad de los diferentes métodos para el diagndstico de
infeccién urinaria

Determinacion Sensibilidad % (rango) | Especificidad % (rango)
Esterasa leucocitaria 83 (67-94) 78 (64-92)
Nitritos 53 (15-82) 98 (90-100)
Esterasa leucocitaria o nitritos positivos 93 (90-100) 72 (58-91)
Mas de 10 leucocitos/campo 73 (32-100) 81 (45-98)
Bacteriuria (examen de Gram) 81 (16-99) 83 (11-100)
Ef;ccigalscaotigcoc1tarla, nitritos o 99.8 (99-100) 70 (60-92)

Fuente: Modificado de Williams et al.
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La observacion de mas de 10 leucocitos/campo en el analisis microscépico de la ori-
na, tiene una sensibilidad de 75% y una especificidad del 90% para el diagndstico de
infeccidén urinaria.

El mejor rédito diagndstico se obtiene mediante la combinaciéon de pruebas de alta
sensibilidad con otras de alta especificidad y el cultivo de orina.

No se debera iniciar tratamiento a pesar de un resultado de cultivo de orina positivo,
en los pacientes en los que las determinaciones citoquimicas y el estudio microscépi-
co de la orina para la observacién de leucocituria y bacteriuria no sugieran el diagnés-
tico de infeccién urinaria.

La bacteriuria asintomatica esta presente entre el 1% a 3% de los nifios sanos. Diferentes
estudios han demostrado que esta entidad resuelve espontaneamente y no se relaciona con
la aparicion de cicatrices renales, alteraciones del filtrado glomerular o crecimiento renal.

El tratamiento de la bacteriuria asintomatica se reserva para los recién nacidos menores
de 30 dias, en los pacientes que deban someterse a alglin procedimiento invasivo de la via
urinaria y para las mujeres embarazadas ya que el 30-50% presentara complicaciones
asociadas a la bacteriuria.

Bibliografia

* Coulthard MG, Lambert HJ, Vernon SJ, et al. Does prompt treatment of urinary tract infection in
preschool children prevent renal scarring: mixed retrospective and prospective audits. Arch Dis Child
2014;99(4):342-7.

« Wald E. Genitourinary tract infections: cystitis and pyelonephritis. En: Feigin R, Cherry JD, Demmler
GJ, Kaplan SL, eds. Textbook of Pediatric Infectious Diseases. 5th ed. Philadelphia, PA: Saunders;
2004:541-555.

* Subcommittee on urinary tract infection, steering Committee on quality improvement and manage-
ment. Urinary Tract Infection: Clinical Practice Guideline for the Diagnosis and Management of the
Initial UTI in Febrile Infants and Children 2 to 24 Months. Pediatrics 2011;128:595-610.

* NICE. Clinical guideline. Urinary tract infection in children diagnosis, treatment and long-term man-
agement. 2007.

» Glissmeyer EW1, Korgenski EK, Wilkes J et al. Dipstick Screening for Urinary Tract Infection in Febrile
Infants. Pediatrics. 2014. [Epub ahead of print].

« Sverket H. Untreated bacteriuria in asymptomatic girls with renal scarring. Pediatrics 1989;
84(6):964-968.

» Hansson S. The natural history of bacteriuria in childhood. Infect Dis Clin North Am 1997;11:499-512.

» JainV, DasV, Agarwal A, Pandey A Asymptomatic bacteriuria & obstetric outcome following treat-
ment in early versus late pregnancy in north Indian women. Indian J Med Res 2013;137(4):753-8.

* Long Sy Klein J. Chapter 9. Bacterial infections of the urinary tract. In Infectious Diseases of the
fetus and the newborn infant. Remington and Klein .2011. 6 ed. Elsevier Saunders 310-321.

« Williams G, Macaskill P, Chan S, Turner R, Hodson E, Craig J. Absolute and relative accuracy of rapid
urine tests for urinary tract infection in children: a meta-analysis. Lancet Infect Dis 2010;10:240-50.

85




ROSA BOLOGNA « P/TFALLS 0 ERRORES CON TRAMPA EN INFECTOLOGIA

Ml ;. USO DE ANTIBIOTICOS EN NEUMONIA

éCual es el manejo adecuado de la neumonia adquirida en la comunidad en un
nifio mayor de 3 meses y menor de 5 afios cuya evolucion no es la esperada?

En el tratamiento de las infecciones en nifios internados o ambulatorios, se repite el
paradigma no siempre correcto de la “rotacion” antibidtica ante la persistencia de la
fiebre. El inicio del tratamiento antimicrobiano empirico ante un nifio con sospecha

de infeccion bacteriana (neumonia, infeccidn urinaria, bacteriemia oculta, etc) es una
recomendacion con alto grado de evidencia en las diferentes guias de tratamiento. Sin
embargo, el cambio en el antibiético inicial ante la falta de la respuesta esperada no
suele ser la conducta médica mas apropiada.

El uso adecuado de antibidticos se refiere a la eleccién del tipo y via de administracion
del antimicrobiano de acuerdo al agente etiolégico sospechado o confirmado, con los
menores efectos adversos y el menor costo.

La frecuencia de prescripcién inadecuada se registra dependiendo de las series en el
30-50% de las indicaciones de antibiético en los nifios internados. En un estudio rea-
lizado en un hospital pediatrico de tercer nivel de atencién se observé que el uso de
ceftriaxona se asocié directamente con el uso inadecuado, en particular cuando fue
utilizada en infecciones respiratorias virales.

El diagndstico de la neumonia es fundamentalmente clinico. F
L
Los estudios microbiolégicos pueden ayudar en casos particulares. Los agentes
causales de neumonia en pediatria son fundamentalmente los virus, seguidos por
bacterias, en aproximadamente un 40%, con un porcentaje significativo de etiologias
mixtas. En un estudio prospectivo realizado durante el periodo comprendido entre
2012-2013 en el Hospital de Pediatria “Prof. Dr. Juan P. Garrahan”, se identificé algin
agente etiolégico en el 50,8% de los nifios internados con neumonia de la comunidad.
Predominaron los virus en 69,7% de los casos con diagnéstico etiolégico (60% virus

sincicial respiratorio, 18,5% adenovirus y 8% parainfluenza). Se documenté co-infec-
cién con bacterias en el 7,1% de los casos.

Los pacientes deben ser categorizados de acuerdo a la edad (menores de 3 meses,

3 meses a 5 afios de edad, mayores de 5 afios), gravedad del cuadro, presencia de
enfermedad de base y lugar de adquisicion de la infeccion. Dentro de las bacterias
predomina Streptococcus pneumoniae en todas las edades, en un rango que vade 4 a
44%. Haemophilus influenzae no tipo b es infrecuente y puede encontrarse en pacien-
tes con enfermedad pulmonar crénica, inmunodeficiencias o aspiracién. Staphylo-
coccus aureus meticilino resistente (SAMR) es el agente etiolégico en menos del 5%
de las neumonias de la comunidad que requieren internacién en nuestro medio y se
asocia a cuadros de neumonia grave con compromiso pulmonar bilateral o derrame
pleural.
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En circunstancias donde se deba establecer el diagndstico por motivos epidemiolégi-
cos o clinicos, deberan utilizarse métodos auxiliares de diagndstico. Los hemocultivos
estan indicados en el paciente comprometido que se interna, aunque el rédito micro-

biolégico es bajo (alrededor del 10 al 30%).

El tratamiento recomendado para los nifios con neumonia adquirida en la comunidad de
manejo ambulatorio es la amoxicilina; si el paciente debe internarse y tiene compromiso
clinico moderado, se recomienda el uso de ampicilina por via intravenosa en las prime-
ras 48-72 horas hasta que presente mejoria y pueda pasar a la via oral. La dosis reco-
mendada de ampicilina endovenosa para el paciente internado es de 200 mg/kg/dia,
mientras que para amoxicilina oral es de 80-100 mg/kg/dia dividida en 3 dosis.

La incidencia de las infecciones por Streptococcus pneumoniae resistente a la penici-
lina en nuestro pais en el aflo 2013 fue menor a 1%, segun el informe regional SIREVA
(Sistema de Redes de Vigilancia de los Agentes responsables de neumonias y menin-
gitis bacterianas) es por ello que el uso de cefalosporinas de tercera generacion no es
necesario para esta patologia en el paciente estable. Datos de la farmacodinamia su-
gieren que con las dosis adecuadas de aminopenicilinas (ampicilina y amoxicilina), los
niveles alcanzados en el pulmén son suficientes para la erradicacién bacteriolégica,

a diferencia de lo que ocurre en un paciente con meningitis por neumococo resisten-
te. Se ha demostrado que la habilidad de la amoxicilina para lograr un tiempo mayor
de 40-50% en suero por encima de la CIM del microorganismo, se correlaciona con
90-100% de supervivencia en estudios en animales. Los modelos farmacodinamicos
realizados en adultos mostraron que dosis equivalentes a 45-50 mg/kg de amoxicilina
cumplian este objetivo frente a cepas de neumococos cuya CIM de penicilina era de

2 mg/L, aun cuando se administraba cada 12 horas. Como resultado de estos estu-
dios, las aminopenicilinas con o sin inhibidores de beta lactamasas, contindan siendo
la primera eleccién para el tratamiento de las infecciones del tracto respiratorio y se
administran en dosis altas (80-90 mg/kg/dia).

El uso de vancomicina se reserva soélo para los nifios con sepsis, distress respiratorio o
neumonia grave que requieren cuidados intensivos, en los que se sospecha la presen-
cia de SAMR.

Ante un paciente con neumonia que no presenta la evolucion clinica deseada, los factores

que deben evaluarse antes de modificar el esquema antibiético incluyen:

1. Lapresencia de una complicacion de la patologia inicial que justifique la mala evolucion
(por ejemplo aparicion de derrame pleural).

2. Coinfeccién —dada la elevada frecuencia, considerar inicialmente la co-infeccién con
virus, Mycoplasmao Chlamydia pneumophila con menor frecuencia, tuberculosis en el
cuadro persistente.

3. Causas no infectologicas de hipertermia.

En estos casos se realizara radiografia de térax, estudios virolégicos de secreciones naso-

faringeas (inmunofluorescencia o PCR para virus respiratorios), serologia para Mycoplas-

ma pneumoniaey Chlamydia pneumophila. Si se tratara de un cuadro de neumonia persis-
tente realizar PPD 2 UT y lavados gastricos para Mycobacteriumtuberculosis.
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il i 5. ALERGIA A ANTIBIOTICOS: ,
FRECUENCIA, FORMAS DE PRESENTACION

¢Qué antibioticos pueden indicarse cuando el paciente refiere alergia a la
penicilina?

Los beta-lactamicos (BL) son las drogas que, debido a su alta utilizacién, se asocian
mas frecuentemente a alergia farmacolégica. Es comun que los pacientes refieran
"alergia" a los antibiéticos ante el interrogatorio dirigido o que consulten con exante-
ma luego de iniciar un tratamiento antimicrobiano determinado.

Sin embargo, la mayoria de los pacientes que dicen haber tenido alguna reaccién
durante el uso de BL, los podria recibir nuevamente sin riesgo. La alergia a los BL es
un efecto adverso que se reporta en 5-10% de la poblaciéon sana expuesta. Estudios
poblacionales demostraron que menos del 5% de los pacientes que referian haber
presentado alguna forma de hipersensibilidad tuvieron pruebas cutaneas que confir-
maban la alergia a la penicilinay menos del 20% de los pacientes presentaba algin
cambio clinico cuando el supuesto alérgeno era reintroducido.

Las reacciones de hipersensibilidad pueden ser inmediatas o tardias. Las primeras se
presentan dentro de la hora de administrada la droga, estan mediadas por anticuer-
pos IgE preformados especificos y se presentan con prurito, urticaria, rinitis, angioe-
dema, sibilancias o diarrea.
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Figura 2. Urticaria

Estas reacciones requieren sensibilizacién a la droga o agentes relacionados con
exposicion previa.

Las formas tardias aparecen luego de repetidas dosis de la droga, mas frecuente-
mente entre los 7 y 10 dias de comenzado el tratamiento. Suelen tener compromiso
cutaneo sin afectacién sistémica ni fiebre, representan las reacciones mas comunes
de hipersensibilidad a las drogas. En un estudio realizado que incluyé a 88 nifios con
exantema maculopapular o urticaria durante la administracién de BL, se documento
la etiologia viral de la afectacion cutéanea en el 70% de los nifios. Cuando se les admi-
nistré nuevamente el mismo antibiético, sélo el 7% repitié la farmacodermia. Todas
fueron reacciones leves.

Las formas graves de hipersensibilidad como la anafilaxia y el cuadro de exantema con
eosinofilia y sintomas sistémicos (Drug rash with eosinofilia and systemic symptoms
o DRESS) son aun menos frecuentes. El cuadro de DRESS es una reaccién sistémica
que se distingue de otras reacciones a antimicrobianos por la aparicién tardia después
de 2 a 10 semanas de exposicion a diferentes antibiodticos, incluidas las sulfas y la van-
comicina.

Las caracteristicas clinicas incluyen la presencia de exantema, fiebre, linfadenome-
galias, hepatitis y compromiso de otros érganos. El edema facial es un hallazgo fre-
cuente y puede ser confundido con angiedema mediado por IgG. Como dato a remar-
car, los pacientes pueden presentar erupciones o “brotes” luego de la suspensién

del medicamento que se asocio al cuadro, lo que puede llevar a considerar que otras
medicaciones estan produciendo reacciones alérgicas. Puede cursar con recaidas que
han sido atribuidas a la reactivaciéon de infecciones latentes por virus Herpes tipo 6.
Los sintomas pueden persistir por meses aun después de retirada la droga.
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Napoliy col observaron una incidencia de anafilaxia menor a 1/10.000 luego de mas
de 30.000 administraciones de penicilina parenteral. Los principales factores de ries-
go relacionados con la alergia a los BL fueron el sexo femenino, la edad entre 20 y 49
afios, el antecedente de algun padre con alergia confirmada a los BL y la hipersensibili-
dad a otras drogas.

La reactividad cruzada entre penicilina y cefalosporinas informada en la literatura es
del 10%. Actualmente se reconoce que la reactividad cruzada no es igual entre todos
los BL; a modo de ejemplo, la presencia de cadenas laterales idénticas entre amoxicili-
na/ampicilina/cefalexina y cefradoxilo, se asocia con un riesgo de 10 a 38%.

Otras cefalosporinas como ceftriaxona, cefuroxima, cefotaxima y cefepima presentan
otras cadenas laterales y puede haber reactividad cruzada entre ellas. Las tasas de re-
actividad cruzada entre las penicilinas y los carbapenemes son muy bajas, varian entre
6y11%.

En los pacientes con antecedentes de alergia a la penicilina que requieran tratamiento
con carbapenemes, frente a la imposibilidad de realizar pruebas cutaneas de penicili-

na, se aconseja la administracién gradual de 1/100, 1/10 de la dosis con intervalos de

una hora, hasta llegar a la dosis completa.

El diagnostico adecuado de alergia a drogas es importante no sélo para prevenir reaccio-
nes graves sino también para evitar restricciones innecesarias de medicamentos.

Frente al paciente con antecedentes de “alergia” a los antibiéticos es fundamental rea-
lizar una historia clinica adecuada:

(R

Definir el tiempo de aparicidn de la reaccion.

Sintomas y evolucién de la reaccién.

Descripcion de los signos cutaneos.

Compromiso de mucosas u otros érganos.

Tratamiento administrado y respuesta.

Historia de exposicion al agente.

Otras medicaciones recibidas en el momento de la reaccion.

¢Existen confundidores potenciales? Ejemplo: Enfermedad viral o bacteriana.

© 0 N O U A W N

Historia de otras reacciones a drogas o alergias.

10. (Presenté reacciones similares sin exposicién a drogas?
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Lamentablemente no existen estudios inmunoldgicos que tengan alta sensibilidad y
especificidad para tomar decisiones en el manejo de los pacientes con antecedentes de
alergia a drogas.

Las pruebas cutaneas de alergia a la penicilina comerciales (a base de benzilpeniciloil

y penicilina G) son las Unicas que presentan alto valor predictivo negativo, pero no se en-
cuentran disponibles en nuestro medio. Por lo tanto, luego de una evaluacién adecuada,
deben recibir drogas alternativas.

En el caso extremo de requerir la droga en cuestién se evaluara la posibilidad de reali-
zar un procedimiento de desensibilizacién para inducir tolerancia a la droga en forma
temporaria. Este procedimiento esta contraindicado en los casos de reacciones graves
y sélo puede ser realizado por un equipo con experiencia, bajo estricto monitoreo, con
equipo disponible para tratar una reaccion anafilactica. Siempre que fuera posible, se
elegira la via oral que es el modo mas seguro.

Es importante recordar que la epinefrina es de eleccién para el tratamiento de la anafi-
laxia y que no hay respuesta al tratamiento con corticoides.

Ante un paciente que refiere alergia a algn antibiético, es importante determinar si se
trata de unareaccion leve o grave, si realmente estéa relacionada con el farmaco, si es una
reaccion mediada por IgE o noy si es una alergia inmediata o tardia.

™~
-
(Ver Algoritmo 1)

Si el paciente presenta una reaccién tardia grave (DRESS, Stevens Johnson) se reco-
mienda evitar una nueva exposicién a otro BL.
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Algoritmo 1. Algoritmo diagnéstico en un paciente con reaccién adversa a BL.

Reaccidn adversa a un antibiotico betalactamico

l

Historia clinica detallada y exploracion fisica

l

¢Se sospecha una reaccion adversa?

I

S| NO —— > Reaccién adversa no inmunolégica

Reaccién inmediata
(urticaria, angioedema,
broncoespasmo, anafilaxia)

Reaccion no inmediata

| |

Reacciones leves Reacciones graves
- Exantemas Stevens - Johnson,
Urticarias Sme. de hipersensibilidad,
DRESS

! !

Reaccion selectiva Reaccion no selectiva

l |

Valorar la provocacién
controlada con otro BL

Evitar BL <

Fuente: Adaptado de Barberan et al.



PRONAP 2015 + MODULO 1 - CAPITULO 3

Si el paciente presenta antecedentes de un exantema maculopapuloso durante la adminis-
tracion de una aminopenicilina (ampicilina, amoxicilina) se podria utilizar otro BL con una
cadena lateral diferente sin riesgos, como cefuroxima o cefixima.

Algoritmo 2. Algoritmo diagnéstico y terapéutico ante un paciente con alergia aguda
después de la administracion de BL

Reaccion adversa luego de la administracion de un BL

Rgaccmn grave ‘ HIStOfIIa clinica, exploracién f_|5|ca y !Exantema
Inmediata o no inmediata examenes complementarios maculopapular

Evitar BL Valorar la
Valorar administracion
controlada de

desensibilizacion
(sélo en situacion
excepcional)

cefalosporinas o
carbapenem

Fuente: Adaptado de Barberan et al.

Si se tratara de un paciente con antecedentes de alergia tipo | (urticaria, espasmo laringeo,
broncoespasmo o anafilaxia), la opcién de tratamiento sera otra clase de drogas (azitromi-
cina o clindamicina), como opciones de antibiéticos por via oral, 0 vancomicina y nuevas

quinolonas, como otras alternativas.
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Ml 6. FIEBRE EN EL LACTANTE MENOR DE TRES MESES

Dentro del grupo de nifios con fiebre sin foco (FSF), que no lucen obviamente téxicos,
hay un pequefio porcentaje que tendra una infeccién bacteriana grave (IBG) como
bacteriemia, infeccién urinaria o meningitis éCual es el manejo actual del nifio me-
nor de 3 afos con fiebre sin foco?

La fiebre es uno de los motivos de consulta mas frecuente en la practica pediatrica.
Alrededor del 20% de los nifios febriles no tienen foco clinico de infeccién aparente en
el momento de la evaluacién inicial. La mayoria de estos nifios tiene una infeccidn viral
autolimitada que se resuelve sin tratamiento especifico y sin secuelas. Sin embargo,
dentro del grupo de nifios con fiebre sin foco (FSF), que no lucen obviamente téxicos,
hay un pequefio porcentaje que tendra una infeccién bacteriana grave (IBG) como
bacteriemia, infeccidn urinaria o meningitis. La evaluacién y manejo de estos nifios es
siempre materia de debate. El riesgo de IBG es mayor en el periodo neonatal y en los
primeros meses de vida, como asi también en los prematuros y disminuye progresiva-
mente con la edad. No existe discusion acerca del manejo del nifio que luce toxi-
co, que requiere evaluacion completa y tratamiento antimicrobiano.



PRONAP 2015 - MODULO 1 - CAPITULO 3 95

CAMBIOS OCURRIDOS EN LOS ULTIMOS ANOS

1. La administracién de la quimioprofilaxis durante el parto para prevenir la sepsis
temprana por estreptococo del grupo B ha sido efectiva y se observa una dismi-
nucién del 80% en los ultimos afios. A diferencia de la sepsis temprana, no se ha
observado disminucion de la sepsis tardia asociada a este microorganismo. Un
estudio epidemiolégico que incorpord a 4.122 nifios entre 1 semana y 3 meses de
edad revel6 que Escherichia coli correspondié a 56% de los casos de bacteriemias,
seguido por estreptococo del grupo B (21%), S. aureus (8%), neumococo (3%) y
Salmonella en el 2%. No hubo casos de Listeria monocytogenes.

2. La disponibilidad de nuevas pruebas como la proteina C reactiva cuantitativa (PCR)
y la procalcitonina (PCT) han mejorado la estimacién del riesgo de IBG en los meno-
res de 90 dias. Las anormalidades en el recuento total de leucocitos (<5.000/mm?3 o
>15.000/mm3), el recuento absoluto de neutréfilos (>1.500/mm?3) y el indice de ca-
yados/neutroéfilos >0,2 se han asociado con IBG. Niveles elevados de PCR y de PCT
se han asociado con mayor riesgo de IBG, con mayor sensibilidad, especificidad y
valor predictivo negativo que el recuento de glébulos blancos.

3. Los estudios virolégicos también han mejorado en los ultimos afios, con resultados
mas rapidos y mas precisos, lo cual ha disminuido la necesidad de estudios comple-
mentarios, el uso de antibiéticos y la estadia hospitalaria. Se ha demostrado que los
lactantes febriles con confirmacién de virus sincicial respiratorio, influenza o ente-
rovirus, tienen menor riesgo de IBG (4,2% versus 12,3%).

4. Laincorporacién de las vacunas conjugadas para Haemophilus influenzae tipo b
(Hib) y neumococo ha cambiado radicalmente la incidencia de bacteriemia oculta
en los nifios mayores de 3 meses. Luego de la introduccién de la vacuna para Hib
la incidencia de infecciones invasivas asociadas a este microorganismo disminuyé
en un 99%. A su vez, con lainclusién de la vacuna neumocdccica heptavalente en
Estados Unidos la incidencia de meningitis neumocdccica disminuyé 64% y luego
con la incorporacién de la vacuna 13-valente continuta la tendencia decreciente, y la
incidencia de bacteriemia oculta en los nifios con edades entre 3 y 36 meses oscila
entre 0,17y 0,36% (Tabla 7). En Argentina esta vacuna se incorporé en el afio 2012.
Estudios de vigilancia epidemiolégica han registrado ya una disminucién del 40%
en la incidencia de meningitis neumocdéccica en los menores de 2 afos.
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Tabla 7. Tasas de bacteriemia oculta postintroduccion de vacuna neumocéccica conju-
gada en Estados Unidos

Referencia

Stoll - Rubin
Carstairs y cols
Sard y cols
Waddle y Jhaveri

Wilkinson y cols

Lugar, afio, N°

Long Island 2001-2003
N: 329

San Diego 2000-2002
N: 1.383

Boston 1997-2005
N: 2.971

Durham 1997-1999;
2001-2004

Phoenix 2004-2007
N: 8.408

Sp: Streptococcus pneumoniae.
Pre-PCV: previo a la vacuna neumocdccica conjugada.

Microorganismos

0,9% Sp
0%

0,7% (0,45% Sp)

6,7% pre-PCV 0.4%
post (0%Sp)

0, 25% Sp

Contaminantes

1,2%

3%

2,8%

4,7%

1,89%

Fuente: Modificado de Jhaveri R. y cols.

MANEJO DEL LACTANTE FEBRIL SIN FOCO APARENTE
SEGUN GRUPOS DE EDAD

Investigadores de la Universidad de Rochester identificaron una serie de criterios aso-
ciados con bajo riesgo de IBG en los lactantes menores de 3 meses (Tabla 8).

Tabla 8. Criterios de bajo riesgo en nifios menores de 3 meses de edad con fiebre sin
foco (Criterios de Rochester)

CLINICOS

LABORATORIO

Sin enfermedad previa, nacido a término, sin antecedentes perinatales.

Sin apariencia toxica.

Sin foco clinico (salvo otitis media aguda).

Recuento de gldbulos blancos (GB) 5.000-15.000/mm?®.
Recuento absoluto de neutrdfilos: <1500/mm?.
Indice cayado/neutréfilos: <0,2

Orina completa normal.

Gram en orina no centrifugada negativo.
Menos de 5 GB en materia fecal si el nifio tiene diarrea.
LCR: < 8 GB/mm? y tincién de gram negativa.
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La utilidad de la aplicacion de estos criterios fue corroborado en un meta-andlisis realiza-
do en los principios de la década del "90, que demostré la presencia de mayor riesgo de
IBG, bacteriemia y meningitis en los nifios de “alto” riesgo versus “bajo” riesgo (24,3%,
12,8% vy 3,9% versus 2,6%, 1,3% y 0,6%, respectivamente). No obstante la cantidad de
estudios dirigidos a la busqueda de biomarcadores o una combinacidn de datos clinicos
y pruebas de laboratorio que puedan predecir con certeza la presencia de IBG en los
niflos con FSF, no existen elementos que puedan hacer esta diferenciacién en forma
totalmente categérica por lo cual el manejo de estos nifios aun plantea controversias.

En los nifios menores de 1 mes, atn cuando algunos expertos sostienen que
pueden aplicarse los criterios de Rochester, existen estudios que muestran que

la sensibilidad y especificidad de los criterios en esta edad son bajos, por lo cual
la mayoria acuerda en que deben ser evaluados en forma completa con analisis
de sangre, urocultivo y puncién lumbar. El tratamiento antibiético de eleccién es la
combinacién de ampicilina mas gentamicina en los nifios con sospecha de sepsis y am-
picilina mas cefotaxima cuando hay compromiso del sistema nervioso central (Tabla 8
- Algoritmo 3). En este grupo de edad es necesario también considerar la posibilidad de
infeccién por herpes simple: en la mayoria de los casos la presencia de lesiones en piel
0 convulsiones proveen una guia obvia para considerar el diagnéstico, pero en otros,
los signos pueden ser inespecificos como fiebre, letargo o rechazo del alimento.

Los nifios con edades entre 28 y 90 dias con FSF que no lucen téxicos, pueden catego-
rizarse en alto o bajo riesgo de IBG, con los criterios mencionados previamente, sobre
la base de los datos clinicos, antecedentes personales y del laboratorio.

Algoritmo 3. Manejo de la fiebre sin foco en menores de 3 meses

No téxico
| >
< 28 dias 29-90 dias
J ) Y ) ]
Estudio de sepsis “ . " “Bajo Riesgo”
Internaciény ATB el Ambulatorio*
Opcion 2:
.. —> Hemocultivos
Opcién 1. Urocultivo
Hemocultivos - .
Urocultivo
Puncion Lumbar B — o
Ceftriaxona 50 mg/Kg/dosis e Reevaluar
Control en 24 hs en24 hs

*Evaluar posibilidad de sequimiento cercano.
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Tanto para el paciente no toxico de alto riesgo, como el que luce téxico, se recomienda la
administracion de antimicrobianos.

ol
p—
En los dltimos afios se ha observado un aumento significativo de infeccién urinaria,
que ocurre en alrededor del 5% de los nifios con FSF y hasta en 8,2% de los nifios ca-
tegorizados como de “alto riesgo”. Los estudios muestran que las nifias se encuentran
en mayor riesgo que los varones y la tasa de infeccion urinaria es semejante al grupo
de alto riesgo. Por este motivo, se hace un mayor énfasis en la necesidad de descar-
tar infeccidn urinaria. Existen métodos rapidos de diagndéstico de infeccidn urinaria

(como se mencionaron previamente), como el de la esterasa leucocitaria, la prueba de
nitritos y el gram de una gota de orina sin centrifugar junto con la toma de urocultivo.

El objetivo de incorporar los criterios de riesgo fue reducir el nimero de internacio-
nes innecesarias e identificar a aquellos nifilos que podrian ser manejados en forma
ambulatoria. El manejo ambulatorio en los menores de un mes es aun controvertido y
estaria limitado exclusivamente a aquellas situaciones donde los padres son absoluta-
mente confiables y los nifios pudieran tener un seguimiento cercano.

Los nifios con edades entre 28 y 90 dias con apariencia no téxica de bajo riesgo se
encuentran en una situacion intermedia, para los cuales una estrategia adecuada
puede ser la evaluacion parcial o completa, dependiendo de la evaluacién individual y
la posibilidad de seguimiento cercano. El algoritmo 3 presenta las diferentes opciones
de manejo de estos nifios con FSF.

Aunque el riesgo de IBG es claramente mas bajo en los nifios con edades entre 3y 36
meses, dos grandes estudios en la era previa a la aparicién de las vacunas conjugadas
mostraron que la tasa de bacteriemia oculta en aquéllos con fiebre >39°C era cercana
al 3%. Los factores de riesgo para bacteriemia oculta incluian edad entre 6 y 36 me-
ses, fiebre > 39,4°C y leucocitosis mayor de 15.000/mm?3. La mayoria de las infeccio-
nes eran causadas por neumococo, Haemophilus influenzae tipo b y ocasionalmente
por meningococo, Staphylococcus aureusy Escherichia coli. El advenimiento de las
vacunas de Hib y neumocdccica conjugada, se asocié a una disminucion de estos mi-
croorganismos, pero se ha observado un incremento de Escherichia coli secundario a
foco urinario y Staphylococcus aureus resistente a la meticilina adquirido en la comu-
nidad. Sobre la base de estos elementos, la toma de decisiones se realizara de acuer-
do al marco en que se maneja al nifio, antecedentes personales patolégicos, de inmu-
nizacién con vacuna de Hib y neumocdccica y posibilidad de seguimiento cercano.

La evaluacion incluira los parametros de observacion mencionados previamente,
la magnitud de la fiebre y pruebas de diagnéstico rapido y sedimento urinario
para descartar la presencia de infeccion urinaria. Esta evaluacion seria suficien-
te para los nifios que han recibido dos o mas dosis de las vacunas de Hib y neu-
mocdccica. En los paises que llevan mas tiempo de vacunacién Hib y neumocéccica,
la sugerencia de algunos expertos en esta situacién es realizar sélo el estudio de la
orina y observacion estrecha.



PRONAP 2015 - MODULO 1 - CAPITULO 3

Los que han recibido menos dosis deben evaluarse en forma tradicional, aquéllos
con anormalidades en las escalas de observacion o antecedentes personales que
aumenten su riesgo, se recomienda realizar examenes complementarios. Segun
presente leucocitosis >15.000/mm? se decidira, la realizacién de hemocultivos y trata-
miento antimicrobiano. En un estudio publicado por Lee y colaboradores, se realizé un
modelo matematico que incluyé 100.000 nifios con FSF en los que se implementaron
diferentes estrategias. La estrategia compuesta por hemograma con valor de leucoci-
tos mayor a 15.000/mm? junto con hemocultivos y tratamiento con ceftriaxona fue la
opcién mas costo-efectiva. En cuanto al tipo y la via de administracién del antibidtico,
los antibidticos parenterales mostraron ser mas efectivos que los administrados por
via oral. La ceftriaxona a dosis de 50 mg/kg/dia por via intramuscular es la opcién
recomendada (Algoritmo 4). La decisién de internar o no al nifio dependera del medio
y de la posibilidad de control médico cercano. Con el resultado de los hemocultivos,
alas 24-48 horas, se tomara la decision de realizar la puncién lumbar. Si el nifio tiene
aislamiento de Haemophilus influenzae tipo b, meningococo o Salmonella spp, se re-
comienda la puncién lumbar dado el riesgo de meningitis asociado a estos microorga-
nismos, no asi en el caso de aislarse neumococo, cuyo riesgo es de alrededor del 1%.

Algoritmo 4. Manejo de la fiebre sin foco en nifios entre 3 y 36 meses

No toxico

l l

Inmunizacion completa
(2 0 mas dosis Hib y VNC-13)

No inmunizado

Descartar infeccién urinaria Definir riesgo: Clinica - Laboratorio:
. RGB (15000/mm?) - Orina

l |

Alto riesgo
Hemocultivos - ATB
PL: seglin microorganismo

Bajo riesgo:
Observacion

Hib: Haemophilus influenzae tipo b.
VNC: vacuna neumocdccica conjugada.
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il 7. FIEBRE EN EL POSTQUIRURGICO

La fiebre en el periodo postoperatorio es un signo que puede alertar sobre una infec-
cién grave o simplemente asociarse al estimulo inflamatorio desencadenado por la
cirugia que tendra un curso autolimitado éCual es el manejo del paciente con fiebre
en el postquirurgico?

La fiebre se presenta en los dias siguientes a una cirugia en aproximadamente el 50%
de los pacientes. Representa un signo que puede alertar sobre una infecciéon grave

o simplemente asociarse al estimulo inflamatorio desencadenado por la cirugia que
tendra un curso autolimitado. En la evaluacion de un paciente postoperatorio y febril,
deben considerarse ambas situaciones y realizar una valoracion exhaustiva del pa-
ciente, ya que la mayoria de las infecciones pueden ser identificadas por los hallaz-
gos clinicos y un numero limitado de exdamenes complementarios. En un estudio que
evalué en forma prospectiva la presencia de fiebre postquirudrgica, se identificé que
un 10% de los pacientes presentaron hipertermia no asociada a un proceso infeccioso
subyacente. En el 72% de los pacientes, la fiebre se presenté dentro de las primeras
48 horas del postquirurgico. La fiebre de etiologia no infecciosa es la mas frecuente
en los procedimientos con mayor injuria tisular. En el caso de las cirugias cardiovas-
culares, se ha registrado una mayor frecuencia de fiebre dentro de las 24 horas pos-
teriores al acto quirurgico en los pacientes en los que se utilizé bomba de circulacién
extracorpdrea.

Los tratamientos antibioticos empiricos indicados en estas situaciones clinicas en su gran
mayoria son innecesarios y debe tenerse en cuenta que la mayoria inducen la seleccién de
microorganismos resistentes en el paciente, en el hospital, prolongan los dias de interna-

cion y aumentan los costos de atencion.

Para realizar los diagndsticos diferenciales adecuados a cada caso, debe considerarse

el tiempo transcurrido desde la cirugia y el tipo de intervencién. En la Tabla 9 se enu-
meran las entidades mas frecuentes segun el momento de presentacion.
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Tabla 9. Causas mas probables de fiebre segiin el momento del postquirtirgico

Tiempo transcurrido

desde la cirugia Considerar

Momento

Evaluar todas las medicaciones y
hemoderivados recibidos durante la cirugia.

Infecciones presentes antes del acto quirtirgico.
Infrecuente: hipertermia maligna.

Durante la cirugia
Inmediata o primeras horas
postquirurgicas.

Evaluar posible infeccién de sitio quirtrgico,
infecciones intrahospitalarias (asociadas a
catéter venoso central, infeccion urinaria
asociada a sonda vesical, neumonia asociada a
ventilacién mecanica).

Considerar causas no infecciosas de fiebre
(pancreatitis, asociado a drogas).

Dentro de los 5 dias

Aguda L
postquirurgicos.

Es el momento en que se presentan mas
frecuentemente las infecciones de sitio
quirdrgico.

Evaluar factores intranosocomiales y no
infecciosos.

Entre la semana y las 4

Subaguda R
semanas postquirurgicas.

Considerar causas adquiridas en la comunidad
luego del alta.

Evaluar infecciones adquiridas durante la
cirugia de presentacion tardia (CMV) e
infecciones de sitio quirtirgico subagudas-
crénicas. (infeccidn asociada a prétesis,
infeccién de herida quirtrgica).

Luego del mes de la

Tardia . O,
cirugia.

Fuente: modificado de Ruvinsky S. y Paganini H.

De acuerdo al tipo de cirugia, la valoracién del paciente postoperatorio febril requerira
un enfoque clinico particular.

CIRUGIA ABDOMINAL

El tipo de cirugia y abordaje quirurgico deben tenerse en cuenta al momento de eva-
luar un paciente febril luego de una cirugia abdominal.

En este tipo de intervenciones, se presentan como principal complicacién las colec-
ciones intraabdominales. Los métodos de diagndstico complementarios ayudan a
arribar a un diagndstico del sindrome febril. La ecografia y la tomografia abdominal
con contraste suelen ser Utiles para diferenciar abscesos, hematomas o liquido
peritoneal libre.
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Al igual que en otros pacientes postoperatorios, es indispensable la observacién
minuciosa de la herida quirdrgica. El tratamiento de la peritonitis postquirdrgicay las
colecciones intraabdominales es combinado médico-quirudrgico, ya que se requiere
drenaje de las misma (quirurgico o percutaneo). El tratamiento antibiético debe ser
dirigido a los bacilos gram negativos y anaerobios de origen enteral.

CIRUGIA CARDIOVASCULAR

La fiebre de presentacion dentro de los primeros 5 dias del postquirdrgico, suele
corresponder a fiebre asociada al acto quirurgico. Deben considerarse el tipo y tiem-
po de cirugia, el uso o no de bomba de circulacién extracorpoérea, la transfusiéon de
sangre y hemoderivados y si se utilizaron materiales protésicos o marcapasos. La
infecciones de herida quirdrgica superficiales y profundas, como la mediastinitis, son
la causa de la fiebre en menos del 5% de los pacientes en postoperatorio cardiovas-
cular. Las comorbilidades asociadas (en particular enfermedades genéticas), menor
edad, requerimiento previo de ARM, la hospitalizacién prolongada (mayor a 12 dias)

y el requerimiento de inotrépicos en el postquirurgico son factores de riesgo que se
asocian a infeccién de sitio quirdrgico cardiovascular. Los focos de infeccién mas fre-
cuentemente observados en estos pacientes son: bacteriemia asociada a catéteres,
neumonia, flebitis, sepsis, infeccién del sitio quirurgico e infeccidn urinaria. En el exa-
men clinco, es fundamental evaluar las caracteristicas hemodinamicas, la presencia
de focos clinicos de infeccién asociados, la estabilidad esternal y la dehiscencia de las
suturas. El promedio de dias de aparicion de la mediastinitis es 9 dias y se acompafia
de bacteriemia en mas del 80% de los casos. La tomografia de térax no es suficiente-
mente especifica para definir el diagndéstico y frente a la sospecha es necesario reali-
zar puncidén-aspiraciéon para documentar la presencia de material purulento y enviar
para realizar el cultivo microbioldgico. En presencia de mediatinitis es necesario
realizar drenaje quirurgico asociado al tratamiento antibidtico.

Si en la evaluacioén inicial el paciente se encuentra en buen estado general, sin foco en
el examen fisico se recomienda la realizacién de hemocultivos (al menos tres), urocul-
tivo y eventualmente una radiografia de torax (Ver Algoritmo 5).

En el paciente en postoperatorio cardiovascular con fiebre sin foco y en buen estado gene-
ral no debe indicarse tratamiento antibiético empirico.

™
P



PRONAP 2015 + MODULO 1 - CAPITULO 3

Algoritmo 5. Manejo del paciente con fiebre luego de una cirugia

Fiebre en postquirtrgico
Sin foco clinico de infeccion

v Y
Sin sepsis Con sepsis
Rx torax
— ARM —>  Descartar neumonia Sélo iniciar tratamiento
asociada a ARM antibiético con diagnéstico de
infeccion o sepsis
- Tomar hemocultivos
— cve e Recambiar CVC En cirugia de SNC: LCR

Urocultivo

. Descartar infeccion )
— Sonda vesical —— Tratamiento con

urinaria asociada a icinal
sonda Meropenem + Vancomicina

Post quirtirgico SNC
—>  Cultivode LCR si
persiste febril

Fuente: Adaptado de Ruvinsky S y Paganini H.

1. Adaptar segtin microorganismos mds frecuentes en el lugar de internacién.
ARM: asistencia respiratoria mecdnica. CVC:catéter venoso central.

NEUROCIRUGIA

En el paciente postquirdrgico de neurocirugia, las causas de fiebre incluyen las infec-
ciones de herida quirdrgica, la meningitis bacteriana (infecciones asociadas a shunts),
el sindrome de fosa posterior, la fiebre asociada a drogas y, de acuerdo a los procedi-
mientos invasivos requeridos, las infecciones intrahospitalarias (neumonia asociada a
ventilacién, infeccién urinaria o bacteriemia asociada a catéteres).

La meningitis postquirurgica es una entidad infrecuente pero de alta morbi-mortalidad en
los pacientes que han sido intervenidos en el sistema nervioso central. Por este motivo,
es necesario el examen del LCR en todos los pacientes neuroquirurgicos. La mayor fre-
cuencia se encuentra en presencia de traumatismos abiertos de craneo o remocién de un
tumor cerebral, en particular cuando el paciente ha sido sometido a radioterapia y/o qui-
mioterapia. En estos pacientes, puede haber fiebre, cefalea y fotofobia asociados a infec-
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cién o inflamacion meningea de etiologia quimica. Forgacs y col evaluaron 70 pacientes
con meningitis luego de un procedimiento neuroquirurgico e identificaron la presencia de
glucorraquia menor a 10 mg%, recuento de glébulos blancos en liquido cefalorraquideo
mayor a 7.500/mm?3 como factores asociados con la etiologia bacteriana.

La entidad clinica mas frecuente para hacer el diagndstico diferencial es el sindrome
de fosa posterior que simula un cuadro de meningitis, ya que se presenta con fiebre,
rigidez de nuca y examen citoquimico de LCR patolégico (glucorraquia baja, protei-
nas y glébulos blancos en LCR elevados). En estos pacientes, los cultivos son siempre
negativos y la evolucién es espontanea hacia la resolucion de los sintomas.

La fiebre de origen central es otra entidad que debe considerarse sobre todo en aque-
llas cirugias que comprometieron el tdlamo o la base del craneo.

El tratamiento antibi6tico s6lo se indicara si dentro del algoritmo diagnéstico se encuentra
un foco de infeccion asociado y se basara en los patrones microbioldgicos de sensibilidad
de cada centro.

™~
PP
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Ml i 8. URGENCIAS INFECTOLOGICAS

Se requiere un alto indice de sospecha, un examen fisico cuidadoso y examenes
complementarios precisos para realizar el diagndéstico diferencial con otras patologias
mas frecuentes y menos graves.

Se define como “urgencia infectolégica” a aquella enfermedad aguda y febril que pone en
riesgo la vida y en la que es indispensable la identificacion rapida del diagnéstico y el inicio
del tratamiento dentro de las primeras horas para mejorar la sobrevida y disminuir las
complicaciones asociadas.

Son infecciones de baja incidencia, por lo que el interrogatorio dirigido a conocer los
antecedentes personales, de vacunacién y tratamientos previos, las caracteristicas de
la enfermedad que motiva la consulta, la velocidad de instalacién de los sintomas y si

existen signos acompafiantes junto a un examen fisico minucioso permiten al pediatra
una aproximacion a los agentes etiolégicos involucrados en la patologia.
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De acuerdo a la sospecha, la pronta solicitud e interpretacién de los métodos comple-
mentarios adecuados orientara hacia la confirmacion diagndéstica. En cada caso, la
clasificacién del riesgo de infeccién bacteriana grave, sepsis y muerte es lo que defini-
ra el tratamiento antibiético precoz o la observacién dependiendo de cada caso.

El antimicrobiano se debera seleccionar teniendo en cuenta si la infeccidn fue adquiri-
da en la comunidad o intrahospitalaria, del foco clinico identificado y de la epidemiolo-

gia de cada regién.

Se pueden clasificar como urgencias infectoldgicas de tratamiento clinico exclusivo
o de tratamiento clinico quirurgico. Dentro del primer grupo se encuentran el shock
séptico, la fiebre en el paciente esplenectomizado, la neutropenia febril y la menin-

goencefalitis (Tabla 10).

Tabla 10. Urgencias infectoldgicas de tratamiento clinico exclusivo

2l Estudios
Cuadro . comple- Etiologias mas | Tratamiento
e Sintomas : de segunda g
clinico mentarios linea frecuentes empirico
obligatorios
?ebre. Hemocultivos.
ignos o
miningeos_ Cltoq'UlmICO . men/ng/t/dls
y cultivo de S .
Cefalea. LCRa. . pneumoniae. .
B 2 Fotofobia. Directo Tomografia H. influenzae Ceftriaxona 100
%" 5 Edema de aultivo dye o RMN con tipo b. mg/Kg/dia.
£ 8 papila. LCR contraste Listeria mono- Dexametasona.
s & Alteracién ’ EEG. cytogenesb. Aciclovir.
del estado de PCR para E. colib.
conciencia. HSV P Herpes simple.
Trastornos de Vo
enterovirus.
conducta.
Origen en la
comunidad: .
S. aureus, Vancomlcn']a.
: . S. pneumoniae, Cefaalos porinas
g Fiebre. Hemocultivos. S pyogenes de 3° generacion.
3::;- Hipotensién. | Cultivo de Sestin foco E ol
2 Puede pre- lesiones ,g.
= i " clinico. Intrahospital
g sentarse pur- cutaneas. ptra ospitala-
7 pura. Urocultivo. ria: Vancomicina.
S. aureus. Piperacilina
Bacilos gram tazobactam o
negativos. carbapenem.
Candida sp*.
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Examenes Estudios SR . .
Cuadro Sintomas complemen- de sesunda Etiologias mds | Tratamiento
clinico tarios Ii 8 frecuentes empirico
A ’ inea
obligatorios
° .
© — . .2 | Antecedente . S. pneumoniae.
So2o's . Hemocultivos. . .
2= 'E @ | de asplenia. Urocultivo N. meningitidis. | Ceftriaxona.
w @ § Fiebre. ’ H. influenzae.
Hemograma. Bajo ‘riesgo:
= _ Hemocultivos . Ceftriaxona +
_QE) QI:”:e"COI;t:tr:- Cultivo S. Coagu/asa amikacina.
pe P! " | diferencial de | Radiografia negativa.
e Fiebre: 1 . de 16 Klebsiell.
s S, cateter. e torax. ebsiella sp. ;
s >3g8 5 Co Urocultivo. Ecografia Pseudomonas A}to resgo:
'E 2 .mayores E<tudio etz sp. Piperacilina
= oC virolégico de Enterobacter sp. | tazobactam
= a 38°C. : + amikacina
secreciones :
nasofaringeas.

Fuente: elaboracién propia.

a. Contraindicaciones de puncién lumbar: Glasgow menor a 9, hipertensién endocraneana, recuen-
to de plaquetas menor a 100.000 /mm3, shock no controlado, purpura progresiva, insuficiencia
respiratoria y signos de infeccién en la superficie cutdnea donde se realizara la puncién.

b. Considerar Listeria monocytogenes y bacilos gram negativos en neonatos.

c. Indicar aciclovir empiricamente ante la sospecha de encefalitis por HSV. La dosis recomendada es
60 mg/kg/d hasta los 12 arios y en los mayores de 12 arios: 30 mg/kg/d.

d. Candida sp como agente etiolégico de sepsis intrahospitalaria sélo en huéspedes y situaciones
puntuales (recién nacidos muy bajo peso al nacer, antecedentes de cirugia abdominal, nutricién
parenteral, uso de catéteres venosos centrales, quimioterapia).

e. Si hay prediccidn de duracidn la neutropenia > 7 dias, leucemia en induccidn, recaida, sequndo

tumor o sequnda enfermedad, tratamiento muy mielotdxico, enfermedad genética, signos de sep-
sis, compromiso respiratorio y/o intestinal, celulitis o absceso perianal, enteritis neutropénica o
tiflitis, gingivitis necrotizante, celulitis de cara, neumonia, neumonitis, sepsis o0 SDRA se categoriza
como neutropenia febril de alto riesgo.

En el grupo de las urgencias infectolégicas que requieren tratamiento quirurgico
precoz junto con el tratamiento de sostén y antimicrobiano para su correcto manejo,
se incluyen la celulitis necrotizante, la celulitis orbitaria con compromiso del nervio
Optico, el absceso epidural y la endocarditis infecciosa aguda (de valvula protésica o
nativa).
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Tabla 1. Urgencias infectolégicas en las que la cirugia modifican la evolucién

Examenes :
Estudios . . . -
Cuadro . comple- Etiologias mas | Tratamiento
s Sintomas ; de segunda s
clinico mentarios linea frecuentes empirico
obligatorios
g Fiebre.
< Dolor dorsal o Hemocultivos.
s lumbar. RMN de S. aureus. Vancomicina
§ Dolor radicular. columna con S. pyogenes. + Ceftriaxona.
S Parestesias. contraste.
2 .
< Paresia.
Disminucion de
n .© los movimientos Hemocultivos S. aureus.
"_:’ E oculares. TAC o RMN Haemophilus sp'. | Ceftriaxona.
o Disminucién de la | de érbita con M. catharralis’. | Vancomicina.
Ve agudeza visual. contraste. S pneumoniaef.
Proptosis.
© Hemocultivos Valvula nativa.
23S | Fiebre. (no menos Hemograma. S. aureus. Vancomicina.
s » . de 3). . .
S © | Aparicién de un £ Sedimento Streptococcus | Ampicilina
8 @ | nuevo soplo. -cocar urinario. sp. -Sulbactam.
o .2 , diograma -
=B Fendmenos a . ESD. Enterococcus | Gentamicina.
5 o distanciat transtoracico s
£ ) o transesofé- P-
gico. HACEK.
Hemocultivos. -
© Dolor muy ) Vancomicina.
w £ | intenso. Cultivo de Clindamicina.
P . la lesién. S. aureus. .
= N [ Rapida Ceftriaxona.
=% progresion RMN con Eco doppler. S. pyogenes.
(%] o 5 o
o E Crepitacion es un contraste. Clostridiurm sp. loracid
= s nlf) tardio S A 2% i
& ’ quirurgica. quirurgica.

Fuente: elaboracidn propia.

f. Microorganismos relacionados a sinusitis.
g. Se evaluardn los criterios de Duke: Dos criterios mayores, o uno mayor y tres criterios menores, o
cinco criterios menores:

Criterios Mayores

A. Hemocultivos positivos para Endocarditis Infecciosa con identificacidn de microorganismos tipicos
(Streptococcus viridans, Streptococcus bouis, o grupo HACEK, o Staphylococcus aureus o entero-
coco adquirido en la comunidad, en ausencia de un foco primario con al menos 2 hemocultivos
separados), o hemocultivos persistentemente positivos (2 hemocultivos positivos tomados con
mds de 12 hs de diferencia, o todos de 3 o la mayoria de 4 hemocultivos separados).
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B. Evidencia de compromiso endocdrdico en ecocardiograma o nueva requrgitacién valvular (em-
peoramiento o cambio de un soplo preexistente insuficiente).

Criterios Menores

1. Predisposicién (cardiopatia predisponente o uso de drogas endovenosas, fiebre: temperatura
>38,0° ).

2. Fenémenos vasculares (embolia arterial mayor, infartos pulmonares sépticos, aneurisma micoti-
co, hemorragia intracraneal, hemorragia conjuntival, y lesiones de Janeway).

3. Fenémenos inmunoldgicos (glomerulonefritis, nédulos de Osler, manchas de Roth, y factor reu-
matoide).

4. Evidencia microbioldgica (hemocultivos positivos pero no encontrado como criterio mayor mds
arriba o evidencia seroldgica de infeccién activa con organismos compatibles con endocarditis).

HACEK: Haemophilus sp (Haemophilus parainfluenzae, Haemophilus aphrophilus, Haemophilus
paphrophilus), Actinobacillus actinomycetemcomitans Cardiobacterium hominis, Eikenella corro-
dens, y Kingella sp.

En algunas ocasiones, los pacientes se presentan con signos de shock, inestabilidad
hemodinamica o con coagulopatias relacionadas con el compromiso sistémico de la
infeccién por lo cual algunos procedimientos invasivos diagnésticos (puncién lumbar,
biopsia, etc.) no pueden ser realizados en la evaluacién inicial. En esas situaciones

el valor de los hemocultivos y el cultivo de lesiones en piel —si las hubiera— previo al
inicio del tratamiento antibiético es fundamental.

Bibliografia:

» Schoenfeld AJ, Wahlquist TC. Mortality, complication-risk and total charges following the treatment
of epidural abscess. Spine J. 2014:51529-9430(14)01337-0.

* Angus DC, van der Poll T. Severe Sepsis and Septic Shock. N Engl J Med 2013;369:840-851.
« NICE clinical guideline 102 .Bacterial meningitis and meningococcal septicaemia.

« Baddour LM, Wilson WR, Bayer AS, et al. Infective endocarditis: diagnosis, antimicrobial therapy,
and management of complications: a statement for healthcare professionals from the Committee
on Rheumatic Fever, Endocarditis, and Kawasaki Disease, Council on Cardiovascular Disease in the
Young, and the Councils on Clinical Cardiology, Stroke, and Cardiovascular Surgery and Anesthesia,
American Heart Association: endorsed by the Infectious Diseases Society of America. Circulation
2005;111:e394-e434.

« Gould FK, Denning DW, Elliott TS, et al. Guidelines for the diagnosis and antibiotic treatment of endo-
carditis in adults: a report of the Working Party of the British Society for Antimicrobial
Chemotherapy. J Antimicrob Chemother 2012;67:269-289.

+ IDSA Guidelines for Management of Encephalitis. Clin Infect Dis 2008;47:303-327.

« Jhaveri R, Byngton C, Klein J, Shapiro E. Management of the non toxic appearing acutely febrile
child:A 21st Century Approach. The Journal of Pediatrics 2011;159(2):181-185.



AUTOEVALUACION

Analice y resuelva las siguientes consignas

1. Identifique qué microorganismos estan asociados con las siguientes anormalidades oculares relacionan-
do la columna de la derecha con la de la izquierda.

Anormalidad ocular Microorganismos
1. Microftalmia a. Citomegalovirus, toxoplasmosis, rubeola
2. Corioretinitis b. Toxoplasmosis, rubeola, citomegalovirus, sifilis
3. Cataratas c. Rubeola, toxoplasmosis

2. Un nifio de 3 semanas de vida es traido a la consulta por la presencia de ictericia y elevacion de transami-
nasas compatible con hepatitis. Sumadre refiere que durante el embarazo le realizaron estudios serolé-
gicos que resultaron negativos. Se trata de su primera gesta, el nifio es un RNTPAEG, sin anormalidades
en el examen fisico. Perimetro cefalico de 36 cm (PC 25-50). Se solicita una consulta con el oftalmoélogo
quien observa en el fondo de ojo una coriorretinitis unilateral activa. Los estudios de la madre realizados
en el segundo trimestre del embarazo muestran: serologia para VIH, toxoplasmosis, citomegalovirus,
hepatitis B, C y Chagas negativas. VDRL: negativa. La historia del nifio refiere ecografia cerebral normal,
GOT 128 Ul/ml, GPT 85 Ul/ml, Bilirrubina total 1,4 mg%. Bilirrubina directa 0,8 mg%. Radiografia de
huesos largos normales.

¢Cual de las siguientes es su conducta (puede marcar mas de una)?

a) Sospecha que la madre puede haber hecho la primoinfeccién durante el embarazo y necesita descar-
tar una infeccion perinatal.

b) Los resultados negativos de las serologias durante el embarazo descartan el riesgo de las infecciones
perinatales mas probables segtn el cuadro clinico.

c) Solicita serologias pareadas de toxoplasmosis, rubéola, VDRL y estudio de CMV en orina.

3. ¢(Cuanto tiempo tarda en hacerse positiva la prueba de ELISA de tercera generacion luego de la primoin-
feccién por el virus VIH?

a) 3a 5 semanas.
b) 6 semanas.
c) 3 meses.

d) 6 meses.
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4. Una joven de 17 afios se presenta con una historia de 10 dias de fiebre, decaimiento y anorexia. Los ha-
llazgos clinicos incluyen linfadenomegalias cervicales y molestias en ambos cuadrantes superiores del
abdomen. Es sexualmente activa y tiene un gato en su casa. Los estudios del laboratorio muestran los
siguientes resultados: hemoglobina de 12 g%, leucocitos: 4.200/mm? con 57% de linfocitos, recuen-
to de plaquetas 90.000/mm?, TGO 156 Ul/mm?3, bilirrubina total 1,5 mg% y ESD 54 mm. Se realizaron
los siguientes estudios microbiolégicos: Monotest negativo. Serologia Ig G para citomegalovirus (CMV)
1/256. Serologia para toxoplasmosis IFI 1/1024 y serologia para VIH negativa.

¢Cémo interpreta el cuadro y cual es su conducta?

a) Sindrome mononucledsico con Monotest negativo, el diagnéstico mas probable es infeccién por el
virus de Epstein Barr.

b) Solicita serologia para toxoplasmosis, rubeéla y VIH.
c) Por el momento de aparicion de los sintomas considera necesario agregar carga viral para VIH.

d) Solicita serologia especifica para Epstein Barr (VCA Ig G e IgM, EBNA), IgM CMV, IgM toxoplasmosis,
cargaviral para VIH y hepatitis Ay B.

5. Una nifia de 4 afios es llevada a la consulta por presentar un urocultivo positivo. La madre refiere que ha-
bia presentado fiebre de 38,9° C sin foco aparente y por ese motivo se le habian solicitado examenes de
laboratorio con hemograma, orina y urocultivo. En el urocultivo se obtuvo desarrollo de £. co/i>100.000
unidades formadoras de colonias con sedimento urinario normal. (Cudl es su conducta?

a) Solicita ecografia renal para descartar malformacion urolégica y urocultivo de control.
b) Indica tratamiento seglin antibiograma y solicita urocultivo de control a las 72 horas.
c) Interpreta la situacion clinica como una bacteriuria asintomatica y pide un nuevo urocultivo.

d) Interpreta la situacidn clinica como una bacteriuria asintomatica, indica control pediatrico habitual y
tranquiliza a la madre.
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6. Nifio de 4 afios previamente sano, con vacunas completas para la edad, sin vacuna para neumococo.
Consulta con fiebre, taquipnea y rales crepitantes en la base pulmonar derecha. Se realiza radiografia
de térax que muestra infiltrado pulmonar lobar. Se indica amoxicilina con diagnéstico de neumonia ad-
quirida en la comunidad. El nifio persiste febril al 4° dia de tratamiento con amoxicilina. Se encuentra en
relativo buen estado general, persiste con taquipnea sin hipoxemia con radiografia de térax en donde se
observa derrame pleural paraneuménico.

¢Cual es su conducta respecto al tratamiento antibiético?
a) Considera que el cuadro clinico es compatible con infeccién viral y suspende amoxicilina.

b) Plantea la internacién del paciente para iniciar tratamiento con ceftriaxona y vancomicina por la sos-
pecha de neumococo resistente a los antibidticos.

c) Considera que la causa de la fiebre esta justificada por la presencia del derrame pleural.

d) Sugiere realizar estudios para descartar infeccién por Mycoplasma pneumoniaey Chlamydia pneu-
moniae.

. Un paciente de 3 afios con antecedentes de coartacion de aorta corregida a los 3 meses de vida, se en-
cuentra cursando el quinto dia de postoperatorio de plastica de la valvula adrtica por insuficiencia. En la
cirugia no requirié colocacién de material protésico. Evolucioné inmediatamente en forma favorable, sin
requerimientos de ventilacion mecanica ni inotrépicos. El nifio se encuentra estable. Presenta un regis-
tro febril de 38,7°C, sin descompensacion hemodinamica. Al examen fisico se encuentra en buen estado
general, la esternotomia esta seca y afrontada, sin flogosis ni secrecion. La auscultacion respiratoria es
normal. No presenta cambios al examen fisico. El nifio recibié cefalotina y vancomicina como profilaxis
prequirdrgica que fue suspendida.

¢Cudl es su conducta?
a) Realiza hemocultivos (3 muestras) e indica tratamiento antibidtico con vancomicina-gentamicina.

b) Realiza hemocultivos (3 muestras) y urocultivo con sedimento urinario y decide control clinico evolu-
tivo sin iniciar tratamiento antimicrobiano.

c) Realiza hemocultivos (3 muestras), urocultivo con sedimento urinario y radiografia de térax e indica
vancomicina + piperacilina tazobactam.

d) Realiza hemocultivos (3 muestras), urocultivo con sedimento urinario y radiografia de térax e indica
vancomicina + meropenem.
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8. Se trata de una nifia de 9 afios de edad con diagndstico de faringitis estreptocdccica. Su madre refiere
que a los 4 afios de edad presentd un cuadro de exantema a los 7 dias de inicio de tratamiento con amoxi-
cilina por una faringitis. Segun el relato de la mama, en ese momento, la nifia presenté un exantema ma-
culopaular generalizado, a predominio en tronco, no pruriginoso, sin compromiso de mucosas.

¢Como interpreta este antecedente?
a) Como una urticaria por lo que indica nuevamente aminopenicilinas.

b) Como una alergia grave, indica azitromicina e instruye a la madre para no recibir antibidticos betalac-
tdmicos nuevamente.

c) Como una alergia leve. La nifia no puede recibir nuevamente ningtin betalactamico.

d) Como una alergia leve, la nifia puede recibir otros betalactamicos de diferente estructura. Indica trata-
miento con cefuroxima oral.

9. Un nifio de 25 dias de vida consulta con fiebre de 38.5°C, tiene antecedentes de prematurez (35 semanas
de EG), PN 2.800 gramos, requirié internacién para control en el periodo neonatal. Usted lo conoce desde
las 72 horas de vida y sabe que sus padres son muy responsables y pueden reconocer los signos de alar-
ma. En el examen clinico luce activo, no presenta signos de foco de localizacion de infeccion.

¢Cual es su conducta?

a) Decide realizar hemograma, examen de orina, hemocultivo y espera para la indicacion de otros estu-
dios y antibidticos porque presenta criterios de bajo riesgo de infeccion bacteriana grave.

b) Solicita hemograma y hemocultivo e indica ceftriaxona intramuscular.

c) Solicita analisis de laboratorio, hemocultivo, urocultivo, puncién lumbar e indica tratamiento antibioti-
o ya que presenta criterios de alto riesgo de IBG.

d) Controla clinicamente al paciente en 24 hs.
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10. Una paciente de 5 meses de edad es traida a su consultorio por presentar fiebre de 39°C sin otros
datos a remarcar. Se trata de una nifia sin antecedentes patoldgicos perinatales, de término con peso
adecuado para la edad gestacional, que present6 una otitis media a los 2 meses de vida. En el examen
clinico, no presenta signos de localizacidn de infeccion. Presenta vacunas completas para la edad, con
2 dosis de vacuna Hib y neumocéccica conjugada.

1.

12.

¢Cual es su conducta?

a)

b)

d)

Solicita hemograma, proteina C reactiva cuantitativa y examen de orina ya que la nifia no luce
tdéxicay tiene las vacunas completas para la edad.

Solicita examen de orina ya que se trata de una nifia que Ud conoce bien desde el nacimiento, la
familia tiene signos de alarmay tiene las vacunas completas para la edad.

Solicita hemograma, examen de orina, hemocultivos e indica tratamiento con ceftriaxona en for-
ma ambulatoria.

Indica control clinico en 24 horas para evaluar la evolucion del cuadro.

¢Cudl es el riesgo de presentar infeccion urinaria de la nifia presentada en el ejercicio anterior?
a) 0,5 -1%.

b) 5%.

c) 8%.

d) 15%.

Una nifia de 8 afios de edad consulta por la presencia de eritemay edema en parpado superior izquier-
do compatible con celulitis, en el examen clinico presenta ligera proptosis y limitacion de la movilidad
ocular. Tiene antecedentes de sinusitis maxilar.

¢Cual es su conducta?

a)

b)

d)

Indica tratamiento con amoxicilina-clavulanico + clindamicina con el objetivo de ofrecer cobertu-
ra para neumococo, Haemophilus, Moraxella catarrhalis y Staphyloccus aureus meticilino resis-
tente y la cita para control en 24 horas.

Decide su internacién, realiza hemocultivos e indica tratamiento antibiético. Solicita tomografia
de orbita e interconsulta con ORL con diagnéstico presuntivo de celulitis orbitaria.

Decide su internacién, realiza hemocultivos e indica tratamiento antibiotico con diagnéstico pre-
suntivo de celulitis periorbitaria.

Considera que el cuadro es una complicacién de la sinusitis maxilar e indica consulta con ORL.
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13. Unnifio de 6 afios de edad es llevado a la guardia por presentar fiebre, con cefalea de 24 horas de du-
racion. La madre refiere que en el traslado al hospital, presenté movimientos en un lado del cuerpo. En
el examen clinico presenta leve paresia braquiocrural izquierda.

¢Cual es su sospecha?
a) Convulsion febril atipica, indica antitérmicos y controla la evolucion.

b) Meningoencefalitis, realiza hemocultivos, inicia ceftriaxona + dexametasona y solicita TAC de ce-
rebro con contraste por el foco neurolégico antes de realizar la puncién lumbar.

c) Meningoencefalitis, realiza hemocultivos, puncién lumbar e iniciar ceftriaxona + dexametasona.
Solicita TAC antes de realizar TAC de cerebro con contraste.

d) Absceso cerebral. Indica Ceftriaxona + Metronidazol y solicita RMN de cerebro.



PRONAP 2015 - MODULO 1 - CAPITULO 3

il il CONCLUSIONES

1.

Existen situaciones clinicas en las que es comun que se produzcan errores en el
proceso diagndstico o en el tratamiento.

. El diagnéstico correcto y precoz de las infecciones perinatales es fundamental

desde el punto de vista prondstico del paciente y de su familia. Idealmente, cada
mujer deberia tener informacién sobre su estado seroldgico para el virus de inmu-
nodeficiencia humana, hepatitis B, hepatitis C, toxoplasmosis, varicela, rubéola y
enfermedad de Chagas antes del embarazo.

. EI80% de los casos de SM se puede atribuir a la infeccién aguda por virus Epstein

Barr. Cuando el sindrome mononucledsico se presenta con prueba de Monotest ne-
gativa, deben considerarse la infeccion por citomegalovirus, toxoplasmosis aguda,
enfermedad por arafiazo de gato y otras infecciones menos frecuentes, como las
asociadas a primoinfeccioén por el virus VIH y hepatitis A o B.

La bacteriuria asintomatica esta presente entre el 1% a 3% de los nifios sanos. Dife-
rentes estudios han demostrado que esta entidad resuelve espontaneamente y no
se relaciona con la aparicion de cicatrices renales, alteraciones del filtrado glome-
rular o crecimiento renal. El tratamiento de la bacteriuria asintomatica se reserva
para situaciones especiales.

. Ante un paciente con neumonia que no presenta la evolucién clinica deseada, los

factores que deben evaluarse antes de modificar el esquema antibiético incluyen
la presencia de una complicacién de la patologia inicial que justifique la mala evo-
lucién (por ejemplo aparicién de derrame pleural), la co-infeccion —dada la elevada
frecuencia, considerar inicialmente la co-infeccion con virus, Mycoplasma o Chla-
mydia pneumophila con menor frecuencia, tuberculosis en el cuadro persistente y
causas no infectolégicas de hipertermia.

. El diagndstico adecuado de alergia a drogas es importante no sélo para prevenir

reacciones graves sino también para evitar restricciones innecesarias de medica-
mentos. Ante un paciente que refiere alergia a algun antibidtico, es importante de-
terminar si se trata de una reaccién leve o grave, si realmente esta relacionada con
el farmaco, si es una reaccion mediada por IgE o no y si es una alergia inmediata o
tardia.

Dentro del grupo de nifios con fiebre sin foco (FSF), que no lucen obviamente
téxicos, hay un pequefio porcentaje que tendra una infeccién bacteriana grave
(IBG) como bacteriemia, infeccién urinaria o meningitis. Los cambios ocurridos en
los ultimos afios con la incorporacién de la quimioprofilaxis durante el parto para
prevenir la sepsis temprana por estreptococo del grupo B y la incorporacion de

las vacunas conjugadas para Haemophilus influenzae tipo b (Hib) y neumococo ha
cambiado radicalmente la incidencia de bacteriemia oculta en los nifilos mayores de
3 meses. Por lo cual el manejo actual del nifio menor de 3 afios con fiebre sin foco
continla siendo un desafio para el pediatra y exige una evaluacién exhaustiva de la
presentacion clinica y los antecedentes del nifio, el seguimiento cercano del nifio y
el uso juicioso de las pruebas diagnodsticas.
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8. Enla evaluacién de un paciente postoperatorio y febril, deben considerarse ambas
situaciones y realizar una valoracién exhaustiva del paciente, ya que la mayoria
de las infecciones pueden ser identificadas por los hallazgos clinicos y un numero
limitado de exdmenes complementarios. Los tratamientos antibiéticos empiricos
indicados en estas situaciones clinicas en su gran mayoria son innecesarios y debe
tenerse en cuenta que la mayoria inducen la seleccién de microorganismos resis-
tentes en el paciente, en el hospital, prolongan los dias de internacién y aumentan
los costos de atencion.

9. Las “urgencias infectolégicas” son enfermedades agudas que ponen en riesgo la
viday en las que es indispensable la identificacién rapida del diagndstico y el inicio
del tratamiento dentro de las primeras horas para mejorar la sobrevida y disminuir
las complicaciones asociadas. El alto indice de sospecha, el examen fisico cuida-
doso y la utilizacion de exdmenes complementarios precisos ayudara a realizar el
diagndstico diferencial con otras patologias mas frecuentes y menos graves.



CLAVE DE RESPUESTAS

Analice y resuelva las siguientes consignas

1.
Anormalidad ocular Microorganismos
1. Microftalmia c) Citomegalovirus, toxoplasmosis, rubeola
2. Corioretinitis b) Toxoplasmosis, rubeola, citomegalovirus, sifilis
3. Cataratas a) Rubeola, toxoplasmosis

2. ay cson correctas. Los resultados de los estudios fueron los siguientes:

Tipo de estudio Madre Nifio

Serologia CMV IgG 1/128 IgM negativa IgG 1/64 I1gM negativa
Serologia para toxoplasmosis | 1gG 1/1024 IgM 1/128 IgG 1/1024 IgM 1/128
VDRL Negativa Negativa

Serologia rubeola IgG 1/64 IgM negativa IgG 1/32 IgM negativa

Deteccion de citomegalovirus en orina: negativa.
El nifio present6 coriorretinitis asociada a toxoplasmosis, la madre hizo la primoinfeccién en el embarazo.

3. a).
4. d).
5. d).
6. ).
7. b).

8. d).
9. 0©).
10. b).

11. c). Elriesgo de presentar infeccion urinaria en las nifias menores de 12 meses con fiebre >39°C es
alrededor del 8%.

12. b).
13. b).
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il OBJETIVOS

% Reconocer que la insulinoresistencia es el factor etiolégico comun a un
grupo de desérdenes insulino-resistencia.

% Advertir que todavia no existe una definicién unificada del Sindrome
Metabdlico en Pediatria.

% Enumerar los dos factores que juegan un rol central en la etiologia del
Sindrome Metabdlico.

% Explicar el papel que juega el aumento de la grasa ectépica en el
desarrollo de la insulino-resistencia.

% Describir los factores de riesgo para Sindrome Metabdlico.

% Enumerar los componentes del Sindrome Metabdlico que deben ser
evaluados en el proceso diagndstico.

% Valorar la importancia de la lactancia materna en la prevencion del
Sindrome Metabdlico.

% Promover la alimentacién saludable y la actividad fisica para prevenir el
desarrollo de enfermedad cardiovascular.

il il FSQUEMA DE CONTENIDOS

SINDROME METABOLICO
Etiopatogenia
Definicion

Factores de riesgo Criterios diagnésti- Tratamiento Prevencion
- genéticos cos en pediatria * no existe tratamien- « salud nutricional de
- peso al nacer « obesidad to especifico la mujer en edad
« crecimiento ace- « glucosa « alimentacion salu- fértil

lerado temprano - triglicéridos dable : preve“ugn del c:_e—
. . - actividad fisica sarrolio de insulino-

adrenarca precoz HDL colesterol resistencia durante
« sedentarismo « tension arterial la gestacion

« lactancia materna
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il il INTRODUCCION

Con el desarrollo de la epidemia de obesidad infantil a nivel mundial, ha surgido la
preocupaciéon acerca del aumento en la incidencia temprana de complicaciones meta-
bélicas que antes se consideraban exclusivas de la adultez, como la insulino-resisten-
cia, la hipertensién arterial o la dislipemia.

En los adultos, estos factores de riesgo causantes de enfermedad cardiovascular y
diabetes tipo 2, suelen asociarse en una constelaciéon conocida como “Sindrome Me-
tabdlico”.

Numerosos estudios en diferentes poblaciones intentan, desde hace varias décadas,
identificar a los niflos y adolescentes con riesgo de desarrollar Sindrome Metabdlico
para prevenir o mitigar los dafios asociados.

Sin embargo, aun permanecen sin respuesta los principales interrogantes planteados
alrededor del mismo: ¢épodremos llegar a una definicién consensuada de Sindrome
Metabdlico en pediatria? y écudl es la utilidad clinica a corto y largo plazo del diagnds-
tico de Sindrome Metabdlico en los nifios?

Aun sin respuestas claras, los pediatras nos enfrentamos diariamente al desafio de
asistir a nuestros pacientes con obesidad infantil tratando de identificar a los que tie-
nen mayor riesgo de complicaciones con el objetivo de prevenirlas y tratarlas tempra-
namente.

Pensar en la presencia de Sindrome Metabdlico, puede ser una hoja de ruta que
facilite la identificacién de los pacientes con alto riesgo de presentar enfermedades
asociadas a su obesidad lo que permitiria tomar conductas apropiadas.

Definicion de Sindrome Metabélico. A comienzos del siglo XX, Kylin en Suecia por
un lado y Marafion en Espafia por el otro, notaron que algunos disturbios metabdlicos
aparecian asociados entre si. Describieron, en forma independiente, la presentacién
conjunta de hipertensiéon y diabetes tipo 2 como sindrome que fue nombrado de dife-
rentes formas: cuarteto de la muerte, por ejemplo, o Sindrome X.

En 1988 Reaven enuncia como concepto que la insulino-resistencia: es el factor
etiolégico comun a un grupo de desérdenes metabdlicos entre los que se incluyen la
intolerancia a la glucosa, la hiperinsulinemia, altos niveles de VLDL y triglicéridos y
bajos niveles de HDL. Un afio después, Kaplan agrega a la obesidad con distribucion
abdominal o central como otra caracteristica clinica de este sindrome que en 1998
fue denominado Sindrome Metabdlico por la Organizacién Mundial de la Salud.

Desde entonces numerosos organismos internacionales han realizado esfuerzos para
definir y unificar sus criterios diagndsticos. En el afio 2009, una reunién de la Asocia-
cion Cardiolégica Americana (AHA), el Instituto Nacional de Cardiologia, Neumonolo-
giay Hematologia (NHLBI) y la Fundacion Internacional de Diabetes (IDF), definieron
una serie de puntos de corte de peso corporal, triglicéridos, HDL colesterol, tensién
arterial y glucosa que definen el Sindrome Metabdlico en adultos. En Pediatria no
existe aun una definicién unificada de este sindrome; una reciente revision bibliografi-
ca encuentra 46 definiciones pediatricas diferentes en 27 articulos, varias de ellas son
adaptaciones de las definiciones de Sindrome Metabdlico de adultos lo que genera
cierto grado de confusién acerca de la importancia y prevalencia del mismo.
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En este capitulo, iremos revisando la evidencia existente hasta el momento en rela-
ciéon al Sindrome Metabdlico en pediatria, aplicando la misma a la consulta pediatrica
habitual de obesidad infantil.

Esta semana, usted atendio en el consultorio tres nifios que coincidieron en edad y valor de IMC.

Martin tiene 12 afios, pesa 62.400 kg, mide 155 cm (pc90), tiene un IMC de 26 puntos (por arriba de
percentilo 97) y su perimetro de cintura es 86 cm (mayor al percentil 90).

Ulises, también de 12 afios, pesa 55.400 kg, mide 146 cm (percentil 50), tiene un IMC de 26 puntos
(por arriba percentilo 97) y su perimetro de cintura es 84 cm (menor al percentil 90).

Pilar, de 12 afios, pesa 54.600 kg, mide 145 cm (percentil 25-50), también tiene un IMC de 26 y el
valor de su perimetro de cintura es 83 cm (mayor al percentil 90)

Aunque usted dio pautas generales similares a los tres pacientes, sospecha que el riesgo metabdlico
no es igual en todos y piensa que definir las posibles consecuencias que la obesidad puede llegar a
tener a corto y largo plazo es fundamental en la atencion de cada uno de estos nifios.

% (Cudles son los datos de la anamnesis que deberian llamar nuestra atencion como
factores de riesgo temprano?

Y% (Hay signos del examen fisico que nos hacen sospechar el aumento de riesgo de com-
plicaciones?

Ml ETIOPATOGENIA DEL SINDROME METABOLICO

Aunqgue su origen es complejo y aun no ha sido totalmente aclarado, los factores que
parecen jugar un rol central son: la obesidad con alteracién de la distribucién corporal
de la masa grasay la insulino-resistencia.

La obesidad constituye un estado proinflamatorio, con secrecién desde los adipocitos
de proteinas reguladoras de la homeostasis de la glucosa y de los lipidos, conocidas
como adipokinas por su similitud estructural con las citokinas. Entre ellas, algunas
provocan insulino-resistencia y se asocian a enfermedad cardiovascular, como el
factor de necrosis tumoral alfa y la interleukina 6 y otras aumentan la sensibilidad a la
insulina como la adiponectina. Los depdsitos de grasa visceral y/o ectépica (en higado
y musculo esquelético) provocan una alteracién del balance de las mismas a favor de
la secrecion del primer grupo.

Varias lineas de evidencia sugieren que el aumento de la grasa ectdpica juega un rol
central en el desarrollo de la insulino-resistencia. Estos depdsitos grasos presentan
correlacion positiva con la secrecidon pancreatica de insulina e inversa con la sensibi-
lidad a la insulina de los receptores periféricos. Por otra parte, los estudios sugieren
que este tipo de depdsito graso tiene, ademas de la secrecién de adipokinas, una
mayor actividad lipolitica que la grasa subcutanea, aumentando la cantidad de acidos
grasos libres y glicerol circulantes que alteran las sefiales de insulina, disminuyendo la
captacion muscular y la supresién de la produccion hepatica de glucosa.
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Esta asociacién de grasa ectdpica e insulino-resistencia es independiente de la can-
tidad de grasa corporal total. Probablemente sea esta la principal explicacién por la
que, aunque menos frecuentemente, existen personas no obesas con Sindrome Meta-
bdlico y personas obesas sin el mismo.

Para el diagnostico del aumento de depdsito graso ectdpico, el estudio de la distribucion
de la grasa corporal resulta fundamental.

Aunque existen métodos de medicion directa de los diferentes compartimentos gra-
sos corporales, complejos y onerosos, el perimetro de cintura permite medir indirec-

tamente adiposidad central, por lo que cada vez mas se utiliza como complemento del
IMC en la practica clinica.

Aunque sus tres pacientes pueden ser diagnosticados con obesidad por su IMC, sélo dos de ellos:
Ulises y Pilar, presentan valores de perimetro de cintura mayores al percentil 90 para los percentiles
de cintura recomendados por el Comité de Nutricion de la SAP (ver anexo 1).

Esta centralizacion grasa nos podria hacer suponer en ambos nifios un aumento de la grasa ectopi-
ca y visceral con mayor insulino-resistencia. Surgen entonces nuevas preguntas:

% (Por qué nifios con igual obesidad presentan diferentes depdsitos grasos y posible-
mente diferentes riesgos metabdlicos?

% (Hubo factores de riesgo tempranos intervinientes?

Ud. Decide, entonces, volver a revisar los datos de la historia clinica obtenidos en la primera consul-
ta en busqueda de factores de riesgo tempranos.

En los antecedentes de Martin, encuentra que nacid a las 41 semanas de gestacion, pesando 4.300
kg, alos 3 meses pesé 7.500 kg y a los 5 meses 8.400 kg, manteniendo la velocidad de crecimiento
en los primeros meses. Su padre presenta obesidad y su madre refiere un diagndstico de diabetes
gestacional durante el embarazo de Martin. El nifio concurre a escuela de doble jornada y presenta
habitos muy sedentarios, jugando con su computadora alrededor de 3 horas diarias.

Ulises fue un recién nacido de término que pesé 3.500 kg. A los 4 meses pesé 7 kg y al afio la madre
recordaba un peso de 9.800 kg. Sus padres son sanos y él practica natacion tres veces por semana
y juega futbol con sus amigos sabados y domingos.

Pilar nacid luego de una gestacion de 40 semanas con un peso de 2.400. Su madre refiere que fue
alimentada con pecho y formula desde el nacimiento para mejorar su estado nutricional, pesando
5.500 kg a los 3 meses, llegando al percentil 50 a los 5 meses con un peso de 7 kg. La madre refiere
que Pilar presentd adrenarca antes de cumplir los 8 afios y menarca poco antes de cumplir los 11
afios. Como antecedentes familiares de importancia, su mama se encuentra en tratamiento por
hipertension arterial. La nifia concurre a su escuela caminando 20 cuadras de ida y vuelta todos los
dias y casi todas las tardes anda en bicicleta durante mas de 30 minutos.

123




ANDREA GABRIELA KROCHIK - SINDROME METABOLICO

il il FACTORES DE RIESGO
PARA SINDROME METABOLICO

Factores genéticos. Tanto la genética como lo ambiental influencian el riesgo indivi-
dual para desarrollar Sindrome Metabdlico.

Los nifios con padres con enfermedad coronaria temprana tienden a desarrollar
tempranamente obesidad con complicaciones como aumento de LDL y alteraciones
del metabolismo de la glucosa. Mas aun, nifios con al menos un padre con Sindrome
Metabdlico presentan mayor centralizacién grasa e insulino-resistencia que nifios con
igual IMC sin este antecedente familiar. Existen evidencias para sostener que existe
una base genética para el Sindrome Metabdlico y sus componentes. La forma mas
frecuente de predisposicién genética es poligénica.

Alto y bajo peso al nacer. El peso de nacimiento presenta una relacién de riesgo con
la futura morbilidad, sugiriéndose que la nutricion temprana tiene efectos a largo pla-
zo en la salud futura, pudiendo favorecer el desarrollo de enfermedad cardiovascular,
hipertensién y diabetes tipo 2.

El alto peso de nacimiento vinculado con diabetes gestacional y con obesidad mater-
na periconcepcional que expone al feto a un exceso de combustible, especialmente
glucosa se relaciona con aumento de la masa grasa corporal del recién nacido y con
desarrollo de insulino-resistencia intradtero.

El bajo peso de nacimiento vinculado con baja ingesta materna o alteracién placenta-
ria en la transferencia de nutrientes también se relaciona con el desarrollo intradtero

de insulino-resistencia como modo de limitar crecimiento y favorecer la sobrevida del
feto.

En ambos casos, aumenta el riesgo de morbilidad futura, con desarrollo de Sindrome
Metabalico.

Crecimiento acelerado temprano. Algunos estudios en paises desarrollados sugie-
ren que el crecimiento posnatal acelerado durante los primeros afios de vida por alta
ingesta de nutrientes entre los que se destacan las proteinas aumenta la probabilidad

de desarrollar obesidad e insulino-resistencia con mayor riesgo de enfermedad car-
diovascular.

Adrenarca precoz. La misma ha sido asociada con hiperinsulinemia, obesidad y
dislipemia en la adolescencia y con enfermedad cardiovascular y diabetes tipo 2 en la
adultez. Varios estudios llegan a la conclusién de que la adrenarca prematura en las
niflas puede ser un antecedente importante de Sindrome Metabdlico, mas frecuente-
mente si es precedida por bajo peso neonatal y crecimiento acelerado posterior.

Sedentarismo. La actividad fisica, aun sin asociarse a descenso de peso, provoca
mejorias apreciables en los factores de riesgo cardiovascular, relacionandose con un
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aumento de la sensibilidad a la insulina, aumento de los niveles de HDL, mejoria de la
funcién endotelial y disminucidén de la tension arterial sistélica y diastdlica.

Nuevos estudios encuentran, ademas, una accidén antiinflamatoria relacionada con la
actividad fisica.

Hasta el momento, hemos identificado dos de nuestros pacientes con centralizacion de la masa
grasa y con factores de riesgo tempranos para Sindrome Metabdlico.

Martin presenta como factores de riesgo la obesidad paterna y la diabetes gestacional materna, su
alto peso de nacimiento y su sedentarismo actual.

Pilar, la hipertension materna, el bajo peso de nacimiento, la velocidad de crecimiento acelerada
en los primeros meses de vida y la adrenarca precoz todos factores de riesgo para el desarrollo de
Sindrome Metabdlico.

% (Presentan estos pacientes Sindrome Metabdlico?

% (Como se hace el diagndstico ?

il CRITERIOS DIAGNOSTICOS

Como ya fue sefialado, no existe alin consenso acerca del diagndstico de Sindrome
Metabdlico en pediatria. Independientemente de esto, resulta imprescindible que
cada componente del Sindrome sea identificado lo mas tempranamente posible con
el objetivo de prevenir dafios futuros.

Independientemente del criterio utilizado, el diagndstico en pediatria requiere la medicion
del perimetro de cintura o del IMC, la tensién arterial, los lipidos y la glucemia.

™~
P
Obesidad. La distribucion grasa central signo indirecto de grasa ectopicay visceral

presenta correlacion con enfermedad cardiovascular y diabetes tipo 2 en adultos y
en nifos.

Aunque resulta sencillo y util medir el perimetro de cintura, no hay un criterio uni-
ficado acerca del método y el lugar anatémico donde debe medirse; existen varias
técnicas y tablas de percentiles. EIl Comité de Nutricién de la Sociedad Argentina de
Pediatria recomienda utilizar la medida de la circunferencia de cintura de Fernandez.
En los ultimos afos, se propone al indice de cintura/talla como un marcador de adi-
posidad centralizada, con buena correlacién con grasa visceral, aun en nifios con IMC
normal. Algunos autores, sin embargo, proponen utilizar en los nifios el punto de corte
de +2 DS del IMC, debido a las variaciones de las proporciones corporales observadas
durante la maduracién de los nifios.
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Lipidos: dentro de las dislipemias, la elevacion de los triglicéridos y la disminucién

de los niveles de HDL se encuentran fuertemente asociados a insulino-resistencia

en nifios y adolescentes. Se cree que su alteracion se debe al incremento del flujo de
acidos grasos libres desde el higado, resultante de la disminucién de la sensibilidad
del mismo al efecto inhibitorio de la insulina en la secrecién de VLDL, con sobrepro-
duccion de particulas de VLDL ricas en triglicéridos, este proceso es mediado por las
adipokinas producidas en la obesidad visceral. En paralelo, el HDL colesterol disminu-
ye por un aumento del clearence del mismo.

Tensiodn arterial: la asociacion entre hipertensién arterial e insulino-resistencia ha
sido claramente establecida, con varios mecanismos involucrados en el proceso. En
individuos con resistencia a la insulina se produce disfuncién endotelial con inhibicion
de la respuesta vasodilatadora, probablemente por estimulacion de la reabsorcién de
sodio, aumento del tono simpatico secundario a hiperinsulinemiay alteracion indirec-
ta de la vasodilatacién por acciéon de los acidos grasos libres circulantes.

Glucemia: la alteracién de la glucemia se produce por un defecto en la acciéon de la
insulina por resistencia en los receptores, con secrecidon inadecuada posterior. En el
proceso etiopatogénico que lleva a la aparicion de la diabetes tipo 2, los nifios desa-
rrollan inicialmente una alteracion de la tolerancia a la glucosa (medible con un test de
tolerancia a la glucosa a los 120 minutos, cuyo valor normal no debe superar los 140
mg/dl de glucemia) y luego la alteracién de la glucemia de ayuno. Mas aun, en algunos
casos la alteracion postprandial primaria no progresa al diagnéstico de diabetes tipo
2, por lo que la medicién de la glucemia basal puede subdiagnosticar la presencia de
una alteracién en el metabolismo de la glucosa en nifios con obesidad de magnitud
importante.

La complejidad para definir el Sindrome Metabélico en pediatria se debe a los cambios
fisiolégicos que ocurren durante el crecimiento y el desarrollo desde la nifiez hasta el final
de la pubertad.

ol
fr—
Por ejemplo, en las mujeres, la insulino-resistencia aumenta en los primeros estadios
puberales estabilizandose luego del estadio 3 de Tanner, mientras que los varones
permanecen estables en los primeros estadios, aumentando su insulino-resistencia al
llegar al estadio 4 de Tanner. Esto ocasiona que no existan valores normales de insuli-
na que puedan utilizarse desde la infancia hasta el final de la pubertad. De igual modo,

los lipidos y la tension arterial varian a lo largo de diferentes edades y aun a igual
edad, varian de acuerdo a las diferentes tallas que presentan.

Varios autores han intentado adaptar definiciones con puntos de corte para adultos
reemplazandolos por limites de percentiles de tablas pediatricas. Este es el caso de la
definicién del Panel de Tratamiento del Programa Nacional de Educacion sobre Coles-
terol para adultos (ATPIII), que en el afio 2001 define al Sindrome Metabdlico como la
presencia de 3 6 mas de los siguientes factores:
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Circunferencia de cintura (mayor de 88 cm en mujeres o de 102 cm en
hombres).

Hipertensién arterial (mayor de 130/85 mm de Hg).

Dislipemia (triglicéridos mayores a 150 mg/dl o HDL menor a 40 mg/dl en
varones o 50 mg/dl en mujeres).

Glucemia basal mayor a 110 mg/dl.

Para su utilizacion en pediatria, un grupo investigadores liderado por el Dr Cook, utili-
z6 las siguientes adaptaciones:

4

%

%

Cintura mayor al percentil 90 de tablas de referencia.

Hipertensidn sistélica y diastdlica valor mayor al percentil 90 para sexo y
edad.

Dislipemia: triglicéridos mayores a 110 mg/dl y HDL colesterol menor a 40
mg/dl.

Posteriormente, el grupo liderado por el Dr Weiss, adapté de otro modo la definicion

del ATPIII:

%

%

Sustituyé el perimetro de cintura y propuso la utilizacién del IMC para
definir obesidad, argumentando que el primero, si bien presenta fuerte
correlacion con depdsitos de grasa visceral, en nifios puede sufrir impor-
tantes modificaciones con los cambios en la composicién corporal durante
la pubertad y diferencias en distintos grupos étnicos, por lo que puede ser
de dificil interpretacion en pediatria.

Sustituyd la hiperglucemia de ayuno por intolerancia a la glucosa a los
120 minutos de una prueba de tolerancia oral, dada la evidencia de que en
niflos, esta ultima ha demostrado ser mas sensible para el diagnéstico de
alteracién del metabolismo de los hidratos de carbono.

En el afio 2007 la Federacion Internacional de Diabetes (IDF) propone una nueva defi-
nicién para pediatria. De acuerdo a la misma, el diagnéstico de Sindrome metabdlico
puede hacerse en un nifio mayor de 10 afios si presenta:

4

4

%

%

%

Obesidad central definida por perimetro de cintura mayor al percentil 90
hasta los 16 afios o al punto de corte de los adultos en mayores de 16 afios
o cuando los valores obtenidos sean mayores que el punto de corte de los
adultos, mas dos de los siguientes criterios:

Triglicéridos mayor de 150 mg/dl.

Colesterol HDL menor de 40 mg /dl en menores de 16 afios o menor de
40mg/dl en varones y menor de 50 mg/dl en mujeres mayores a 16 afios.

Tensién arterial sistélica mayor de 130 mm Hg o diastdélica mayor de 85
mm de Hg.

Glucosa plasmatica en ayunas igual o mayor a 100 mg /dl o diagnéstico
previo de diabetes tipo 2 (cabe destacar que para la Sociedad Argentina de
Diabetes el valor de la glucemia en ayunas alterado es 110 mg/dl).
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El siguiente cuadro resume las tres definiciones mencionadas.

Cuadro N° 1. Criterios diagnésticos de sindrome metabélico en pediatria

Criterios

Obesidad

Glucosa
Triglicéridos

HDL Colesterol

Tension arterial

ATP 11l
Adaptado por Cook

3 6 mas

>Pc 90 de perimetro
de cintura

Basal > 110 mg/dl
>110 mg/dl
< 40 mg/dl

> pc 90 para sexo,
talla y edad

ATP 11l
Adaptado por
Weiss

3 6 mas

>2 Desvios Standard
de IMC

Post carga a los 120
minutos >140 mg/dl

> pc 95 para sexo y
edad

< pc 5 para sexo y
edad

>pc 95 para sexo, talla
y edad

IDF para nifios
entre 10 y 16 arios
Cintura +2

>Pc 90 de perimetro

de cintura 6 >94 cm

en varones 6 80 cm
en mujeres

>100 mg/dl
> 150 mg/dl

< 40 mg/dI

Sistélica > 130 mm
Hg ¢ diastélica > 85
mm Hg

A pesar de las dificultades para definir los parametros clinicos para el Sindrome Meta-
bdlico en pediatria, resulta claro que la prevalencia de los componentes individuales,
como obesidad, intolerancia a la glucosa, diabetes tipo 2, hipertension y alteraciones

lipidicas se encuentran en aumento en la poblacién pediatrica. Aunque aun no existen
guias consensuadas universalmente, la evaluacion de estos componentes en la pobla-
cién pediatrica, sobre todo en nifios con obesidad, deberia permitirnos identificar al
grupo con mayor riesgo. Los hallazgos del estudio americano de Bogalusa, encuentran
que el espesor de la pared de las cardétidas, evaluado por ecodoppler en nifios y adoles-
centes, se asocia a niveles séricos de lipidos, IMC, tabaquismo, tension arterial y gluco-
sa plasmatica. La disfuncidn de la placa, evento temprano que precede a la formacion
de la placa, representa un estadio precoz del proceso de aterosclerosis que comienza
en la infancia. EI mismo ha demostrado estar asociado con insulino-resistencia e hi-
perinsulinemia. El estudio de los componentes del Sindrome Metabdlico en pediatria
puede ayudar a identificar a los pacientes que requieren conductas de tratamiento mas
agresivo para prevenir la progresion de desarrollo de enfermedad cardiovascular.

Supongamos que Ud. vuelve a ver sus pacientes Martin, Ulises y Pilar. Ha recibido los informes de
laboratorio y mide la presion arterial.,

Martin tiene una tension arterial sistdlica de 128 mm Hg y una diastdlica de 83 mm Hg, ambos valores
son mayores al pc 95 para su sexo, edad y talla. Los resultados de laboratorio refieren una glucemia
basal de 86 mg/dl, una glucemia a los 120 minutos de 142 mg/dl, un HDL Colesterol de 36 mg/d/ (me-
nor al percentil 5 para sexo y edad) y Triglicéridos de 100 mg/dl (normales para sexo y edad).
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Ulises presenta una tension arterial sistdlica de 122 mm Hg y una diastdlica de 80 mm Hg, ambos va-
lores son mayores al percentil 90 y menores al percentil 95 para su sexo, edad y talla. En su laboratorio
se observa una glucemia basal de 80 mg/dl, una glucemia a los 120 minutos de 120 mg/dl, un HDL
Colesterol de 41 mg/dl y Triglicéridos de 142 mg/dl (valor mayor al percentil 95 para sexo y edad).

Pilar tiene una tension arterial sistdlica de 118 mm Hg y una diastélica de 75 mm Hg, valores nor-
males para su sexo, edad y talla y los resultados de su laboratorio refieren una glucemia basal de
79 mg/dl, una glucemia a los 120 minutos de 125 mg/dl, un HDL Colesterol de 36 mg/dl (menor al
percentil 5 para sexo y edad) y Triglicéridos de 118 mg/dl (normales para sexo y edad).

% (Cudl de los 3 pacientes tiene diagndstico de Sindrome Metabdlico?

Al comparar los datos obtenidos con los datos que se especifican en la tabla Criterios Diagndsticos
se llega a las siguientes conclusiones:

Martin presenta diagndstico de Sindrome Metabdlico para las adaptaciones de Cook y Weiss de la
definicion del ATP Ill.

Ulises no cumple criterios de Sindrome Metabdlico para ninguna definicion.
Pilar tiene diagndstico de Sindrome Metabdlico segtin la adaptacion pediatrica de Cook del ATP /Il

Hay que destacar que ninguno de sus pacientes cumple criterios para el diagndstico de la definicion
de IDF para nifios de esa edad.

Pensar y buscar la presencia de Sindrome Metabdlico en estos nifios permitio:
% diagnosticar hipertension e intolerancia a la glucosa en Martin,
% identificar alteracion de triglicéridos en Ulises,
% encontrar disminucion del HDL en Pilar.

X <Zindependientemente de las definiciones del Sindrome Metabdlico, hay otras complicaciones que
usted deberia buscar?

OTRAS COMPLICACIONES ASOCIADAS A INSULINO-RESISTENCIA

Esteatosis hepatica: el higado graso no alcohdlico esta recibiendo cada vez mayor
atencién como complicacién de la obesidad infantil. El cuadro incluye un amplio rango
de manifestaciones que van desde la infiltracion grasa del higado como unica anorma-
lidad (esteatosis), relativamente benigna, hasta la infiltraciéon grasa con cambios in-
flamatorios conocida como citoesteatohepatitis no alcohdélica (NASH por las siglas en
inglés) caracterizada por su riesgo potencial de progresion a fibrosis, cirrosis e insufi-
ciencia hepatica terminal. Estudios de prevalencia muestran que los cambios grasos
en el higado pueden afectar a un 22,5% a 52,8 % de los nifios con obesidad en distin-
tas series y que de estos el 70 % pueden tener algin grado de esteatohepatitis. Dado
qgue el higado graso no tiene manifestaciones clinicas y solo se lo puede diagnosticar
si se hace la deteccidén apropiada, es importante medir las enzimas hepaticas: ala-
ninaminotransferasa, aspartatoaminotransferasa y gamaglutamiltranspeptidasay
realizar ecografia hepatica. Cuando la palpacién muestra hepatomegalia colabora,
pero no provee informacién sobre el grado de compromiso. El radio de aspartoamino-

129




ANDREA GABRIELA KROCHIK - SINDROME METABOLICO

transferasa/alaninaminotransferasa es habitualmente menor a 1, pero se incrementa
a medida que aumenta la fibrosis. La patogénesis del higado graso y las alteraciones
que le siguen es pobremente entendida, probablemente involucre la combinacion de
resistencia a la insulina que condiciona acumulacién de grasa en el hepatocito mas
algun grado de estrés oxidativo, resultando en dafio hepatocelular.

Sindrome de Apneas obstructivas del suefio (SAOS): el SAOS en nifios se carac-
teriza por una obstruccién parcial o completa de la via aérea durante el suefio que
puede alterar su patrén normal y la ventilacién.

Se estima que la prevalencia de SAOS en nifios es de un 2% a 3% en la poblacién
general, mientras que, en adolescentes obesos varia entre el 13% y el 66%, segun
distintos estudios. Se asocia con importante morbilidad, afectando la funcién neu-
rocognitiva, el comportamiento, el sistema cardiovascular, produciendo alteraciones
metabdlicas y del crecimiento. Los pacientes pueden presentar signos y sintomas
nocturnos como ronquido, respiracion dificultosa, suefio inquieto o fraccionado, sudo-
racion excesiva, terrores nocturnos, enuresis secundaria, pausas observadas por los
padres y respiracion bucal y signos y sintomas diurnos como voz nasal, rinorrea cré-
nica, infecciones respiratorias altas recurrentes, retrognatia y cor pulmonar e hiper-
tensién pulmonar. El mecanismo fisiopatolégico que vincula el SAOS, la obesidad y la
resistencia a la insulina es motivo actual de controversia. Por un lado, se postula que
tanto la fragmentacién del suefio como la hipoxia intermitente serian, en parte, los
responsables de la resistencia a la insulina. El aumento del cortisol y la activacién del
sistema nervioso simpatico jugarian un rol importante en el incremento de los niveles
de insulina. Por otro lado, la hiperinsulinemia estimularia la secrecién de factores in-
flamatorios y reduccién del flujo neural a los musculos activadores de la via aérea con
colapso de la misma.

Poliquistosis ovarica: constituye un desorden endécrino heterogéneo en mujeres,
caracterizado por disfuncién menstrual, hiperandrogenismo y/o ovarios morfolégi-
camente poliquisticos. El hiperandrogenismo se considera un factor de riesgo para
Sindrome Metabdlico independientemente de la insulino-resistencia y la obesidad,
describiéndose una frecuencia de Sindrome Metabdlico incrementada 4 veces en las
mujeres con Sindrome de Poliquistosis Ovarica.

i il TRATAMIENTO DEL ,
SINDROME METABOLICO EN PEDIATRIA

Hasta la fecha no hay estudios que comenzando en la infancia hayan demostrado una
mejoria en la prevencién de enfermedad cardiovascular; sin embargo, el reconoci-
miento del desarrollo temprano de ateroesclerosis en presencia de factores de riesgo,
habilita las recomendaciones por consenso.

A pesar de la escasa informacion disponible acerca de tratamientos en nifios y ado-
lescentes con Sindrome Metabdlico, no hay dudas de que una intervencién temprana
centrada en la obesidad es hacia donde deben estar enfocados los programas basa-
dos en cambios de estilo de vida.
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La combinacién de programas de alimentacion saludable y actividad fisica parecen proveer
los mejores beneficios para reducir el Sindrome Metabodlico y la insulinoresistencia, con
efectos positivos en todos los factores, atn en la disfuncién endotelial.

™~
P
Hasta el presente no hay tratamientos especificos para el Sindrome Metabdlico, ex-
cepto el abordaje nutricional y de la actividad fisica y el tratamiento de las dislipemias

y la hipertensién arterial, cuando estas estan presentes y no se han modificado con la
primera linea de intervencién.

La metformina es la droga utilizada en diabetes 2 como primera eleccion para adultos
y se encuentra aprobada para su uso en nifios con diabetes a partir de los 10 afios.

Es importante recordar que la metformina sélo esta indicada en nifios con diabetes
mellitus tipo 2 pero no en pacientes con intolerancia a la glucosa.

No existe evidencia que avale el tratamiento de la resistencia a la insulina en nifios y
adolescentes, excepto cuando esta presente una diabetes tipo 2 6 en complicaciones
severas atribuibles a la insulino-resistencia.

Es probable que el abordaje temprano de los factores de riesgo cardiometabdlicos
pueda reducir la morbimortalidad en la adultez, asi como minimizar el costo socioeco-
némico de la epidemia global de enfermedad cardiovascular y diabetes tipo 2.

il MEDIDAS DE PREVENCION

La prevencién del sobrepeso y la obesidad infantil es fundamental para la prevencion
del sindrome metabdlico o de la presencia de cualquiera de sus componentes. Es ne-
cesario recordar que el logro de este objetivo requiere esfuerzos que no deben estar
exclusivamente centrados en los individuos, sino en toda la comunidad, la escuela, los
estratos gubernamentales, los medios de comunicacién y la industria.

Cabe recordar que los hijos de mujeres con obesidad previa a la concepcidn, diabetes
gestacional o ganancia de peso durante el embarazo mayor a las recomendadas pre-
sentan mayor cantidad de grasa corporal al nacer y resistencia a la insulina.

La salud nutricional de las mujeres en edad fértil deberia ser la primera de las medidas
preventivas.

El stress durante el embarazo y los factores asociados con el bajo peso al nacer,

también deben ser considerados centrales en la prevencion del desarrollo de
insulino-resistencia, durante la gestacion.
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La duracion del amamantamiento y la edad de introduccion de semisélidos, influencian la
regulacion de la ingesta de energia de los nifios, la ganancia de peso posterior y la sensibili-
dad alainsulina.

ol
r—
Existen estudios cada vez mas numerosos que encuentran que la lactancia materna
exclusiva hasta los 6 meses y prolongada mas alla de los 9 meses actuaria de mane-
ra preventiva en el desarrollo de obesidad y sus alteraciones metabdlicas asociadas.
Ademas de favorecer la autorregulacion entre oferta y requerimientos, producida en
la diada madre-hijo, investigaciones recientes involucran la transmisién de leptina
desde la leche humana lo que ejerceria proteccion contra la ganancia excesiva de
peso y modulacion de la cantidad y calidad de la ingesta en etapas posteriores. El
tercer aspecto involucrado se relaciona con la concentracion de proteinas en leche
materna (menor que en cualquier férmula), que provoca una menor respuesta insulini-
ca con valores mas bajos de IGF1, lo que controla la ganancia de peso y masa grasa en

los primeros meses de la vida. Esta hipotesis esta siendo probada en la actualidad por
un grupo multicéntrico europeo.

Las actitudes parentales frente a la alimentacién de sus hijos podrian desempefiar un
rol importante en la prevencidon del desarrollo del sobrepeso. Tanto la excesiva oferta
de alimentos como un excesivo control de la ingesta de los hijos por parte de los pa-
dres, ha demostrado asociarse a menor autorregulacién alimentaria de los nifios, un
exceso de atencion centrado en los alimentos y un mayor indice de masa corporal.

Otros factores de riesgo son la oferta de alimentos ricos en grasas y azucares, el ta-
mafo de las porciones, y la selectividad alimentaria.

Otro aspecto del ambiente familiar en el que debe hacerse foco es el uso de pantallas
y el tiempo de actividad sedentaria. El incremento de horas de TV se asocia fuerte-
mente a mayor ingreso energético, con mayor riesgo de sobrepeso.

Esimportante estimular la actividad fisica. F
Las recomendaciones actuales para todos los nifios preescolares y escolares es la de
acumular un minimo de 60 minutos por dia de actividad fisica de intensidad modera-
da a vigorosa. El juego desestructurado es lo mas apropiado para los nifios prepube-

res, pudiendo ser realizado en varios periodos cortos de actividades durante el dia, la
mayor parte de los dias de la semana.
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Hemos evaluado 3 pacientes con igual edad e IMC, todos con criterio diagndstico de obesidad, que
presentan diferentes riesgos para complicaciones metabdlicas secundarias.

Dos de ellos, Martin y Pilar, presentan antecedentes personales que deben hacernos sospechar la
presencia de riesgo aumentado de Sindrome Metabdlico.

En el caso de Martin, su alto peso de nacimiento, probablemente secundario a diabetes gestacional
materna y el antecedente de ambos padres con componentes del sindrome: obesidad y diabetes. A
estos antecedentes, Martin suma otro importante factor de riesgo: su sedentarismo.

En el caso de Pilar, el bajo peso al nacer y la velocidad de crecimiento acelerada en los primeros me-
ses de la vida constituyen dos factores de riesgo importantes. A estos se suma la adrenarca precoz,
mas frecuente en nifias con antecedente de bajo peso de nacimiento. El antecedente de hipertension
materna podria estar implicado en el origen del bajo peso de nacimiento y agrega un antecedente
familiar de importancia para sospechar el desarrollo de insulino-resistencia en Pilar.

Independientemente de la definicion de Sindrome Metabdlico que tomemos en cuenta, Martin
presenta patologia asociada que debe ser tratada por especialistas: su hipertension arterial y su in-
tolerancia a la glucosa requieren tratamiento intensivo y especializado para evitar arrastre a etapas
posteriores de la vida, agravamiento y morbilidad asociada. Es importante recalcar que segtn el
criterio de Sindrome Metabdlico de IDF para esta edad, ambas patologias no hubieran sido diagnos-
ticadas, por lo que resulta fundamental la busqueda de los componentes con criterios diagndsticos
pediatricos especificos para identificar a los pacientes que requieren tratamiento inmediato.

En el caso de Pilar, aunque actualmente sdlo presenta centralizacion grasa y disminucion del valor
de HDL colesterol, sus antecedentes personales nos permiten identificarla como paciente con muy
alto riesgo cardiovascular futuro, lo que hace imprescindible lograr un descenso de peso y man-
tenimiento del IMC adecuado con seguimiento pediatrico frecuente, haciendo hincapié en habitos
alimentarios y de actividad fisica saludables.

A diferencia de los dos casos anteriores, Ulises ha nacido con peso adecuado a su edad gestacional,
no presenta antecedentes familiares relacionados con el Sindrome y su nivel de actividad fisica
impresiona adecuado para su edad. Al examen fisico y a pesar de la magnitud del IMC, Ulises no
presenta centralizacion grasa, lo que hace menos probable la insulino-resistencia y la presencia de
componentes de Sindrome Metabdlico. La tension arterial en valores limitrofes y el aumento de los
triglicéridos se ven frecuentemente asociados a la magnitud del IMC y en la mayoria de estos casos,
resuelven espontaneamente al descender el peso corporal.

LEX]
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Analice cada una de las situaciones clinicas y responda el cuestionario.

Pedro, 8 afios de edad. Usted comienza el seguimiento pediatrico de Pedro, un nifio de 8 afios nacido
con peso de nacimiento en percentil 3 para edad gestacional, probablemente por causa de la hiperten-
sion materna presentada durante su gestacion. Pedro fue amamantado en forma exclusiva hasta los
45 dias de vida y en ese momento, por presentar percentil 10 de peso, se complement6 con férmula de
inicio, lo que permitié que el nifio alcanzara el percentil 50 a los 3 meses de vida. En la consulta usted
constata que el nifio presenta IMC superior al percentil 97. La madre refiere que Pedro prefiere las ac-
tividades tranquilas como dibujar y jugar con su computadoray que su alimentacion es muy selectiva,
eligiendo alimentos ricos en grasas y azlcares.

1. ¢Cuales son los factores de riesgo para Sindrome Metabdlico que presenta Pedro?

3. En caso de constatar tensién arterial normal, perimetro de cintura en percentil 90 y si los resultados de
laboratorio fueran normales. ¢Cual seria la conducta a seguir?

Damian, un adolescente de 14 afios. Concurre a la consulta con su madre. Esta preocupado porque se
ve gordo y dice que quiere comenzar algun tratamiento pero el padre cree que esto no es necesario, ya
que en la familia varios varones han presentado el mismo sobrepeso a esa edad, mejorando esponta-
neamente con el “estiron de crecimiento”.

En el interrogatorio surgen los siguientes antecedentes: Damian ha nacido con peso en pc 90, su madre
aumentd 20 kg durante su gestacion y cree que sus glucemias no fueron normales en ese momento.
Damian siempre fue “grandote” empeorando su sobrepeso en los tltimos afios. No existen anteceden-
tes familiares de enfermedad cardiovascular. Damian es un nifio activo y su alimentacidn fue saludable
desde el nacimiento hasta los ultimos 2 afios. Actualmente su IMC es mayor al percentil 97. Su circunfe-
rencia de cintura es de 92 cm (mayor al percentilo 90).
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4. (De los antecedentes personales y familiares mencionados, cudles aumentan el riesgo que presenta
Damian para desarrollar un Sindrome Metabdlico?

5. Enla consulta anterior usted ha constatado que Damian presenta tension arterial sistélica de 126 mm
Hg (entre los percentilos 90 y 95 para su talla en pc 90) y ha solicitado examenes complementarios.
Hoy recibe los resultados encontrando que Damian presenta: glucemia a los 120 minutos mayor a
140mg/dI, leve aumento de transaminasas séricas, lipidos normales y ecografia hepatica en la que se
describen cambios compatibles con esteatosis ¢Cual es la conducta a seguir tomando en cuenta estos
los resultados?

Ana, una adolescente de 13 afios. Usted es el pediatra de Ana a quien controla desde los 12 meses de
vida. Concurre a la consulta acompafiada por su madre. Ambas se encuentran muy preocupadas por-
que en el tltimo afio Ana ha desarrollado un importante sobrepeso, con un IMC que supera el percentil
85. Se trata de una nifia sana, nacida con peso adecuado, sin antecedentes perinatolégicos patolégi-
cos, que recibi6 lactancia exclusiva los primeros 6 meses de vida y con ambos padres sanos. Menarca a
los 11 afios.

Desde los 6 afios usted viene registrando un aumento paulatino de peso, con IMC siempre cercano al
percentil 85. Durante el Gltimo afio Ana ha incrementado las horas de estudio, abandoné el jockey y
aumentd de peso.

6. (Cuales son los datos del examen fisico en los que se debe hacer foco para investigar la presencia de
componentes de un Sindrome Metabolico?

7. Se constata que Ana no presenta centralizacidn grasa, hipertension ni hiperandrogenismo. Se solici-
taron examenes complementarios y hoy Ud. recibe los resultados: glucemia basal 89 mg/dl, lipidos y
transaminasas séricas normales. ¢Cual es la conducta mas apropiada?
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il il CONCLUSIONES

Existe un factor mas que agrega complejidad al diagnéstico de Sindrome Metabdlico
en pediatria y su utilidad clinica, constituido por la inestabilidad del mismo. Dos es-
tudios longitudinales publicados recientemente, con seguimiento de mas de 1.000
nifios y adolescentes durante 3 a 6 afios, encuentran que entre el 45% al 56% de los
pacientes con diagndstico al inicio del estudio no lo mantienen durante el seguimien-
to, mientras un 5% que no reudne criterios inicialmente, lo hace a los 3 afios después.
Esta falta de estabilidad del diagndstico pediatrico provoca enormes dudas acerca de
los criterios que deben utilizarse para el diagndstico y el seguimiento de los pacientes
en este grupo. A pesar de esto, no quedan dudas de que los nifios y adolescentes que
rednen criterios de Sindrome Metabdlico tienen riesgo aumentado para presentar
tempranamente enfermedad cardiovascular y para arrastrar la obesidad y la centrali-
zacion grasa hasta la adultez.

Aun persiste la controversia de si el diagndstico de Sindrome Metabdlico en la infan-
cia, como unica entidad resulta de mayor utilidad que el diagndstico de cada uno de
los componentes en forma individual. El principal estudio longitudinal al respecto (Bo-
galusa Heart Study) informa resultados contradictorios: refieren que el diagnéstico de
Sindrome Metabdlico en adolescentes no es mejor que el estudio y seguimiento de los
pacientes con IMC elevado para identificar a aquellos que desarrollaran aterosclerosis
y diabetes tipo 2 pero otro andlisis reporta una mayor correlacién de la persistencia de
asociacién de varios componentes de enfermedad cardiovascular comparados con las
presencias individuales, sugiriendo que el fendmeno de arrastre es mayor si los com-
ponentes se presentan asociados.

Queda claro que son necesarios mas estudios longitudinales a largo plazo para aclarar
estos interrogantes.

Independientemente de esto, y sin aferrarnos a ninguna nomenclatura, el conoci-
miento de la etiopatogenia y los factores de riesgo del mismo permite la identificaciéon
temprana de nifios y adolescentes que requieren esfuerzos especiales de prevencion e
intervencién para disminuir una morbilidad con alto impacto en la salud futura.
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CLAVE DE RESPUESTAS

Analice cada una de las situaciones clinicas y responda el cuestionario.
Pedro. 8 afios de edad.

1. Factores de riesgo: hipertensién materna, bajo peso de nacimiento, crecimiento acelerado temprano,
obesidad actual, sedentarismo y alimentacion no saludable.

2. Si. Pedro presenta obesidad actual con antecedente de bajo peso para edad gestacional y crecimiento
acelerado temprano, todos factores de riesgo de Sindrome Metabdlico, por lo que debe controlarse su
tension arterial para descartar hipertensién y su perimetro de cintura para descartar centralizacion
grasa. Ademas debe solicitarse un laboratorio para estudiar glucemia, colesterol total, HDL, LDL y
triglicéridos con el objetivo de descartar la presencia de componentes de Sindrome Metabdlico.

3. Comenzar seguimiento frecuente de Pedro explicando a la familia que por los antecedentes personales
y familiares, es importante que paulatinamente el nifio normalice su IMC para prevenir riesgos poste-
riores, modificar su alimentacidn y estimular el aumento de actividad fisica y la disminucién del tiempo
pasado en actividades sedentarias.

Damian, 14 afios de edad.

4. Damian ha nacido con peso en pc 90, su madre aument6 20 kg durante su gestacién y cree que sus
glucemias no fueron normales en ese momento.

5. Ademas de las pautas de cambios de habitos usted deriva a especialista para evaluacion de la hiperglu-
cemia hallada en la prueba de sobrecarga.

Ana, una adolescente de 13 afios.
6. Circunferencia de cintura, tension arterial, presencia de signos de hiperandrogenismo.

7. Explicar a Anay su mama que no existen factores de riesgo. Indicar cambios alimentarios, estimular
actividad fisica y controlar mas frecuentemente para sostén de tratamiento
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il ANEXO 1.

http://www.sap.org.ar/docs/publicaciones/libro_verde_sap_2013.pdf
Tablas1a 8
Graficos numeros 19, 20,21y 22. Percentilos de IMC nifias

Graficos numero 43, 44,45y 46. Percentilos de IMC nifios.

Tabla de Valores de referencia de lipidos y lipoproteinas en nifios y adolescentes

Parametro Aceptable (mg/dl) Limite (mg/dl) Elevado (mg/dl)
Triglicéridos <75 75-99 >100
0-9 anos
Triglicéridos
1019 afios <90 90-129 =130
Colesterol total <170 170-199 =200
C-LDL <110 110-129 =130
Parametro Aceptable (mg/dl) Limite (mg/dl) Disminuido (mg/dl)
C-HDL >45 40-45 <40

C: colesterol; HDL: lipoproteina de alta densidad; LDL: lipoproteina de baja densidad.

Fuente: Consenso sobre manejo de las dislipidemias en pediatria.
Arch Argent Pediatr 2015;113(2):177-186.



ANDREA GABRIELA KROCHIK - SINDROME METABOLICO

Tabla de referencia de cintura suprailiaca de Fenandez y colaboradores.
Se utilizaron datos del NHANES Ill: muestra nacional representativa de 9.713 nifios y
jovenes afro-americanos, europeo-americanos y mexicano-americanos entre 2 a 8 afios.

Varones Mujeres
Percentilo| 10* 25% 50* 75* 90* 10* 25% 50* 75* 90*
Edad (afios)

2 43,2 45,0 471 48,8 50,8 43,8 45,0 471 49,5 52,2

3 44,9 46,9 49,1 51,3 54,2 45,4 46,7 49,1 51,9 55,3

4 46,6 48,7 51,1 53,9 57,6 46,9 48,4 51,1 54,3 58,3

5 48,4 50,6 53,2 56,4 61,0 48,5 50,1 53,0 56,7 61,4

6 50,1 52,4 55,2 59,0 64,4 50,1 51,8 55,0 59,1 64,4

7 51,8 54,3 57,2 61,5 67,8 51,6 53,5 56,9 61,5 67,5

8 53,5 56,1 59,3 64, 71,2 53,2 55,2 58,9 63,9 70,5

9 55,3 58,0 61,3 66,6 74,6 54,8 56,9 60,8 66,3 73,6

10 57,0 59,8 63,3 69,2 78,0 56,3 58,6 62,8 68,7 76,6

n 58,7 61,7 65,4 n7 81,4 57,9 60,3 64,8 711 79,7

12 60,5 63,5 67,4 74,3 84,8 59,5 62,0 66,7 73,5 827

13 62,2 65,4 69,5 76,8 88,2 61,0 63,7 68,7 75,9 85,8

14 63,9 67,2 71,5 79,4 91,6 62,6 65,4 70,6 78,3 88,8

15 65,6 69,1 73,5 81,9 95,0 64,2 67,1 72,6 80,7 91,9

16 67,4 70,9 75,6 84,5 98,4 65,7 68,8 74,6 83,1 94,9

17 69,1 72,8 77,6 87,0 101,8 67.3 70,5 76,5 85,5 98,0

18 70,8 74,6 79,6 89,6 105,2 68,9 72,2 78,5 87,9 101,0

Ferndndez JR, Redden DT, Pietrobelli A, Allison DB. | Pediatric 2004;145:439-44.





