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a 1 comprimido, 2 veces al dia. Los
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Solucion
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Mucosan jarabe puede administrarse a
los diabéticos.

SOLUCION PARA INHALAR: 1 6 2
inhalaciones al dia de 2-3 ml de solucién.
Cuando sélo sea posible una aplicacién
al dia, debe complementarse la terapia
con otras formas de administracion a fin
de conseguir un efecto mas uniforme.
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aparato de inhalacion. Si se usa un
Respirator, la solucion se diluird con agua
destilada en la relacién 1:1.
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proceso inhalatorio,

dar lugar a tos irritativa. En pacientes
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LA ALERGIA
Un problema

de dificil solucion

MIRCOL SOLUCION

Antialérgico pediatrico que no induce somnolencia

El principio activo de Mircol, Mequitazina, ha demostrado poseer una intensa acti-

vidad antialérgica, presentando dos ventajas especificas:

© una larga duracién de accién, y

@ la no produccién de lencia, demostrada mediante pruebas farmacoldgicas
en el animal y estudios farmacoclinicos en el hombre.

Los estudios de tolerancia a largo plazo, permiten la administracion prolongada de

Mircol.

COMPOSICION:

Mequitazina 0,050 g. por 100 ml; Excipientes C.S.P. 100 ml. Mequitazina, 1,25 mg

por CUCHARADITA de 2,5 ml; Excipientes CS.P. 2,5 ml.

INDICACIONES:

— Alergias respiratorias: rinitis estacionales, rinitis aperi6dicas, coriza, polinosis.
— Alergias cutdneas: urticarias, pruritos, eczemas.

— Alergias oculares: conjuntivitis.

— Edema de Quincke.

— Reacciones alérgicas en el curso del tratamiento de desensibilizacién.

— En general, todas las indicaciones usuales de los antihistaminicos.

CONTRAINDICACIONES:
Glaucoma de éngulo cerrado.

INCOMPATIBILIDADES Y PRECAUCIONES DE EMPLEO:
No asociarlo con los IMAO.

EFECTOS SECUNDARIOS:

Mircol se tolera muy bien y no produce somnolencia.

El aumento de la posologia no modifica la eficaciadel medicamentoy puede producir
efectos de tipo atropinico: sequedad bucal, trastornos en la acomodacién, etc. Estos
efectos son generalmente discretos y transitorios.

INTOXICACION Y SU TRATAMIENTO

A las dosis terapéuticas recomendadas, Mircol carece de toxicidad. Si por ingestién
excesiva se produjesen signos toxicos, se provocaré el vémito y si procede, se
establecera el tratamiento sintomatico adecuado.

PRESENTACION:
Frasco conteniendo 60 mLP.V.P.: | 19 pts. (i.i.)

POSOLOGIA:
Una cucharadita de 2,5 ml (1,25 mg de Mequitazina) por cada 5 kg. de peso corporal y

dia.

RHONE-POULENC FARMA S.A.E.

Alcorcon (Madrid).
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MMLB

creo un modelo
perfecto para
la lactancia.

Ilter pres

laformula =
que mas se

aproxima |

al modelo.

Nutribén NATAL SMA.

Por su aproximacion a la leche materna. Que contiene lactosa como tnico azicar.  Por su aporie vitaminico completo.
Por su composicion profeica. Por su contenido mineral reducido, Que cumple con las recomendaciones
Por su mezcla grasa unica, fisiolégica en especial de sodo. ESPGAN. Y completa, indicada desde

y adaptada. Por su aporte esencial de oligoelementos. el primer dia hasta la edad de un aro.

ALTER: Somos farmaceuticos. m——
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Leche adaptada
para el primer afio de vida

nogami

Un avance en
formulas adaptadas

m Por su especial cuerpo grasb:

* De composicién semejante al de la leche
de mujer.

De alto coeficiente de utilizacién.

Obtenido mediante la mezcla en
proporciones adecuadas de OLEO
(fraccién oleica de la manteca de cerdo)
y ACEITES VEGETALES.

Con un alto contenido en Ac. Grasos
esterificados en la posi nterna
del triglicérido al igua n la le
materna

[

mPor sus diferentes posibilidades
de utilizacién.

nogamil
nogamil conhierro

La féormula de composicion
mas proxima a la leche de mujer

NOGAMIL, Composicién
Lactosa, leche descrem: 5
desmineralizado, grasa vegeta

Acteo

jrasa animal (oleo)
calcio y vitaminas

NOGAMIL con hierro. Composicién

Lactosa ro lacteo

d ineralizado, grasa vegetal, grasa animal (oleo)
calcio, vitaminag y hierro.




NORMAS DE PUBLICACION

El Boletin recogera con caricter preferente las activida-
des de la Sociedad Castellano-Astur-Leonesa de Pediatria.
Tendran cabida en el mismo, junto a los trabajos clinicos y
de investigacién de sus asociados, otros aspectos de marca-
do interés informativo profesional o social.

Las comunicaciones presentadas a las Sesiones Cientifi-
cas de la Sociedad que deseen ser publicadas, han de ser en-
tregadas inmediatamente después de su discusion a la Direc-
cién del Boletin. Han de estar mecanografiadas a doble es-
pacio, no sobrepasaran en extensién lo habitual en trabajos
de Revistas, y se ajustardn a lo que es norma en cualquier
publicacién cientifica.

Cuando sea necesario, pueden acompaifiarse de fotogra-
fias o esquemas, que en cualquier caso se reduciran al mini-
mo posible. Cuando la amplitud del material iconografico
supere lo prudencial, el Boletin concertara con el autor la
forma de colaborar al exceso de coste por su impresion.

El autor recibiré veinticinco separatas gratuitas y para la
obtencién de un mayor ntimero, concertara con la Direccién
la forma de financiar el exceso.

El Boletin hara muy gustoso la critica de cuantas publi-
caciones monograficas se le envien por duplicado.

Es deseo del Boletin mantener activo intercambio con
toda la prensa médica nacional y extranjera y muy especial-
mente con la peditrica. A este objeto, se ruega a las Revis-
tas y publicaciones que no reciban nuestro Boletin, que lo
soliciten a la Direccién.

Toda la correspondencia y asuntos relacionados con el
Boletin, ha de dirigirse a la Direccién: Departamento de Pe-
diatria. Facultad de Medicina. Valladolid (Espaiia).

Bol. Soc. Cast. Ast. Leon. Ped.




Con taurina
Caseina/ seroproteinas: 40/ 60
100% Lactosa

100% Grasa vegetal






Blevit.

Una experiencia
de 30 afos
en cereales

hidrolizados.

Ya son dos generaciones consumiendo papillas
Blevit con cereales hidrolizados, y disfrutando de sus
excelentes resultados.

En efecto, en 1956, Ordesa desarrollé un
procedimiento de hidrolisis con el cual consiguio
reducir el aporte de almidon de los cereales en las
papillas Blevit.

Hoy, en 1986, Ordesa sigue utilizando el mismo
proceso.

Porque 30 anos de experiencia han demostrado las
considerables mejoras que supone la introduccion de
los cereales hidrolizados en las papillas:

* Reducido contenido en sacarosa.

* Adecuado grado de hidrolisis.

* Facil asimilacion y tolerancia digestiva.

* Mejora la capacidad de recuperacion del colon.

Consiguiendo ademas que,
con un minimo esfuerzo
digestivo, el lactante
asimile perfectamente los
principios energéticos y
nutritivos de las papillas
Blevit.
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EDITORIAL

LA INVESTIGACION EN LA UNIVERSIDAD ESPANOLA

La investigacion cientifica es hoy imprescindible para la superviven-
cta de un pais moderno, ya que ésta contribuye a’ progreso economico y
cultural, elevando de esta forma e! nive! de vida de a sociedad. En ‘a
actualidad, a diferencia entre paises pobres y ricos no se debe tanto a la
diferencia de sus recursos naturales, como a las diferencias entre su de-
sarrollo cientifico y tecnolégico. E! propio Ministerio de Educacion y
Ciencia reconoce esta verdad indiscutible cuando dice: «Ningiin pais
puede permanecer mucho tiempo tributario de una actividad creadora
en e campo cientifico realizada en e! exterior sin poner en peligro su

propia personalidady.

La investigacion es una labor especifica de 'a Universidad, sin la cua/
es imposible desarrollar la docencia. La universidad que no investiga no
merece e! nombre de tal. En ‘a reciente Ley Organica de Reforma Uni-
versitaria, se reconoce este derecho y deber a! definir las tres funciones
basicas de la Unwversidad Espariola: desarrollo cientifico, formacion pro-

fesiona! y extension de la cultura.

Pues, a pesar de este reconocimiento uninime de todas las personas
imbricadas en e! problema y de! tedrico de los diferentes gobiernos, hay
que reconocer que el nive! cientifico de nuestro pais y por ende de su
Universidad es mas bien bajo, estando incluso en desproporcion con e!
desarrollo econdmico. Para algunas personas, quizds pesimistas o, mefor,
realistas, nuestra z’nvesz‘zgczcz'én se encuentra anclada como hace 50 arios.

La falta de progreso cientifico en nuestras Universidades ha sido ana-
/izado de forma muy completa por miltiples personas interesadas en su
problemitica, que incluso han aportado soluciones que en todos /os ca-
sos han sido solamente oidas. Entre /as causas citadas, se ha cu’pado a
/ ; - 2y 0 ’ o ol i
a propia Untversidad, a la falta de recursos, a ‘a escasez de investigado-
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res, a la masificacion estudianti!, etc. No quiero caer en /a tentacion de
volver sobre tan manido tema, pero si quiero de forma concreta expre-
sar mi opinion sobre alguno de ellos.

La Unwversidad, con su estructura cldsica y desfasada con los tiempos
modernos, ha sido, sin duda, la que ha soportado 'a mayor parte de las
criticas, siendo para no pocos la maxima responsable. No creo que esto
sea justo, ya que, mdas que culpable, es la victima que ha tenido que
soportar a su pesar ta! situacion. En definitiva cabe preguntarse: ; Quién
estructura, organiza y dota a la Universidad? ; Tiene 'a Universidad tota!
autonomia o ésta es condicionada por estructuras superiores? La Univer-
stdad por si sola no tiene capacidad para solucionar algo que la propia
soctedad no le demande a travées de las estructuras representativas de és-
ta. La sociedad espaiiola, en conjunto, no ha mostrado hasta ahora inte-
res especial por la investigacion cientifica en la Universidad, a la que
considera dnicamente como expendedora de titulos profesionales, inclu-
50 a! margen de la calidad de éstos. E! tnvestigador es visto como un
«bicho raro», cuyo quebacer es considerado como complementario a otra
actvidad principal y poco menos-que un pasatiempo para éste. La triste
frase «que investiguen e’losy parece haber calado hondo en nuestros
politicos, los cuales en un gran porcentage, sin saber lo que la investiga-
cion significa y sin un sabio asesoramiento, se encuentran inmersos en
una palabreria topica sin plasmaria en medidas eficaces para tratar de
solucionar nuestro retraso cientifico y tecnologico.

La propia sociedad se debe pues de concienciar, de que ‘a investiga-
citon es un pilar fundamental para e! progreso de nuestro pais y que e!
investigador debe de ser ayudado, alentado y cuidado, como uno de los
elementos mds preciados de ella. Aqui es donde los gobiernos y parti-
dos politicos juegan un pape! decistvo. Si ello no se consigue, todo in-
tento serd parcial y fragmentario, con lo que en definitiva se verd
[frustrado en su #@'timo fin.

Otra de las deficiencias denunciadas como causa de !a carencia de
tnvestigacion, ha sido /a falta de recursos econémicos. Nuestra sociedad
invierte en investigacion un porcentaje que gemerosamente se estima
alrededor de! 0,4 % sobre e! Producto Interior Bruto (P.I.B.), que nos
sitila en los d@ltimos lugares de los paises de nuestro entorno. Hemos de
senialar que EE.UU. dedica a investigacion e! 3 % de su P.1:B., ¢! 3 %
en e! Remno Unido y e! 2,5 % en Francia, por citar algunos efemplos; y
es obvio que e/ P.1.B. de estos paises supera con creces a! nuestro. Ello
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hace que, por una parte, existan pocos investigadores y, que por otra,
éstos se encuentren mal pagados. De los 10.645 investigadores depen-
dientes de! Ministerio de Educacion y Ciencia en 1983, tenian un presu-
puesto global medio de 3,6 millones de pesetas, mientras que los inves-
tigadores adscritos a! CNRS e¢ INSERM en Francia, en e! mismo afno, su
cuantia ascendia a 0,7 y 0,9 millones de francos respectivamente. Re-
cientemente e! Profesor Gallego, en un anilisis critico de ‘a Investiga-
cion en la Universidad Espaiiola, escribe: «Algo que no contempla ‘a
LR.U., ‘a cua! s06/0 toca la investigacion universitaria de pasada e indirec-
tamente, es admitir e! hecho de que no existe ‘a posibilidad de una in-
vestigacion continuada, eficaz y productiva sin equipos humanos es-
tables y completos...».

A la escasez de recursos econdomicos debemos ariadir ¢! que éstos se
distribuyen mal. Al respecto, existe la tendencia de dividir e! dinero
disponible de forma igualitaria, con lo que la dotacion de cada investi-
gador imposibilita a todas luces una investigacion seria. Ello sirve de
disculpa a! que no quiere investigar y anula la capacidad de! verdadera-
mente interesado. E! Profesor Grande Coviin aborda e! problema de
Sforma realista cuando comenta: «Una de as medidas mas urgentes a mi
jutcio, en tanto no sea posible aumentar las ayudas de investigacion, es
una mayor selectividad en la distribucion de dichas ayudas que deben
canalizarse preferentemente hacia aquellas personas que hayan de-
mostrado su capacidad y su productividad. Comprendo perfectamente
las dificultades pricticas y a impopularidad de esta medida, pero no veo

otra soluciony.

La masificacion de la Universidad ha sido y ain continiia siendo,
aunque en menor medida, una de las razones de su esteri/idad investi-
gadora. La indiscriminada afluencia de los estudiantes a las aulas uni-
versitarias ha hecho que e! Profesor se encuentre desbordado por /a a-
bor docente, que ocupa pricticamente todo su tiempo. La investigacion
representa consecuentemente una reducida parte de su jornada de tra-.
bajo, que sin estimulos, reconocimiento y dinero se reduce pricticamen-
te a la nada. ‘

E! tiempo que un Profesor universitario debe dedicar a la docen-
cia y a ‘a tnvestigacion ha sido motivo de diferentes opiniones. Yo pien-
50 que, ante la imposibilidad de estructurarse como en otras Universida-
des donde existen docentes puros, investigadores exclusivos y perso-
nas que realizan ambas tareas, lo correcto seria distribuir éste a! 50 %.
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Otra de las razones aludidas para explicar e! ma! de nuestra investi-
gacién ha sido la falta de investigadores. Ello es evidente, y ya lo hemos
constatado, pero a la vez logico. Una Universidad que no investiga, ma!
puede formar investigadores. En un intento de paliar esta deficiencia se
utilizé en épocas anteriores y ain en /a actual, e! envio de estudiantes y
post-graduados a paises cientificamente mdas desarrollados. Ast, en &/
momento actual, algo mas de ‘a mitad de los investigadores esparioles
ha permanecido algiin tiempo en ¢! extranjero y wunas tres cuartas
partes de éstos han alcanzado altas cotas de rentabilidad cientifica en los
paises receptores. Pero la correlacion entre estancias en e! extranjero y
productividad en nuestro pais es enormemente baja. Ello es debido, co-
mo concluye Gonzilez Blasco, a que la organizacion de ‘a investigacion
ctentifica es tal en Esparia, que neutraliza las capacidades que los inves-
tigadores puedan, hasta cierto punto, haber adguirido en e! extranjero.

En lo anteriormente expuesto sobre la situacion de ‘a investigacion
en nuestra Untversidad, se podria concluir que ‘a mia es una vision de-
masiado pesimista de la misma, mucho me gustaria que asi fuera y que
Ja realidad se mostrara mis esperanzadora. Sin embargo, he de confesar
que, a! menos en lo que compete a la investigacion médica, los nuevos
cambios experimentados en la legislacion de la Universidad, no creo que
mejoren la situacion de asios anteriores. No obstante es alentador saber
que las autoridades responsables de ‘a politica cientifica en Espara son
conocedoras de la situacion y que, a! menos, hay previstas medidas en-
caminadas a ‘a reforma en profundidad de! sistema. Esperemos que por
fin esto se conmvierta en una realidad para e! bien de todos.

F. J. ALVAREZ GUISASOLA
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PEDRIATRIA EXTRAHOSPITALARIA*

Prediccion y prevencion de las enfermedades atopicas durante la
infancia

A. VILLAR VILLANUEVA y R. ANDION DAPENA

INTRODUCCION

La incidencia de enfermedades atopicas en la infancia como son
asma bronquial, rinoconjuntivitis alérgica, dermatitis atopica y alergia
alimentaria, se estima cercana al 15 % (1), existiendo ademas un incre-
mento aparente de ésta en los paises industrializados durante los alti-
mos afios (2). Estos hechos han motivado el desarrollo de numerosos
programas encaminados a la prediccién y prevencion de las distintas en-
tidades alérgicas (1, 3-8), para tratar de identificar precozmente a los
sujetos susceptibles y actuar sobre ellos antes de que exista evidencia cli-
nica de la enfermedad (2, 9, 10).

ASPECTOS PREDICTIVOS

La prediccion de las enfermedades alérgicas puede llevarse a cabo
utilizando la misma metodologia empleada habitualmente para estable-
cer su diagndstico (2, 10) (Fig. 1).

Historia familiar atopica. la probabilidad que tiene un nifio de
padecer una enfermedad atdpica, si sus dos progenitores son alérgicos,
es cercana al 80 %; si s6lo uno de ellos lo es, el riesgo desciende al 50-
60 % (2-12); si lo es un hermano, el 30 %, frente a un 10 % cuando
no se recogen antecedentes familiares (13).

* Patrocinado por el Laboratorio Ordesa.
Departamento de Pediatria. Seccion de Alergia. Hospita! Clinico Universitario de
Valladolid.
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La historia familiar también influye en la edad de comienzo de la
sintomatologia atdpica, que serd mias precoz cuando los padres y/o her-
manos sean atopicos (14).

H® Persnnal

FiG. 1. Esquema de!
puzzle diagnistico y pre-
dictivo de las enfermeda-
des atopicas. Tomado de
Kiellman (2)

Historia personal atopica. A veces durante la infancia es dificil su
valoracién correcta, debido a que la mayoria de los sintomas o signos
que se presentan en las enfermedades atopicas se pueden hallar en pro-
cesos no alérgicos.

Los episodios de bronquitis disneizante recurrentes son especialmen-
te frecuentes durante la infancia. El riesgo de que estos nifios de-
sarrollen asma bronquial esta ligado a una historia familiar atdpica o a
su coexistencia con otras manifestaciones alérgicas, especialmente con la
dermatitis atopica (2, 15).

Otra enfermedad frecuente durante la infancia es el croup Jaringeo,
que cuando se presenta de forma recurrente se correlaciona con el ulte-
rior desarrollo de enfermedades atopicas (16).

Durante los ltimos afios se viene considerando que los cd/icos de!
primer trimestre tienen a menudo una relacién etiolégica con determi-
nados alimentos, y en especial con una alergia a la leche de vaca (17,
18). En los lactantes alimentados al pecho también hay que considerar
esta posibilidad, habiéndose demostrado la existencia de fracciones pro-
teicas de leche de vaca en muestras de leche materna cuyos lactantes
padecian cdlicos del primer trimestre (18, 19). La supresién de proteinas
vacunas en la alimentacién de los nifios con colicos del primer tri-
mestre, o de la dieta de sus madres para los lactados al pecho, produce
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s6lo en algunos de ellos efectos beneficiosos; precisamente en aquéllos
que analizando su historia familiar y personal se recogen antecedentes
de atopia (19).

Hallazgos en la exploracion fisica. La hiperqueratosis folicular, las
arrugas cutianeas en los parpados inferiores, las ojeras y el dermografis-
mo blanco, son rasgos atopicos que pueden sernos Gtiles para orientar
un diagndstico, pero que carecen de valor predictivo porque nunca se
ponen de manifiesto en la fase presintomitica de las enfermedades ato-
picas (2, 17).

Eosinofilia en sangre periférica. El hallazgo de una eosinofilia en
sangre periférica (mds de 400 eosindfilos/mm?) es frecuente en las en-
fermedades alérgicas, tanto en los estadios preclinicos como en las fases
sintomdticas de las mismas (20). Sin embargo no posee mucho valor
predictivo, debido a que el nivel de eosinéfilos en sangte se ve influen-
ciado por diversos factores distintos de la sensibilizacién atépica: parasi-
tosis, infecciones virales, farmacoterapia (2, 21).

Inmunoglobulina E (Ig E) sérica tota!. La mayoria de las reaginas
séricas pertenecen a esta clase de inmunoglobulina (22). La Ig E se ha
podido hallar a partir de la undécima semana de gestacion en higado y
pulmén fetales, siendo la Ig E materna incapaz de atravesar la barrera
placentaria (2, 6, 23, 24). Los valores de Ig E tienden a incrementarse
hasta llegar a la edad adulta, y en la actualidad estin perfectamente
standarizados en la edad pediatrica para cada grupo de edad (25). En
ausencia de parasitosis su elevacién sérica es un fiel indicador de enfer-
medad atdpica (22). Tiene importancia no sélo como parimetro diag-
ndstico sino también predictivo.

Los lactantes que presentan dermatitis atdpica y/o bronquitis disnei-
zantes junto a cifras séricas de Ig E elevadas desarrollarin con mas fre-
cuencia asma bronquial u otras enfermedades atdpicas, cuando se les
compara con nifios con similar clinica y cifras normales de Ig E (2, 6,
10, 17 22, 23):

La determinacién de Ig E en sangre de cordon umbilical se ha de-
mostrado como un parametro predictivo Gtil del desarrollo posterior de
atopia (3, 4, 6, 17, 23). Kjellman determind en 1651 recién nacidos, es-
cogidos aleatoriamente, la concentracion de Ig E en sangre de cordon.
El 70 % de los neonatos cuya Ig E fue superior a 0,9 Ku/l., desarrolla-
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ron enfermedad atdpica antes de los 18 meses de edad (4), y ascendid al
80 % a los 7 afios (3). En estudios semejantes, otros autores (6, 8) en-
cuentran resultados concordantes.

Actualmente se considera que la determinacién de Ig E sérica en
sangre de cordén junto a los datos de la historia familiar son los para-
metros mias fiables para realizar el despistaje predictivo de las enferme-
dades atbpicas durante la infancia (3, 4, 8, 17, 19, 23). Su utilizacién
conjunta (Fig. 2) permite conocer los recién nacidos de alto riesgo y
efectuar sobre ellos medidas preventivas.

PREDICCION PREVENCION

74 PUNTOS ———————_ |
IgE alto "

> RN ALTO RIESGO ATOPICO

Ha FAMILIAR 2-3 PUNTOS

IgE normal

RN BAJO RIESGO ATOPICO

<2 PUNTOS —n— ]

RG. 2. Esquema para determinar los recién nacidos (RN) con alto riesgo atopico. Adaptado de Kje!'!-
man (23). Por cada familiar en primer grado atopico (Padre, madre, hermanos) se otorgan 2 puntos, y
1 cuando /a enfermedad atopica es dudosa. La determinacion de Ig E es en sangre de cordon

Ig E especifica frente a determinados alérgenos. la técnica denomi-
nada RAST (Radio allergosorbent test) nos permite la determinacion de ba-
jas concentraciones séricas de anticuerpos reaginicos contra determinados
antigenos (neumoalérgenos domésticos, polenes, proteinas vacunas, cerea-
les...) (5). Estas reaginas especificas circulantes nos indican que ha tenido
lugar una sensibilizacion contra ese antigeno en concreto, y clinicamente se
valorard como la existencia actual, pasada o futura de enfermedad atdpica
por sensibilizacion al alérgeno problema (2). Posee un gran valor diagnds-
tico y evolutivo, pero como parametro predictivo no muestra ninguna ven-
taja adicional en relacion con la determinacion de Ig E sérica total (2, 5).
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Cuando realizamos pruebas cutianeas (Prick) inoculamos intradérmi-
camente un alérgeno determinado, que en caso de sensibilizacion pre-
via, reacciona a nivel cutineo con su Ig E especifica produciéndose un
habon y un eritema. Aunque un escaso porcentaje de sujetos pueden
tener pruebas cutineas positivas en los estadios presintomaticos de la
enfermedad atdpica (12), esta técnica posee también menor valor pre-
dictivo que la Ig E sérica total (2, 26).

Pruebas de provocacion. Poseen interés diagndstico en situaciones
especiales, pero carecen completamente de valor predictivo (2).

ASPECTOS PREVENTIVOS

Revisados los parametros predictivos y delimitados los sujetos de alto
riesgo, trataremos a continuacion los aspectos preventivos de las enfer-
medades atopicas que se fundamentan en la actuacién sobre distintos
factores que modifican la respuesta inmunoldgica de los individuos.

Factores genéticos. Como hemos visto anteriormente existe un ma-
yor riesgo de desarrollar una enfermedad atépica cuando existen antece-
dentes familiares alérgicos. La forma de transmision genética es multifac-
torial (10). Algunos autores (2, 9, 10, 17) preconizan el consejo genético
en aquellas familias con una fuerte carga atdpica.

Factores prenatales. La farmacoterapia con progesterona durante el
embarazo incrementa los niveles de Ig E en sangre de cordon, sin em-
bargo este hallazgo no se correlaciona con una mayor incidencia de en-
fermedades atopicas en edades posteriores (8, 22). Se pensd que la pre-
maturidad y la desnutricién intrauterina, por su inmadurez inmunitaria,
favorecetian la sensibilizacién y posterior desarrollo de enfermedad at6-
pica. No se ha demostrado en estas situaciones cifras elevadas de Ig E en
sangre de cordon, ni mayor frecuencia de enfermedades atopicas durante
la infancia (9, 17).

En algunos neonatos de alto riesgo atopico, se ha demostrado la exis-
tencia de Ig E especifica frente a fracciones proteicas de leche de vaca en
sangre de cordon, lo que vendria a demostrar la posibilidad de sensibiliza-
cién intrattero por antigenos alimentarios maternos (17). En virtud de es-
tos hallazgos se ha propuesto efectuar una dieta exenta de proteinas vacu-
nas en las embarazadas con fuertes antecedentes familiares de atopia (21).
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Mes de nacimiento. En estudios retrospectivos realizados en diferen-
tes paises, se demuestra que un namero significativo de pacientes polini-
cos nacen durante los meses de maxima polinizacién (27, 28). En nuestro
pais el mayor nimero de nacimientos, al analizar historias de enfermos
polinicos, tiene lugar en los meses de marzo a junio, con pico maximo en
abril (27), que coincide con la mis alta concentracién de polen de grami-
neas, responsable de la mayoria de las polinosis en nuestro medio (29).
Otros autores (30), han demostrado un mayor ntimero de nacimientos
durante los meses de mayo y octubre en los pacientes con sensibilizacion
a neumoalérgenos domésticos del tipo dermatofagoides.

Estos hallazgos se explicarian por una exposiciéon temprana (0-3 me-
ses) a determinados neumoalérgenos, precisamente cuando el sistema
inmunitario del nifio presentaria mayor facilidad para sensibilizarse,
unido a una predisposicién familiar e individual (2).

Se preconiza como medida preventiva, la informacion a las familias
de alto riesgo atdpico para que ellas libremente, y si asi lo desean, pue-
dan programar los nacimientos de sus hijos fuera de los meses proble-
miticos (2, 9, 17, 30). ”

Factores ambientales. No se ha demostrado que fumar durante el
embarazo aumente el riesgo de padecer enfermedad atdpica en el nifio
(17). La inhalaciéon pasiva y continuada de humo de tabaco durante la
primera infancia adelanta el comienzo de la enfermedad en los nifios
con alto riesgo alérgico, siendo significativamente mis precoz cuando
sus progenitores fuman (2).

Cuando existe alto riesgo atdpico la exposicidon precoz a los neumo-
alérgenos domésticos y ambientales mis habituales acelera el inicio de la
enfermedad (9, 10, 17, 31).

La desalergenizacion del domicilio suprimiendo la lana, moquetas,
alfombras, plumas, polvo doméstico y 4caros (9, 10, 17, 32), un am-
biente libre de humo de tabaco (2), la evitacién del contacto con ani-
males domésticos y disminuir la exposicion directa al polen en las épo-
cas de mixima concentracién ambiental evitando las salidas al campo
(2, 9, 17); son medidas preventivas que han de llevarse a cabo desde el
nacimiento en los nifios con alto riesgo atdpico (9, 10, 32).

Infecciones durante e! primer ario de vida. Las infecciones respira-
torias, virales y bacterianas durante esta edad favorecen la aparicion de
manifestaciones alérgicas (15), produciendo en los sujetos predispuestos
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una fragilidad de la mucosa bronquial, que facilita la penetracion de
alérgenos (9). Las medidas preventivas consistirin en evitar el riesgo
de infeccion disminuyendo la vida en colectividad (17), el tratamien-
to de todas las infecciones respiratorias durante esta edad (9), y la
prolongaciéon durante el mayor tiempo posible de la lactancia natural
que confiere proteccion contra determinados virus (Sincitial respirato-
rio, citomegalovirus, rinovirus...) con trofismo por el aparato respi-
ratorio (2).

A nivel intestinal ciertas endotoxinas bacterianas, fundamentalmente
de E. Coli, tendrian la capacidad de dafiar la mucosa favoreciendo la pe-
netracion de alérgenos. La lactancia natural protege contra las infec-
ciones gastrointestinales en general, y contra la colonizacién por E. Coli
en particular, constituyendo la medida preventiva mas adecuada en este
sentido (2, 10, 33, 34).

Pape! de la alimentacion en e! desarrollo de enfermedades atopicas.
En el afio 1959 Glaser ya observd la existencia de una menor incidencia
de enfermedades atopicas en los nifios alimentados al pecho, y reco-
mendaba su mantenimiento durante el mayor tiempo posible (33).

Mis recientemente U. M. Saarinen (7) y H. S. Kaufman (31) reali-
zaban dos estudios similares por separado, en los que comparaban dos
series de nifios con antecedentes familiares de atopia unos lactados al
pecho, y los otros alimentados con férmulas lacteas convencionales; de-
mostrando una mayor precocidad e incidencia en el desarrollo de enfer-
medad atdpica, y unos niveles de Ig E sérica total mis elevados durante
los tres primeros afios de vida en los nifios sometidos a lactancia artifi-
cial, cuando se les comparaba con los lactados al pecho exclusivamente
durante un tiempo no inferior a los 2 meses (31), siendo menor adn la
incidencia de atopia cuando se prolongaba hasta el 6.° mes (7).

El efecto protector fundamental de la leche materna, tiene lugar
mediante el recubrimiento de la mucosa intestinal del lactante con Ig A
materna, que bloquearia la penetracion al torrente sanguineo de macro-
moléculas con capacidad antigénica (7, 17).

Los nifios con alto riesgo atdpico deberdn ser alimentados al pecho
durante al menos 6 meses o mis tiempo si fuera posible (2, 6, 7, 21,
34). Cuando la lactancia materna no sea posible se recomienda su ali-
mentacion de forma sistematica con hidrolizados de caseina (2), no pre-
conizdndose en la actualidad la utilizacién de férmulas derivadas de la
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soja debido a la facilidad con que estos nifios desarrollan sensibilizacion
a sus componentes proteicos (2, 21).

Se ha de tener en cuenta la posibilidad de que estos nifios aun lac-
tados al pecho, especialmente aquellos cuyas madres sean atdpicas (17),
puedan desarrollar alergia a la leche de vaca o a otros alimentos (hue-
vos, cereales, cacao, citricos...) que ingeridos por la madre alcancen su
glindula mamaria (18, 26, 35). En estos casos se propone la eliminacion
de los alimentos problematicos de la dieta materna (2, 9, 18, 21, 35),
demostrindose esta medida mas eficaz que la administracién de cromo-
glicato disédico al lactante para evitar su sensibilizacién (21).

La introduccidon temprana de la alimentacion complementaria incre-
menta la incidencia y precocidad de las enfermedades alérgicas en los
lactantes de alto riesgo (2). Se recomienda no iniciar su alimentacion
complementaria antes de los 4-6 meses de edad, realizar la introduccion
siempre con pequefias cantidades del nuevo alimento, y espaciar dos
nutrientes diferentes por el plazo minimo de una semana (30, 36).
Ademis, los alérgenos alimentarios mas potentes como son la leche de
vaca y sus derivados, pescado, citricos, huevo, cacao, tomate, frutos se-
cos, miel, y todos los alimentos con conservantes y colorantes deben ser
totalmente excluidos de la dieta de estos nifios durante el primer afio
de vida (7, 34).

Empleo de farmacos potencia’mente sensibilizantes. En los nifios
con alto riesgo atdpico, es recomendable no utilizar medicamen-
tos con especial capacidad sensibilizante: Antibidticos betalactami-
cos, sulfamidas y penicilinas tanto por via general como en administra-
cion topica, antihistaminicos de aplicacion topica y anestésicos locales
(9, 10).

Como normas generales sirven las mismas utilizadas en los sujetos
que han desarrollado ya alergia medicamentosa: 1) Administracion de
medicamentos potencialmente sensibilizantes s6lo cuando sea estricta-
mente necesario. 2) Utilizacion preferente de la via oral (Reacciones
alérgicas menos frecuentes y severas). 3) Empleo de medicamentos de
composicion simple o Gnica que permitan la facil identificacion del alér-
geno tras una eventual reacciéon adversa (37).
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REVISION

Situacion inmunitaria del recién nacido humano
I. INMUNIDAD INESPECIFICA. INMUNIDAD HUMORAL ESPECIFICA

A. RomO, F. LORENTE, J. A. GONZALEZ MATEOS, V. SALAZAR

RESUMEN: Los autores revisan la bibliografia referente a la funcion del sistema in-
munitario especifico e inespecifico en el recién nacido humano. En esta primera
parte estudian la inmunidad inespecifica y los componentes humorales de la
especifica. Tanto aquélla como ésta son cuantitativa o cualitativamente deficien-
tes en esta edad y esta situacion debe tenerse en cuenta al considerar la elevada
incidencia de las infecciones en las primeras semanas de la vida. PALABRAS CLAVE:
NEONATO. INMUNIDAD INESPECIFICA. INMUNIDAD HUMORAL ESPECIFICA.

IMMUNE CONDITIONS OF THE HUMAN NEWBORN. I. NON-SPECIFIC
IMMUNITY. HUMORAL ESPECIFIC IMMUNITY (SUMMARY): Authors review
present knowledge on the function of the specific and non-specific branches of
the immune system in human newborn. In this first part they study the non-
specific immunity and the humoral components of the specific immune system.
They are quantitative or qualitatively deficients at this age and these deficiencies
must be accounted for the increased incidence of infections in the first weeks of
life. KEY WORDS: NEONATE. NON-SPECIFIC IMMUNITY. HUMORAL SPECIFIC IMMU-
NITY .

Desde el momento en que el recién nacido abandona el ambiente
uterino se ve expuesto a numerosos antigenos extrafios. Comoquiera
que su sistema inmunoldgico no es completamente competente las in-
fecciones constituyen una de las causas mas importantes de morbimorta-
lidad perinatal. Esta minusvalia funcional del sistema inmune ha sido
objeto de atencién preferente para numerosos grupos de investigadores,
habiéndose observado deficiencias tanto en la inmunidad inespecifica
como en la especifica (1, 2).

Seccion de Inmunologia y Alergia. Departamento de Pediatria. Hospita! Clinico Universitario.
Salamanca.
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En las lineas que siguen pasaremos revista a los conocimientos de
que se dispone en el momento actual acerca de la situacion del sistema
inmune en el periodo neonatal del ser humano.

1. INMUNIDAD INESPECIFICA (Tabla 1/1)

TaBLa 171, INMUNIDAD INESPECIFICA NEONATAL (I)

INMUNIDAD INESPECIFICA HUMORAL (SISTEMA DE COMPLEMENTO)

e Nivel sérico

¢ Funcibén
Poder opsénico
Poder quimiotictico

INMUNIDAD INESPECIFICA CELULAR

Fagocitos polimorfonucleares
Adherencia
Receptores de supetficie
Movilidad espontinea

Movilidad quimiotictica
Movilidad quimioquinética
Metabolismo
Consumo de oxigeno en teposo
Produccién superdxido
Formacién hidroxilo
Quemiluminiscencia
Reduccién NBT

Fagocitosis
Condiciones 6ptimas
Situacién emergencia
Actividad bactericida
Condiciones 6ptimas
Situacién emergencia
Actividad candidicida

Deficiente

Deficiente
Deficiente

Normal

Normales

Result. discordantes (Normal o
deficiente)

Deficiente (Q. verdadera normal)

Deficiente

Aumentado

Normal

Deficiente

Deficiente

Result. discordantés (Normal o
deficiente)

Normal
Deficiente

Normal
Deficiente
Deficiente

1.1.  Inmunidad humora! inespecifica

El sistema del complemento sérico presenta en el recién nacido hu-
mano una deficiencia cuantativa y cualitativa. El nivel medio de la acti-
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vidad hemolitica total y las concentraciones de los diferentes componen-
tes son  aproximadamente la mitad de las observadas en sus madres res-
pectivas, a excepcion de la del C9, que es del 10-20 % de la del suero
materno (1, 2). Como las mujeres gestantes tienen un complemento
elevado, la comparacién con adultos normales muestra que la mitad de
los recién nacidos tienen un nivel situado entre el 60 y 90 % del obser-
vado en aquéllos (2, 3).

a) Poder opsonico de! suero. Hace mis de ochenta afios se acufi6 el *
término «opsoninas» para designar a las sustancias que facilitaban la in-
gestion de las particulas extrafias, siendo las mds importantes las inmu-
noglobulinas, termostables, y el sistema de complemento, termolabil.
La actividad opsonica del suero de cordon umbilical esta disminuida,
como resulta 16gico dada su dependencia de factores cuya concentracion
esta disminuida en el recién nacido (1-4).

b)  Poder quimiotictico de! suero. El suero del recién nacido huma-
no presenta una disminucién de factores quimioticticos generados es-
pontineamente o derivados de la activacion del complemento, tanto
por la via clasica como por la via alternativa (1-3, 5, 6).

1.2. INMUNIDAD CELULAR INESPECIFICA

A)  Sistema fagocitario polimorfonuclear: Adherencia. La adheren-
cia del polimorfonuclear neutréfilo (PMN) a diferentes substratos es com-
parable en el recién nacido humano y en el adulto segtin ciertos autores
(2, 5, 7), mientras otros la encuentran disminuida (8).

Movtlidad espontinea. La movilidad espontinea de los PMN del neo-
nato ha ofrecido resultados contradictorios, y mientras algunos investiga-
dores han encontrado resultados normales (9), otros la han encontrado
significativamente disminuida (2, 5, 10).

Movilidad quimiotactica. Se ha demostrado que los PMN de recién
nacido tienen una deficiencia marcada en su quimiotactismo, tanto si se
estudia con cimaras de BOYDEN como con placas de agarosa (2, 9-11).
Se ha comprobado que son capaces de orientarse adecuadamente en res-
puesta a un gradiente de factores quimiotacticos, siendo su movilidad
deficiente a causa de una disminucién en su velocidad de locomocion
(10), es decir, la quimiotaxis verdadera es normal mientras son deficien-
tes la movilidad espontinea y la quimioquinesis (10, 12).
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No se ha encontrado ningiin inhibidor o inactivador de la quimiotaxis
en el suero de los recién nacidos (2, 10). Se ha pretendido explicar, al
menos parcialmente, esta disminucidon de la movilidad por la presencia
proporcionalmente mayor de formas celulares inmaduras (5), sin embar-
go, otros autores encuentran una mayoria considerable de formas mor-
folégicamente maduras (2). Una anomalia del sistema de microtabulos
queda descartada, dada la normalidad de la adherencia y de la quimiota-
xis verdadera (10, 13). Tampoco es probable una alteracion del sistema
de microfilamentos porque una interaccién normal actina miosina es ne-
cesaria para la fagocitosis y como veremos seguidamente, esta funcion es
normal en el recién nacido cuando el PMN de encuentra en condiciones
ambientales adecuadas (10). El estudio de la quimiotaxis mediante filtros
con poros de un didmetro menor exacerba la deficiencia mientras el
empleo de otros con poros de mayor tamafio permite la cotreccidon «in
vitro» de esta anomalia (2, 10) y estudios de elastimettia han demostrado
que los PMN del neonato son mis rigidos que los de adultos normales, por
lo que puede concluirse que la deficiencia en la movilidad del neutréfilo
en el periodo neonatal probablemente se debe a una insuficiente defor-
mabilidad de la membrana celular (1, 2, 10, 11).

Receprores de la superficie de! PMN. Aunque se dispone de poca in-
formacion acerca del desarrollo de receptores de membrana para el frag-
mento Fc de la IgG (Subclases IgG1 e 1gG3, principalmente), para IgA,
C4b, C3b y C3d en el PMN del recién nacido, se ha descrito su presen-
cia en una propotcidén similar a la observada en el neutréfilo del adulto
(1, 2, 14).

Actividad metabolica. En situacion de reposo funcional, el PMN del
neonato consume doble cantidad de oxigeno que el de su madre. Tras
estimulacidon por fagocitosis, los consumos de glucosa y oxigeno aumen-
tan de forma comparable a los del sujeto adulto, siendo menor su efec-
to sobre la activacién de la via hexosa monofosfato (1, 2, 15).

Aunque la produccién de anidén superdxido es comparable en recién
nacidos y adultos, la formacién de radicales hidroxilo es notablemente
inferior en el neonato y la generacién de quemiluminiscencia estd dis-
minuida (2, 11, 15, 16). La reduccién de Nitroazul de tetrazolio (NBT)
ha mostrado resultados contradictorios, debidos posiblemente a diferen-
cias en la metodologifa empleada por los diversos investigadores (1, 2).

Fagocitosis de PMN. En condiciones 6ptimas, los PMN del neonato
muestran una adecuada actividad fagocitaria «in vitro» (1, 2, 11, 14)
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mientras que a concentraciones suboptimas de suero aquélla esta dismi-
nuida en comparacién con el adulto (1, 11). Esta menor actividad es
también observable «in vivo» en situaciones patoldgicas, como acidosis,
diarrea, hiperbilirrubinemia, etc. (17).

El hecho de que el PMN del neonato fagocite defectuosamente en con-
diciones séricas subdptimas podria deberse a anomalias sutiles de los re-
ceptores de membrana, no apreciables con la metodologia habitualmente
empleada, o a deficiencias en el proceso posterior de interiorizacién. La ob-
servacion de una adherencia normal hace pensar que la causa mas pro-
bable sea un defecto posterior a la fase de adherencia (14), aunque tam-
bién se ha comprobado que la ingestién es en si normal (2). Algtin autor
ha relacionado esta deficiente actividad fagocitaria en situaciones de
emergencia con la menor deformabilidad celular que darfa lugar a una
deficiencia s6lo evidente en tales circunstancias extraordinarias (1).

Actividad bactericida. El poder bactericida del PMN en esta edad de
la vida ha ofrecido resultados discordantes que van desde la observacion
de una disminucién evidente a una absoluta normalidad. En condi-
ciones experimentales 6ptimas, la capacidad bactericida de los PMN del
recién nacido es normal, excepto para C. @/bicans que esta disminuida.
En cambio, en situaciones de emergencia, como las mencionadas mis
arriba, o en condiciones desfavorables «in vitro», por ejemplo aumen-
tando la relacién bacterias: PMN, la capacidad bactericida muestra una
extraordinaria labilidad en esta edad, disminuyendo en mayor propor-
cidon que en el adulto normal (1, 2, 11).

B) Sistemna fagocitario mononuclear (Tabla 1/2): Este sistema celular
incluye a los monocitos de sangre periférica y a los macréfagos tisulares.

TaBLA 1/2. INMUNIDAD INESPECIFICA NEONATAL (II)

FAGOCITOS MONONUCLEARES

Movilidad quimiotactica Result. discordantes (Normal o
deficiente)

Respuesta linfoquinas adultos Normal

Fagocitosis Normal

Actividad bactericida Normal

Presentacion antigenos Result. discordantes (Normal o
deficiente)

Citotoxicidad Normal

Actividad supresora Deficiente
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La mayoria de los trabajos tendentes a identificar estas células mediante el
antisuero monoclonal OKM1 coinciden en sefialar que en esta etapa de la
vida se encuentra una mayor proporcion de las mismas (18). Sin embar-
go, se calcula que solo la mitad de estas células son realmente monocitos.
La interpretacion de la naturaleza del resto de células OKM1 + observadas
es heterogénea y depende en muchos casos del tipo de marcadores que se
han estudiado simultdneamente. Asi, hay quien presume que podria tra-
tarse de células citotoxico supresoras (19), mientras para otros se trataria
de células responsables de funciones celulares accesorias y de la actividad
citotdxica inespecifica llamada «natural killer» (NK) (20).

Los estudios orientados a conocer la situacién funcional de estas célu-
las en el neonato coinciden en que la fagocitosis y actividad bactericida
son comparables a las desarrolladas en sujetos adultos (1, 2, 21, 22). La
actividad presentadora de antigenos ha sido descrita como normal por
unos (23) y como deficiente por otros (24). La actividad de los monocitos
como células efectoras de citotoxicidad celular dependiente de anticuet-
pos es superponible a la de los monocitos de adultos normales (24).

La capacidad locomotora de los monocitos de sangre de cordén, esti-
mulados con linfoquinas generadas por linfocitos de adultos, es seme-
jante a la de los monocitos de éstos (21), mientras que los linfocitos de
sangtre de cordén generan una menor respuesta quimiotictica en los
monocitos de neonato. Esta deficiencia se deberfa a una anomalia en los
receptores de la supetficie celular, que les harfa responder a linfoquinas
inhibidoras del movimiento o ser insensibles a las estimuladoras del
mismo (21). Los estudios «in vitro» de esta funcién, no obstante no
muestran resultados unanimes: para algunos lamovilidad quimiotictica
a través de un papel de filtro y la deformabilidad de los monocitos de
sangre de cordén son normales (25), mientras otros, estudiando la
migracién en agarosa, han hallado una deficiencia de la quimiotaxis de
monocitos en esta etapa de la vida (9, 22).

En el periodo neonatal se ha observado una menor actividad supre-
sora de origen monocitario y una disminucion, consecuente con ella, de
la produccién de prostaglandina E2 por estas células (26), en relacion
con el control negativo ejetcido por los linfocitos T, pues cuando se in-
cuban monocitos de sangre de corddn con linfocitos carentes de activi-
dad supresora la actividad monocitaria se incrementa y, a la inversa, la
incubacién de monocitos de adulto con linfocitos T de recién nacido
ocasiona una pérdida significativa de efectividad supresora en aquéllos
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(23, 26). Este proceso regulador actuante durante la dltima parte de la
gestacion desempefia un papel importante en las relaciones materno fe-
tales. En cambio su petsistencia después del nacimiento, quiza contri-
buya a la susceptibilidad para las infecciones en el recién nacido (26).

2. INMUNIDAD ESPECIFICA

En general, se admite que existe una profunda alteraciéon en la pro-
porcién de las diferentes poblaciones celulares y un incremento de for-
mas inmaduras.

2.1.  Inmunidad humoral especifica (Tabla 1/3)

a) Concentracion sérica de inmunoglobulinas. La concentracion de
inmunoglobulinas en la sangre del recién nacido depende tanto de la
formacién de las mismas por aquél en su etapa antenatal como de la
transferencia de algunas a través de la placenta.

TaBLA 1/3. INMUNIDAD ESPECIFICA NEONATAL (I)

INMUNIDAD HUMORAL
Concentracién sérica inmunoglobulinas

IgG Normal
IgM Deficiente
IgA Deficiente
IgD Deficiente
IgE Deficiente
Respuesta de anticuerpos
Intensidad Deficiente
Caricter Primario (IgM)
Linfocitos B
Namero Normal (o elevado)
Madurez Deficiente
Respuesta mitdgenos
Proliferacion Normal
Diferenciacion Deficiente
Secr. Ig Deficiente

Células plasmaiticas
Ntmero Deficiente
Secr. anticuerpos Deficiente (IgM)
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El nivel sérico de IgM es muy reducido (alrededor de 10 mg/100
ml.) y como esta clase de inmunoglobulina no atraviesa la placenta, estd
determinado exclusivamente por la produccién endégena por el propio
feto, en dependencia de la exposicion intratitero a eventuales estimulos
antigénicos. En el periodo neonatal, se incrementa con rapidez, pro-
bablemente en relacién con la colonizacidn intestinal (1, 2).

La concentracién de IgG tiende a reflejar la de la madre, como
corresponde a su origen transplacentario, y proporciona proteccion al
neonato frente a aquellos microorganismos contra los cuales la madre
tiene un titulo de anticuerpos suficientemente elevado. No obstante, el
paso transplacentario de IgG no es generalizado, pues parece ser que la
subclase IgG2 no atraviesa la placenta, y el hallazgo de las cuatro
subclases de IgG en sangre de cordon quizis sea resultado de la minima
produccién de IgG de origen fetal. Con frecuencia la concentracién de
IgG en el recién nacido es supetior a la de su madre, como resultado de
una participacién activa de la placenta en el transito de tal inmunoglo-
bulina, asi como por efecto de la presion, que fuerza el paso de IgG en
cantidades adicionales, pues se ha observado una mayor concentracion
de IgG en neonatos procedentes de partos por via vaginal que en los
nacidos por via abdominal (1, 2, 27, 28). '

La IgA no atraviesa la placenta y su nivel sérico en recién nacidos
(en general, inferior a 5 mg/100 ml.) s6lo es detectable con técnicas
muy sensibles. A pesar de la ausencia de IgA secretora en el recién naci-
do, se ha encontrado su componente secretor libre en orina y saliva (1).

La IgD se encuentra en una minima cantidad a pesar de que su
sintesis comienza en una etapa temprana de la vida fetal.

La concentracion sérica de IgE en el recién nacido normal suele ser
entre cuatro y cincuenta veces inferior a la de su madre respectiva. Una
concentracion elevada de la misma suele relacionarse con una mayor inci-
dencia de enfermedades de naturaleza atSpica en la primera infancia (1).

b) Respuesta de anticuerpos. La formaciéon de anticuerpos en el re-
cién nacido es, en general, menos intensa que en los sujetos de mayor
edad, y tiene un caracter fundamentalmente primario, con un periodo
de latencia prolongado y vehiculada por anticuerpos de la clase IgM (2,
29, 30). Esta limitacién en la respuesta se deberia a una incapacidad pa-
ra madurar de los linfocitos precursores de las células secretoras de in-
munoglobulinas, a alteraciones en el procesamiento de los antigenos por
parte de los monocitos y/o a anomalias en la regulacién inmune por
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parte de los linfocitos T (1, 31). Se ha comprobado «in vitro» que un
pequefio namero de linfocitos B de sangre de cordén, en presencia del
virus de Epstein Barr (EBV), da lugar a células que contienen IgG1 e
IgG3 intracitoplasmaitica, aunque ello no se traduce en una secrecion
apreciable de las mismas.

Los anticuerpos maternos de la clase IgG confieren proteccion al re-
cién nacido en funcion de la presencia de un titulo suficientemente ele-
vado de los mismos. En cambio, s6lo aquellas madres que han sido in-
fectadas o inmunizadas recientemente con microorganismos frente a los
que generalmente presentan un titulo bajo de anticuerpos (varicela, tos-
ferina, tétanos, difteria...), proporcionan una proteccién suficiente a sus
hijos. Los anticuerpos contra los microorganismos Gram negativos, como
E. coli o Salmonella, son principalmente de la clase IgM y no atraviesan
la placenta (1).

La respuesta de anticuerpos de la clase IgA sigue un curso indepen-
diente. Su elevacion puede ser precoz, como en algunos nifios infecta-
dos o transfundidos intrattero. En otros casos, va a depender de la na-
turaleza del antigeno, que, frecuentemente, no tiene un caracter infec-
cioso. Se forman anticuerpos IgA especificamente contra los antigenos
del virus de la poliomielitis, Escherichia, Brucella, y las toxinas tetdnica
y diftérica.

¢) Cuantificacion linfocitos B. A pesar de la deficiente funcién del
sistema de la inmunidad humoral especifica en el recién nacido huma-
no, no se ha encontrado un menor niimero de linfocitos B en el mismo,
debiéndose aquélla a una inmadurez intrinseca de estas células y a una
regulacion anormal de su funcionalismo.

Inmunoglobulinas de superficie de membrana (Smlg). Como antici-
pamos en las lineas que preceden, los linfocitos con Smlg han sido
hallados al nacer en un nimero comparable (29, 32-34) o superior (2,
35-37) al encontrado en adultos, en funcién de la metodologia emplea-
da para su determinacion.

Se ha comprobado que tienen una elevada proporcion de linfocitos
SmIgM + SmIgD, un porcentaje similar al de los adultos de linfocitos
portadores solamente de SmIgM, un namero significativamente inferior
de linfocitos SmlIgD + , y s6lo escasas células expresan SmIgG o SmigA,
en su mayoria simultineamente con IgM e IgD (2, 33, 35).

Receptores para el complemento (CR). La aplicacion de este método
para estudiar el nimero de linfocitos B durante la época neonatal, em-
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pleando eritrocitos de carnero como particula unida al complemento
(rosetas EAC), ha proporcionado resultados ampliamente heterogéneos,
habiéndose observado un aumento (37), un nimero comparable (2, 33)
o una disminucién (32) respecto a la poblacién adulta. Utilizando Sa/-
monella typhi marcada con fluoresceina, GARCIA RODRIGUEZ (35) ha
hallado un ntimero superponible de linfocitos con receptor para C3b en
sangre de cordon y sujetos adultos.

Antigenos de superficie. Los estudios llevados a cabo en recién naci-
dos acerca de la expresion del antigeno DR (relacionado con la region D
del complejo mayor de histocompatibilidad) en las células mononuclea-
das de sangre periférica han coincidido en sefialar un aumento de la
misma en esta edad (18, 38) aunque sin inferir de ello obligatoriamente
un mayor nimero de linfocitos B respecto a los adultos pues ha podido
comprobarse que también una porcién de los linfocitos «nulos», los lin-
focitos T activados (y se discute si también los que estdn en situacién de
reposo), células de la serie macr6fago monocitaria, precursores de la se-
rie granulocitica (hasta el estadio de promielocito), de la serie eritroide
y células endoteliales de la vena umbilical, entre otras, expresan en su
supetficie estos antigenos (39).

d) Respuesta a mitogenos. En recién nacidos se observa una mar-
cada discrepancia entre la sintesis de DNA y la secrecion de inmunoglo-
bulinas en respuesta a fitolaca americana (pokeweed mitogen, PWM):
mientras ésta es nula en la mayoria de los casos, la incorporaciéon de ti-
midina, que traduce la sintesis de DNA, suele ser comparable a neona-
tos y adultos normales (40). Esta ausencia de diferenciacién de las célu-
las B ha sido interpretada por algunos como resultado de un incremento
de actividad supresora de los linfocitos T, espontineamente o en res-
puesta a PWM (31, 41), y por otros como secundaria a una inmadurez
de la funcién auxiliadora de las células T en esta edad de la vida (29).

Se ha comprobado que la generacién de células plasmiticas es atin
pobre, y ampliamente restringida a células productoras de IgM sustitu-
yendo los linfocitos T del neonato por otros de origen adulto lo que pa-
rece implicar también una inmadurez de las células B como causa de su
deficiente respuesta (29, 31, 42, 43).

El empleo de virus de Epstein-Bartr, que estimulan directamente a
los linfocitos B (29, 31), y de otros mitégenos, como la proteina A del
Estafilococo, o el lipopolisacirido de E. co/i han mostrado resultados se-
mejantes (40).
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e) Capacidad de diferenciacion en células plasmaticas. Los men-
cionados hallazgos «in vitro» se corresponden con la situacién que se
observa «in vivo». El recién nacido tiene un escaso numero de células
plasmiticas y su capacidad de respuesta tras una estimulacién antigéni-
ca estd disminuida y cualitativamente modificada, limitdndose casi a
originar células productoras de IgM (2, 30, 31, 41).

(Bibliografia al final de la segunda parte de este articulo)
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Peritonitis post-apendicitis en pediatria. Revision de 34 casos
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RESUMEN: Se revisan de forma retrospectiva 34 nifios con peritonitis, observando-
se diferencias significativas entre nifios <2 afios y superiores a esta edad en rela-
cién a los dfas previos de diagnéstico (P < 0,001), cifra de leucocitos (P <
0,005), tanto por ciento de neutrdfilos (P < 0,001), infecciones de la pared (P
< 0,025) y dias de estancia (P < 0,001). En nifios con shock, la cifra de leucoci-
tos fue significativamente menor (P < 0,02). La asociacién de aerobios y anaero-
bios estuvo presente en el 79,1 % de los casos y dentro de ella mis frecuente fue
E. Coli y B. Fragilis. La cefoxitina sola o asociada a gentamicina se mosttd como
la pauta antibacteriana més eficaz. PALABRAS CLAVE: PERITONITIS APENDICULAR .
AEROBIOS. ANAEROBIOS. CEFOXITINA.

APPENDICULAR PERITONITIS IN CHILDREN. A RETROSPECTIVE REVIEW
OF 34 CASES (SUMMARY): 34 cases of appendicular peritonitis in children are
reviewed. We observed significant differences between children up to two years
old and the others with respect to days before diagnostic (P < 0,001), leukocytes
count (P < 0,005), percent of neutrophils (P < 0,001), wound infections (P <
0,025) and length of hospital stay (P < 0,001). The leukocytes count was
smoller in children with shock (P < 0,002). The association of aerobes and anae-
robes is the most frecuent (79,1 % of the cases); in these cases the most common
association was E. Coli and B. Fragilis. The most effective antibacterial treatment
appears to be cefoxitin alone or in combination with gentamicin. KEY WORDS: AP-
PENDICULAR PERITONITIS. AEROBES. ANAEROBES. CEFOXITIN.

INTRODUCCION

La peritonitis post-apendicitis es frecuente en la practica pediatrica
en todas las estadisticas, variando segtin la edad de los pacientes y los

Servicio de Pediatria (Dr. F. F. de las Heras). Hospital «Del Rio Hortega.
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distintos a.a. entre un 23,3 % y un 100 % (4, 6, 7, 12, 16, 17, 19,
20). En general, su incidencia es tanto mayor cuanto menor es la edad
del paciente, de modo que por debajo de los dos afios es superior al
90 % (4, 16, 20). Este hecho se justifica por la mayor dificultad diag-
nostica a esta edad.

Una vez instaurada la peritonitis, las complicaciones ya intra-
abdominales, ya infecciones de pared, son frecuentes (1, 3-7, 11, 14,
16-20) y en ocasiones graves, poniendo en peligro la vida del paciente
por shock séptico (4, 12, 18).

La mayor difusién de las técnicas bacterioldgicas al permitir el estudio
del contenido peritoneal obtenido en el momento de la intervencién qui-
rargica, unido a la aparicién de nuevos farmacos antimicrobianos, ha pet-
mitido disminuir considerablemente el nimero de estas complicaciones
(3, 4, 6, 12, 14, 15, 17, 19), aunque el prondstico «quod vitam» perma-
nece estabilizado desde el uso de antibidticos (6, 19).

Su tratamiento tiene atin hoy dia puntos discordantes, tanto en el
aspecto puramente quirargico (utilizacion de drenajes, lavados
peritoneales, cierre diferido de la incisién, etc.), como en cuanto a la te-
rapéutica anti-infecciosa. En general, hay acuerdo en la utilizacion de
antibi6ticos por via parenteral (1, 3-7, 10, 12-16, 18-20), aunque algu-
nos a.a. se oponen a su uso sistemdtico (2, 11, 17). Menos acuerdo exis-
te en la eleccién del antibacteriano, aunque en definitiva el objetivo sea
comin, abarcar la flora aerobia y anaerobia, asociacién que es la causan-
te de la mayor parte de las infecciones peritoneales post-apendicitis
(1-7, 10-20).

En esta revision nos propusimos analizar los aspectos clinicos y sobre
todo evolutivos de dos grupos de pacientes, uno antetior al afio 1980
cuyo tratamiento antibacteriano habia sido dirigido especialmente a la
flora aerobia y otro posterior a esta fecha cuya terapéutica pretendia
abarcar tanto la flora aerobia como anaerobia.

MATERIAL Y METODOS

Se revisan de forma retrospectiva 34 nifios con peritonitis, ingresados
en una Unidad de Cuidados Intermedios donde estuvieron los primeros
dias, para vigilancia de constantes vitales, balances, reposiciones y flui-
doterapia.
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El tiempo de observacion fue desde el afio 1977 a 1982, ambos in-
clusive; este nimero de pacientes no representa el total de peritonitis
habidas en el Servicio, ya que otros nifios no necesitados de vigilancia
especial, ingresaron en otras Unidades.

Para este estudio se considerd como peritonitis post-apendicitis a to-
dos los pacientes que presentaban apéndice perforada y/o gangrenosa
con contenido purulento en cavidad peritoneal.

La pauta de revision fue la siguiente: Fecha de ingreso, fecha de al-
ta, procedencia, edad, sexo, antecedentes, enfermedad actual, dias de
sintomatologia previos, exploracion fisica (peso, talla, frecuencia cardia-
ca, frecuencia respiratoria, tension arterial, temperatura diferencial, da-
tos de exploracion fisica general y abdominal en particular), analitica
(recuento y foérmula leucocitaria, ionograma, equilibrio acido base, ure-
mia, indice de Na, indice ureico y excrecion fraccionada de Na-urea),
bacteriologia y antibiograma de contenido peritoneal y hemocultivo,
tratamiento seguido y evolucion (dias de fiebre, dias de comienzo de
realimentacion oral, complicaciones infecciosas de la pared, otras com-
plicaciones y dias de estancia en el Servicio).

Se realizé recuento y férmula leucocitaria, ionograma y equilibio aci-
do base en todos los pacientes, uremia en 21 de 34, indice de Na en 22
de 34, indice ureico en 195 de 34, excrecidon fraccionada de Na-urea en
15 de 34 y bacteriologia de contenido peritoneal tomado en el momen-
to de la intervencion en 26 de 34 pacientes y hemocultivo en 17 de los
34 nifios estudiados.

La edad de los pacientes estuvo comprendida entre 1 afio 5 meses y
9 afios, con media de 4,9 + 2,3 afios, 6 pacientes tenfan una edad igual
o inferior a 2 afios; 17 fueron varones y 17 hembras. Todos los pacien-
tes fueron intervenidos en nuestro Hospital, excepto uno que habia sido
operado 12 dias antes de apendicitis perforada en otro Centro Hospi-
talario.

En relacién con el tratamiento, los enfermos se dividieron en dos gru-
pos (Tabla I): Grupo I. Compuesto por 10 nifios ingresados antes del afio
1980 y en los que se utiliz terapéutica dirigida preferentemente a la flora
aerobia, empleando asociacion de gentamicina y penicilina o ampicilina a
las dosis habituales, con una duracion media de 8,87 + 2,1 dias.

Grupo 1I. En el que se incluyeron 24 pacientes cuyo tratamiento
anti-infeccioso tuvo en cuenta la flora aerobia y anaerobia, este grupo se
dividié a su vez en dos subgrupos: Subgrupo 2a, compuesto por 5 pa-

o
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cientes y en los que se asocid gentamicina (3 mg/kg/dia, con media de
8 + 1,12 dias), y metromidazol (7,5 mg/kg/8 horas, 4,6 = 1,15 dias);
Subgrupo 2b, compuesto por 19 pacientes en los que se utilizo cefoxiti-
na sola (100 mg/kg/difa, 9,83 + 3,03 dias), en 10 de los 19 nifios y aso-
ciada a gentamicina a la dosis mencionada anteriormente en 9 de los 19
pacientes durante 6,1 = 3,3 dias.

Para los anilisis estadisticos se emplearon los test de la «t» de Stu-
dent para pequefias muestras y Chi-Cuadrado con correccion de YATES
para ajustar mds los datos, debido al escaso nimero de elementos que
presentaban algunas casillas en la tabla de contingencias.

TaBLA 1. DISTRIBUCION DE LOS PACIENTES SEGUN EL TIPO DE TRATAMIENTO

Gruro 1. Terapéutica anti-infecciosa dirigida preferentemente a la flora aerobia
(anterior a 1980)

Gentamicina y penicilina o ampicilina. . ................... 10

GRUPO 2. Terapéutica anti-infecciosa abarcando la flora aerobia y anaerobia.. 24
2a. Gentamicina y metromidazol........................ 5

2bs  1CetOXIING SOIA.. i« s o ms oo i & 570 5 0 s v g o 05 3 10 2 2 5. 10

Gleloxiting yieenBaImMICT, s ma 7 b & s - s o 656 5 5180 % f e i 9

RESULTADOS

Con respecto a la procedencia de los pacientes, se constatd que 20
procedian del medio urbano y 14 del medio rural, siendo el indice
urbano/rural de 1,42. Analizando la relacion urbano/rural en la pobla-
cidn general, se observa que el indice es de 1,98, o sea, que segiin es-
tos datos existe un mayor porcentaje relativo de enfermos de proceden-
cia rural.

La cifra media de dias de sintomatologia previos al diagnéstico fue
de 3,5, siendo de 3,68 para los pacientes de procedencia urbana y 3,25
para los nifios procedentes del medio rural. Estos datos no mostraron
significacion estadistica. Si se observa significacion estadistica al compa-
rar los dias previos de sintomatologia en nifios de edad igual o inferior a
2 afios con los de los pacientes mayores de esa edad (P < 0,001)
(Tabla II).
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TaBLA II. RELACION ENTRE DIVERSOS PARAMETROS

< 2 afos > 2 afios Anilisis estadistico
Dias previos de evolucion n=6 n=28 t=3,8687
X=17.8 X=2,6 P<0,001
DS=5,7 DS=1.8
Cifra de leucocitos n=6 n=28 t=3,1084

X=9,9x%10 X=17,4x10> P<0,005
DS=3,5x10° DS=5,5x10°

Tanto por ciento de neutrdfilos n=6 n=28 t=75,8683
X=57,8 X =845 P<0,001
DS=18,5 DS=6,6

Infecciones de la pared 4/6 4/27 X% =5,7435
(66,6 %) (14,8 %) P<0,025

Dias de estancia n=6 n=28 t=3,6933
X=25,5 X=12,2 P <0,001
DS = 14,06 DS=5,4

En cuanto a los datos recogidos de la anamnesis destaca la presencia
de fiebre en 33 de los 34 nifios (97 %); abdominalgias se constataron
en 32/34 (94,11 %); vomitos en 31/34 (91,17 %), ausencia de deposi-
ciones de mas de 24 horas en 28/34 (52,94 %) y diarrea en 9/34
(26,47 %). Con respecto a la diarrea hemos de sefialar que fue mas fre-
cuente en nifios con edad igual o inferior a 2 afios, 4/6 (66,3 %) que
en nifios por encima de esta edad, 5/28 (17,85 %), en el analisis esta-
distico de estos datos, se obtuvo una X* = 3,80 y una P = 0,05 que
no llega a ser significativo debido quiza al escaso niimero de pacientes.

En la exploracién se recoge abdomen doloroso a la palpacion en
32/34 pacientes (94,11 %), siendo este dolor difuso en 20/34 (58,8 %)
y localizado en fosa ilfaca derecha en 12/34 (35,2 %), defensa a la pal-
pacion se aprecié en 28/34 (82,35 %). La frecuencia cardiaca presentd
una media de 139,63 + 27 latidos/minuto y la frecuencia respiratoria
fue de 35,46 + 12,2 respiraciones/minuto. Presentaron shock 3 nifios,
siendo la temperatura diferencial rectal/axilar en el grupo general de
1,2 = 0,72 °C y en los nifios con shock dicha diferencia fue superior a
135 %G
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En relacién con los datos analiticos se observd una media de leucocitos
del 16,1 x 10> = 5,8 x 10°/mm3, no existiendo relacién directa con los
dias previos de evolucion; por el contrario, si se constatd relacion entre la
cifra de leucocitos y la edad de los pacientes, observindose que en nifios
con edad igual o inferior a 2 afios, la media de leucocitos era significativa-
mente inferior que la de los nifios con edad superior (P < 0,005) (Tabla
IT); también existi6 diferencia significativa en dicha cifra de leucocitos al
comparar los nifios con shock (8,2 x 10> = 1,6 x 103/mm?) y sin shock
(16,8 x 10> £5,5 x 103/mm?) (t = 2,6167, P < 0,02), de los 3 pacien-
tes con shock, 2 tenfan una edad superior a 2 afios.

Con respecto al tanto por ciento de neutrdfilos, interesa destacar
que la media fue de 79,8 + 13,8, existiendo también diferencia signifi-
cativa al comparar nifios con edad igual o inferior a 2 afios con pacien-
tes de mayor edad (P < 0,001) (Tabla II).

En cuanto al Na plasmaitico, se obtuvo una media de 134 + 3,9
mEq/l., presentando hiponatremia (Na < 134 mEq/l.), 11 de 34 nifios
(32,35 %), no existiendo relacién con la edad de los pacientes ni con
los dias previos de evolucidon. En relacion a la uremia se obtuvo una
media de 36,4 + 12,4/dl., observindose uremia por encima de 50
mg/dl. en 3 de los 21 pacientes (14,28 %), estos nifios presentaban in-
suficiencia prerrenal con excrecion fraccionada de Na e indice ureico
dentro de limites normales; se constatd que la presencia de uremia ele-
vada era mis frecuente en nifios con hiponatremia que los que tenian
sodio normal (P < 0,05) (Tabla III).

TasLa III. RELACION ENTRE UREMIA E HIPONATREMIA

UREMIA (>50 mg/dl) UREMIA < 50 mg/dl.
HIPONATREMIA 3 4
NORMONATREMIA 0 14
X2 = 3,94 P < 0,05

En cuanto al pH sanguineo se observd una media de 7,4 + 0,1, pre-
sentando acidosis (pH < 7,35), 5 de 34 pacientes (14,7 %) no apre-
ctandose relacion con la edad ni con los dias previos de evolucion; se
encontrd alcalosis (pH > 7,45) en 6 de los 34 nifios (17,6 %), de ellos,
4 tenfan una evolucién igual o superior a 5 dias, este dato tampoco te-
nia relaciéon con la edad.
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TaBLA IV. GERMENES DEL EXUDADO PERITONEAL

AEROBIOS ANAEROBIOS

E.Coli. ... ..ccoo vmne s 23 B Bragihs «.:c guaess 15
Pseudomonias . - » 2 Cocos Gram + ... .. 4
Enterobacter sp. . . .. 1 Peptococus ..o oux 3
Peptoestreptococus . . 1
Bacilo Gram + ... .. 1
Bacteroides sp. . . . . . 1
Microaerofilus. . . . .. 1
Estrept. Intermedius 1

TaBLA V. ASOCIACIONES BACTERIANAS DEL EXUDADO PERITONEAL

E: Colt 4 Bl Pragllisi e suvss s s moripss w5 s -
. Coli + B. Fragilis + otro anaerobio ..........
; 1Coli +. '0tro anaerobiO w: i s s s s ar o s s o -
NI e s o o e 1 S A R
. Coli + B. Fragilis + Pseudomona............
2 GOl & BSCOOMOME i o wece s s it o 1515 o 1 1 i
. Coli + Enterobactersp .....................
B. Fragilis + Peptococus + Estreptococus Interm. .

eslesliesMeslesMes]
— e e = OO B W 00

TABLA VI. SENSIBILIDAD A LOS ANTIBIOTICOS DE LOS GERMENES AEROBIOS

GentamiCina . .. .......oouiiueeiee .. 100 %
TR ACHITE,. . soncmnomss e a5 5 555G B S 5B S 56 LB TSI 100 %
Cefoxitina . . .....ooou i 92 %
Colimicing. . . oovvvvtiie i 91 %
CletalOtioa wve e ovss sl o B S S I o s ot 90 %
Cefamandol .......... ... ... .. ... .. .. .. ... .. 88 %
5oy CoTuy (o 07 e L M L S e 86 %
Cloranfenicol .......... ... ... .....ccouuo... 56 %
75411 51 (o o ORI S P erp e 36 %

El estudio bacteriologico del contenido peritoneal obtenido en el
momento de la intervencidn, se realizé en 26 de los 34 pacientes. Todos
fueron positivos menos 2; los gérmenes encontrados y la asociacion de
los mismos quedan recogidos en las tablas IV y V. Se constaté que el
79,1 % presentaron flora mixta aerobia y anaerobia, siendo la asocia-
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cidon mas frecuente (58,3 %) la formada por E. Coli + Bacteroides Fra-
gilis con o sin asociacion de otro germen. Hemocultivo se realizé en 17
ocasiones, siendo negativo en todas menos en una en la que se aislo Es-
tafilococcus Epidermidis que se considerd como contaminante.

TaBLA VII. SENSIBILIDAD A LOS ANTIBIOTICOS DE LOS GERMENES ANAE-

ROBIOS
Cloranfenicol ............................. 100 %
CETOXITING 055 51 5600 5505 Gt 515 5 s s it v 95,8 %
Tetraciclina .. ... 71,1 %
Clindamicina ..........coviiiiiiiinnnnn.. 69,2 %
MEEONTAATON. <o o5 o s cois e o s s B w7 6 s 64 %
Penicilina. . . ..oovvvieininiiiieenneennns 33,3 %
RO O CI NI s 57 o5 R0 55 2 615 Biitonis o s i 25 %

La sensibilidad «in vitro» se recoge en las Tablas VI y VII, en ellas se
obsetva que el antibidtico de mayor sensibilidad conjunta para ambas
floras fue la cefoxitina, aunque otros antibacterianos de forma aislada
superaron dicha sensibilidad, ninguno en el conjunto global alcanzo los
niveles de éste; en relacion a este antibidtico interesa sefialar que exis-
tieron 3 gérmenes resistentes, las 2 Pseudomonas que se aislaron y un
anaerobio (Pectococcus).

En cuanto al tratamiento, hemos de sefialar que en todos los pacien-
tes se instaurd perfusion parenteral con las necesidades de agua y
electrolitos hasta que se inicid realimentacién oral, practicandose reposi-
ciones del contenido gistrico aspirado cada 4-6 horas segiin el pH de
dicho contenido (Isolyte GR con pH inferior a 3 e Isolyte ER cuando el
pH fue mayor). En 6 pacientes en que la realimentacién se prolongd
mis de 6 dias, se realizé alimentacién parenteral y en 3 nifios que tu-
vieron lavados peritoneales se les administtd seroalbimina. El trata-
miento antibacteriano y los grupos terapéuticos que se efectuaron se se-
fialaban mds arriba en el apartado de Material y Métodos y en la tabla
I; en la Tabla VIII se recogen los datos relativos a dias de fiebre, dias
de realimentacion, infecciones de pared y dias de estancia en relacion a
dichos grupos de tratamiento, en ella se aprecia que existe significacion
estadistica para los dias de fiebre al comparar los grupos 1y 2 (P <
0,001) y los subgrupos 2a y 2b (P < 0,02) y pata infeccién de pared
entre los grupos 1y 2 (P < 0,05) y los subgrupos 2a y 2b (P < 0,025),
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no existiendo significacion estadistica para los dias de realimentacion
oral ni para los dias de estancia en el Servicio.

TaBLA VIII. RELACION DE DIVERSAS COMPLICACIONES

Grupo 1 Grupo 11 Sul;lgr:po Sut;lgrspo
n=9 n=24 =5 n=19
X=6,5 X=2,22 X=4 X=2,13
Dias de fiebre DS =4,47 DS=1,21 DS =1,41 DS=1,15
t=4,1122 P<0,001 t=2,7083 P<0,02
n=9 n=24 n=5 n=19
X=5,12 X =4,36 X =475 X=4,27
Dias de realimentacién DS = 2,69 DS=1,09 DS=0.,5 DSie=1 17
NS NS
5/9 3/24 2/5 1/19
Infecciones de pared (55,5 %) (12,5 %) (40 %) (5,26 %)
X2 =4,4704 P<0,05 X2=5,0526 P<0,025
n=38 n=20 n=4 n=16
X=12,28 X=12,75 X=14,25 X=12,37
Dias de estancia DS =4,75 DS=6,18 DS=8.77 DS =567
NS NS

En cuanto a las complicaciones hemos de sefialar las siguientes:
a) Infecciones de pared: Quedan recogidas en la tabla VIII donde

b)

se observa una diferencia considerable segiin se empled uno u
otro grupo de tratamiento. A este respecto es necesario sefialar
que los nifios iguales o inferiores a 2 afios, tuvieron mayor pot-
centaje de complicaciones infecciosas (P < 0,025) (Tabla II).

Secreccion inadecuada de ADH (SIADH). Se constaté en 3 nifios,
todos tenfan mas de 7 afios, realizindola 2 en el primer dia de
ingreso y uno al 3.* dia. Existieron diferencias muy significativas
cuando se compararon el Na urinario de estos pacientes (X =
138,33 + 17,3 mEq/l.) con los nifios que presentaron hiponatre-
mia sin SIADH (X = 21,69 = 21,2 mEq/l.) (t = 8,7430, P <
0,001); también existieron diferencias muy significativas para el
indice de Na, X = 0,161 + 0,160 para hiponatremias sin SIADH
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y X = 1,06 = 0,13 para hiponatremias con SIADH (t = 8,7861,
P < 0,001). Los cuadros se resolvieron en 1 & 2 dias utilizando
un mayor aporte de Na y una ligera restriccion de liquidos.

¢) Presentaron flebitis en la vena de inyeccion 3 nifios, los 3 habfan
sido tratados con cefoxitina i.v. y su curacién se resolvid en 2-3
dias después de dejar de perfundir en dicha vena.

d) Una nifia fallecio con shock séptico a las pocas horas de su ingre-
so. Se trataba de una paciente residente en el extranjero y que
llevaba varios dias viajando con sintomatologia y no habiendo
realizado durante el proceso ninguna consulta médica anterior.

COMENTARIOS

Hay un predominio de los pacientes de procedencia urbana, pero
creemos que no es valorable, porque también esta poblacién prevalece
en la provincia de Valladolid. La poblacién urbana presenté mayor na-
mero de dias previos al ingreso, con sintomatologia que la rural, pero
sin significacion estadistica.

En cuanto a la edad, si que existen una serie de pardmetros que nos
han parecido interesantes (Tabla II), observindose que nifios con edad
igual o inferior a 2 afios presentaron un diagnostico mas tardio, hecho
ya sefialado por otros a.a. (16), constatindose ademds una menor cifra
de leucocitos y neutrdfilos con lo cual el diagndstico se dificulta todavia
mas, estos datos también estan recogidos por otros a.a. (7, 20); por otra
parte el nimero de complicaciones infecciosas fue mayor también en es-
tos nifios y por tanto también mayor la cifra de estancia, datos recogi-
dos por otros a.a. (4, 7). '

Otro hecho a tener en cuenta es la menor cifra media de leucocitos
en nifios con shock y aunque este hecho es sefialado con frecuencia en
otros pacientes con sepsis, no lo hemos visto referido particularmente en
la peritonitis.

Con respecto a los hallazgos bacteriologicos, hemos de sefialar que
son parecidos a los recogidos por otros a.a. (3, 4, 6, 7, 12, 15, 17, 19,
20). Predomina la asociacion de gérmenes aerobios y anaerobios y
dentro de ésta, la mis frecuente es E. Coli + B. Fragilis.

En relacion al tratamiento antibacteriano, y segtin los datos ante-
riores, nos parece que la cefoxitina es un producto adecuado para dicho
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tratamiento, existiendo hechos bacterioldgicos y clinicos que asi lo indican
(Tabla VIII), estos hallazgos coincidiran con los aportados por otros a.a. (3,
6), aunque hay que tener presente la posibilidad de asociacién de Pseudo-
monas, gérmenes que son resistentes a dicho antibidtico, dato que hemos
podido comprobar y que sefialan también otros a.a. (21). No obstante, su
utilizacién sola o asociada a gentamicina, parece una buena pauta de trata-
miento, la presencia de 3 nifios con flebitis no contraindicaria su uso, dicha
flebitis ha sido sefialada también por otros a.a. (10).

En cuanto a las complicaciones infecciosas se observan diferencias
importantes segiin el tipo de tratamiento utilizado (Tabla VIII), siendo
el subgrupo 2b (cefoxitina sola o asociada a gentamicina) el que presen-
t6 un tanto por ciento de complicaciones infecciosas menor (5,26 %),
cifra inferior a la que se sefiala en la mayoria de los trabajos consultados
(3, 6, 17, 19). Es necesario destacar la presencia de SIADH en 3 pacien-
tes, situacion ya descrita anteriormente (8, 9), cuya patogenia es dudosa
y que seria necesario tener en cuenta en la reposicion de liquidos.

CONCLUSIONES

1. No existieron diferencias significativas en cuanto a la frecuencia y
dias previos de sintomatologia entre los nifios procedentes de la
poblacion urbana y rural.

2. Los sintomas mis frecuentemente encontrados fueron: Fiebre,
dolor abdominal y vomitos.

3. Existi6 significacion estadistica al comparar los dias en que se tar-
d6 en hacer el diagnéstico en nifios con edad igual o inferior a 2
afios y superiores a dicha edad, la cifra de leucocitos y tanto por
ciento de neutrdfilos fue también significativamente inferior en
aquéllos.

4. Los nifios con shock presentaron una cifra de leucocitos significa-
tivamente inferior.

5. Segtin los datos anteriores, la presencia de leucocitos normales y
con poca neutrofilia en nifios con edad igual o inferior a 2 afios,
no excluye siempre el diagnéstico de peritonitis.

6. Las alteraciones analiticas del pH estarfan fundamentalmente re-
lacionadas con la mayor o menor deplecién hidroelectrolitica y en
ocasiones con los dias previos de evolucion.
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las

10.

11

7. La asociacion bacteriologica mas frecuente fue E. Coli + B. Fra-
gilis.

8. La cefoxitina sola o asociada a gentamicina se mostrd como la te-
rapéutica mids eficaz.

9. La posibilidad de SIADH deberia ser tenida en cuenta a la hora
de programar el aporte de liquidos y electrolitos.
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Accidentes de trafico en nifios

D. L.-PAcios; I. FIDALGO; M. R. RODRIGUEZ, y M. C. MOSQUERA -

RESUMEN: Durante 19 meses los accidentes de trafico, 528 casos, han representa-
do el 11,6 % de las visitas al servicio de urgencias. De los 528 casos, solamente
37 casos (7 %) precisaron de cuidados que requerfan hospitalizacién; los acciden-
tes de los peatones y ciclistas han representado mis del 75 % del total. La edad
media de los nifios fue de 6,33 afios, con neto predominio de varones (73 %).
Los accidentes ocurrieron preferentemente durante los sibados, domingos y lunes
de cada semana, entre las 12 y 19 horas. Las lesiones mis graves, tipo IV o supe-
rior, ocurrieron en el 62 % de los viajeros, 50 % de ciclistas y 24 % de los pea-
tones, aunque la mortalidad s6lo sucedid en este Gltimo grupo. PALABRAS CLA-
VE: ACCIDENTES DE TRAFICO.

ROAD TRAFFIC ACCIDENTS IN CHILDREN (SUMMARY): During a 19-months
period, road accidents, 528 cases, have represented 11,6 % of all the visits to the
emergency service. Cares requiring hospitalization were necessary in only 37 cases
(7 %) out of these 528. Accidents suffered by pedestrians and cyclists have repre-
sented morte than 75 % of the whole. The mean age of children was 6,33 years,
with a clear predominance of males (73 %). The accidents happened mored fre-
quently on saturdays, sundays and mondays, between 12 and 19 hours. The
most serious injuries, type IV or supetior were suffered by 62 % of passengers,
50 % of cyclists and 24 % of pedestrians, though mortality only happened in
the latrer group. KEY WORDS: ROAD TRAFFIC ACCIDENTS.

[. INTRODUCCION
Las muertes relacionadas con los accidentes de trafico constituyen el

principal componente de la mortalidad por traumatismo, cuya frecuen-
cia no ha disminuido de forma paralela a otros indices de mortalidad

Servicio de Pediatria del Hospital «Camino de Santiagor. Ponferrada.
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infantil (1-3). En Espafia, durante los tltimos afios la mortalidad
anual por accidentes se cifra en 1.557 nifios y el porcentaje mas impor-
tante estd representado por los accidentes de vehiculo a2 motor que su-
ponen un 36,9 % del total (1). Entre el 1 de septiembre de 1982 y 1
de abril de 1984, hemos observado 528 accidentes de trifico en nifios
menores de 14 afios que representaron el 11,6 % de todas las nuevas
consultas habidas en el Servicio de Urgencias. De los 528 nifios acciden-
tados s6lo 37 (7 %) precisaron de admision en el hospital y constituyen
el motivo de este trabajo.

II. MATERIAL Y METODOS

Han sido revisadas las historias clinicas de 37 nifios hospitalizados por
accidentes de trifico, donde figuraban los siguientes datos: Edad, sexo y
tipo de accidente; circunstancias y momento del accidente; dia, hora y
mes; situacién y sistema de sujeciéon en el momento del accidente. Du-
rante la evolucién clinica se practicaron diversos estudios analiticos y un
estudio radiografico que en la mayoria de los casos se limitaba a radio-
grafia de crineo y/o huesos largos. La gravedad de las lesiones fue de-
terminada segtn el sistema de clasificacion de Illingworth (4). -

ITII. RESULTADOS

La edad media de los pacientes fue de 6,33 afios, con neto predomi-
nio en varones (73 %). Dieciséis de los 37 nifios accidentados (43,2 %)
tenfan menos de 5 afios; habfa 3 menores de 2 afios, cuya edad oscilaba
entre 5 y 18 meses. El nimero de nifios accidentados tuvo un incremen-
to proporcional con la edad, entre los 2 y los 10 afios (Tabla I). Las le-
siones sufridas a titulo de peaton o ciclista, ocurrieron de forma prefe-
rente (65 %) en nifios mayores de 5 afios, mientras que los menores de
esta edad, sufrieron el accidente de trifico de forma exclusiva (87 %) a
titulo de pasajero.

Momento del accidente. Tanto los nifios menores de 4 afios
(87 %) como en los mayores (75 %) los accidentes predominaron entre
el mediodia y las 7 de la tarde. La mayor incidencia de accidentes de
trafico como peatdén y pasajero (83 %) sucedieron entre las 12 y las 19
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horas, mientras que la mayoria de los accidentes ocurridos a ciclistas
(75 %) tuvieron horario recortado entre las 16 y 19 horas (Tabla II). El
55 % de accidentes de trifico ocurrieron durante sabado, domingo y lu-
nes de cada semana; aunque por la cortedad de la serie no se puede es-
tablecer relacion entre el dia de la semana y tipo de accidente, los ocu-
pantes de vehiculos y bicicletas, tuvieron tendencia a presentar lesiones
el domingo, mientras que en los peatones fue mis frecuente el sabado y
lunes. La distribucién mensual mostté6 mayor frecuencia en los meses de
abril, mayo y junio.

TaBLA . EDAD Y TIPO DE ACCIDENTE DE TRAFICO

EDAD NINOS ACCIDENT. PASAJERO PEATON CICLISTA
(afios) N.° % N.° % N.° % N.° %
0-2 £) 8,1 3 375 0 0 0 0
2-4 15 3041 4 50,0 6 35,2 3 25,0
5-9 14 37,8 0 0 10 58,8 4 33.5
10 - 12 6 16,2 1 12,5 1 5,8 4 33,3
12 1 2.7 0 0 0 0 1 8,3
TOTAL 37 100 8 100 17 100 12 100

TaBLA II. HORA DEL ACCIDENTE DE TRAFICO

HORA 0-3 427 8= 12 13 - 15 16 - 19 20 - 24
PEATON — — 2 6 8 1
PASAJERO — — 1 5 1 1
CICLISTA — — 2 — 9 1
TOTAL 5 11 18 3

Causas y circunstancias del accidente. En muchos de los peatones
accidentados (5 de 17 casos) resultd imposible determinar como habia
ocurrido el accidente por la edad del nifio o por su amnesia retrégrada,
o bien por los datos imprecisos de sus acompafiantes. Dos hermanos su-
frieron lesiones letales cuando se introdujeron debajo de un autobds es-
colar, que en ese momento arrancaba, para recoger su cartera. Nueve
nifios admitieron no haber mirado o haberlo hecho en un solo sentido
antes de cruzar la carretera precipitadamente en busca de familiares o
amigos. Una sordomuda resultd atropellada por una moto.
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Los accidentes de bicicleta, doce casos, fueron debidos a colisiones
con coches (3 casos), con otras bicicletas (1 caso), con el bordillo de la
acera o una piedra (8 casos) y fueron la causa de graves traumatismos
craneales. Ninguno de los nifios viajaba en el coche con sistema de suje-
cién alguno. Dos casos sufrieron el accidente al salir despedidos del ve-
hiculo, mientras que en 6 casos sufrieron impacto contra el interior del
mismo.

Tipo de lesiones. El 27 % tuvo lesiones de grado II, un 32,4 % de
grado III, un 29,7 % de grado IV y un 10,8 % de grado V; hubo 2
muertes que tepresentan el 5,4 %. Los accidentes mis graves, grado IV
o superior, ocurrieron en el 23,4 de los peatones, en el 62,5 % de los
viajeros y en el 50 % de los ciclistas (Tabla III). Los accidentes mortales
ocurrieron en dos hermanos que fueron arrollados por un autobts esco-
lar. El 32,4 % de los 37 accidentes tuvo una lesion grave que asociaba
conmocién cerebral con o sin fractura de crineo. Las fracturas se obser-
varon en el 40,5 % de los casos y fueron mis fuertes en el peatdn, con
una incidencia del 58,8 %. Cuatro casos, 10,8 %, sufrieron fractura de
crineo aislada y dos asociadas con fracturas a otros niveles. Otros 7 ca-
sos, 19 %, presentaron fracturas aisladas aunque en ocasiones se trataba
de fracturas multiples (tibia y peroné; cabito y radio; etc.).

TaBLa III. TIPO DE LESION DE LOS ACCIDENTES DE TRAFICO

PEATON PASAJERO CICLISTA TOTAL
N.° % N.© % N.° % N.o %

Edad media 5,73 3,37 7,8
Lesion grado I 0 0 0 0 0 0 0 0
Lesion grado II 6 35,2 1 12,5 3 25 10 27
Lesion grado III 7 41,1 2 25 3 25 12 32,4
Lesion grado IV 2 11,7 3 375 6 50 11 29,7
Lesién grado V 2 11,7 2 25 0 0 4 10,8
Muertes 2 11,7 0 0 0 0 2 5,4
Fracturas 10 58,8 3 37.5 2 16,6 15 40,5
Conmocién con o sin

fractura 23,5 2 25 6 50 12 32,4

17,6 3 375 4 333 11 297
41,1 5 625 10 833 22 594

Lesién parte blanda sélo
Lesiones por encima cuello

~! W W
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IV. COMENTARIOS Y CONCLUSIONES

1.° La importancia de accidentes generados por vehiculos en movi-
miento en nuestro medio, viene dado por su frecuencia (11,6 % de ni-
fios vistos en Urgencias) y gravedad, ya que un tercio de los nifios admi-
tidos presentaron conmocion cerebral.

2.° Un 7 % de los nifios accidentados precisaron admision; las le-
siones mis graves tipo IV o superior, ocurrieron en el 62 % de los pasa-
jeros, en 50 % de los ciclistas y 24 % de los peatones aunque la morta-
lidad sblo recay6 en estos Gltimos. Estos resultados son similares a los
obtenidos en otras series (4).

3.° La causa habitual de los accidentes de bicicleta fue la colision
con otro vehiculo en la calzada o derrape, mientras que el 76 % de los
peatones fueron atropellados cuando invadieron la calzada.

4.° Los accidentes ocurrieron preferentemente durante los sibados,
domingos y lunes de cada semana entre las 12 y 19 horas, esta distribu-
ci6n horaria indica que resultan mas peligrosos los horarios de entrada y
salida del colegio y sugieren que a este tipo de accidentes pueden con-
tribuir la falta de espacios libres para jugar, la incapacidad del nifio pa-
ra estimar adecuadamente la velocidad del trafico, asi como su facil dis-
traccion al salir de la escuela y dirigirse a su domicilio apresuradamente
en grupos de nifios cansados.
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Nefrouropatias malformativas: Revision y estudio clinico

E. ALVAREZ APARICIO; D. FERNANDEZ ALVAREZ; G. MATEOS PEREZ;
J. A. GONZALEZ MATEOS y V. SALAZAR VILLALOBOS

RESUMEN: Se hace una revision de las nefrouropatias malformativas en la in-
fancia. Los autores analizan los distintos tipos de malformaciones y su frecuente
asociacién a otras anomalias congénitas. Se comentan los sintomas iniciales y otros
hechos clinicos. Por dltimo se considera el tratamiento y la evolucién de los pa-
cientes a corto y medio plazo. PALABRAS CLAVE: NEFROUROPATIAS MALFORMATIVAS.
HIPOSPADIAS. EXTROFIA VESICAL. URETEROHIDRONEFROSIS. DISPLASIA RENAL QUIS-
TICA.

MALFORMATIVE NEPHROUROPATHIES. REVIEW AND CLINICAL STUDY
(SUMMARY): A review of malformative uropathies in childhood is made. The
authors analysed differents types of malformations and its frequent association
with another congenital anomalies. The first symptoms and other clinical features
are explained. Finally the treatment and the clinical evolution of patients to
short and half term is considered. KEY WORDS: MALFORMATIVE NEPHROUROPA-
THIES. HYPOSPADIAS. VESICAL EXSTROPHY. URETEROHYDRONEPHROSIS. CYSTIC
RENAL DYSPLASIA.

INTRODUCCION

Las nefrouropatias malformativas son frecuentes en| la edad infantil.
Las estadisticas sefialan una frecuencia que oscila entre el 0,30 y el
5,25 %o seglin se trate de pacientes sin seleccionar o seleccionados. Las
mismas estadisticas elevan la frecuencia en las necropsias hasta un
9,30 %o.

Aunque muchas veces se trata de malformaciones menores las reper-
cusiones futuras pueden ser importantes. Por otra parte no hay que ol-

Departamento de Pediatria (Prof. V. Salazar). Hospital Clinico Universitario. Sa-
lamanca.
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vidar la posible asociaciéon de muchas de estas pequefias malformaciones
de vias urinarias con anomalias renales o de otros 6rganos o aparatos.
Por tal motivo la severidad de estas situaciones depende en buena parte
de la afectacion renal que pueda existir, ya sea por malformaciéon congé-
nita, por un dafio ocasionado por el aumento de presion de la orina en
las vias excretoras (uropatias obstructivas) o por complicaciones pielone-
friticas que surgiran a la larga en no pocos casos.

Estos dos tltimos hechos por si mismos justifican la necesidad de un
diagndstico precoz y exacto antes de que el rifion resulte dafado.

MATERIAL Y METODOS

El estudio ha sido realizado sobre 11.992 pacientes menores de 14
afios ingresados en el Departamento de Pediatria del Hospital Clinico
de Salamanca en el periodo comprendido entre noviembre de 1976 y
febrero de 1984; es decir, poco mas de siete afios.

En este tiempo se detectaron malformaciones de vias urinarias en 90
pacientes. El mayor colectivo (46,6 %) procedia de la consulta externa
del Departamento. El 25,5 % ingres6 a través de Urgencias y el 15,5 %
desde la maternidad. Sélo seis enfermos (6,6 %) habian sido atendidos
previamente en la consulta externa del Servicio de Urologia del centro y
otros cuatro (4,4 %) fueron remitidos desde un centro hospitalario dife-
rente al nuestro.

Los motivos de la hospitalizacion fueron muy variables y serdn co-
mentados mas adelante. No pocas veces se requirid uno o varios reingre-
sos, de tal forma que el namero total de hospitalizaciones asciende a
134.

A menudo el seguimiento se hizo a través de la consulta externa,
teniendo constancia de la evolucion e incidencias. En 16 de los casos se
perdi6 la pista antes de llegar al limite de edad para asistencia pediatri-
ca por haber sido evacuado el enfermo o por razones que se ignoran.

RESULTADOS
La frecuencia de malformaciones nefrourologicas entre los pacientes

hospitalizados fue del 7,5 %o, con una incidencia muy superior en el sexo
masculino: relacién 3/1. Casi la mitad de los nifios eran escolares, pero
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muchos de ellos habian sido diagnosticados en épocas mis tempranas.

En la Tabla I aparecen los nifios distribuidos por grupos de edad en re-
lacién con el momento del ingreso y del diagndstico.

TasLAa I. EDAD DE LOS PACIENTES EN EL MOMENTO DEL INGRESO Y DEL

DIAGNOSTICO
Momento ingreso Momento diagndstico
Grupos de edad

N.@ % N.# %
Neonatos 19 21 35 38,8
Lactantes 14 159 20 22,2
Preescolates 18 20 13 14,4
Escolares 39 433 22 24.4

De los datos recogidos en /a anamnesis resulta que existia consangui-
nidad en 10 de los casos (11 %). Antecedentes familiares dignos de te-
ner en cuenta existian en 22 de los enfermos: en 9 litiasis urinaria; en 6
hipertension de origen renal que precisé nefrectomia en dos ocasiones;
2 madres eran diabéticas insulinodependientes; un padre padecia insufi-
ciencia renal cronica y otro padre y varios familiares mas sindrome de
Alport. Otro padre tenfa las mismas dismorfias faciales que su hijo, pe-
ro no la duplicidad pieloureteral de éste. Por Gltimo, una madre tenia
ectopia e hipoplasia renal izquierda como su hija.

En 5 pacientes se recogid el antecedente de oligoamnios o hidram-
nios, pero ninguno presentaba anomalias que pudieran influir sobre la
diuresis fetal.

En el aspecto semiolégico existe gran variabilidad. Abundan los ca-
sos (61 %) que sugieren de entrada un proceso nefrourolégico, pero no
fue raro que el diagnoéstico se llevase a cabo al intentar esclarecer otros
estados patoldgicos (30 %) o que fuese un hallazgo casual (8,8 %). Si
analizamos los hechos clinicos que llevaron al conocimiento de la situa-
cién encontramos que en 32 enfermos las anomalias, que a veces cursa-
ron sin sintomatologia, eran reconocibles en el examen fisico: hipospa-
dias, epispadias, extrofia vesical.

Sintomas de comienzo frecuentes, a veces coincidentes, fueron dolor
abdominal impreciso, disuria, hematuria y alteracién del chorro urina-
rio; asimismo la palpacion de una masa abdominal y la infeccion urina-
ria confirmada bacteriolégicamente, que fue la primera manifestacion
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en 18 ocasiones. A menudo los primeros sintomas fueron imprecisos,
pero pusieron sobre la pista de una infeccién urinaria que muchas veces
se confirmd: fiebre, anorexia, vomitos, curva ponderal deficiente,
poliuria-polidipsia, enuresis... (Tabla II).

TasLa II.  SINTOMAS DE COMIENZO

PRIMERAS MANIFESTACIONES N.° %
Anomalias reconocibles en exploracion 32 35,5
Dolor abdominal impreciso 16 1
Masa abdominal 11 12,2
Disuria, alteracion chorro urinario 10 11,1
Hematuria macroscopica 7 75
Infeccién urinatia 18 20
Otros sintomas inespecificos 45 50

En la exploracion fisica se constata un deficiente desarrollo ponderal
en 29 de los pacientes (32,2 %). La talla era inferior al P25 en el
22,2 % de los casos. En el 32,3 % de los mismos se asociaban otras
malformaciones congénitas, sobre todo craneofaciales (16,6 %) y de los
miembros (10 %). Un hecho muy significativo es la frecuente asociacion
con criptorquidia; el 33,8 % de los varones la presentaban, siendo bila-
teral la mayoria de las veces.

Al analizar los examenes complementarios realizados resulta que 22
pacientes tenian un cariotipo normal. Uno era portador de un sindrome
de Down, otro de un sindrome de Turner y un tercero padecia un
sindrome de Patau. En el resto de los casos el cariotipo no se hizo. En
el 38 % de los casos no habia alteraciones desde el punto de vista
analitico. Los hallazgos mis comunes aparecen en la Tabla III, donde
destaca la alta incidencia de la infeccion urinaria. El 82 % de los pa-
cientes tenia una presion arterial normal; el 4,4 % eran hipertensos y
en el 13 % restante se desconoce la situacion.

Las wurografias intravenosas (U.1V.) se hicieron sistemiticamente vy
fueron normales en el 32 % de los pacientes. Los demas presentaban al-
teraciones Gnicas o mdltiples que afectaban, en orden decreciente de
frecuencia, a pelvis, uréter, rifién y vejiga. La prictica de uretrocistogra-
fias, en cambio, no fue constante. Aunque la exploraciéon no aportd da-
tos valorables en el 53 % de los casos en que se hizo, en otro 41 % pu-
so de manifiesto un reflujo vesicoureteral uni o bilateral de grado varia-
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ble. En efecto, 14 enfermos de los 90 que forman la casuistica (15,5 %)
presentaban reflujo secundario a estenosis o vilvulas uretrales o a un de-
fecto de la uni6én uréterovesical. Pielografias ascendentes, gammagrafias
renales y renogramas excretores se hicieron menos veces ain, pero siem-
pre aportaron datos muy valiosos. Otro tanto puede decirse de la angio-
grafia renal, cuyo uso fue muy restringido por su naturaleza cruenta y
por problemas técnicos. La ecografia abdominal en cambio es una ex-
ploracién a la que cada dia recurrimos mas.

TaBLA III. HALLAZGOS DE LABORATORIO

PRINCIPALES DATOS ANALITICOS N.° %
Anemia 21 23,3
Leucocitosis 15 16,6
VSG elevada 19 21,1
Aumento creatinina 10 b |
Aumento urea 7 LT
Urinocultivo positivo 31 344
Hematuria 18 20
Leucocituria 28 31
Proteinuria 13 14,4
Cilindruria 3 3.3
Disminucién filtrado glomerular 12 13,5
Disminucién capac. concentracién 11 12,2
Signos afectacidon tubular 2 2.2

La anamnesis, exploracion fisica y eximenes complementarios practi-
cados permiten emitir el siguiente juicio clinico:

El 76,6 % de los pacientes tenian anomalias nefrourolégicas sélo. En
otro 12 % existfan anomalias asociadas, sobre todo craneofaciales y es-
queléticas como ya dijimos en otro lugar. Siete de los enfermos (7,7 %)
eran portadores de sindromes bien definidos: Eagle, Noonan, Beeckwit-
Wiedeman (2), Turner, Patau, Down, acrodisdstosis. Por tltimo, cinco
de los enfermos (5,5 %) padecian sindromes polimalformativos dificil-
mente catalogables.

Los distintos tipos de anomalias de vias urinarias, de los que a veces
se asociaban dos o mis, aparecen representados en la fig. 1.

Destacan por su frecuencia los hipospadias, de los que 17 eran bala-
nicos y 14 peneanos. Exceptuando pocos casos de diagndstico tardio
(uno a los nueve afios) en los demis fue neonatal. Casi siempre perma-
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necieron asintomaticos, pero cuatro nifios habian padecido infecciones
urinarias recidivantes; dos de ellos tenfan, ademas, duplicidad pieloure-
teral cuya existencia se conoci6 al hacer U.LV.

Muy frecuentes fueron, asimismo, las ureterohidronefrosis por este-
nosis congénita de la unién pieloureteral o ureterovesical. No estdn in-
cluidas aqui otras hidronefrosis secundarias. En ocasiones el diagndstico
fue neonatal ante la palpacion de una masa abdominal.

La tercera anomalia que destaca por su frecuencia son las duplicida-
des de vias urinarias, de las que existen numerosos tipos. Algunas fue-
ron hallazgo casual, pero la mayoria se descubrieron al hacer urografias
a pacientes que habian tenido infecciones urinarias, que padecian dolor
abdominal recidivante o que presentaban deformidad de los pabellones
auriculares o de los miembros.

E diverticulo vesical, persistencia uraco, ureterocele
Z epispadias, agenesia renal, hipoplasia renal
Z extrofia vesical

E ectopia rer;al

E estenosis uretral

E valvulas uretrales

m quistes renales

m megauréter

/} duplicidades

7/ A ureterohidronefrosis BG. 1. Frecuencia de los distin-
7 7/////} hipospadias tos tipos de malfomaciones ne-
v y T T Jfrourologicas
N: 5 10 15 20 25 30 35

Las demis malformaciones fueron mis raras. Un megauréter era
ciego, responsable de un cuadro seudotumoral. El enfermo presentaba
una masa abdominal de dificil interpretacion incluso por ecografia. En
la ULV. se observd una duplicidad pieloureteral, pero el diagnéstico
exacto se hizo en el acto quirtirgico.

Malformaciones renales propiamente dichas hubo 14, segtin se apre-
cia en la fig. 1. La mis frecuente fue el rifién quistico. En una ocasién
se trataba de un quiste solitario. En otras cinco de displasia renal poli-
quistica en neonatos a los que se palpaban masas abdominales.

Sélo uno de los rifiones ectdpicos era hipoplasico. Las técnicas radio-
isotdpicas fueron muy ftiles para explorar funcionalmente estos rifiones.
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En los casos de hipoplasia el renograma excretor ayudd a decidir la acti-
tud conservadora.

Tratamiento: 18 de los pacientes (20 %) no precisaron ningdn tipo
de cuidados por su malformacién. El resto era susceptible de tratamien-
to médico y/o quiriirgico. El primero encaminado a controlar la infec-
ci6n urinaria, la hipertension, la insuficiencia renal o la acidosis tubular.
El tratamiento quirdirgico se hizo en un tiempo en 26 enfermos
(28,8 %) y en varios en 18 (20 %). Hay que tener en cuenta que en el
momento de hacer esta revision hay 12 nifios que esperan tener la edad-
adecuada para la intervencion.

A propoésito de la evoluciorn hemos de decir que sdlo 3 de los pa-
cientes fue «exitus» en el perfodo neonatal a consecuencia de anomalias
asociadas. Se desconoce la evolucién de 16 nifios a los que se perdio la
pista en los primeros instantes. En el resto de los casos se ha podido
seguir la evolucién a corto y medio plazo; en diez ocasiones el se-
guimiento durd mis de ocho afios. La evolucién fue plenamente satis-
factoria en 49 de los enfermos (54,4 %), que no tuvieron incidencias de
ningdn tipo.

Complicaciones a corto y medio plazo son las que aparecen en la
Tabla IV, que recoge también su frecuencia. Como secuelas a largo pla-
z0 cabe sefialar dos retrasos importantes del crecimiento, dos hidronefro-
sis residuales, cuatro casos de insuficiencia renal cronica moderada o se-
vera y tres fistulas después de efectuar plastia uretral para corregir hi-
pospadias; estos tres enfermos requitieron un tercer tiempo quirdrgico.

TaBLa IV. COMPLICACIONES A CORTO Y MEDIO PLAZO

N.°

—
(=)

Recidiva infeccién urinaria
Sepsis

Hematuria ocasional

Sindrome politrico-polidipsico
Disminucién capacidad concentracién
Disminuci6n filtrado glomerular
Coma hiperosmolar
Hipertensién

Litiasis urinaria

Retenci6én urinaria

Pérdida de injerto uretral
Estenosis uretral por bridas
Perforacién vesical

et LS B N R e R R
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DISCUSION

Las malformaciones nefrouroldgicas son las mas frecuentes, en nues-
tra experiencia, con una incidencia superior a la referida por algunos
autores consultados (1, 2). Muy cerca se sitan las cardiopatias congéni-
tas. La frecuencia de anomalias craneofaciales, digestivas, musculo-
esqueléticas o del sistema nervioso central es netamente inferior.

Los hipospadias y otras malformaciones menores son anomalias mas
complejas de lo que parece (3-6). La simple ectopia del meato uretral
con o sin estenosis puede acompaifiarse de incurvacion del glande o del
pene y de alteraciones del prepucio que seran responsables de trastornos
psiquicos y mis tarde de problemas funcionales (7).

La mayoria de las veces hay hechos que orientan sobre la naturaleza
del problema, pero es indiscutible que abundan los casos asintomaticos
(1, 8, 9) y aquellos en los que las primeras manifestaciones son inespe-
cificas (10-12).

Insistentemente se habla del significado de la infeccion urinaria (13,
14), ya sea como primera manifestacion o como incidencia mas o menos
temprana. Los gérmenes mis frecuentes fueron E. Coli, Proteus y Kleb-
siella.

Aunque hemos observado un deficiente desarrollo ponderoestatural
con una frecuencia superior a la que se da en otros colectivos amplios
de pacientes con patologia no seleccionada, cabe suponer que no
siempre existe una relacién directa con el problema nefrourolégico.

A menudo existen anomalias asociadas (15, 16). Algunos autores (1)
sefialan que una de las mis frecuentes es la persistencia del conducto ar-
terioso, pero nosotros nunca vimos la asociaciéon con ésta ni con otras
cardiopatias congénitas a pesar de que éstas, como ya sefialamos, ocu-
pan el segundo lugar por su frecuencia entre las malformaciones detec-
tadas en nuestro medio.

En la bibliografia se dice que debe sospecharse la existencia de una
malformacion de vias urinarias en presencia de espina bifida, mielome-
ningocele, agenesia del sacro, anomalias anorrectales y deformidad de
los pabellones auriculares (12, 17). Nosotros hemos encontrado con rela-
tiva frecuencia anomalias craneofaciales, sobre todo pabellones auricula-
res pequefios, mal configurados, de implantacion baja y despegados. En
cambio no vimos la asociacién con cierre defectuoso del tubo neural ni
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con agenesia sacra. Un paciente que tenia atresia anorrectal presentaba
malformacién de vias urinarias, pero ninguno de los enfermos con age-
nesia renal presentaba los trastornos que asociados a aquélla integran el
sindrome de Say-Gerald: anomalias vertebrales, polidactilia e imperfora-
ci6n anal (1). La asociacion con criptorquidia aparece recogida en la
bibliografia (18). Debemos sefialar a este respecto que no fue excep-
cional descubrir una malformacién de vias urinarias al hacer U.LV. cuan-
do se incluyd esta exploracion en el protocolo de estudio de los pacien-
tes criptorquidicos (18).

Al hablar de exdmenes complementatios no podemos dejar de alu-
dir a la ecografia abdominal. Su inocuidad, bajo costo y, sobre todo, los
muchos datos que aporta sobre el rifién y vias excretoras, hacen de ella
una exploracién de suma utilidad incluso cuando no existen atin datos
clinicos orientadores (19-22).

Por Gltimo y refiriéndonos a la terapéutica hay que decir que parte
de los nifios afectos de hipospadias estin pendientes del segundo tiem-
po quirdrgico (3) seglin la técnica de Dennis-Browne. Los resultados
han sido buenos y las escasas complicaciones, que se recogen en la
bibliografia (3), tuvieron facil solucién.

Algunos pacientes que presentan reflujo estin a la espera de que se
les practique una ureterocistoneostomia segtin la técnica de Leadbetter-
Politano, que suele proporcionar buenos resultados (3, 6, 23). Entretan-
do nos vemos obligados a hacer un tratamiento profilactico de las infec-
ciones urinarias por los procedimientos habituales (24, 25).

El riesgo de infeccién urinatia en los pacientes intervenidos va sien-
do menor al paso del tiempo, hecho sobre el que insisten diferentes
autores (25, 26).
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Leucemia testicular

(A proposito de tres observaciones)

J. FERNANDEZ GARCIA*; R. PRESA PENA** y M. CASANUEVA GUTIERREZ* **

RESUMEN: Se presentan tres casos de leucemia testicular. Se comentan las ideas
basicas en el manejo de estos enfermos, en base a la alta incidencia de la afecta-
ci6n testicular en la leucemia linfoblastica aguda del nifio. Se revisa la literatura
actual acerca de este tema. PALABRAS CLAVE: LEUCEMIA LINFOBLASTICA AGUDA. RE-
CAIDA EXTRAMEDULAR. LEUCEMIA TESTICULAR.

TESTICULAR LEUKEMIA. A PROPOSS OF THREE CASES (SUMMARY): Three
cases of testicular leukemia are reported. The basic concepts about the manage-
ment of theses patients are commented, in base of the high incidence of testicu-
lar relapses in the acute limphoblastic leukemia of children. The present literatu-
re about this mater are revied. KEY WORDS: ACUTE LIMPHOBLASTIC LEUKEMIA. EX-
TRAMEDULAR RELAPSES. TESTICULAR LEUKEMIA.

INTRODUCCION

La incidencia de lesién testicular en la leucemia aguda linfoide del
nifio «post-mortem», evidenciada en necropsia, varfa segn las series y
autores del 28 al 92 % (1, 2). Hasta bien avanzada la década de los se-
tenta, no llegd a evaluarse de forma definitiva, la incidencia estadistica
de las recaidas testiculares. Y, lo que es mis importante: a partir de es-
ta fecha es, cuando se empieza a considerar la leucemia extramedular
como un posible signo de actividad leucémica sistémica, ya que puede
seguirse de una inexorable recaida medular si no se la trata adecuada-
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mente (3, 4, 5, 6). La frecuencia comunicada hasta ahora, de lesion tes-
ticular, a lo largo de la evolucion de la enfermedad oscila entre un 5 %
y un 26 % segn los trabajos publicados (7, 8) siendo el valor promedio
de un 15 % (9). En algunos recientes protocolos, se ha visto que la pre-
valencia de leucemia testicular en su conjunto, alcanza cotas importan-
tes. Asi, en el protocolo 08LA74 de Paris (10), la frecuencia actuarial de
leucemia testicular a los cuatro afios alcanza al 40 % de los varones; en
el estudio de Wong y cols. (11) la leucemia testicular afecta al 41 % de
los varones que llevaban treinta meses en remision completa.

El momento de la aparicion de la recaida testicular es muy variable,
desde los dos meses hasta los siete afios, a partir del inicio de la enfer-
medad. La alta incidencia de la recaida testicular, ha motivado una
atencion especial al varén leucémico, con modificaciones a los esquemas
clasicos del control y tratamiento.

Los infiltrados testiculares pueden ser ocultos y solo objetivables me-
diante biopsia testicular; o por el contrario, pueden evidenciarse clinica-
mente como un aumento del volumen del teste. Las situaciones en las
que ocurre la recaida testicular podrian sistematizarse asi (12):

1. Recaidas testiculares clinicas aisladas durante la fase de quimio-

terapia.

Infiltrados testiculares ocultos en pacientes en primera remision.
Recaidas testiculares clinicas aisladas después de la supresion de
la quimioterapia.

4. Recaidas testiculares clinicas, simultaneas con recaidas medulares.

Mis adelante, insistitemos en el significado prospectivo que puede
tener una recaida testicular, en cada una de las situaciones apuntadas.

Presentamos aqui, la incidencia de leucemia testicular en el grupo
de pacientes estudiado por nosotros. De 20 leucemias agudas linfoides
infantiles vistas, la incidencia global de leucemia testicular fue del
15 %; lo que ha supuesto una frecuencia del 25 % si solo se considera
a los varones del grupo.

MATERIAL Y METODOS
De 20 leucemias agudas linfoides infantiles vistas en un periodo de

ocho afios, doce eran varones y ocho hembras. Todos ellos recibieron un
esquema terapéutico semejante y que de forma esquemitica podria resu-
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mirse asi: Induccion a la remision completa con tres drogas (Vincristina,
Daunoblastina, Prednisona o Vincristina L-espatraginasa, Prednisona);
consolidacién, con las mismas drogas empleadas en la induccion; profi-
laxis neuromeningea completa con MTX intratecal y radioterapia craneal,
una vez obtenida la remision completa; tratamiento de sostén con
6-Mercaptopurina diaria y MTX intramuscular semanal; reinducciones
periddicas cada dos meses con las mismas drogas utilizadas en la induc-
cién; suspension terapéutica a los tres afios de una remisién completa
mantenida, previa constatacion de una petsistencia de la remisién tanto
clinica como hematolégica. En esta revision previa a la suspension tera-
péutica, era obligada la biopsia testicular en los varones.

Las recaidas testiculares observadas en este grupo de pacientes fueron
tres hasta el momento. Comentamos sus historias.

PACIENTE N.° 1: Varén diagnosticado de leucemia aguda linfoide a los tres afios de
edad. Siete dias antes del ingreso, palidez y molestias articulares; es diagnosticado co-
rrectamente en el medio extrahospitalario y presentaba al ingreso: palidez marcada de
piel y mucosas; no didtesis hemorragica ni adenopatias ni hepatoesplenomegalia. Anali-
ticamente: Hb 7 grs/100; leucocitos: 4.800/mm? con 63 % de linfoblastos en la formu-
la sanguinea; plaquetas: 88.000/mm?’. Mielograma aspirativo con: Invasién blastica del
95 %, por células de habito linfoide PAS y Peroxidasa negativas. Clasificada como L2
(FAB). Balance bioquimico completo, normal, incluida la uricemia. Estudio de hemosta-
sia, normal. Liquido cefalorraquideo, normal.

Radiologfa: Térax, simple de abdomen y serie dsea, normales.

Evolucion inicial: Recibe tratamiento de induccién con vincristina, Daunoblastina y
Prednisona, consiguiéndose la remision completa al cabo de tres semanas. Consolida-
cién con las mismas drogas. Pasa a tratamiento de sostén con 6-Mercaptopurina diaria
y Methotrexate intramuscular semanal, a la vez que se realiza una profilaxis ncurome-
ningea completa (cinco inyecciones de MTX intratecal y radioterapia craneal, 2.500
rads). Prosigue tratamiento de sostén con reinducciones periddicas bimensuales, hasta
completar tres afios en remision completa, fecha en la que se decide la suspension del
tratamiento.

Los estudios para afirmar remisién completa clinica y hematoldgica en el momento
de la suspension del tratamiento, inclufan: Hemograma, Estudio de Coagulacién, Mie-
lograma aspirativo, RX de térax y simple de abdomen; EKO abdominal, fondo de ojo y
EEG, asi como biopsia testicular bilateral.

El paciente estaba asintomitico y todas las pruebas demostraron remision completa
de la enfermedad, por lo que se suspendi6 el tratamiento. Tres meses después de la sus-
pension del tratamiento, se aprecia un aumento considerable del teste izquierdo. Reali-
zada biopsia testicular bilateral, se demostr6 infiltracién leucémica de ambos testes y re-
visado de nuevo no se evidencié enfermedad a ningtn nivel, siendo el LCR y la médula
6sea rigurosamente normales (Fig. 1).
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Se reinici6 tratamiento asi: Radioterapia testicular (total: 2.500 rads), Intensificacién
de la quimioterapia sistémica con vincristina, L-asparraginasa y prednisona, asi como
nueva profilaxis meningea completa idéntica a la inicial. A continuacién pasé a trata-
miento de sostén y reinducciones periddicas. Pese a la radioterapia, el teste izquierdo no
habia disminuido de volumen y el derecho estaba atréfico. Por ello, se decidié una or-
quidectomia, no demostrindose infiltracién testicular, sino extensa fibrosis.
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FIG. 1. Intensa infiltracion de células leucémicas en ¢l parénquima testicular. Las imagenes fue-
ron muy similares en los 3 casos

El paciente completd tres afios més de tratamiento; actualmente estd sin tratamiento
y sigue en remisién completa continuada, 35 meses tras la suspensién del mismo.

PACIENTE N.° 2: Varén diagnosticado de leucemia aguda linfoide a los cinco afios
de vida. Una semana antes del ingreso le notaron palidez, astenia, hematomas vy
febricula. Al ingreso presentaba intensa palidez de piel y mucosas, petequias y hemato-
mas generalizados, microadenopatias generalizadas y hepatoesplenomegalia.

Analiticamente: Hb 4 grs/100; Leucocitos 31.000/mm? con 48 % de linfoblastos en
la férmula sanguinea. Plaquetas 19.000/mm?®. Mielograma: con infiltracién del 100 %
por células blasticas de habito linfoide, PAS y peroxidasa negativas. Clasificada como L,
(FAB). Estudio de hemostasia: normal. Los estudios bioquimicos habituales, demostraron
Gnicamente una marcada hiperuricemia.
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Radiol6gicamente, el térax era normal, evidencidndose en la RX simple de abdomen
y en la EKO abdominal la referida hepatoesplenomegalia. En la serie Gsea, se vieron
bandas radiolucentes metafisarias.

Liquido cefalorraquideo, normal. Fondo de ojo, normal.

Evolucién inicial: con Vincristina, L-asparraginasa y Prednisona, se consigue la remi-
si6n completa en cuatro semanas.

Realiza tratamiento de consolidacién con las mismas drogas y profilaxis neuromenin-
gea con cinco inyecciones de MTX intratecal y radioterapia craneal (2.500 rads). Pasa a
tratamiento de sostén con la pauta sefialada y asimismo realiza reinducciones bimensua-
les con las drogas empleadas en la induccién. Afio y medio después del diagnéstico, se
demuestra aumento de ambos testes, por lo que es sometido a revision completa con los
siguientes hallazgos: Hemograma normal; Mielograma con una infiltracién blastica del
15 %.

Biopsia testicular bilateral con infiltracion de ambos testes. El resto de las pruebas y
exploraciones eran normales.

Con el diagndstico de doble recaida se inicia intensificacion de la quimioterapia sis-
témica, asi como irradiacién testicular bilateral (2.500 rads). Se realizé de nuevo profila-
xis neuromeningea, tras haberse observado una remisién completa.

Estudiado el sistema HLA de su hermano y demostrada la posibilidad de un transplan-
te de médula 6sea, el paciente es remitido al Hospital de Cantabria (Santander) donde
es transplantado con éxito. El paciente en la actualidad, esta libre de enfermedad y so-
brevive al transplante, sin tratamiento, 24 meses.

PACIENTE N.° 3: Var6n diagnosticado de leucemia aguda linfoide a los dos afios y
medio de edad. Ingresa con intensa palidez, hepatoesplenomegalia, poliadenopatia y
parpura cutinea generalizada.

Analiticamente: Hemograma con 80.000 leucocitos/mm’® y un 90 % de células de
habito blastico en la férmula sanguinea. Hb: 7 grs/100; plaquetas: 15.000/mm?. Mielo-
grama: Infiltracién blastica del 100 % por células blasticas PAS y Peroxidasa negativas.
Clasificada como L; (FAB). Bioquimica completa, en la que destaca una marcada hiperu-
ricemia. Liquido cefalorraquideo: normal.

Radiologfa: Térax, normal; en la radiografia simple de abdomen y en la EKO abdo-
minal se demostré un aumento marcado de las siluetas renales. En el estudio 6seo se
evidenciaron bandas radiolucentes metafisarias.

Evolucion inicial: Se le indujo a la remisién completa con vincristina, L-asparraginasa
y Prednisona, consiguiéndose ésta a las tres semanas de iniciado el tratamiento. Se le
consolidé con las mismas drogas. Se realiz6 profilaxis meningea completa con cinco dosis
de MTX intratecal y radioterapia craneal (2.500 rads). A continuacién hizo tratamiento
de sostén y reinducciones periédicas durante tres afios. Cuando se le iba a suspender el
tratamiento, se demostrd en la biopsia testicular, infiltracion testicular bilateral difusa
con un tamafio normal de ambos testes. La médula 6sea era normal y no se evidencia-
ron otros signos de recaida.

Se reinici6 el tratamiento: Intensificacion de la quimioterapia sistémica, radioterapia
testicular (2.500 rads) y nueva profilaxis neuromeningea. A continuacién, pas6é de nuevo
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a tratamiento de sostén y reinducciones periédicas, manteniéndose asi en remision
completa por espacio de dos afios. El paciente no tenia hermanos.

A los cuatro afios de la remisién inicial, ingresa con cuadro neuménico grave y se
constata una nueva recaida medular. Superado el cuadro neuménico, se inicia quimiote-
rapia intensiva y el paciente hace éxitus con un cuadro de varicela-zéster diseminado.

DISCUSION Y COMENTARIOS

La relativa alta frecuencia de las recaidas testiculares, plantea la in-
evitable pregunta de si el testiculo es «un santuario» o reservorio de cé-
lulas leucémicas, o st por el contrario la recaida testicular no es mis que
un signo precoz de una recaida sistémica. La respuesta a esta pregunta,
podria ser importante, puesto que de ser el testiculo un reservorio de
células leucémicas por determinadas condiciones anatomofisiologicas del
organo, habria que hacer profilaxis de leucemia testicular como se viene
haciendo con el sistema netvioso. Pero de momento, la cuestion no esta
clara, aunque de hecho existen grupos de trabajo que, asumiendo esta
posibilidad, practican la irradiacion testicular profilactica (13, 14).

Hay diversas teorfas en la actualidad para tratar de aclarar la génesis
de la leucemia testicular y que en sintesis serfan las siguientes:

1. La existencia de una barrera hematogonadal. La existencia de
una barrera hematogonadal, similar a la hematoencefilica, impediria el
paso de los citostaticos, constituyéndose asi el teste en un auténtico
«santuario» de células leucémicas, a partir del cual surgirian nuevas dise-
minaciones (15). Tal hipotesis de trabajo, no ha podido confirmarse ex-
perimentalmente; y se pone en duda desde el punto de vista clinico, ya
que se han observado regresiones patciales de los infiltrados testiculares
bajo la accién de la quimioterapia.

2. El teste es un organo inmunologicamente privilegiado. La posi-
bilidad de que el testiculo, se comporte como 'un 6rgano inmunoldgica-
mente privilegiado, serfa la explicacion para algunos autores (16). De
acuerdo con esta teotfa, el teste tendria unas peculiaridades inmunologi-
cas determinadas para permitir la permanencia de células leucémicas en
el mismo, durante la remision medular.

3. Efecto de la temperatura testicular. En 1976, Van Eys y Sullivan
(17) observaron en un paciente con criporquidia, una recaida en el teste
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descendido y no en el criptorquidico. Basindose en ello, pensaron que
la accién de los quimioterapicos es mas intensa a temperatura corporal,
siendo la temperatura del escroto una condicion favorecedora de reser-
vorios leucémicos, por una baja acciéon quimioterapica a ese nivel. Poste-
riormente, se han visto recaidas leucémicas en testes criptorquidicos,
quedando en entredicho dicha teoria (18).

4. Teoria hormonal. Recientemente, se ha puesto en circulacion
una interesante teoria sobre la leucemogénesis testicular, que por otro
lado no pasa de ser una hipdtesis de trabajo (19). Esta teoria baraja la
posibilidad de que la testosterona producida «in situ» por las células de
Leydig, bloquee los receptores de membranas para los antiblasticos, al
ser los mismos que para dicha hormona. De esta forma, al no ser ataca-
das las células leucémicas por el efecto protector de la testosterona, el
teste se convertirfa en un auténtico «santuario» leucémico.

Sea cual fuese la teoria explicativa, hay un hecho evidente: La leuce-
mia testicular es relativamente frecuente, ensombrece el prondstico y
por ello presupone una estrategia para diagnosticarla y tratarla adecua-
damente.

La infiltracién leucémica del teste puede ser clinicamente aparente
con aumento del volumen del mismo; pero puede ser silenciosa y detec-
tarse solamente por biopsia testicular. Dependiendo del momento en
que aparezca puede tener una significacion prondstica variada. Las cir-
cunstancias de aparicién de una recaida testicular podrian sistematizarse
asi de cara al prondstico:

A) RECAIDAS TESTICULARES AISLADAS

El verdadero significado de las recaidas testiculares aisladas no es facil
de evaluar. Siempre en el terreno de la generalizacién, podria decirse:

1. Recaidas testiculares clinicas aisladas durante la fase de quimio-
terapia (antes de suspender el tratamiento). El pronéstico en general es
desfavorable, aunque se realice irradiacién testicular, se instaure una
quimioterapia sistémica agtesiva y se realice una nueva profilaxis neuro-
meningea. En este grupo de recaidas precoces la respuesta al tratamien-
to no es lo agradecida que cabria esperar; y se precisan nuevos ensayos
controlados de quimioterapia intensiva para intentar controlar una en-
fermedad que, aunque no se demuestre, rebasa las fronteras del tes-
ticulo.
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2. Recaidas testiculares clinicas aisladas tras la suspension del trata-
miento. En este supuesto, el tratamiento a base de Radioterapia testicu-
lar, quimioterapia sistémica intensa y nueva profilaxis neuromeningea,
mejora notablemente el prondstico, y la sobrevivencia del grupo. En es-
tos casos, la enfermedad se comporta como aislada y autolimitada al
testiculo.

3. Infiltrados testiculares ocultos. El significado de los infiltrados
testiculares ocultos, es distinto a los dos supuestos antetiores. Existen di-
ficultades de momento para valorar los resultados, por dificultades me-
todologicas. La incidencia de biopsias positivas varfa mucho entre las
distintas series publicadas (entre un 9 % y un 33 %). Por otro lado, el
patdlogo tiene dificultades para interpretar las biopsias en muchos ca-
sos: leves infiltrados difusos pueden pasar desapetcibidos, diandose las
biopsias como negativas con recaida en el teste a los pocos meses; vy,
auténticos infiltrados focales, dada su poca entidad también pueden es-
capar a la atencién del observador. Todo ello hace que se llegue hasta
un 10 % de falsos negativos en las biopsias.

La proporcion de recaidas medulares y meningeas subsiguientes, varia
con las series y no esta definitivamente evaluada. La gama de variabilidad
comunicada hasta la fecha, va de un 18 % aun 75 %; variabilidad explica-
ble por las dificultades diagndsticas sefialadas, el escaso niimero de pacien-
tes evaluados y las distintas conductas terapéuticas seguidas.

B) RECAIDAS TESTICULARES CLINICAS SIMULTANEAS CON RECAIDAS
MEDULARES

Este tipo de recaidas en general tienen mucho peor prondstico que
las recaidas testiculares aisladas, y comportan en general la existencia de
enfermedad generalizada y de dificil control.

Llegado este momento, cabe preguntarse, cuil es la actitud diagnos-
tica y terapéutica frente al problema de la leucemia testicular.

Actitud diagnostica. Debe hacerse precozmente, en los varones afec-
tados de leucemia aguda linfoide, una biopsia testicular bilateral, a la
basqueda de infiltraciones testiculares clinicamente inaparentes. Parece
que es prudente realizar tal biopsia pronto, aproximadamente al final
del primer afio de tratamiento.

La amplia experiencia del MRC (20) del SWOG (21) y del CCSG (22)
apoyan esta idea, pues demuestran una incidencia valorable de biopsias
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positivas (15 % y 12 % respectivamente); ello permititfa un tratamien-
to precoz de las recaidas. Porque estd demostrado que, cuando la
recaida aislada es clinicamente aparente, ello supone en muchos casos
un mal prondstico y una mala evolucién de la enfermedad. Los casos
publicados por Stoffel (23), Kuo (24), Sullivan (25) y la experiencia del
MRC (26) apoyan esta afirmacion, pues demuestran elevado porcentaje
de recaidas posteriores tanto medulares como extramedulares con acorta-
miento de la sobrevivencia.

Actitud terapéutica. Siempre que se demuestre infiltracion testicu-
lar hay que asumir las siguientes medidas:

1. Tratamiento radioterapico local

La irradiacion de ambos testes a dosis de 20 a 25 Gy aplicada en 10-
12 fracciones. Esta dosis, suele ser suficiente para evitar una recidiva lo-
cal (27), siendo facultativa la orquidectomia uni o bilateral en determi-
nadas ocasiones: testes manifiestamente tumorales, etc.

2. Intensificacion del tratamiento sistémico

Cuando hay recaida testicular, hay que asumir una intensificacion
del tratamiento sistémico, aun cuando no haya signos de recaida medu-
lar (28). Tal intensificacién supone el empleo de tres o cuatro farmacos,
prosiguiendo luego el tratamiento de mantenimiento al menos durante
dos afios; en pacientes con hermanos HLA-idénticos, se valorara el trans-
plante de médula 6sea, como alternativa de tratamiento.

3.  Nueva profilaxis neuromeningea

Podria discutirse, en base a su neurotoxicidad, si el tratamiento de-
be ser completo (Radioterapia y quimioterapia intratecal) o es suficiente
con la quimioterapia intratecal; pero lo que es indiscutible es su necesi-
dad, dado que esta plenamente demostrado que en las recaidas testi-
culares sean ocultas o clinicas, debe hacerse por la posibilidad de
recaidas subsiguientes en el SNC.

Es importante recordar que el manejo del varon leucémico tiende a
individualizarse en el contexto de las leucemias agudas linfoides. En
efecto, los estudios americanos de los grupos CCSG y SWOG (29) han de-
mostrado la relacion entre prolongacion del tratamiento y la posibilidad
de recaida testicular en el nifio. Asi, hubo mis recaidas testiculares en
nifios que hicieron tres afios de tratamiento, que los que lo prolongaron
dos afios mis. Estas y otras experiencias, haran que en el futuro se tien-
da a individualizar el tratamiento del varon respecto al de la hembra, no
s6lo en cuanto a su mayor duracidn, sino también quizas en cuanto al
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tipo de quimioterapia a emplear: tratamientos mis intensivos de conso-
lidacion y reinduccién (30) y basqueda de nuevas drogas o combina-
ciones mis eficaces.

Finalmente, y para terminar hagamos un breve comentario a los ca-
sos que presentamos y a las actuaciones en torno a ellos.

En el primer caso, habia una recaida testicular clinica aislada, después
de la supresion del tratamiento. Su evolucidn, ha sido favorable hasta el
momento y una vez finalizado el programa de tratamiento previsto, lleva
en remisién completa 35 meses después de la recaida testicular.

El segundo caso, comportaba mucho peor prondstico, dado que la
recaida testicular se acompafi6é de recaida medular. Por ello, una vez ra-
diados los testes, hecha la profilaxis meningea y conseguida la remision
completa en médula Gsea, se le sometié a un transplante de MO, al te-
ner un hermano compatible. Desde que fue transplantado lleva en re-
mision completa continuada 24 meses y sin tratamiento.

El tercer caso, tenia mal prondstico desde el inicio de la enferme-
dad. Lo habiamos cualificado como una leucemia linfoide aguda de alto
riesgo, por el ntimero de datos de mal prondstico acumulados. Y pese a
haber puesto en marcha todas las medidas, hizo una nueva recaida me-
dular a los dos afios de haber recaido en el teste. De haber tenido un
hermano HLA compatible hubiese sido transplantado en su primera
recaida pero ello fue imposible.

La leucemia testicular constituye, en suma, en el varén afecto de LAL un
riesgo importante de recaida. Esta recaida esta relacionada con las circuns-
tancias de su aparicion, por lo que al prondstico se refiere; pero con las me-
didas que se propugnan actualmente (radiacion testicular, intensificacion de
la quimioterapia y profilaxis neuromeningea) el porvenir del paciente no es
necesariamente malo en todos los casos; en efecto: con este proceder, una
proporcion superior al 50 % de los pacientes con infiltrados en las biopsias o
con recaidas tardias viven en remisién prolongada y continuada. Peor pro-
nostico tienen las recaidas precoces durante la quimioterapia y es previsible
que se encuentren vias para la solucién del problema (Nuevas modalidades
de quimioterapia, transplante de médula 6sea, etc.).

Cabe finalmente sefialar que la radiacién testicular bilateral profildc-
tica, como se hace con el SNC, no se ha consolidado como método
aceptable por su elevada toxicidad: atrofia testicular con destruccién del
parénquima de la glandula, conduciendo a la infertilidad y a un déficit
de secreccion de testosterona.
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Una muestra de enfermos tuberculosos. Hospitalizados en el
petiodo de 10 afios

SANCHEZ MARTIN, J.; GARCIA-NIETO, G.; GARCIA-FARIA, C.;
RODRIGO PALACIOS, J.; TRABADA GUDARRO, E. y DE LA MATA FrANCO, G.

RESUMEN: Los autores analizan la poblacién infantil hospitalizada por tuberculo-
sis, en los 10 tltimos afios. Se establecen dos periodos de 5 afios cada uno, con y
sin profilaxis con B.C.G. respectivamente. Se comentan el nimeto total de 48
casos y la edad de maxima incidencia a los 6 afios. Las formas diseminadas corres-
ponden a nifios con edad igual o inferior a 3 afios. La participacién de SNC es
del 6,2 %. PALABRAS CLAVE: TUBERCULOSIS EN HOSPITALIZADOS. BCG. MENINGITIS
TUBERCULOSA.

A SAMPLE OF TUBERCULOUS PATIENTS HOSPITALIZED IN A 10 YEARS
PERIOD (SUMMARY): The authors analyze children in the hospital on account of
the tuberculosis for the last ten years. They have divided them into two periods
of five years, with and without B.C.G. prophylaxis. They comment all the forty-
eight cases and their maxim incidence at six years old. The disseminate cases are
children three years old or less. The SNC participation is 6,2 per cent. KEy
WORDS: TUBERCULOSIS IN HOSPITALIZED CHILDREN. BCG. TUBERCULOUS MENINGITIS.

INTRODUCCION

El riesgo anual de infeccion tuberculosa tiene una distribucion a lo
largo de la vida muy poco homogénea, de forma que la incidencia es
mucho mayor en los primeros afios y durante la edad escolar. STYBLO,
K. y col. (1), estiman que el 80 % de las infecciones se producen en los
15 primeros afios de vida y el 40 % lo hacen antes de los 4 afios de
edad. La edad pediatrica representa pues, una época en la que ocurren
la gran mayoria de las infecciones. Esto tiene una gran trascendencia
desde el punto de vista practico, ya que las medidas de exploraciones

Servicio de Pediatria del Hospital General Yagiie de Burgos.
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tuberculinicas y la edad de la quimioprofilaxis viecne determinada por
esta caracteristica.

La importancia de la endemia en nuestro pais determina también as-
pectos epidemioldgicos importantes (2, 3), de forma que el 80 % de los ni-
fios infectados menores de 3 afios van a desarrollar las tuberculosis graves:
Hematdgenas y del SNC. Ademis, en la edad infantil hay una estrecha co-
rrelacion entre la intensidad de la reaccion tuberculinica y el riesgo de de-
sarrollar la enfermedad, lo que no ocurre en la edad adulta (4).

St bien la evolucidon natural de la enfermedad tiende a la autolimi-
tacién a partir de un «punto critico» sanitario, existe la impresion gene-
ral de que en nuestro pais estamos asistiendo a un descenso muy lento
de la enfermedad, como puede verse en algunos trabajos sobre epide-
miologia infantil de los Gltimos afios.

En el momento actual nuestros esfuerzos deben de dirigirse a la de-
teccion y al tratamiento precoz de los nuevos casos. Nuestra aportacion
tiene por objeto el tratar de comentar las caracteristicas de la poblacion
hospitalizada por tuberculosis durante los 10 Gltimos afios en nuestro
Servicio.

MATERIAL

Se ha realizado un estudio sobre los enfermos ingresados en los 10
Gltimos afios. El anilisis comprende dos poblaciones diferentes, una
desde 1975 a 1979 en la que se realizaba profilaxis vacunal con B.C.G. y
otra desde 1980 a 1984 en la que no se realizo profilaxis.

Los enfermos con tuberculosis no son ingresados de una forma siste-
matica en nuestro Servicio. Los ingresos se realizan por alguna de las si-
guientes causas:

— Como problema terapéutico, bien por toxicidad de la medicacion

o por la importancia de la forma clinica. '

— Como problema diagndstico.

— De forma profilactica, para evitar contagios.

— Por causas sociales y familiares.

El ntimero de enfermos estudiados durante este periodo ha sido de
21 para los 5 primeros afios y de 27 para los cinco Gltimos, en total 48
enfermos. Esto representa un 0,53 % de todos los ingresados en esta
unidad.
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METODOS

En la metodologia del estudio hemos analizado los siguientes as-
pectos:

Enfermos ingresados por tuberculosis y nimero de ingresados por
otras patologias, excluidos los ingresados en la Unidad Neonatal.

Formas clinicas de tuberculosis.

Edad de los enfermos.

Sexo.

Incidencia anual.

RESULTADOS

Enfermos ingresados y enfermos afectos de tuberculosis. El nimero
total de ingresados durante el periodo de 10 afios ha sido de 8.988,
excluidos los recién nacidos patoldgicos. De este conjunto de enfermos,
hemos hallado 48 tuberculosis en nifios con edades comprendidas entre
los 4 meses y los 9 afios. La tasa ha sido de 0,53 % de enfermos tuber-
culosos sobre el total de ingresos. Esta tasa es bastante homogénea del
afio 1975 hasta el afio 1982, sin embargo, se ha incrementado el 100 %
durante los dos tltimos afios del estudio. Durante este periodo hemos
asistido a un descenso de los ingtesos totales y a un ascenso de enfermos
tuberculosos (Tabla I).

TaBLA 1. NUMERO DE TUBERCULOSIS. NUMERO DE INGRESOS

ANO TUBERCULOSIS ~ INGRESOS TOT. ~ PORCENTAJE
1975 2 1.165 0,42 %
1976 5 1.190 0,42 %
1977 4 1071 0,37 %
1978 5 915 0,54 %
1979 2 796 0,25 %
1980 4 808 0,49 %
1981 3 675 0,44 %
1982 4 742 0,53 %
1983 7 859 0,81 %
1984 9 769 1,17 %

TOTAL 48 8.988 0,53 %
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Incidencia anual. La maxima incidencia anual de ingresos la hemos
observado durante el periodo 1980-1984 con 27 enfermos en total, du-
rante estos cinco afios, con una aceleracion maxima de la curva, a partir
del afio 1982 y con punto critico en el afio 1984. Lo que contrasta con
la estabilidad de la incidencia durante los afios anteriores al estudio. Ig-
noramos si este resultado es fruto de un incremento de la tuberculosis
en la poblacion infantil o resulta de otras variables, como el nimero de
poblacion asistida, mejor aceptacion de los servicios hospitalarios, etc.

Edad de los enfermos. Respecto a la edad, el enfermo mas joven de
la serie tenia 4 meses y el mayor 9 afios. De la tabla II se deduce que la
mis baja incidencia esta por debajo del afio y a partir de los 7 afios.
Hay un punto maximo a los 6 afios de edad, tanto para el periodo
1975-1979 como para el de 1980-1984, con tasas del 22,2 % en este ul-
timo petiodo. Las formas mas graves se han presentado en nifios meno-
res de 3 afios.

TaBLA II. NUMERO DE ENFERMOS POR EDADES

PERIODO 1975/1979 1980/1984

EDAD  NUMERO % NUMERO %

1 a. 2 95 1 347

1 a 2 9,5 3 By L

2 4 19 2 7.4

3 4. ) 14,1 4 14,8

4 a. 3 14,1 4 14,8

5@ 1 4,7 3 i bl

6 a. 4 19,5 6 22,2

1Ay L 4,7 1 B

8 a. 0 — 2 7.4

9 a. 1 4.7 0 —

TOTAL 21 100 27 100
TaBLA III. FORMAS CLINICAS
1975/1979 1980/1984 TOTAL

11 Primoinfeccién (Bipolar) 12 23
6  Pulmonar 12 18
2 S. Netrvioso C. 1 3
1 Pleural 0 1
1 Eritema Nudoso 2 3
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Formas clinicas. Hay un claro predominio de las primoinfecciones, es
decir, formas gangliobronquiales o bipolares con un 48 %. De los 48
enfermos ingresados, 23 son primoinfecciones y 18 formas pulmonares
graves: miliar, neumonia, etc. Dentro de las formas extrapulmonares
hemos tenido 3 meningitis tuberculosas, lo que representa el 6,2 %.
Hay una relacién clinica-edad que conviene destacar, y es que el 50 %
de las 21 formas graves, tenfan una edad inferior a 3 afos (Tabla III).

Sexo. No hemos encontrado diferencias importantes en cuanto al se-
x0, ya que 25 han sido nifias y 23 han sido varones.

COMENTARIOS

Existen interesantes estudios epidemiolégicos sobre la tuberculosis y
la comunidad, sobre todo referidos a las tasas de infeccion, prevalencia
de infeccién, reduccién del indice de infeccion (5), etc. En nuestro pafs
no hay datos epidemioldgicos demasiado fiables, pero parece existir un
descenso lento de la tuberculosis. Sin embargo, no disponemos de un
estudio completo de la incidencia, a nivel hospitalario, de la prevalencia
en la edad infantil.

Las interesantes aportaciones al altimo Congreso Nacional de Pedia-
tria por algunos grupos de diversos Centros Pediatricos (6, 7), puede
servir de orientacién sobre esta problematica, sobre la que nuestra re-
gion deberfa de sacar sus propias conclusiones.

Los centros de Madrid aportan una incidencia de tuberculosis hospi-
talaria desde 1980 a 1984, que oscila entre 2,7 y 17,88 % para edades
comprendidas antes de los 10 afios. Nuestro rango oscila entre 3,7 y
22,2 %, lo que es ligeramente superior durante este mismo petiodo de
tiempo. La incidencia por edades parece ser maxima entre 1y 6 afios
para estos mismos centros, y entre 4 y 6 afios para la region valenciana,
lo cual estd mis de acuerdo con nuestros resultados, en los que predo-
mina la edad de 6 afios.

Como era de esperar, la gran mayoria de las estadisticas de los cen-
tros hospitalarios, refieren un predominio de las formas clinicas pulmo-
nares frente a las primoinfecciones, que no suelen eludir el filtro de las
Policlinicas. En nuestra serie, sin embargo, hay predominio de las for-
mas bipolares o gangliobronquiales.
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La participacién del SNC oscila de unos a otros centros entre el 5,28
y el 9,2 %, en nuestro caso el 6,2 % estd dentro del rango de la mayo-
ria de los centros.

CONCLUSIONES

1.2 La mixima incidencia de nuestros casos corresponde a enfermos
entre 2 y 6 afios, con punto maximo a los 6 afios.

2.2 No hemos encontrado diferencias significativas respecto al sexo.

3.2 §i bien parece que nos hallamos ante una fase estable de la en-
fermedad, se aprecia en nuestra casuistica un incremento en
los 2 altimos afios.

4.* Gran predominio de las formas intrapulmonares. El 43,8 %
son formas diseminadas, graves, en menores de 3 afios.
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Estudio del equilibrio acido-base: fraccion R, en tomadores de
anticomiciales

J. DE MANUELES, J. I. GARCIA BURRIEL; L. MAROTO; J. PRIETO y V. SALAZAR

RESUMEN: Se ha estudiado el equilibrio 4cido-base y fraccion R en 32 nifios toma-
dores de anticonvulsivantes y 25 nifios controles, comparandolos entre si. Obser-
vando que existian diferencias significativas en las cifras de cloremia (p<0,05),
bicarbonatemia (p<0,001) y umbral renal para el bicarbonato (p<0,0001). No
encontrando diferencias en la fraccion R, ni en los demis parimetros estudiados.
Se analiza la acidosis metabdlica observada. PALABRAS CLAVE: ANTICONVULSIVAN-
TES. EQUILIBRIO ACIDO-BASE. ANION GAP. ACIDOSIS RENAL.

STUDY OF ACID-BASE BALANCE: ANION GAP IN ANTICONVULSIVANTS
TAKEN CHILDREN (SUMMARY): The acid-base balance and anion gap were stu-
died by comparing 32 children treated with anticonvulsants and 25 controls. It
was observed that significant differences existed in cloremia (p<0,05), bicarbo-
natemia (p<0,001), and in the renal threshold of bicarbonate (p<0,0001). No
differences were found in the anion gap, nor in the other parameters studied.
The observed metabolic acidosis is being analized. KEY WORDS: ANTICONVUL-
SANTS. ACID-BASE BALANCE. ANION GAP. RENAL ACIDOSIS.

INTRODUCCION

Los efectos deletéreos asociados a la utilizacion de anticomiciales
(hidantoina y fenobarbital) descritos en nifios epilépticos afectan a
maultiples funciones organicas, pudiendo existir trastornos metabdlicos y
electroliticos importantes (1), complicaciones isquémicas e hipoxicas (2,
3) y alteraciones en el metabolismo de los principios inmediatos (4,
5, 6).

Departamento de Pediatria (V. Salazar). Hospital Clinico Universitario de Salaman-
ca. 37007 Salamanca.
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Son numerosas las comunicaciones en torno a los efectos que estas
drogas ejercen sobre el metabolismo calcio-fostérico. Se han descrito:
elevacion de fosfatasas alcalinas (5, 7), hipocalcemia (5, 7, 8, 9), hipo-
fosforemia (10), e hiperfosfaturia como resultado de un posible hiperpa-
ratiroidismo secundatio.

En relacién con los hidratos de carbono, se ha observado una dismi-
nucién de la tolerancia a la glucosa directamente proporcional a la dosis
y, asimismo, una disminucién de la secrecion de insulina directamente
proporcional con la dosis de anticomiciales, aunque no parece ser resul-
tado de una accion sobre el metabolismo de la misma (5).

En estudios realizados «in vitro», se ha observado una modificacion
de los flujos de los diferentes cationes dependientes de una accién enzi-
matica de la difenilhidantoina. La accion de dicha droga sobre el
equilibrio electrolitico a un lado y a otro lado de la menbrana celular, y
su verosimil actuacién sobre los mecanismos de transporte de calcio,
permiten vislumbrar un mecanismo enzimitico en el sentido del obser-
vado «in vitro» (5). Igualmente se conoce la existencia de una disminu-
cién en la capacidad de acidificaciéon de la orina, que segiin apuntan
ciertas experiencias (11), seria consecuencia del trastorno en el manejo
del bicarbonato por el tibulo renal proximal consecutivo a la ingesta de
hidantoina y fenobarbital, aunque no se puede asegurar el mecanismo
intimo. ’

Hay que significar por otro lado, la importancia del llamado «Vacio
aniénico», «Anién gap» o «Fraccién R». En toda valoracion de los tras-
tornos 4acido-bisicos se debe incluir dicha «Fraccion R», ya que puede ser
calculada de forma sencilla y es de gran utilidad para el diagnéstico de
multiples trastornos metabdlicos (12-16). Oh y Carroll (15) definen cla-
ramente la «Fraccion R» como la diferencia de concentraciones entre los
aniones «no medibles» y los cationes «no medibles», lo cual puede ser
calculado a partir del conocimiento de los valores de los electrolitos
«medibles» (Na*, K*, Cl-, CO3H"). Se fundamenta en el principio de
electroneutralidad que rige el comportamiento de los fluidos extracelu-
lates, segtin el cual, la suma de cationes es igual a la suma de aniones,
incluidas las estimaciones de la carga negativa neta de las proteinas cir-
culantes (12, 13).

TOTAL ANIONES SERICOS = TOTAL DE CATIONES SERICOS

A. MEDIBLES + A. NO MEDIBLES = C. MEDIBLES + C. NO MEDIBLES

FRACCION R = A. NO MEDIBLES — C. NO MEDIBLES (13, 17)
FRACCION R = C. MEDIBLES — A. MEDIBLES (12-16)

I
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De este modo, la «Fraccion R» puede ser calculada a partir de la dife-
rencia entre las concentraciones de Na* y K* por un lado, y las concentracio-
nes de CI- y CO3H- por otro lado. La concentracion de K*, en la prictica al
no variar cuantitativamente mucho se excluye de la férmula

Fraccion R = Nat — (ClI- + COs;H")

HIPOTESIS

El motivo de este trabajo es comprobar la existencia de modificacio-
nes en la «Fraccién R» en nifios tratados con anticomiciales, como resul-
tado de los efectos deletéreos anteriormente citados, y si ésta podtia ser
un patrén mais a tener en cuenta en nifios epilépticos.

MATERIAL Y METODOS

Se han estudiado treinta y un nifios, trece hembras y dieciocho va-
rones, con edades comprendidas entre el afio y medio y los catorce
afios, tomadores de anticomiciales entre los dos y noventa y seis meses.
Como controles, se han empleado veinticinco nifios, dieciséis varones y
nueve hembras, con edades comprendidas entre los tres y los catorce
afios. Tanto en controles como en pacientes, se han estudiado los si-
guientes parimetros: ionograma sérico (sodemia, potasemia, cloremia,
bicarbonatemia, fosfatemia, calcemia i6nica), equilibrio 4cido-base (pH,
PCO,), proteinas totales y el umbral renal para el bicarbonato.

Los métodos seguidos para establecer las cifras de calcio i6nico circu-
lante, se realiz6 mediante el nomograma de Mc Lean-Hasting. No se ha
corregido la calcemia en relacion con el pH sanguineo debido, a que la
variacién setia despreciable. Es bien conocido que los cambios de pH
modificaron la tasa de calcio i6nico, asi: una alcalosis puede provocar
una hipocalcemia, ya que el incremento de pH aumenta la union del
calcio a las proteinas plasmaticas, debido probablemente a una compe-
tencia entre el calcio y los hidrogeniones por las valencias negativas de
las proteinas. No obstante se sabe por Moore (18) que el incremento de
una décima del pH desde valores de 6,8 a 7,8 solamente hace decrecer
el calcio i6nico 0,04 mM/1., por lo que en nuestros casos, con minimos
cambios de pH sanguineo, la correcciéon no iba a modificar de forma
sustancial la calcemia.
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El fésforo sérico, basado en el método de Fiske y Subbarow (19) fue
medido por espectrofotometria a una longitud de onda de 680 nm.,
con una incubacién previa de veintiin minutos a 37 °C, por la colora-
cién del acido ascorbico, usando un «Coulter Chemistry» de veintitin
parimetros. El estudio del equilibrio 4cido-base se realizé con un equi-
po Microastrup Radiometer Copenhagen, tipo AME ic-22 y utilizando el
nomograma de Siggaard-Andersen. La capacidad de reabsorcion de bi-
carbonato se efectué por los métodos especificos seguidos por nuestra
seccion de nefrologia. La determinacion de sodio y potasio séricos, cloro
y proteinas totales se efectuaron con los métodos habituales del Hospital
Clinico.

El estudio estadistico comprende, la valoracién de la magnitud y va-
riabilidad de nuestras series (media aritmética y desviacion tipica); acep-
tar o rechazar, en términos de probabilidad, la identidad de las mues-
tras con el test paramétrico «t de Student» y anilisis de coeficientes de
correlacién «r de Pearson». Se ha llevado a cabo con la calculadora pro-
gramable Litton Monroe 1860, y programas estadisticos propios. Hemos
considerado valores significativos p<0,05 tanto para las diferencias, co-
mo para las correlaciones.

RESULTADOS

Los valores de la media y desviacion tipica de cada uno de los facto-
res que intervienen en el cilculo de la «Fraccion R» fueron los siguien-
tes: Para la natremia, la media fue de 139,16 mEq/l. en pacientes y
138,75 mEq/l. en controles, con desviaciones tipicas de 2,31 y 2,43 res-
pectivamente. Para la potasemia, el valor de la media para pacientes fue
de 4,07 mEq/l., y controles con desviaciones tipicas de 0,24 y 0,26 res-
pectivamente. El segundo término de la férmula para el calculo de la
«Fraccion R», arrojé unos valores de la media para la cloremia de 104,19
mEq/l. en pacientes y de 102,5 mEq/l. en controles, con desviaciones
tipicas de 3,13 y 3,37 respectivamente. Para la bicarbonatemia, la media
fue de 21,25 mEq/l. en pacientes y de 23,24 mEq/l. en controles, con
desviaciones tipicas de 2,28 y 1,67 respectivamente. Los valores de la
media para la «Fraccion R» fueron de 17,78 mEq/l. en pacientes y de
17,04 mEq/l. en controles, con desviaciones tipicas de 3,90 y 4,05 res-
pectivamente. Estos valores, junto con los obtenidos para el resto de los
parimetros estudiados, quedan recogidos en la tabla I.
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FiG. 1. Valores medios de cloremia en contro-
les y pacientes. Existe una diferencia estadisti-
camente significativa (P<0,05)
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En cuanto al significado de las diferencias entre los valores medios de
estos parimetros que intervienen en el cilculo de la «Fraccion R», asi co-
mo el significado de las diferencias de los valores medios de la «Fraccion
R», estudiados en pacientes y controles, resultaron significativos para los
valores de la cloremia y de la bicarbonatemia, con una P<0,05 para los
primeros (Fig. 1) y P<0,001 para los segundos (Fig. 2). Resultaron asi-
mismo significativas las diferencias encontradas para los valores del um-
bral renal de bicarbonato estudiados en pacientes y controles, resultan-
do una P<0,0001 (Fig. 3). No resultaron diferencias significativas para
el resto de los parimetros estudiados (Tabla I).

UMBRAL RENAL BICARBONATO
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o
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.
18- colee  or
16+ FiG. 3. Diferencias significativas encontradas
entre los valores del umbral renal de bicarbona-
CONTROLES PACIENTES to de pacientes y controles (P<0,0001)
P< 0.0001

Por lo que respecta a los coeficientes de correlacion estudiados, se
obtuvo significacién para la cotrelacidn «Fraccién R-bicarbonatemia» en
pacientes con una P<0,01 (Fig. 4); para la correlacién «Fraccion R-um-
bral renal para el bicarbonato» en pacientes con una P<0,05 (Fig. 5).
Las correlaciones establecidas entre controles y pacientes para la «Frac-
cion R» por una parte, y edad, pH, fosforemia, sodemia, PCO,, calce-
mia i6nica, proteinas y potasemia por otro, no resultaron significativas,
asi como tampoco lo fueron las establecidas para la «Fraccion R» con bi-
carbonatemia y umbral renal en controles. Por Gltimo, tampoco fue sig-
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nificativa la correlacién entre cloremia y bicarbonatemia, tanto en pa-
cientes como en controles.

GAP — BICARBONATO PACIENTES
81 GAP—UMBRAL RENAL Bi PACIENTES

UR
I =-036

264 264

24 24

22 22]
P< 0.01 P< 0.05

20/ 204
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T2 T 4 T 6 8 T 10 GAP 2 4 6 8 10, ‘GAP

FiG. 4. Correlaccion significativa entre la frac-  WG. 5. Correlacion significativa entre fraccion

ccion Ry la bicarbonatemia en pacientes R y el umbral de bicarbonato en pacientes
(P<0,01) (P<0,05)

TaBLA 1. SIGNIFICADO DE LAS DIFERENCIAS ENTRE VALORES MEDIOS DE LOS
PARAMETROS ESTUDIADOS EN CONTROLES Y PACIENTES

CONTROLES PACIENTES B P«

X DT X DT
Edad 9,16 3,20 737 3,63 no sig. no sig.
Umbral 25,34 1,29 21,30 1,75 7521 0,0001
Sodemia 138,75 2,43 139,16 2,31 no sig. no sig.
Potasemia 4,06 0,26 4,07 0,24 » »
Cloremia 102,50 3,57 104,19 3,13 —1,90 0,05
Bicarconatemia 23,24 1,67 21,25 2,28 3,87 0,001
Fraccién «R» 17,04 4,05 17,78 3,90 no sig. no sig.
pH sanguineo 7,40 0,02 7,39 0,02 » »
PCO, 38,70 2,10 35,30 4,10 » »
Prot. total 7,09 0,37 7,01 0,35 » »
Calcemia 4,10 0,22 3,99 0,25 » . »
Fosforemia 4,39 0,92 4,44 0,87 » »

COMENTARIOS

Los valores obtenidos para la «Fraccién R» en pacientes y controles,
no presentan diferencias significativas, lo cual demuestra que la acidosis
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desarrollada por los pacientes quedaria incluida en el grupo de acidosis
con «Fracciéon R» normal (14-16, 12, 20). A pesar de que estd descrito
que los anticomiciales pueden modificar el metabolismo de los princi-
pios inmediatos (4-6), a la vista de nuestros resultados, con valores en
los pacientes para la «Fraccién R» similares a los controles, no podemos
hablar de modificaciones relevantes en cuerpos cetdnicos, 4cido lactico y
otros 4cidos organicos que de haber estado aumentados, hubieran eleva-
do el vacio anibnico (12-15, 21, 22). Es importante sefialar a este res-
pecto, que dentro de la epilepsia se han desctito problemas de tipo hi-
péxico e isquémico derivados de la utilizacién intravenosa y prolongada
de las drogas anticomiciales (2). Nuestros pacientes, sin embargo, no es-
taban sometidos a esta via de tratamiento, y no podemos por otro lado
referir ningn signo o sintoma que evocara alteraciones en la oxigena-
cién en el momento de su estudio.

En cuanto a la caida de la bicarbonatemia, la hemos valorado como
debida a una pérdida precoz e inadecuada de bicarbonato por el tabulo
proximal (24). Tendremos asi, una acidosis metabdlica renal sin altera-
ciones importantes en la filtracion, pues de haber existido éstas, se hu-
bieran manifestado por una elevacion de la «Fraccion R» (12, 14, 15,
25), pues no en vano son los trastornos del sistema urinario, los que
tienen una mayor incidencia en la elevacion de la «Fraccion R» (26).

El analisis de las diferencias entre los valores medios de los elementos
que componen la féormula para el cilculo de la «Fraccién R», han resulta-
do significativos para el cloro y para el bicarbonato, parimetros que junto
con el umbral renal, son dependientes principalmente de los mecanis-
mos renales. Si ademis, consideramos el hallazgo de una correlacion ne-
gativa entre la «Fraccion R» y el cloro entre pacientes y controles, se puede
pensar que la acidosis desarrollada sea una acidosis hiperclorémica con
«Fraccion R» normal. La cloremia y la bicarbonatemia de nuestros pacien-
tes, se compensaria con lo que la «Fraccion R» no se eleva.
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Caso Radiologico del trimestre

M. RODRIGUEZ SUAREZ**; C. CELORIO PEINADO*; J. B. GARCIA HERNANDEZ**
y M. OReNSE COLLADO***

PRESENTACION DEL CASO

Recién nacido que ingresa para estudio de masa abdominal, diagnosticada intratitero
por ecografia al octavo mes de gestacion.

En la exploracién fisica se aprecia un aumento del perimetro abdominal, palpandose
una masa a nivel de hipocondrio izquierdo, de consistencia dura, bordes nitidos y re-
dondeados, de unos 9 cm. de tamafio por debajo del reborde costal.

Los estudios analiticos complementarios (Hemograma, coagulacién ionograma, ure-
mia, proteinemia, sistematico y sedimento de orina) son normales.

Radiolégicamente se observa una gran masa que ocupa el hipocondrio izquierdo,
desplazando asas intestinales, y en la urografia intravenosa una distorsion del sistema
colector del rifién izquierdo (Fig. 1), confirmandose por ecograffa una masa intrarrenal
de caricter sélido (Fig. 2).

FiG. 1. Urografia intravenosa:  FIG. 2. Ecografia renal izquierda: Masa intrarrenal de borde
Riion derecho mormal. A nivel — bien definido, de caricter solido con abundantes ecos en su
de riion izquierdo se aprecia interior
una masa que desplaza y distor-

siona los cilices

Médico Residente Servicio de Radiologia.
Médico Adjunto de Radiologia Pediitrica.
“** Jefe de Seccion de Radiologia Pediitrica.
(Servicio de Radiologia del Hospital Ntra. Sra. de Covadonga, Oviedo. Jefe del Servicio: Dr. J.
L. Gomez Martinez).
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DIAGNOSTICO: Nefroma Mesoblastico.

Sinonimia. Hamartoma renal fetal, hamartoma leiomiomatoso, ha-
martoma mesenquimatoso, tumor de Wilms congénito, fibroma, fibro-
mioma, fibrosarcoma, fibrosarcoma congénito (3).

COMENTARIO

El Nefroma Mesoblastico es un tumor renal benigno, que representa
a la gran mayoria de los tumores renales durante el periodo neonatal.
Se piensa que su origen va ligado a un maldesarrollo mesenquimal del
rifion fetal (1).

Histologicamente al corte es blanco, firme y fibroso (1) (Fig. 3). Es
un tumor no encapsulado y puede extenderse por fuera de la cipsula
renal a diferencia del tumor de Wilms (2). No invade el pediculo vascu-
lar ni afecta a pelvis renal (3). Es muy raro que se produzca necrosis o
hemorragia en el seno del tumor (3).

Fic. 3. Corte macrosco-
pico del tumor tras su exé-
resis quirdrgica

e ? o \ 3 5

Clinicamente no suele dar sintomas y se presenta como una masa
abdominal de consistencia dura.

Entre los estudios a realizar para su diagndstico, tenemos la opacifi-
cacion corporal total, la urografia excretora en la que se demuestra una
masa renal con distorsion de cilices, los ultrasonidos, que confirman
una masa renal ecogénica y la angiografia que evidencia una marcada
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neovascularizacién tumoral. No obstante el diagnostico definitivo es ex-
clusivamente anatomopatoldgico.

Su tnico tratamiento consiste en la excisidén quirdrgica radical del
tumor, presentando asi un prondstico muy favorable (2, 3, 4). El diag-
néstico diferencial se hace con (2, 3): Tumor de Wilms, Neuroblasto-
ma, rifion hidronefrotico, displasia quistica renal, rifién multiquistico,
absceso renal, trombosis de vena tenal y teratoma.

El tumor de Wilms es excepcional en el neonato. El Neuroblastoma,
especialmente de suprarrenal tiene diferente cuadro radiologico y eco-
grafico, al igual que ocurre con la trombosis de vena renal y teratoma.
Con el resto de entidades la diferenciacion es clara dado su patrén uro-
grafico y especialmente ecogrifico observindose masas anecogénicas.
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CASOS CLINICOS

Gemelos unidos: Revision y aportacion de un caso de toracopagos

E. ALVAREZ APARICIO*; J. I. GARCIA BURRIEL*; M. MATEOS CANIZAL*
A. GARCIA IGLESIAS** y J. M. MACAYA JUANEZ**

RESUMEN: Se hace una revisién sobre gemelos unidos. Los autores describen un
caso de gemelos unidos torac6pagos y sus hallazgos necropsicos.

Se analizan los factores etiologicos y los criterios radiologicos y ecogrificos para
el diagnéstico antenatal. Por Gltimo se comenta la posibilidad de tratamiento
quirargico. El pronéstico depende especialmente de los hallazgos cardiologicos.
La separacion es posible cuando no existe fusion ventricular. PALABRAS CLAVE: GE-
MELOS UNIDOS. TORACOPAGOS.

CONJOINED TWINS: REVIEW AND REPORT OP ONE CASE (SUMMARY): A
review about conjoined twins is made. Autors described a case of conjoined tho-
racopagus twins and its necropsical findings.

Etiological factors, the radiological and echographic tests for antenatal diagno-
sis is considered. Finally, possibility of surgical treatment is commented. Progno-
sis is related specially with cardiological findings. The separation is possible when
ventricles is not fussioned. KEY WORDS: CONJOINED TWINS. THORACOPAGUS.

INTRODUCCION

La formacion de gemelos siameses es consecuencia de una division
incompleta del disco embrionario, que se produce entre los dias 10 y 20
del periodo blastular. Se piensa que el trastorno puede deberse a una
hipoxia local condicionada quizids por un fendmeno compresivo (1). No
obstante estudios experimentales realizados sobre animales sugieren la
posibilidad de un mecanismo t6xico o de una alteracién nutricional (2).

Departamento de Pediatria.
**  Departamento de Obstetricia y Ginecologia (Prof. A. Garcia).
Departamento de Pediatria (Prof. V. Salazar). Hospital Clinico Universitario. Sa-
lamanca.
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Aunque Rodignus en 1524 describié por primera vez un caso de ge-
melos monozigdticos unidos, fue Geoffroy Saint Hilarie quien en 1837
realiz6 el primer estudio cientifico sobre el particular proponiendo al
mismo tiempo una clasificacion que ha servido de base para que actual-
mente se admita (3, 4). Esta clasificacion se basa en criterios topografi-
cos. Se denominan toracdpagos, onfalépagos, pigbpagos, cranedpagos e
isquiépagos cuando ambos gemelos se encuentran unidos por el térax,
ombligo, nalgas, crineo e isquidn, respectivamente. El tipo mis fre-
cuente es el toracépago, que muchas veces es mis bien toéraco-onfalopa-
go; representan el 75 % del total de los casos descritos (5).

La frecuencia oscila segin las diferentes estadisticas entre 1/2.800 y
1/200.000 recién nacidos; la frecuencia real que se admite como mas
fiable es de 1/50.000 nacidos vivos (6). la incidencia es mayor en las
hembras.

El objeto de este trabajo es revisar el tema con ocasion de una re-
ciente observacién personal.

CASO CLINICO

Madre primipara de 22 afios. Durante la 21 semana de gestacién padece una infec-
cién urinaria que es tratada con ampicilina. En ese momento el informe ecogrifico es de
feto en presentacién podalica. A las 35 semanas de gestacidn ingresa por vémitos ali-
menticios, gastralgia y pirosis motivados por una hernia hiatal diagnosticada por esofa-
gogastrocopia. Por radiografia simple (Fig. 1) se diagnostica embarazo gemelar con un
primer feto en posicién cefilica y el segundo en transversa. La ecografia no aporta datos
de interés. A las 41 semanas de gestacién la monitorizacién fetal no estresante da un
patrén teactivo del primer feto, no consiguiendo reguistro del segundo.

Se indica cesirea por sufrimiento fetal, obteniéndose gemelos unidos toracépagos.
Los dos fetos son hembras y estin unidos por el tronco desde el manubrio esternal hasta
el abdomen (Fig. 2); presentan un onfalocele comiin del que parte un cordén umbilical
finico con dos arterias y una vena. Se palpa una gran masa hepitica que pasa de uno a
otro. No existen deformidades en cabeza ni en miembros. Ambos presentan cianosis ge-
neralizada, hipotonia marcada, bradicardia de 50-60 sistoles/min. y soplo pansistélico.
Apgar al minuto de 2. Son éxitus a los 30 minutos por parada cardiorrespiratotia.

En el examen radiogrifico postmortem se aprecia como Gnica anomalia esquelética
un esternén finico incompletamente desarrollado (Fig. 3). La angiograffa umbilical
(Fig. 4) confirma la fusion hepitica y muestra un corazén también parcialmente fu-
sionado.

Estudio necrdpsico: corazén con ventriculos izquierdos unidos entre si, dos
ventriculos derechos rudimentarios y auriculas comunes. Intestino delgado comiin en sus
primeros 60 cm.; el resto del tubo digestivo es doble. Higado doble, aunque fusionado,
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FIG. 1. Radiografia simple de abdomen de la
madre

FG. 2. Ambos fetos estin ampliamente uni-
dos desde el manubrio esternal hasta el ombli-
4o

FIG. 3. La énica anomalia esquelética es el es-
ternon #nico

Fic. 4. Angiografia umbilical postmortem:
ambos corazones e higados estan fusionados
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con dos vesiculas y una via biliar extrahepitica comtan. No se hallan alteraciones en los
aparatos respiratorio y genitourinario. Ambos cerebros estaban intensamente conges-
tivos.

COMENTARIOS

Se admite que los gemelos siameses se deben a la actuaciéon de una
noxa que induce la divisién incompleta o inhibe el proceso de duplica-
cién gemelar normal.

Al examinar la historia obstétrica de nuestro caso no hemos en-
contrado hechos que sugieran la actuacién de ninguna noxa entre la se-
gunda y la tercera semanas de la gestacién. Los Gnicos problemas acaeci-
dos fueron la infeccién urinaria de la 21 semana y la hernia hiatal de la
35, siendo tratada esta Gltima con alcalinos y metoclopramida. SaitGa vy
col. (3) sefialan que una de sus dos pacientes habia recibido me-
toclopramida durante las primeras semanas.

Un aspecto importante del problema que nos ocupa es la posibili-
dad y conveniencia de llevar a cabo el diagnéstico anteparto por medio
de la radiologia y del estudio ecografico. Aunque la amniografia ha sido
propuesta por algunos autores como medio diagnostico lo cierto es que
las radiografias simples del abdomen de la gestante aportan datos muy
atiles. Gray en 1950 establecid los criterios radioldgicos para el diagnds-
tico intradtero de los fetos unidos:

1. Cabezas situadas al mismo nivel y en igual plano.
2. Hiperextension de la columna vertebral.

3. Excesiva proximidad entre ambas columnas.
4

Mantenimiento de la posicion relativa de ambos fetos a pesar
de la manipulacién externa de los mismos y en fechas distintas.

En cuanto a la aplicacioén de la ultrasonografia al diagnostico antena-
tal, Wilson (7) considera que la deteccién de un solo latido cardiaco por
sistema Doppler en gemelos en posicion enfrentada con polihidrambios,
es suficiente para hacer el diagnéstico de tronco Gnico inseparable.

En nuestro caso la radiografia efectuada a las 35 semanas de gesta-
ci6n no permitid siquiera sospechar la unién de los fetos. No se cumplia
el primero de los criterios de Gray por cuanto el primer feto tenia una
presentacion cefilica y el segundo estaba en transversa; tampoco llamd
la atencion la hiperextension de las columnas vertebrales ni su proximi-
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dad. Las ecografias, prcticadas en tres ocasiones, tampoco fueron de uti-
lidad; nunca se encontrd una posicién enfrentada de los gemelos. Por
este motivo el registro de un latido cardiaco Gnico en los Gltimos instan-
tes no fue interpretado correctamente.

Después del nacimiento lo mds importante es detectar la unién que
pueda existir entre 6rganos vitales y menos vitalas. Nichols y col. (8) en
una revision de 42 casos de toracopagos encontraron que el higado esta-
ba unido siempre; el corazén en el 75 % de los casos, el tracto gastro-
intestinal en el 46 % y las vias biliares en el 22 %.

Los corazones unidos deben valorarse exhaustivamente (9) porque de
ellos depende muchas veces la posible separacién quirtirgica de los fe-
tos. Izukawa (5) considera tres situaciones diferentes: A) union del peti-
cardio y exclusivamente; B) conexion auricular con ventriculos separa-
dos; y C) conexién entre los ventriculos. La actitud quirtrgica serd po-
sible cuando se trata de una conexién tipo A o B, pero nunca cuando
estan unidos los ventriculos. Para valorar la situacién es muy atil el re-
gistro electrocardiogrifico.

Cuando no hay conexion entre cavidades o s6lo estin unidas las
auticulas los complejos QRS aparecen bien diferenciados. Si estan conec-
tados los ventriculos ambos complejos QRS van a ser esencialmente
iguales. El mismo Izukawa basindose en uno de los cuatro casos que es-
tudié considera la necesidad de hacer una angiografia porque a veces
coexisten varias anomalias cardiacas. Boles (10) completa el estudio car-
dioldgico de sus pacientes realizando un ecocardiograma y una gamma-
grafia con Tc-99 m; no considera necesarias técnicas mas agresivas.

La evaluacién de una posible union del tracto gastrointestinal es mas
sencilla. Para el examen de la via biliar Miller (11) procede a estudios
secuenciales con el radionucledtido Disofenin (acido diisopropil-imino-
diacético), a la ecografia de tiempo real y a la TAC. Estas dltimas técni-
cas también las utiliza, junto con la urografia intravenosa, para explorar
el aparato genitourinario.

Cuando se ha completado el estudio de los 6rganos unidos pueden
valorarse las posibilidades de separar quirargicamente los fetos. La pri-
mera intervencion llevada a cabo con éxito fue la realizada por Konig
en 1690, pero se trataba de fetos unidos sélo por la piel.

Las técnicas quirdrgicas mejoras constantemente y han hecho posible
la separacion de fetos que ademis de unidos estaban malformados. Asi,
Messmer (12) consiguid separar dos fetos que tenian el higado comiin;
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uno de ellos presentaba, ademis, serias malformaciones del corazon,
extremidades, aparato digestivo y genitourinario. El otro feto sobrevivid
y a los 15 meses de la intervencién el higado habia experimentado una
clara regresion.

No es éste nuestro caso, en el que existia un compromiso vital im-

portante ya en los primeros instantes. Aunque no hubieran sido éxitus
en un plazo tan breve la separacion tampoco habria sido posible en el
futuro teniendo en cuenta algunos de los hallazgos necrdpsicos: existia
un ventriculo izquierdo Gnico y serias malformaciones del tubo di-
gestivo. ‘

10.

11

12.
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Sindrome de Ellis-Van-Creveld

M. T. CASTANO GARCIA; A. CARRASCAL TEJADO y F. PLAZA ROMO

RESUMEN: Los autores presentan un nuevo caso de Sindrome de Ellis-Van-
Creveld, detectado en el periodo de R.N., describiendo las caracteristicas clinicas,
radioldgicas y aspecto genético. PALABRAS CLAVE: DISTROFIA CONDROECTODERMI-
CA. SINDROME DE ELLIS-VAN-CREVELD. ‘

CONDROECTODERMIC DISTROPHY. ELLIS-VAN-CREVELD SYNDROME
(SuMMARY): The authors present a new case of Ellis-Van-Creveld which are detec-

" table in the newborn period, and the clinical features are described. Clasifica-
tion. Etiopathogenesis Differential diagnosis and genetic aspects are commented.
KEY WORDS: CONDROECTODERMIC DISTROPHY. ELLIS-VAN-CREVELD.

INTRODUCCION

El Sindrome de Ellis-Van-Creveld es una forma de enanismo de co-
mienzo prenatal (1). Descrita por Ellis y Van Creveld en 1940, caracteriza-
da por miembros cortos asociados a polidactilia en las manos, del lado del
5.° dedo y alteracion del crecimiento de ufias y pelo. Acortamiento meso-
miélico de los segmentos distales de las extremidades antebrazo y pierna,
deformidades de la tibia y fusion de los huesos ganchosos de la mano.

Se transmite de forma autosémica recesiva y las deformidades esquelé-
ticas se acompafian con frecuencia de cardiopatia congénita (2, 3).

OBSERVACION CLINICA
R.N. H.? n.° 91.344, vardn, que ingresa en la Seccion de Neonatologia de este Hospi-

tal, procedente de la Sala de Partos por presentar cuadro dismorfico.

Servicio de Pediatria del Hospital Virgen de la Conchar, de Zamora.
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Antecedentes familiares: Madre 22 afios, sana, talla 1,50. padre 24 afios, sano, talla
1,65, un tio del padre presenta alteraciones leves en las ufias de las manos. Consan-
guinidad de 2.° grado.

Antecedentes personales: Es el primer embarazo bien tolerado, movimientos fetales
al 4.° mes, no se administraron medicamentos; no fue expuesta a radiacién. Cesirea
por parto estacionado, presentacién de cara, Apgar 9/10.

Exploracion: Peso 3.140 grs. (P 50), talla 44 cms. (P 10). P.C.: 39 (P 90), P.T.: 31.
R.N. con buen estado, aspecto dismoérfico, llamando la atencién la cortedad de
miembros. Crineo dolicocéfalo, aspecto tosco de la cara, micrognatia, cuello corto, se
aprecian numerosos frenillos en ambas ancias, discreto hipertelorismo (Fig. 1). Térax
extrecho, soplo sistolico 1/VI al 3.* dia de vida. Extremidades: brazos cortos con limita-

FIG. 1. Aspecto dismérfico de la cara, torax estrecho, FIG. 2. Aspecto externo del paciente

tronco redondo, miembros cortos y hexadactilia postexial — a los 8 meses con acortamiento de

y antebrazos acortados. Sindactilias de tercer y cuarto de-  miembros a partir del codo y rodilla.,
dos de los pies desarrollo psicomotor normal
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ci6n de la movilidad a nivel de ambos codos, polidactilia postaxial en ambas manos
con un dedo supernumerario del lado del 5.° dedo, ufias hipoplasicas (Figs. 1 y 2).
Piernas cortas, sindactilia entre los dedos 2.° y 3.° de ambos pies.

Exiamenes complementarios: Hemograma, glucemia, urea, creatinina, calcemia, in-
munoglobulinas, anilisis de orina normales. Estudio radioldgico al nacimiento: Se
aprecia torax extrecho. Cardiomegalia. En extremidades se aprecian huesos ensanchados
y acortados a medida que se alejan del tronco y en manos polidactilia (Fig. 3). En
miembros superiores se observa, huesos ensanchados y acortados, displasia de las
epifisis proximal del cibito y distal del radio que estin ensanchados, hexadactilia pos-
taxial, hipoplasia de las terceras falanges, observando en la mano izquierda fusién de
los metacarpianos 3.° y 4.° con falanges independientes. En miembros inferiores,
displasia y ensanchamiento de las epifisis tibiales, huesos incurvados (fémures), pelvis
displasica, con acetdbulo en tridente. En genitales se observa criptoequidia bilateral y
pene pequefio.

FiG. 3. Displasia de epifisis pro-

ximal de cibito y distal de radio,

que aparecen ensanchadas, fusion

de metacarpianos de mano iz-
quierda

Evolucion: El paciente actualmente revisado en consulta externa hasta los 18 meses,
presenta un adecuado desarrollo psicomotor manteniendo Percentiles de Talla entre
25,10 y P 3 actualmente. La cardiopatia congénita que presenta es una comunicacién
interventricular subadrtica minima, que se mantiene asintomitica. (Tabla II).
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TaBLA I. EXPLICACION: SIGUIENDO EL ESQUEMA DEL PROF. COLLADO DEL
PROCESO DE ESQUELETOGENESIS

ESQUELETOGENESIS

MAQUETA O MOLDE "MESlENOUIMATOSO

MORFOGENESIS < HISTOGENESIS

DISOSTOSIS DISPLASIAS
DESARROLLO
/\ Y
DIFERENCIACION
craneo AXIAL  EXTREM CONDROCITARIA MEMBRANOSA
HISTOLOGICA
FACIAL PERIOSTICO-—ENDOSTICA<
ASOCIADA TRABECULA PRIMITIVA CALCIFICACION
FORMA
TAMANO rumo-
NUMERO, ete TRABECUILA TIPO ADULTO OLICANOS

TaBLA II.  CLASIFICACION DE DISPLASIAS OSEAS BASADA EN LA FORMACION
DEL HUESO A PARTIR DEL FIBROBLASTO

CONDROBLASTO$ =—————»1I, CONDRO-DISPIASIAS

FIBROBLASTO

I. FIBRO-DISFLASIAS OSTEOBLASTC—CLASTO$ —&III. TRABECULO-DISPLASIAS

mmmalumg:?ﬁmmqqus PREDOM. METAF. PREI fo DIAFIS.

Enler-Danlos * OSTECG. IMPERF. TRABECULO-DISP. PERIOSTIO
ENDOSTIO-DISP.
Cutis laxa, etce DESARR.DESCRGANIZ., Osteopetr.gral.yloce
Metafisarias Diafisarias

Craneo-metaf, Craneo—-diaf.
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COMENTARIOS

Se ha incluido nuestro caso en un Sindrome de Ellis-Van-Creveld,
ya que presenta casi todos los signos tipicos de este sindrome descritos
por su autor (Tabla III) (4).

TaBLA III. SINDROME DE ELLIS-VAN-CREVELD. DISPLASIA CONDROECTO-
DERMICA (1940)

Herencia autosémica recesiva

Talla corta corporal

Micromielia

Huesos distales cortos y gruesos

Falanges distales distroficas

Fusi6én de los huesos grandes y ganchosos
Hipoplasia de la patte superior y lateral de la tibia
Genu valgo

Polidactilia

Ex6stosis maltiple

Térax estrecho

Disminucién de los coridrocitos metafisarios
Dientes neonatales

Retraso en la aparicion de los dientes
Anodoncia Parcial

Hipoplasia ungueal, microniquia

Alopecia parcial y pelo fino

Labio superior corto y frenillos maltiples
Cardiopatia, defectos septales

Coeficiente intelectual conservado ligeramente bajo
Cariotipo normal

Ocasionalmente criptorquidia, epispadias

o+ F o+ o+ o+t o+

+

+

|\++++

+

+
|\+

+ Signos encontrados en nuestro caso.

Algunos autores en la literatura revisada refieren algunos otros carac-
teres especificos; cabeza de tamafio normal (5). Pelvis en tridente (3, 6),
a veces anomalias renales o de otras visceras (4, 6). Microcefalia (7).
Cardiopatia congénita inespecifica, 60 % de los casos (4). Nuestro caso
presenta los signos radiolégicos descritos por Caffey (2).

Estudio y clasificacion (8): El Sindrome de Ellis-Van-Creveld deno-
minado también displasia condroectodérmica es una enfermedad primi-
tiva del esqueleto (3).
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En un breve comentario, sobre el proceso de esqueletogénesis a pat-
tir del molde mesenquimatoso, se describe una primera fase de morfo-
génesis, y una segunda fase de histogénesis, siendo ésta una fase mis
avanzada de la diferenciacién, aunque ambas son inseparables (8). Se-
guimos para su explicacién el esquema del Prof. Collado.

Cuando por alguna causa, .atin no conocida, se producen alteracio-
nes en los mamelones embrionarios: primarias, secundarias 0 en su emi-
gracion segmentaria, se producen malformaciones que afectan la forma,
tamafio, etc., son las dis6stosis, lo que darfa como respuesta: sindstosis,
defectos de fusion, oligo o polidactilia. La alteracidon en la histogénesis,
con alteracidén en la formacién y desarrollo del cartilago se denomina os-
teocondrodisplasia (3, 8), o displasias 6seas (8), que son enfermedades
caracterizadas por anomalias del crecimiento del cartilago y/o hueso. Se
ha realizado una clasificacién de displasias Gseas (8) basindose en la
evolucién de la formacién del hueso, a partir del fibroblasto.

La displasia condroectodérmica pertenece al grupo de condrodispla-
sias con predominio de la alteracién costal, presentando térax extrecho y
costillas cortas, y también afectacion de los huesos tubulares en creci-
miento (3, 8), anomalias que también presenta nuestro paciente, aun-
que como é&sta alterado el crecimiento distal de los huesos y este creci-
miento es menos importante que el proximal (9), la talla alcanzada en
este enanismo suele ser mayor que en los que se afecten los segmentos
proximales (enanismos rizomélicos).

Diagnostico diferencial. Debe hacerse con enanismos neonatales fa-
cilmente confundibles en el periodo del R.N. Algunas clasificaciones se
basan en la variedad de criterios clinicos y genéticos, incluyendo nuestro
caso en los enanismos mesomélicos, de herencia recesiva (10).

Siguiendo también criterios radiolégicos, se deberd hacer diagndstico
diferencial; en primer lugar con la «Acondroplasia»: el enanismo es rizo-
mélico (1, 2, 8, 9) con acortamiento de segmentos proximales, autoso-
mico dominante (5). En segundo lugar con otros enanismos mesoméli-
cos neonatales como son: «La distrofia Toéraco asfixiante» (Enf. de
Jeune). Se diferencian por no tener distrofia ectodérmica, la polidactilia
suele ser preaxial, no hay fusién de los huesos grande y ganchoso (en el
S. de Ellis-Van-Creveld se manifiesta a partir del primer afio de edad)
(3). Y sindromes con polidactilia y costillas cortas (3). Son variedades
raras de enanismo: El tipo MAJEWSKY presenta, intenso acortamiento
costal, suele tener labio leporino, huesos cortos, lisos y redondeados; o
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el tipo SALDINO NOOMAN presenta huesos con extremos cortos y mella-
dos, rifion poliquistico, atresia intestinal, etc.

Herencia y consejo genético: Se trata de una enfermedad, genética y
transmisible, siendo esta herencia debida a un gran autosémico recesivo
de expresividad variable, sin diferencia entre los casos esporadicos y fa-
miliares (11).

Actualmente se emplean para el diagnéstico los ultrasonidos, y la fe-
toscopia para la confirmacién del diagndstico en el sindrome de Ellis-
Van-Creveld, en casos de embarazos de riesgo por tener ya otro hijo
afectado (12).

En nuestro caso se confirma de nuevo, la mayor incidencia si hay
consanguinidad.
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Enfermedad de Gaucher: Revisién y aportacién de dos casos de
la forma crénica no neuropatica.

ALVAREZ APARICIO, E.; GARCIA GONZALEZ, P.; FLORES SERRANO, J.;
MATEOS CANIZAL, M. y SALAZAR VILLALOBOS, V.

RESUMEN: Se describen dos casos de enfermedad de Gaucher crénica no neuropa-
tica tipo 1 observados recientemente.

Los autores comentan las caracteristicas clinicas, radiolégicas y anatomopatoldgi-
cas de esta glucocerebrosidosis.

Por tltimo, consideran los aspectos terapéuticos de la enfermedad de Gaucher y
el futuro de la terapéutica sustitutiva con beta-glucosidasa de procedencia humana.
PALABRAS CLAVE: ENFERMEDAD DE GAUCHER. GLUCOCEREBROSIDOS. BETAGLUCOSI-
DASA. FOSFATASA ACIDA SERICA.

GAUCHER’S DISEASE: REVIEW AND REPORT OF TWO CASES WITH
THE NON-NEUROPATHIC FORM (SUMMARY): Two cases of chronic non neu-
ronopathic Type 1 Gaucher’s disease observed recently is described.

Authors comment clinical, radiological and anatomopathological characteristics of
this glucocerebrosidosis.

Finally, therapeutical aspects and the future of the substitutive therapeuticas Gau-
cher’s disease with human beta-glucosidase are considered. KEY WORDS: GAU-
CHER'S DISEASE. (GLUCOCEREBROSIDE. BETA-GLUCOSIDASE. SERUM ACID PHOS-
PHATASE.

INTRODUCCION
La enfermedad de Gaucher tiene un siglo de historia, ya que la prime-

ra descripcién fue hecha en 1882 por el autor del mismo nombre. Sus
manifestaciones clinicas fueron pronto bien conocidas, pero la naturaleza

Departamento de Pediatria (Prof. V. Salazar). Hospital Clinico Universitario. Salamanca.
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misma de la enfermedad y sus bases bioquimicas son aspectos que han
pasado por numerosas vicisitudes hasta llegar al concepto actual de enfer-
medad lisosomal.

En este trabajo se revisan y se comentan dos casos enormemente ex-
presivos de enfermedad de Gaucher tomando como base la bibliografia
que sobre el particular ha aparecido en los dltimos afios.

CASOS CLINICOS

1.% observacién: F.G.B., varén de 13 afios. Hijo de padres sanos con-
sanguineos en tercer grado, tiene dos hermanos menores que viven sanos;
una cuarta gestacién quedé interrumpida al cuarto mes.

Hasta el segundo afio de vida todo fue normal. A partir de entonces
padece catarros frecuentes con fiebre y expectoracién ocre. Entretanto el
crecimiento se enlentece y cuando a los cuatro afios deciden hacer una
consulta médica presentaba una notable hipotrofia ponderoestatural y
abombamiento del abdomen.

Resulta dificil reconstruir los acontecimientos de los dltimos nueve
aflos en los que, segiin pudo saberse, recibi6 esteroides y sales de antimo-
nio, amén de muchos «remedios» poco ortodoxos.

En el momento actual el hébito corporal es muy peculiar (fig. 1).
Talla y peso inferiores a P3. Térax deformado por procidencia esternal,
cifoescoliosis dorsal e hiperlordosis lumbar. Abdomen distendido irregu-
larmente por un bazo duro, no doloroso, que rebasando la linea media
se extiende de hipocondrio izquierdo a fosa iliaca derecha. Pigmentacion
cutanea amarillo sucia y mucosas palidas. Soplo sistélico funcional.

Estudio complementario: Anemia hipocrémica y microcitica con reti-
culocitosis del 60 %o. Plaquetas 50.000/mm. ctibico. Coombs directo ne-
gativo. Sideremia 80 gammas/100 ml. Colemia normal. No hay pigmentos
ni sales biliares en orina. Electroforesis de Hb normal. Proteinograma,
enzimas hepéticos, alfa-1-antitripsina, uremia, glucemia, cromatografia de
aminoacidos y azicares en suero y orina normales. Alfa-fetoproteina
negativa. Actividad protrombinica del 73 %. Lipidos totales y colesterol
discretamente bajos; aumento de lipoproteinas VLDL y descenso de las
HDL.

Mielograma: presencia de grandes células, algunas mutinucleadas, de
citoplasma azul en tinciones por Giemsa. Son PAS positivas y la reaccion
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FIG. 1. Hipotrofia ponderoestatural, deformi- — FiG. 2. Células de Gaucher en m.o. vistas al
dad tordcica y gran distensién abdominal microscopio dptico (1.4 obs.).

FIG. 4. Microscopio electrénico: detalle del
material tubular en una célula de Gaucher

(2.9 0bs.).

FI1G. 3. Células de Gaucher vistas al microsco-
pio electrénico (1. 0bs.).
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de las fosfatasas 4cidas también es positiva. Se identifican como células
de Gaucher (fig. 2). Al microscopio electrénico presentan la caracteristica
estructura microtubular (fig. 3). Fosfatasa 4cida sérica 64 mu/ml. Curva
de GH tras insulina-arginina normal. Los 17-OH y 17-CS son normales.

Las radiografias de huesos largos no muestran alteraciones signifi-
cativas.

Terapéutica: Se decide esplenectomia, alcanzando la pieza operatoria
un peso de 3.100 g.

2.% observacion: M.M.M., de 5 afios, es la menor de tres hermanos
cuyos padres son jévenes, sanos y no consanguineos. Tia materna falleci-
da a los 26 afios de proceso tumoral mediastinico. Epistaxis frecuentes
en familiares de la misma linea.

Antecedentes personales: gestacién, parto y desarrollo psicomotor
normales. A los 9 meses crisis convulsiva coincidente con fiebre en el
curso de infeccién urinaria. Catarros y amigdalitis de repeticién. En tres
ocasiones refirié6 dolor agudo en miembro inferior derecho que fue inter-
pretado como reumatismo poliarticular agudo y cedié en pocos dias con
analgésicos, aunque una vez le fue inmovilizada la pierna.

A la familia le preocupa que desde el primer afio de vida tiene pali-
dez, anorexia, vientre grande y el crecimiento es mas lento que el de sus
hermanos. En efecto, el peso corresponde al P3 y la talla estd por debajo
de dicho percentil. Palidez cutdnea, equimosis en ambas crestas tibiales.
Abdomen globuloso, con hepatomegalia de dos centimetros y esplenome-
galia de tres. Articulaciones normales.

Estudio complementario: anemia normocrémica-normocitica y leuco-
penia discretas; plaquetas 200.000/mm. cabico. Eritrosedimentacion,
proteinograma, inmunoelectroforesis, triglicéridos, colesterol, lipidogra-
ma, glucemia, uremia, transaminasas, fosfatasas alcalinas y sistemético de
orina normales. Fosfatasa acida sérica 27 mu/ml. Médula ésea: infiltra-
cién de abundantes células espumosas con citoplasma de estructura fibri-
lar, PAS positivas, con intensa positividad para la fosfatasa 4cida. Se iden-
tifican como células de Gaucher y al microscopio electrénico muestran
amplias zonas del citoplasma ocupadas por material tubular que apenas
permite ver elementos tipicos lisosomales. Entre los tdbulos se encuen-
tran finas granulaciones, ribosomas y algunas mitocondrias (fig. 4).
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En el examen radiolégico se aprecia discreto retraso de la edad 6sea
y expansién diafisaria del tercio distal de ambos fémures (fig. 5).

FIG. 5. Ensanchamiento
de la didfasis femoral (2.°
obs.)

DiscuUsION

En el conocimiento de la enfermedad de Gaucher hubo momentos
decisivos que pueden resumirse asi (1): En 1907 Marchand pensé en una
tesaurismosis del reticule esplénico. Pick, Epstein y Thannhauser recono-
cieron el caracter lipidico del material depositado y Lieb lo identificé
con los cerebrésidos; entre 1934 y 1940 Aghion y Halliday precisaron
que se trataba de un glucocerebrésido, que més tarde empieza a ser
cuantificado en el suero de los enfermos (2).

Ya en la década de los sesenta Brady, Kanfer y Shapiro (3) demostra-
ron que existia una deficiencia enzimatica y la enfermedad empieza a ser
concebida como un error innato del metabolismo.

Hoy se admite (4, 5, 6, 7, 8, 9, 10, 11, 12, 13) que el sustrato bioqui-
mico de la enfermedad de Gaucher es un déficit de beta-glucosidasa
lisosomal y el consiguiente acimulo de ceramidaglucosa en las células
reticulo-endoteliales. El defecto se heredarfa con caricter autosémico,
una veces recesivo y otras dominante con penetracién incompleta (14).
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Hay una forma crénica, no neuropitica, que se denomina tipo 1y es
propia aunque no exclusiva del adulto. En contraposicién esta el tipo 2,
que corresponde a la forma neuropitica infantil, de curso agudo. Las
clasificaciones actuales (13, 15, 16, 17) admiten el tipo 3 como forma
intermedia, juvenil, subaguda, preferentemente visceral.

Nuestras dos observaciones corresponden al tipo 1 y en ambas estan
presentes la mayoria de los hechos clinicos, bioldgicos e histolégicos que
caracterizan la enfermedad. Como en el primer caso la enfermedad ha
tenido una evolucién més prolongada el retraso del crecimiento y las
deformidades esqueléticas son més evidentes; sin embargo la caracteristi-
ca imagen diafisaria en matraz de Erlenmeyer es m4s llamativa en el
segundo.

Sélo el primero de los enfermos, portador de un bazo gigante, presen-
taba claros signos de hiperesplenismo. A pesar del tamafio del bazo no
habia evidencia de hipertensién portal, que la mayoria de los autores
sefialan como infrecuente (18).

La fosfatasa 4cida sérica estaba considerablemente elevada en ambos
casos, pero de manera especial en el primero. Experimenté un descenso
de mias del 50 % después de la esplenectomia. Diferentes autores (9, 19)
aluden a este fendmeno y lo relacionan directamente con el isoenzima 5
de la fosfatasa 4cida, que descenderia de forma paralela a la citolisis que
acompafiaba al hiperesplenismo.

Al examinar la médula ésea de ambos pacientes al microscopio 6ptico
y electrénico aparece la estructura celular que describe la generalidad de
los autores (17, 20, 21) y permite, junto al resto de los datos clinicos y
biolégicos, diagnosticar la enfermedad sin ningtn género de dudas. Debe
tenerse en cuenta sin embargo que Bhawan, Fox y col. (22, 23) han
sefialado la presencia de células similares a las de Gaucher en tumores de
células granulares y en algunos casos de leucemias linfociticas crénicas.

En relacién con la terapéutica, en el primer caso habfa una clara
indicacién de esplenectomia de acuerdo con los criterios de Shiloni (24),
que son ampliamente admitidos: anemia, trombopenia y demis sintomas
de hiperesplenismo; molestias por compresién medular y dolor 6seo. En
el segundo caso se consideré mas prudente, como es légico, la conducta
expectante. De hecho en la practica el tratamiento es puramente sintoma-
tico las mas de las veces.

En el momento actual se ensaya el tratamiento sustitutivo con beta-
glucosidasa procedente de lisosomas compatibles (25). M4is porvenir
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ofrece aun el empleo del enzima purificado obtenido a partir de placentas
humanas. Con este proceder algunos autores (20, 26, 27, 28, 29) han
logrado una remisién parcial de los sintomas con pocos efectos inde-
seables.

Durante el seguimiento de los enfermos no han surgido complicacio-

nes dignas de mencién. La calcificacién del pericardio descrita por Tama-
ri (30) es excepcional. Los signos de compresién medular, que en opinién
de Markin y col. (31) son de observacién frecuente en los casos de larga
evolucién, tampoco aparecieron en el primero de los enfermos a pesar de
la gran deformidad de su columna vertebral.

10.

11
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13.
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Cistinuria. A propésito de 4 observaciones™®

MIAJA, J.; BALBUENA, M. L.; MORENO, M.; JACOB, M. S.; SANTOS, F. y MALAGA, S.

RESUMEN: Se presentan 4 enfermos portadores de cistinuria, 3 varones y 1 hembra,
todos ellos con edades inferiores a 15 afios de vida. Al diagnéstico se llegé por la
constatacion de test de BRANDT positivo y excrecién aumentada de cistina y, even-

tualmente, de otros aminoacidos dibésicos.

Se ha realizado investigacién familiar de la enfermedad. El tratamiento ha consisti-
do en incrementar la diuresis y mantener pH urinarios alcalinos. PALABRAS CLAVE:

CISTINURIA. LITIASIS RENAL.

CYSTINURIA. REPORT OF FOUR CASES (SUMMARY): Four children affected
of cystinuria, three boys and one girl, aged under 15 years old, are referred. Diag-
nosis was made by means of positive BRANDT test and incremented excretion of
cystine and eventually another dibasic aminoacids. Familiar screening of illness
has been made, and the treatment consisted in the maintenance of alcaline urine

and incrementing the diuresis. KEY WORDS: CYSTINURIA. UROLITHIASIS.

INTRODUCCION

~ La cistinuria es un trastorno caracterizado por anomalias en el trans-
porte de la cistina y aminoacidos dibésicos (lisina, arginina y ornitina) a
nivel de las células epiteliales del tibulo proximal renal y del tracto gas-
trointestinal, que se hereda habitualmente con caricter autosémico rece-
sivo (2, 3, 5, 8, 12, 17), aunque existe evidencia de cierta heterogenicidad
genética (3) y multiples combinaciones que se manifiestan de diferente
forma e intensidad (8). Su morbilidad y mortalidad es debida a la escasa

* Departamento de Pediatria (Seccion de Nefrologia Infantil). Facultad de Medicina y Hospital
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solubilidad de la cistina en la orina, que al sobrepasar el nivel de satura-
cién precipita formando calculos (2, 5, 8, 12). Su incidencia varia de
unos paises a otros; asi, mientras en Inglaterra se estima en 1/200, en
Suecia llega hasta 1/500 (5) y 1/920 en Japén, como pudieron demostrar
HARUO y cols. en un amplio «screening» realizado en 110.000 nifios (10).

Presentamos 4 casos de cistinuria estudiados en nuestro Departamen-
to y con este motivo hacemos una revisién tedrica del tema.

CASOS CLINICOS

Familia 1: Varén de 4 afios de edad, sin antecedentes familiares ni
personales de interés, que consulta por dos episodios (separados por un
intervalo de 8 meses) de emisiéon de orina como un «chorro de yogur»
acompafiado, en la segunda ocasién, de la expulsién por la orina de una
pequefia piedra. En el intervalo entre ambos episodios presenté dolor
abdominal intenso en varias ocasiones, acompafiado a veces de disuria,
polaquiuria y expulsién de arenillas. Examen fisico normal. Andlisis com-
plementarios: Sangre, equilibrio 4cido-base, 4cido trico, urea, creatinina,
iones, calcio, fésforo y cromatografia de aminoacidos normales. Orina,
elemental y sedimento sin alteraciones, test de BRANDT positivo, uroculti-
vO negativo, cromatografia de aminoacidos en orina de 24 horas: excre-
cién aumentada de cistina, lisina y arginina; analisis del calculo: compues-
to por cistina; aclaramiento de creatinina, calciuria, fosfaturia y uricosuria
sin alteraciones. Urografia intravenosa y ecografia renal normales.

Con el diagnéstico de cistinuria se instaurd tratamiento con aumento
del aporte hidrico a lo largo del dia y de la noche siendo la evolucién
favorable.

Estudio familiar: padre y madre portadores de la enfermedad, herma-
na sana (fig. 1).

Familia 2: Hembra de 12 afios de edad, que consulta por dolor abdo-
minal recurrente. Entre los antecedentes familiares destaca la interven-
cién quirirgica de un hermano a los 22 meses de edad por litiasis vesical;
no existen antecedentes personales de interés. Examen fisico normal,
Andlisis complementarios: Sangre, equilibrio 4cido-base, urea, creatinina,
iones, 4cido drico, calcio, fésforo y cromatografia de aminoacidos norma-
les. Orina, pH 6,5, sedimento con abundantes cristales de cistina y 4cido
trico, test de BRANDT positivo y cromatografia de aminoacidos en orina
de 24 horas con aumento en la excrecién de cistina, lisina y arginina;
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aclaramiento de creatinina, calciuria, fosfaturia y uricosuria normales;
U.LLV. normal.
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FIG. 1. Arbol genealdgico FAMILIA 4
de las familias 1, 2 y 4.

Diagnosticada de cistinuria se aument6 el aporte hidrico como tnica
actitud terapéutica, con lo que la evolucién fue favorable.
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Con motivo del estudio de esta familia (fig. 1) se descubri6 a un
hermano de 14 afios de edad, que habia sido intervenido en otro Centro
de calculos vesicales a los 22 meses. En el momento del estudio, la clinica
que referfa era de dolor abdominal postprandial. Examen fisico sin alte-
raciones. Complementarios: Sangre, equilibrio 4cido-base, urea, creatini-
na, iones, calcio, fésforo, 4cido trico y cromatografia de aminoacidos
normales. Orina, pH 5,3, sedimento con abundantes cristales de cistina,
test de BRANDT positivo y cromatografia de aminodcidos en orina de 24
horas: aumento de la excrecién de cistina, lisina y ornitina; aclaramiento
de creatinina, calciuria, fosfaturia, uricosuria normales. La ecografia renal
puso de relieve aumento renal bilateral, asi como de las pirdmides
renales.
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FAMILIA 3

FIG. 2. Arbol genealdgico de la familia 3.

Familia 3: Varén de 3 afios, 10 meses, que consulta por existir en su
familia dos miembros con cistinuria (fig. 2). El padre fue intervenido por
litiasis cistinica y la hermana del nifio presenta también litiasis cistinica e
insuficiencia renal. El nifio hasta el momento actual ha permanecido asin-
toméatico. Examen fisico normal. Complementarios: Sangre, hemograma,
equilibrio acido-base, urea, creatinina, 4cido trico, calcio, fésforo, iones
y cromatografia de amino4cidos normales. Orina, pH 6,5, sedimento con
abundantes cristales de cistina, test de BRANDT positivo, cromatografia
de aminoacidos en orina de 24 horas: aumento de la excrecién de cistina,
lisina, arginina y ornitina; aclaramiento de creatinina, calciuria, fosfaturia,
uricosuria normales. Rx simple de abdomen normal.
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Con simple aumento de la ingesta hidrica el nifio sigue una evolucién
favorable.

Familia 4: Var6n de 13 afios de edad, que consulta por dolor abdomi-
nal. Se constata en la anamnesis que el padre fue intervenido en 4 ocasio-
nes de litiasis cistinica. No antecedentes personales de interés. Examen
fisico normal. Complementarios: Sangre, hemograma, equilibrio acido-
base, urea, creatinina, acido urico, calcio, fésforo y cromatografia de ami-
noécidos normales. Orina, pH 5, sedimento normal, test de BRANDT posi-
tivo, cromatografia de aminoacidos en orina de 24 horas: aumento de la
excrecion de cistina, lisina y arginina; aclaramiento de creatinina, calciu-
ria, fosfaturia y uricosuria normales. La ecografia renal muestra promi-
nencia de la pelvis renal izquierda, sin dilatacién caliciliar.

En el estudio familiar (fig. 1) se detecta una hermana de 10 afios de
edad, asintomadtica, con examen fisico normal, analitica en sangre normal
y en orina: pH 6, sedimento normal, test de Brandt positivo y aumento
de la excrecién de cistina, lisina y arginina en la cromatografia de aminoa-
cidos en orina de 24 horas. Ecografia renal normal.

Sometidos ambos a dieta con incremento en los fluidos siguen una
evolucién favorable.

Los valores absolutos de cistina y aminoacidos dib4sicos en la orina
de cada uno de los pacientes estudiados, se pormenorizan en la tabla I.

VALORES NORMALES CISTINA LISINA ARGININA ORNITINA
(mg./24 h.) 6-50 13 -135 1-6 9
FamiLia 1

Vardn 4 afios 194 255 8 —
FAMILIA 2

Hembra 12 afios 220 1.322 199 —

Varén 15 afios 250 1.500 210 —
FAMILIA 3

Varén 3 afios 2.059 1.363 : 546 95

Hembra 15 afios 1.700 1.164 482 62
FamiLIA 4

Varén 13 afios 125 142 58 —

Hembra 10 afios 83 164 42 —
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COMENTARIOS

La cistina se produce por transulfuracién metabdlica de la metionina
de la dieta y, en condiciones normales, se filtra en el glomérulo renal
junto con los aminoacidos dibasicos y se reabsorbe posteriormente en el
borde en cepillo del tiibulo proximal por un mecanismo comun «1» de-
pendiente de energia. Es precisamente este mecanismo el que estd altera-
do en la cistinuria. Por otro lado, en la membrana basal lateral de la
célula epitelial existe un mecanismo de transporte independiente para
lisina-arginina-ornitina «2» y otro para cistina «3». La cistina intracelular
es segregada a la luz tubular por otro mecanismo «4» y no puede ser
reabsorbida de nuevo al fallar el mecanismo «1» (2, 8, 15). Como resulta-
do de este transporte tubular anémalo solamente se reabsorbe una parte
del ultrafiltrado glomerular y el resto se excreta por la orina (2, 8) (fig. 3).

LUz CELULA SANGRE

CISTINA
LISINA a LISINA
ARGININA < égglll:lrlll;l‘l}’\\
ORNITINA,

<+—— CISTINA
SECRECION aa Libres
CISTINA =

FIG. 3. Esquewma patogé-
nico de la cistinuria.

A nivel intestinal, sucede lo mismo, existe un defecto de absorcién de
estos 4 aminoacidos, apareciendo en las heces la lisina y ornitina como
piperidina y pirrolidina respectivamente, y la arginina como citrulina (8).
El significado clinico de esta enfermedad estd relacionado con la forma-
cién de calculos en los pacientes homocigotos (12), que se manifiesta
como toda urolitiasis: en forma de hematuria macroscdpica, célico renal
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e infecciones urinarias recidivantes (2, 3), pudiendo conducir al fracaso
renal (5, 8). En un 10 % de los casos existe hipertension arterial (8). Los
individuos heterocigotos no suelen tener manifestaciones clinicas y se
descubren generalmente al estudiar a los miembros de una familia (5, 8).

La primera manifestacién clinica suele aparecer entre los 20-30 afios
de edad, aunque los sintomas pueden comenzar en la edad pediitrica en
un 22 % de los casos (5), incluso se afirma que la calculosis vesical es
exclusiva de la infancia (3), como sucedié en uno de nuestros casos.

Los calculos de cistina representan el 1-2 % de todos los célculos del
aparato urinario (2, 3), encontrandose historia familiar de litiasis en el 45
% (7). No hay afectacién predominante de ningtin sexo, pero los varones
suelen presentar clinica mas relevante (5, 8).

A pesar del defecto de absorcién, no se han observado en estos nifios
alteraciones en el crecimiento y desarrollo, probablemente como conse-
cuencia de que en la cistinuria, aunque est afectado el sistema de trans-
porte de los aminoacidos libres, se conserva intacto el de los oligopépti-
dos y, si existe un déficit nutricional, éste es subclinico (5, 8). Se ha
postulado, sin confirmacién experimental, que el defecto de transporte
de estos aminoécidos afecta al cerebro, sin embargo los cistintricos sue-
len tener una inteligencia normal, si bien es verdad que existe cistinuria
frecuentemente asociada a retraso mental (8). Otros trastornos asociados
son la hiperuricemia y nefrolitiasis por acido trico (5, 8). Parece ser que
el acido trico actGa como acelerador de la precipitacién de cistina (9),
con calculosis por oxalato célcico (4) e hipercalciuria (7, 10).

El diagnéstico es sencillo si se piensa en esta entidad, en todo pacien-
te joven con historia familiar de calculos renales y con formacién recu-
rrente de célculos radiodensos que no responde a las formas habituales
de tratamiento (5, 7, 8). El simple examen microscépico del sedimento
urinario es disgnéstico cuando aparecen cristales hexagonales; la cristalu-
ria cistinica se da en el 17 % de los casos.

Es de resefiar que los uroanalisis elementales se encuentran alterados
en el 53 % de las ocasiones, bien con hematuria microscopica, piuria, e
incluso proteinuria asociada a infeccién urinaria. El test de BRANDT,
prueba de despistaje rapido de la cistinuria, se realiza con 5 cc. de orina,
a la que se afiaden 5 gotas de hidréxido de amonio y 2 cc. de cianuro
sédico al 5 %; la lectura se efectia a los 10 minutos y es positiva cuando
la mezcla se torna de color rojo parpura (8). Es preciso tener en cuenta
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que esta prueba es positiva cuando la excrecién de cistina supera los 75
- 125 mg./g. de creatinina (5, 9) y que pueden existir falsos positivos en
caso de acetonuria, homocistinuria y aminoaciduria generalizada (8). La
confirmacién diagnéstica viene dada por la cromatografia de aminoacidos
en orina de 24 horas, los sujetos normales excretan 30 - 60 mg./dia de
cistina, mientras que los cistindricos homocigotos pierden mas de 400
mg./dia o mé4s de 200 mg./g. de creatinina, la excrecién de los heteroci-
gotos es intermedia entre ambos (5, 8, 9, 12).

DAHLBERG y cols. (5) establecen que un cistindrico es homocigoto
cuando cumple uno o miés de los siguientes criterios: 1) Calculo de cisti-
na. 2) Cristaluria cistinica o test de BRANDT positivo en paciente con
historia de calculos de cistina. 3) Excrecién de cistina superior a 400
mg./dia y 4) Marcada elevacién de cistina, lisina, arginina y ornitina.

La finalidad del tratamiento de la cistinuria es la prevencién de la
precipitacién de cistina en la orina que puede conseguirse disminuyendo
la excrecién de cistina y/o aumentando su solubilidad en la orina (2, 5,
7, 8,9, 12). La disminucién de la excrecién de cistina aunque puede
obtenerse reduciendo el aporte de metionina en la dieta, es cuestionable
en edad pediatrica (2, 5, 8, 9). La solubilidad de la cistina aumenta incre-
mentando el volumen urinario y manteniendo pHs urinarios alcalinos;
por tanto se recomienda incrementar el aporte hidrico distribuyéndolo a
lo largo del dia y de la noche, y alcalinizar la orina a base de férmulas de
bicarbonato o de citrato sédico. Se sabe que 300 mg. de cistina son
solubles en un litro de orina y el doble a pH 7,5.

Otro modo de aumentar la solubilidad de la cistina es mediante el
empleo de formacos que se combinan con la cistina formando derivados
mas solubles. En este sentido se ha preconizado la D-Penicilamina (no
recomendable por sus multiples efectos secundarios) (2, 5, 6, 7, 8, 9, 12,
16). La alfa-mercaptopropionilglicina y acetilcisteina, que proporcionan
mejores resultados y menos efectos secundarios que aquélla (1, 6, 8, 9,
13, 14).

En aquellos pacientes en los que estd contraindicada la cirugia o con
historia de enfermedad renal previa (rifién tnico), TSENG y cols. (17)
proponen realizar irrigaciones pelvicaliciliares por nefrostomia o median-
te catéter ureteral con Trometamina E. En cualquier caso, si la cistinuria
conduce al individuo hacia la insuficiencia renal terminal, no se han des-
crito inconvenientes para su inclusién en programa de transplante, ya
que éste ya ha demostrado su eficacia (11).
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Estudio bio-bibliografico del Boletin de la Sociedad Castellano
Astur Leonesa de Pediatria (1960-1984)*

J. ESCALERA ALONSO**

INTRODUCCION

Nuestro trabajo tiene por objeto rehacer la historia de esta publica-
cion peridédica durante el altimo cuarto de siglo. La vida del Boletin,
durante estos 25 afios, ha estado estrechamente ligada a la Sociedad
Castellano-Astur-Leonesa de Pediatria, de la cual se ha dicho que es su
portavoz mis cualificado; asimismo, la Pediatria de esta region puede
conocerse con pormenor a través de la lectura de esta publicacién.

Para su realizacion hemos estudiado los mas de 900 articulos (inclui-
dos los editoriales) publicados en los 114 nameros desde 1960 a 1984.
Las conversaciones con los doctores Sinchez Villares, Blanco Quir6s, Rie-
ra Palmero, Ardura y otros, nos dieron los datos y puntualizaciones ne-
cesarias para la consecucion de este trabajo.

EL BOLETIN

La aparicion del Boletin y su peripecia bibliogrifica ha tenido, como
antes hemos aludido, una estrecha relacion con la vida de la Sociedad.
Durante la primera década el Boletin tuvo una periodicidad trimestral,
peto desde 1970, por razones editoriales y sobre todo econdémicas, pasd
a publicarse bimestralmente y a distribuirse no sélo a los miembros de
la Sociedad, sino a todos los pediatras espafioles integrados en la A.E.P.
Estos fueron los afios de mayor actividad, sin embargo a partir de 1975

Trabajo de Tesina realizado bajo la direccion del profesor ]. Riera Palmero para
la obtencion del Grado de Licenciado en Medicina.
** Facultad de Medicina. universidad de Valladolid.
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las dificultades, en contra de lo que cabia esperar, empezaron a apare-
cer. Como reflejo del panorama social y econdémico las publicaciones
médicas (y en el caso que nos atafie el Boletin) evidencian un nuevo cli-
ma en contraste con los afios precedentes.

Se estd pasando por una crisis en la publicacién de revistas médicas
(y la Pediatria no es una escepcién), motivado sobre todo por razones
econdmicas. Las dificultades en parte fueron superadas, pero a pesar de
los esfuerzos de sus directores, el Boletin ha de reducir a 4 los 6 nime-
ros anuales. Desde enero de 1977 vuelve a convertirse nuestro Boletin
en una publicacién trimestral, como lo habia sido entre 1960 a 1969. Es
un hecho que denunciaba claramente las enormes dificultades que hubo
que superar su consejo editorial. Pero a pesar del negro panorama, el
Boletin sigui6 editindose, aunque los retrasos en su aparicién no pudie-
ran solucionarse de manera inmediata.

Una fecha puede sefialar la trayectoria y continuidad de la revista,
cuando en 1981, mis de dos décadas de andadura histérica, el Boletin
de la S.C.A.L.P. cumple su nimero 100.

Pese a las dificultades econdmicas, la publicacién sigue dando testi-
monio de una intensa actividad cientifica, de la que en 1983 se perfila-
ban tres niicleos de trabajo; el primero en surgir habia sido Salamanca,
al que se sumaron posteriormente Valladolid y mis tarde Oviedo.

Cuando se cumplen las Bodas de Plata, en 1984, un cuarto de siglo
de labor cientifica, social y profesional ha sido recogido en las paginas
de esta revista. El niimero 111, con cardcter conmemorativo, suponia
una meta realmente elogiosa.

Creemos conveniente destacar en este momento que el Boletin, a tenor
de los juicios de valor del Centro de Documentacién e Informitica Biomé-
dica de Valencia, es la cuarta revista de Pediatria en Espafia por el nimero
de trabajos publicados y la primera entre las de ambito regional.

Todo esto y mucho mis que por razones obvias no citamos, creemos que
justifican sobradamente el estudio bio-bibliogrifico y estadistico que sobre
el boletin hemos realizado y que resumimos en los siguientes puntos.

RESULTADOS

1. El Boletin de la S.C.A.L.P., desde 1960 a 1984, constituye el
mejor exponente para conocer la contribucién cientifica, académica y
profesional de la Pediatria dentro de este marco geografico.
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2. Entre las publicaciones petiddicas regionales, a juzgar por el vo-
lumen y contenido de sus aportaciones, debe considerarse como uno de
los mis destacados 6rganos de expresiéon de Pediatria espafiola actual. La
contribucidon numérica de trabajos publicados entre 1960-84 supera los
850.

3. La distribucién del indice de firmas/trabajo, durante los 25 afios
de vida del Boletin, refleja que de sus 839 trabajos (exceptuados los
editoriales y las bio-bibliografias) el 27,1 % (es decir, 228 trabajos)
fueron firmados por un solo autor y de los 611 restantes es conveniente
sefialar que el 14,3 % corresponden a trabajos (120) firmados por 2
autores; el 14,4 % por 3 autores (121 trabajos); el 14,7 % a 4 autores
(124 trabajos) y el 15,2 % a 5 autores (128 trabajos). En menor propot-
cion figuran los articulos firmados por mas de 5 autores.

TasLa 1. EVOLUCION TEMPORAL DE LOS TRABAJOS PUBLICADOS POR LAS
PROVINCIAS PERTENECIENTES A LA S.C.A.L.P.

N.° TOTAL DE DISTRIBUCION POR LUSTROS
PROVINCIAS TRABAJOS 1960-64 1965-69 1970-74 1975-79 1980-84
Avila 9 (1,0 %) 7 2 — — —
Burgos 22 (2,6 %) — — 1 9 12
Ledn 2 (0,2 %) — — — — 2
OVIEDO 233 (27,7 %) 5 23 22 87 96
Palencia 11 (1,3 %) 10 — — 1 —
SALAMANCA 160 (19,0 %) 58 28 16 19 39
Santander 7 (0,8 %) 1 — 3 2
Segovia 1 (0,1 %) — — — — 1
VALLADOLID 201 (23,9 %) 32 40 57 41 31
Zamora 22 (2,6 %) 12 4 1 3 2
TOTAL 668 (79,3 %) 125 97 98 163 185

4. Entre 2 y 5 autores por trabajo se sitda el 58 % de los trabajos,
lo cual habla a favor de la existencia de una estrecha relacion interde-
partamental y de Escuela. Esta conclusion se confirma al estudiar cro-
nolégicamente entre 1960 y 1984 el incremento del nimero de trabajos
firmados por 3, 4 y 5 autores, al tiempo que disminuyen los firmados
por 1 solo autor (Tabla II y Graficas 1y 2).
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5. La distribucién del nimero de trabajos publicados/afio, refleja-
da en la Grifica III, nos muestra una media mis que aceptable 33,5
articulos/afio, con un minimo de 21 trabajos en los afios 1960 y 1965 y
un miximo de 88 en el afio 1966 (debido a la inclusién en el Boletin
de los temas expuestos en la IV reunidén de la A.P.E.).

GraricA I1I. DISTRIBUCION DEL NUMERO DE TRABAJOS/ANO

100

N2 DE ARTICULOS

L

a T T T T T T T T T T T T T
1960 70 80
ANOS

Relacion del nimro de articulos aparecidos en el Boletin distribuidos por periodos de 2 anos

TasLa II. DISTRIBUCION TEMPORAL DEL INDICE FIRMAS/TRABAJOS

TRABAJOS TOTAL DISTRIBUCION TEMPORAL

FIRMADOS 1960-64 1965-69 1970-74 1975-79 1980-84
Por 1 autor 228 (27,1 %) 90 60 37 23 18
Por 2 autores 120 (14,3 %) 34 49 8 20 9
Por 3 autores 121 (14,4 %) 14 39 19 17 32
Por 4 autores 124 (14,7 %) 3 21 22 43 35
Por 5 autores 128 (15,2 %) 3 11 25 42 47
Por 6 autores 77 (9,1 %) - 3 7 24 43
Por 7 autores 27 (3.2 %) — 1 4 5 17
Por 8 autores 9 (1,0 %) — — 2 i 6
Por 9 autores 4 (0,4 %) — — 1 — 3
Por 11 autores 1(0,1 %) 1 e — — —

TOTAL 145 184 125 175 210
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6. En nuestro estudio encontramos la progresiva constitucion de
una Escuela de Pediatria vinculada al Boletin y a la Sociedad, cuyos
nicleos mis activos fueron (por el ndmero de trabajos), Salamanca,
Valladolid y Oviedo (Tabla I).

7. La distribucién por provincias de los trabajos responde en buena
medida a la existencia de tres nicleos Universitarios de Pediatria, en Sa-
lamanca, Valladolid y Oviedo.

8. De los 839 trabajos casi el 80 %, es decir, 668 trabajos, fueron
realizados por miembros de la Sociedad y un 20 % (171 trabajos) por
otros autores no integrados en la S.C.A.L.P.

9. De los 668 articulos firmados por miembros de la Sociedad 594
cortesponden a las dreas de atraccion de Salamanca (160 trabajos);
Valladolid (201 trabajos) y Oviedo (233 trabajos), es decir, casi el 90 %
(Tabla I).

10. Durante la primera década 1960-70, la participacion de Sala-
manca y Valladolid es la mds importante; durante el quinquenio 70-74
Valladolid es la primera (45 %) seguida de Oviedo (17 %) y en tercer
lugar Salamanca (12 %). Sin embargo desde 1975 Oviedo, con el
49 %, es el nicleo mis importante, hecho que se reitera entre 1980-84

(Tabla I).

11. La tarea cumplida por los titulares de los Departamentos Uni-
versitarios, asi como el paso del Dr. Sinchez Villares por Salamanca, su
traslado a Valladolid (1964) y la definitiva incorporacién del Dr. Crespo
Hernindez a la Universidad de Oviedo, en alguna medida constituyen
factores humanos que ayudan a explicar las variaciones cuantitativas de
la tarea desarrollada en las paginas del Boletin. Corrobora nuestro aserto
la mayor productividad de algunos autores; en primer lugar figura E.
Sanchez Villares en 44 trabajos, seguido de M. Crespo Hernindez con
27 y R. Palencia y J. Ardura ambos con 20 trabajos cada uno como ca-
beza de serie de las firmas de los trabajos.

12. Segun se expone en la Tabla III, las materias mas tratadas en
los articulos publicados han sido en primer lugar los referentes a
Neurologia seguidos de los de Gastroenterologia y Patologia Prenatal
(dentro de esta altima los trabajos sobre el Sindrome de Down y sobre
Malformaciones en general han sido los temas mis escritos).
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TaBLA III.  RELACION DE MATERIAS TRATADAS EN LOS DISTINTOS TRABAJOS
DEL BOLETIN*

MATERIAS N.° DE TRABAJOS
Neurologia 102 (11,9 %)
Gastroenterologia 84 (9,8 %)
Pat. Prenatal 83 (9.7 %)
A. Locomotor 74 (8,6 %)
Infeccioso 71 (8,3 %)
Hematologia 61 (7,1 %)
Nefrourologia 49 (5,7 %)
Metabolismo 45 (5,2 %)
Respiratorio 43 (5,0 %)
Tumores 40 (4,6 %)
Nutricién, Desarrollo y Crecimiento 38 (4,4 %)
Cardiovascular 33 (3,8 %)
Endocrino 29 (3,3 %)
Inmunologia 200 (2,3 %)
Otros (Dermatologia, Bio-Bibliografias...) 82 (9,6 %)

*

La catalogacion de un trabajo en una determinada area pedidtrica es dificil, ya que los
limites pueden ser bastante imprecisos.

BIBLIOGRAFIA

1. BoLr. Soc CAST. AST. LEON. DE PEDIATR., 1960 a 1984 (vols. 1 a 114).
FERREIRO, L. y MENDEZ, A.: La productividad de los autores del CSIC durante el
aiio 1977. Estudio sociomométrico. Rev. Esp. Document. Cient., 1980; 3: 19-24.

3. RIERA, J.: La pediatria en la perspectiva de la Medicina actual. An. Esp. Pediatr.,
1976; 9: 39-46.

. SANCHEZ GRANJEL, L.: Historia de la Pediatria Espariols. Salamanca, 1965.

S. SANCHEZ VILLARES, B.: Problemaitica actual de la Medicina Infantil. Introduccion.
An. Esp. Pediatr., 1976; 9: 13-35.

6. TERRADA, M. L. y PERIS BONET, R.: Documentacion y bibliografia pedidtrica. An.
Esp. Pediatr., 1982; 17: 99-127.

7. TERRADA, M. L. y NAVARRO, V.: Lz productividad de los autores espaiioles de
Bibliografia Médica. Rev. Esp. Document. Cient., 1977; 1: 9-19.






Bol. Soc. Cast. Ast. Leon. de Pediatria, XXVI, 465, 1985

HACE 25 ANOS

Trastorno total respiratorio del lactante

B. PEREZ MORENO. Bol Soc. Cast. Ast. Leon. de Pediatria 1: 187-223. 1960

El trastorno total respiratorio (TTR) es un proceso infeccioso agudo
que se ofrece como un sindrome asmatiforme por exaltacion hiperap-
néusica de los centros respiratorios. Su comienzo es muy brusco y se ob-
serva preferentemente en brotes epidémicos gripales. Casi todos los ca-
sos suceden en lactantes de menos de 6 meses, al final del invierno.
Puede tener caricter familiar y coincidir con otros casos de bronquitis
asmiticos o fallecidos tempranamente con problemas respiratorios.

Clinicamente consiste en una intensa polipnea, quejido espiratorio,
dilatacion de las alas de la nariz, torax fijo en posicién inspiratoria,
retraccidn subcostal, respiracion exclusivamente abdominal. Los sintomas
repiratorios se acompafian de hiperpirexia, palidez livida, convulsiones
clonicas, exoftalmos y midriasis. La muerte ocurre por fallo respiratorio
central.

La patogenia, segiin estudios experimentales en animales, esti basa-
da en una alteracion primaria de los centros nerviosos reguladores de la
respiracion, con una exaltacion del c. inspiratorio. Secundatiamente
ocurrira una reacciébn asmdtica petsistente y un estasis venoso. La tera-
péutica consiste en Aleudrina, alternada con teofilina. La anoxia miocit-
dica puede requerir estrofantina. La hipoxia se trata con oxigeno hiime-
do. Son también muy ttiles las nebulizaciones acompafiadas de aetoso-
les con antibidticos, fermentos proteoliticos o detergentes.

Comentario: La descripcion anterior corresponde a una nueva entidad propuesta
por el Dr. Pérez Moreno, de Valladolid, basada en la observacién clinica de numerosos
casos y en la experimentacién en conejos. Este cuadro fue discutido en una Reunién o-
ganizada por la SCALP el 2 de octubre de 1960. A esta Reunién asistieron los principa-
les pediatras nacionales y otros muchos especialistas. En las Actas se recogen los nom-
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bres de G. Arce, Bondia, R. Adrados, Collado, Siinz de los Terreros, Bosch Marin, L6-
pez Botet, Pérez Soler, E. Zapatero, O. Ortiz Manchado, Gémez Bosque, Gandarias,
Roviralta, Cardenas, Blanco Otero, Sinchez Villares, Salazar, Barbosa Ayticar, Benito
Arranz, y otros muchos, entre los que destacamos 12 colegas de la ciudad argentina de
Mendoza que presentaron una ponencia. La Presidencia la ocupaban el Gobernador Ci-
vil, el Rector y el Jefe Provincial de Sanidad.

A los 25 afios de aquella Reunién, los que no la vivimos, no podemos menos que
asombrarnos de la preocupacién inverstigadora y capacidad de observaciéon de uno de los
miembros fundadores, y de la fuerza de convocatoria y exactitud critica de nuestra So-
ciedad. No cabe duda que naci6 con un vigor y pujanza dignos de admiracién. A.B.Q.
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NOTICIARIO

II CONGRESO NACIONAL DE NEUROPEDIATRIA

SANTANDER 12-14 JUNIO 1986

Entrega de documentacion.

Salon de Actos.
INAUGURACION OFICIAL DEL CONGRESO.

Salon de Actos.

I Mesa Redonda: Desarrollo psicomotor normal y patologico del ni-
70 hasta los dos anos de edad.

Desarrollo motor. Desarrollo cognoscitivo. Variaciones de la norma-
lidad. Desarrollo patologico. Métodos de examen. Nifio de alto
riesgo. Estrategias terapéuticas. Estimulacién precoz.

Coordinador: Dr. Emilio Fernindez Alvarez (Barcelona).
Ponentes: Dr. Jaime Campos (Madrid). Dr. Francisco Cantavella
(Barcelona). Dra. Isabel Lorente (Sabadell, Barcelona) y Prof. Rafael
Palencia (Valladolid).

DESCANSO-Café.

Salén de Actos. Salas A, B, C.
Comunicaciones a la I Mesa Redonda.
Comunicaciones libres.

COMIDA DE TRABAJO.

Salon de Actos.

II Mesa Redonda: Neuropatias sensoriomotrices hereditarias en la
infancia.

Panorama actual de las neuropatias sensoriomotrices hereditarias
(NSMH). Epidemiologia. Formas autosémico-dominantes (NSMH
tipo I, NSMH tipo II). Formas autosémico-recesivas (enf. de
Dejerine-Sotas). Consejo genético.

Coordinador: Prof. José Angel Berciano (Santander).

Ponentes: Dr. Onofre Combarros (Santander). Dr. José Maria L6-
pez Terradas (Madrid). Dra. Trinidad Rodriguez-Costa (Murcia).

DESCANSO-Café.
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20,00-21,00 h.
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Salén de Actos. Salas A, B, C.
Comunicaciones a la II Mesa Redonda.
Comunicaciones libres.

Salén de Actos.

Patologin molecular y neuroquimica evolutiva en el Sindrome de
Down.

Conferencia del Prof. Jesds Florez (Santander).

Viernes, 13 de junio

9,00-11,00 h.

11,00-11,30 h.
11,30-13,30 h.

13,30 h.
16,30-18,30 h.

18,30-19,00 h.
19,00-20,00 h.

20,00-21,00 h.

Salén de Actos.

III Mesa Redonda: Nuevos métodos diagnisticos en Neuropediatria.
Medida de la presién intracraneal. Ecografia cerebral. Exploracion
neurofisiologica del SNC. Electrodiagnéstico de la patologia neuro-
muscular. Resonancia magnética nuclear.

Cootdinador: Prof. Ernesto Sinchez-Villares (Valladolid).
Ponentes: Dr. Javier Batrasa (Santander). Dr. Jesiis Calleja (Santan-
der). Dr. Fernando Mulas (Valencia). Dra. Mercedes Pineda (Barce-
lona). Dr. Juan Vidal (Santander).

DESCANSO-Café.

Salén de Actos. Salas A, B, C.
Comunicaciones 2 la III Mesa Redonda.
Comunicaciones libres.

COMIDA DE TRABAJO.

Salén de Actos.

IV Mesa Redonda: Efectos secundarios del tratamiento antitumoral
sobre el sistema nervioso del nifo.

Situacién actual del tratamiento de los tumores en la infancia.
Neurotoxicidad. Efectos secundarios de la quimioterapia sobre el
SN central. Efectos secundarios de la quimioterapia sobre el SN peti-
férico. Efectos secundarios de la radioterapia sobre SN central y peri-
férico.

Coordinador: Dr. Constantino Herranz (Valencia).

Ponentes: Dra. Victoria Castel (Valencia). Prof. Manuel Castro-
Gago (Santiago). Dr. Manuel Nieto (Sevilla). Dr. Leopoldo Pérez
de la Lastra (Santander).

DESCANSO-Café.

Salén de Actos. Salas A, B, C.
Comunicaciones a la IV Mesa Redonda.
Comunicaciones libres.

Salén de Actos.
Traumatismos craneoencefilicos en el nifio.
Conferencia del Prof. Gert Jacobi (Frankfurt am Main).
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Sabado, 14 de junio

9,00-11,00 h.

11,00-11,30 h.
11,30-13,00 h.

13,00-14,00 h.

14,00 h.

Salén de Actos.

IV Mesa Redonda: Estrategias terapéuticas en las epilepsias re-
beldes.

Metodologia del ensayo clinico en epilepsia. Nuevos firmacos an-
tiepilépticos. Otras medidas terapéuticas. Nuevas vias de investiga-
cién.

Coordinador: Dr. José Luis Herranz (Santander).

Ponentes: Prof. Juan Antonio Armijo (Santander). Prof. Rafael
Garcia de Sold (Madrid). Prof. José Manuel Martinez-Lage (Pamplo-
na). Dr. Luis Oller Ferrer-Vidal (Batcelona).

DESCANSO-Café.

Salén de Actos. Salas A, B. C.
Comunicaciones a la V Mesa Redonda.
Comunicaciones libres.

Salon de Actos.
Neurotransmisores y epilepsia
Conferencia del Prof. Juan Antonio Armijo (Santander).

CLAUSURA del II Congteso.

REUNION DE LA SOCIEDAD DE PEDIATRIA DE ASTURIAS CANTABRIA

CASTILLA Y LEON
SALAMANCA, 22-23 FEBRERO 1986

22 de febrero, sabado

17,00 horas

MESA REDONDA: Patologia ORL extrahospitalaria en la infancia.

Introduccién: Dr. Ernesto Sinchez Villares (Valladolid).

Problemas que plantea la Patologia ORL en las consultas extrahospitalarias.
Dr. Jaime Revuelta (Torrelavega).

Faringoamigdalitis agudas. Dr. Germin Castellano (Tofrelavcga).

Amigdalectomia y adenoidectomia. Dra. Dolores Sudrez (Riosa. Asturias).

Otitis media aguda. Dr. José Perefia (Salamanca).

Sinusitis en la infancia. Dr. Juan Cartlos Silva (Laguna de Duero. Valladolid).
Estridores Laringeos. Dra. Mari Luz Cilleruelo (Valladolid).
Complicaciones de la Patologia ORL. Dr. Victor Zuazua (La Felguera. Asturias).

Moderador. Prof. Ernesto Sianchez Villares.

21,00 horas: CENA DE CONFRATERNIDAD.
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23 de febrero, domingo

10,00 horas: COMUNICACIONES

1.

10.

11.

12.

13.

Consultas Perinatales y Conductas Maternas. Dres. J. J. Fernindez Teijeiro y
A. Fernandez Teijeiro Alvarez. Servicios de Sanidad Municipal. Puericultura
del Estado. Torrelavega (Cantabria).

Recidivas en las Crisis Febriles: Factores Prondsticos. Dres. S. Alberola, R.
Bachiller, F. Tresierra, R. Palencia. Hospital Clinico. Valladolid.

Estudio de la Prevalencia de la Tuberculosis en la Zona de Salud de Trevias
(Luarca. Asturias). Dres. J. 1. Olazibal Malo de Molina y M.* Santa Arnaldo
Sietra. Centro de Salud de Trevias. Asturias.

Corticoides y Meningitis Recidivante. Dres. M. J. Espinosa Pérez, A. Franga-
nillo Ferndndez, M. T. Garcia Mufioz y J. L. Sinchez Badia. Hospital «Valle
del Naldn». Riafio-Langreo. Asturias.

Becegeitis Generalizada. Dres. A. Alonso Montero, J. M. Cerezo Pancorbo, A.
Quiles Masip y J. L. Sinchez Badia. Hospital «Valle del Nalén». Riafio-Lan-
greo. Asturias.

E/ Diagnostico del Reflufo por pH-metria Intraesofigica en Sistema Ambula-
torio. Dres. M. Alonso, C. Calvo, M. L. Cilleruelo, D. Martin y M. Marugin.
Hospital Clinico. Valladolid.

Protocolo de Diagnistico y Tratamiento en la Ingestion de Chusticos. Dres.
M. Alonso, M. del Real, C. Calvo, M. Marugin y D. Martin. Hospital Clini-
co. Valladolid.

Patologia y Gasto Farmacéutico en Pediatria Ambulatoria. Dr. J. A. Gémez
Carrasco. Ambulatorio del Insalud. Valladolid.

Patologia ORL y Respiratoria en una Consulta Ambulatoria del Insalud du-
rante 1985. Dr. A. Sinchez Martin. Ambulatorio de Esperanto. Valladolid.

Otras Patologias (no respiratorias) en una Consulta Ambulatoria del Insalud
durante 1985. Dr. Sinchez Martin. Ambulatorio de Esperanto. Valladolid.

Hipersensibilidad alérgica a Medicamentos en nuestro medio. Dres. A. Romo,
F. Lorente, M. Muriel y V. Salazar. Hospital Clinico. Salamanca.

Hernia Inguinal en la Infancia: Enfoque Terapéutico desde el punto de vista
del Cirugano Pediatra. Dres. J. M. Garcia Crespo, F. Martin Pinto y J.
Dominguez. Cirugfa Pedidtrica Hospital General Yagiie. Burgos.

Sindrome de Cornelia de Lange: Dres. M. T. Castafio Gatcia y cols. Hospital
del Insalud. Zamora.
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CONVOCATORIA DEL PREMIO «ORDESA»> DE INVESTIGACION 1986 SOBRE UN

de

10.

11.
12.
13.

14.

TEMA LIBRE DE PEDIATRIA

La Asociacién Espafiola de Pediatria A.E.P. convoca dicho premio, cuya cuantia es
500.000 ptas., siendo patrocinado por la firma de dietéticos ORDESA, S. A.

Los trabajos que opten a dicho premio deberin ajustarse a las siguientes:

BASES

El trabajo deberi vetsat sobre un tema libre de Pediatria, excluyendo las especia-
lidades de Gastroenterologia y Neonatologia.

Uno de los firmantes deberd pertenecer como miembro numerario o agregado a
la Asociacién Espafiola de Pediatria.

El trabajo deberd ser inédito y quedard en propicad de la A.E.P.

El trabajo deberi ser realizado totalmente en nuestro pafs.

El trabajo deberi presentarse escrito a doble espacio y en folios tipo «holandés»,
adjuntindose cuantos graficos o figuras ctean los autores necesatio. Serd precepti-
vo enviar original y 5 copias.

La fecha limite de presentacién de trabajos seri el 30 de abril de 1986.

Los trabajos deberdn remitirse por correo certificado a la Secretaria General de la
Asociacién Espafiola de Pediatria, Villanueva, 11, 28001 Madrid. En el remite no
deberi constar el nombre y direccién de ninguno de los firmantes. En su interior,
en sobre aparte cerrado, en el que constard un lema, deberd incluirse el trabajo
con titulo y sin el nombre de los autores. En otro sobte cerrado constari el mis-
mo lema en el exterior, y en el interior, el titulo del trabajo y el nombre de los
autores.

El Tribunal seri designado por la Junta Ditectiva de la Asociacion Espafiola de
Pediatria.

El trabajo premiado setd presentado en la XIX Reunién Anual de la Asociacion
Espafiola de Pediatria, en Bilbao, los dias 23, 24 y 25 de junio de 1986. El Pre-
mio serd otorgado junto con el diploma acteditativo en la misma Reunidn en pre-
sencia del Presidente de la A.E.P. y de un representante de la firma patroci-
nadora.

Con la finalidad de preservar el anonimato, serdn excluidos aquelios trabajos en los
que figuren algunos datos de identificacion tales como centros hospitalarios, nombres
de poblaciones, etc., que puedan identificar al autor o autores del trabajo.

A criterio del Jurado, el premio podri quedar desierto, en cuyo caso, el importe
del mismo setia entregado a una institucidn benéfica relacionada con la infancia.
Los trabajos no premiados podrin solicitarlos los autores a ORDESA, S. A., indi-
cando el lema del mismo.

El fallo del tribunal serd inapelable, estando capacitado para solicitar cuantas con-
sultas crea oportunas.

La publicacién y difusién de dicho premio a nivel nacional serd realizado exclusiva-
mente por la firma patrocinadora.
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CONVOCATORIA DEL PREMIO «ORDESA» DE INVESTIGACION 1986 SOBRE
PEDIATRIA EXTRAHOSPITALARIA

La Seccién de Pediatria Extrahospitalatia de la A.E.P. convoca dicho premio, cuya
cuantfa es de 500.000 ptas., siendo patrocinado por la firma de dietéticos ORDESA, S. A.
y entregado en la 1.2 Reunién Anual de la Seccién de Pediatria Extrahospitalaria de la
Asociacion Espafiola de Pediatria a celebrar en Sevilla en octubre de 1986.

Los trabajos que opten a dicho premio deberdn ajustarse a las siguientes:

BASES

1. El trabajo deberi versar sobre el tema de Pediatria Extrahospitalaria: «La educacién
para la salud del paciente pediitrico y de su entorno».

2. Uno de los firmantes deberd pertenecer como miembro numerario o agregado a la
Seccién de Pediatria Extrahospitalaria de la A.E.P.

3. El trabajo deberi ser inédito y quedarz en propiedad de la Seccién de Pediatria Ex-
trahospitalaria de la A.E.P.

El trabajo deberi ser realizado totalmente en nuestro pais.

5. El trabajo deberd presentarse escrito a doble espacio y en folios tipo «holandés», ad-
juntindose cuantos graficos o figuras crean los autores necesario. Serd preceptivo en-
viar original y 7 copias.

6. la fecha limite de presentacién de trabajos serd el 15 de julio de 1986.

7. Los trabajos deberan remititse pot correo certificado a la Seccién de Pediatria Extrahos-
pitalaria - SECRETARIA - Av. Kansas City, 38 Bajos - 41007 SEVILLA. En el remite
no deberi constar el nombre y diteccién de ninguno de los firmantes. En su interior,
en sobte aparte cerrado, en el que constard un lema, deberi incluirse el trabajo con ti-
tulo y sin el nombre de los autores. En otro sobre cerrado constara el mismo lema en el
exterior, y en el interior, el titulo del trabajo y el nombre de los autores.

8. El Tribunal serd designado por la Junta Directiva de la Seccién de Pediatria Extrahos-
pitalaria. Si alguno de ellos optara al premio, seri sustituido por otro miembro nu-
merario designado por sorteo.

9. El trabajo premiado setd presentado en la I Reunién Anual de la Seccién de Pedia-
trfa Extrahospitalaria que se celebrari en Sevilla en octubre de 1986. El Premio sera
otorgado junto con el diploma acreditativo en la misma Reunién en presencia del
Presidente de la A.E.P. y de un representante de la firma patrocinadora.

10. Con la finalidad de preservar el anonimato, serin excluidos aquellos trabajos en los
que figuren algunos datos de identificacion tales como Centros Hospitalatios, nom-
bres de poblaciones, etc., que puedan identificar al autor o autores del trabajo.

11. A criterio del Jurado, el premio podri quedar desierto, en cuyo caso, el importe
del mismo serfa entregado a una Institucién Benéfica relacionada con la Infancia.

12. Los trabajos no premiados podrin solicitarlos los autores a ORDESA, S. A., indi-
cando el lema del mismo.

13. El fallo del tribunal serd inapelable, no comprometiéndose a mantener correspon-
dencia concerniente a los trabajos presentados y estando capacitados para solicitar
cuantas consultas crean oportunas.

14. La publicacién y difusion de dicho premio a nivel nacional seri realizada exclusiva-
mente por la firma patrocinadora.
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EN RECUERDO

PEDRO VICTOR ALVAREZ SUAREZ (1916-1985)

Habia nacido en Gijon, donde estudié y recibié educacion. En esta ciudad asturiana
vivio la mayor parte de su vida y realizé su labor profesional. Una vez terminada su
carrera se dirigi6 a la Casa de Salud de Valdecilla de Santander para llevar a cabo la es-
pecialidad de Pediatria y Puericultura bajo la direccion del profesor Guillermo Atce.
Eran los afios que siguieron a la Guerra Civil Espafiola, fechas en las que no abundaban
ni hospitales ni cientificos capaces de formar discipulos. Alli coincidié con otros muchos
futuros pediatras y permanentes amigos, algunos de los cuales, como Emilio Rodriguez
Vigil, José Luis Solis Cagigal, Federico Collado o Ernesto Sanchez Villares tendrian
luego un importante papel en nuestra Sociedad.

Obtuvo por oposicion la plaza de Puericultor del Estado que desempeiié durante
muchos afios en su ciudad, asi como la de Inspector Médico Escolar. Mas tarde, al crear-
se el Hospital, fue nombrado Jefe de Servicio de Pediatria de la Residencia Sanitaria de
Cabueiies, en Gijon, cargo que ostenté hasta su jubilacién voluntaria en 1981.

Durante toda su vida fue un médico con una prestigiada practica privada profesional
y con una formacion basica muy solida. Cuando las especialidades pediatricas hicieron
su aparicion en nuestro pais, mostrd su predileccion por la Alergia Infantil. Realizo dife-
rentes visitas al Servicio de Inmunoalergia de la Clinica Infantil la Paz, con el doctor
Antonio Ojeda y era un asiduo asistente a las Reuniones Anuales de la Seccion de Aler-
gia Pediatrica, donde su figura serd siempre recordada.

En la Sociedad de Pediattia de Asturias, Cantabria, Castilla y Ledn, nunca desempe-
16 cargos de importancia. Sin embargo su papel fue fundamental, sirviendo siempre de
lazo de unidn entre todos los socios y contribuyendo a que la Sociedad fuera durante
mucho tiempo, de forma primordial, una reunién de amigos (A.B.).






BOLETIN DE LA SOCIEDAD CASTELLANO-ASTUR-LEONESA DE
PEDIATRIA

INDICES

NUMEROS 115 AL 118
VOLUMEN XXVI
1985






INDICE DE SUMARIOS

Volumen XXVI enero-marzo 1985 - n.° 115

SANGHEHEZ VITTARES, Es Ediortal wmwensonsusnvesvsmsassimms s imammmy

Pediatria Extrahospitalaria

ARDURA, J.: Asistencia general a nifios cardiopatas .............ccceeeeecn.
BUSTAMANTE SAN MIGUEL, J. L.; GARCIA MUNOZ, T.; BLANCO JOGLAR,
J. R.; TEIXIDOR DE OTTO, J. y SANCHEZ BADIA, J. L.: Infeccion urinaria
de repeticion, bipercalciuria y litiasis renal en una nifia de diex meses .
MARTINEZ RUBIO, A.; MARTIN BERMEJO, M.; SOGA, M. J.; PARDO, M,;
DE LAS HERAS, F. F.; CARTON SANCHEZ, M. P. y SALES FERRER, R.:
Hemorragias suprarrenales neonatales. A propésito de nueve casos ...
FLOREZ LOZANO, J. A. y MARIN, B.: El sindrome bipercinético en la edad
PICESEOIAT  1vusvoussomsnswonsasssnnsnasansonions sammssmssonssisarnsssises 800 FATUATRIETE RO TR0
CASARES, L.; PARDO, M.; MARTIN, M.; MENA, E. J.; MURO, J. M.; DE LAS
HERAS, F. F. y RODRIGUEZ, P.: Fenotipo Turner. A propésito de siete
casos diagnosticados en el periodo neonatal ............ccocovvvivincannn.
PLazA RoMO, F.; MORRILLO PEREZ, M. y BLANCO MARTIN, M.? DEL C.:
Inmunizacién D.T.P. y espasmos infantiles ........ccovvivceccnevenenene.
LoBO FERNANDEZ, J.; ALVAREZ RODRIGUEZ, A.; GARCIA HERNANDEZ, J. B.
y ORENSE COLLADO, M.: Caso Radiol6gico ..........ccoovvvcvvvccincninnnn,
GONZALEZ, J. A.; PEDRAZ, C.; CARBAJOSA, T.; BENITO, F.; MATEOS, M.;
GARCIA, P.; BERGES, C. L.; HERAS, M. y SALAZAR, V.: Neumotérax y/o
neumomediastino en el recién nacido ..............c.cooevceiiceiiiiiiiiiiiie,
GONZALEZ ECHEVERRIA, F.; GARCIA BLANCO, A.; GOMEZ CABRERA, G.;
CIMADEVILLA, C.; CARBAYO, L.; SANCHEZ, M. y GONZALEZ, P.: Embrio-
patia inducida por antiepilépticos: aportacion de un caso .....................

NOTICIARIO

== Falleoimientos smmnsmmisminoesams s e s e g
— Cursos y Actividades Cientificas ............cocoeeeriiinisieceecieecceees
— 12.° Seminario Nestlé NULFHON ........cccoveiiivessisenesnssnsmeronsasssnsaenmonsassosnss
— TII Totfadas de Pediatiia s inmsmssissntisss
— IIT Jornadas de Pediatria Extrahospitalaria de Cantabria ...................
— IV Jornadas de Pediatria Extrahospitalaria de Cantabria ...................
— V Conferencia Pediatrica Europea (UNEPSA) ......cccooooviivicirincnnns

Piginas

11

17

29

33

47

61
75

81

85

99

103
103
105
106
106

106
107



478 INDICES

Volumen XXVI abril-junio 1985 - n.° 116
MARTINEZ SOPENA, M. J.: Editorial .......cococoovovinieiiieieeeeeeeeceene

Pediatria Extrahospitalaria

ALONSO, M.; CILLERUELO, M. L. y CALVO, C.: Alimentacién no lictea en el
Primer ano de Ia Vida ..........ccococoiieiieieieieieeeeee e

Revisiones

LOPEZ SASTRE, J.; ROZA SUAREZ, M. y YANEZ, B.: Tuberculosis infantil.
Introduccién y SiStematizacion ...........c.cooueeeeeveeeseeieiesieeeeeiieeeieiesesenees
ARCE GARCIA, J. L.: Esquema Diagndstico-Clinico
ORENSE COLLADO, M. y GARCIA HERNANDEZ, J. B.: Signos radiolégicos de
la tuberculosis pulmonar en la infancia ............cceceeeeeeececeeeieereeeieiannn
SANCHEZ MARTIN, A.: Diagndstico biolégico de la tuberculosis ....................
YAREZ, B.; GARCIA CORUJO, J. y LOPEZ SASTRE, ].: Diagndstico bacterio-
l6gico de la tuberculosis en BIBOS vt
RozA SUAREZ, M.; GALBE SADA, M.; MENCIA FERNANDEZ, C. y LOPEZ
SASTRE, J.: Profilaxis de la tuberculosis en el nifio .......cccoeveceeeevvnnn.
ESCRIBANO ALBARRAN, R.: Esquemas terapéuticos para el tratamiento de la
infeccién por Mycobacterium tuberculosis 7 €/ 770 ......ccoveveveeeenee.
HENALES VILLATE, V.; BACHILLER, R. y BURON, E.: Caso Radiolégico .......

Casuistica

SANCHEZ MARTIN, J.; APARICIO, P.; ALONSO, B.; SASTRE, E.; ESCRIBANO,
N. y ROJO, L.: Hidranencefalia. Dos observaciones en periodo neonatal ...

NOTICIARIO

Ballecimientos smusommmmsmmmsmmmsmmmemss s s s
INOMDBIAMIENTOS  ...vvvviieeiieieieeeieee e
Cursos y Actividades Cientificas .........cccocevvvveeeverecieieiieeeeeeeeen
Reunién Cientifica de la Sociedad de Pediatria de Asturias, Cantabria,
Castilla y LeOn  .vovveicicicicieeieee s
Neuro-Radiologia Pediatrica .........cccocvvvverrueerreeiiiieieieeieeeeeeeieee.
Aspectos Médicos de la Deficiencia Mental ............cccccoeveviivererirennn.
Curso Monografico del Doctorado ......vsmmssisisssssnsisssssnis
XIX Reunién anual de la Asociacién Espafiola de Pediatria

Péginas

119

123

135
143

153
161

171
179

189
197

201

209
209
209

210
211
212
212
213



INDICES

Volumen XXVI julio-septiembre 1985 - n.° 117

JOSE MIGUEL ORTIZ MELON: Editorial; El programa de deteccién precoz de
MELADOLOPALTAS ...

Pediatria Extrahospitalaria

HERRANZ, J. L.: Epilepsias. Criterios para su diagndstico y tratamiento en la
ERAT I vt s e e A st

Revisiones
ALVAREZ BERCIANO, F.: Inmunoglobulina E. Estructura y funcién ............

HERRERA CRIADO, F. y ALVAREZ APARICIO, E.: Aspectos clinicos del hipopara-
Tl o Tt e U —

Originales
HUESO PEREZ, J.; RICO SANCHEZ, J.; VALENTIN SALINAS, C. y PEREZ SANDO-
VAL, D.: Alteraciones de la N-acetil-beta-D-glucosaminidasa sérica en las
hepatitis agudas infantiles y en la ictericia fisiologica del recién nacido ...
GUTIERREZ SEGURA, C. y TEIXIDOR DE OTTO, J. L.: Torsidn testiucular en la
DIFAICIA ..ot
RODRIGUEZ, M. R.; FIDALGO, R.; CORREA, R. y VELASCO, M. R.: Quemadu-
ras en nifios: casuistica de un hospital comarcal ..............ccocoovvieiierenn..

Caso Radiolégico

GARCIA ARiAS, F.; LoBO FERNANDEZ, J.; GARCiA HERNANDEZ, J. B. y
ORENSE COLLADO, M. ........... T P e S e

Casos Clinicos
GONZALEZ, H.; GUISASOLA, J. A.; DEL REAL, M.; VALBUENA, C. y BLANCO,
Ana: Déficit congénito de factor VII. Estudio de una familia  ................
MURO, J. M.; MENA, E. J.; MARTIN, M.; DE LAS HERAS, F. F.; ALONSO, E.;
PrIETO, I. y MONGIL, E.: Sindrome de Hallerman-Streiff-Francois. Des-
cripcion de un caso y revision de la literatura ..............cccocoveevevennn..

Hace 25 aiios
SANCHEZ VILLARES, E.: Aportacién de dos casos de oligofrenia fenilpirivica .

Bibliografia Médica
COMITE INTERNACIONAL DE EDITORES DE REVISTAS MEDICAS: Normzas unifor-
mes para los originales enviados a las revistas biomédicas  ........................

Noticiario

Cursos Monograficos del Doctorado 1985-1986  .......cccccovevviviiiiiiciciircinnn,
Reunién en Benavente sobre el futuro del Boletin .........ccccooeviiiiiininininn,
Primeras Jornadas de Salud Mental Infantil .............cc.........

V Jornadas de Pediatria Extrahospitalaria de Cantabria
XVII Congreso Espafiol de Pediatria
Premio Ordesa de Investigacién 1986
Acto de Entrega del Premio Arce 1985

479

Paginas

225

229

239

253

261
269

279

287

291

299

309

311

321
322
323
323
325
324
326



480 INDICES

Volumen XXVI octubre-diciembre 1985 - n.° 118

Paginas
ALVAREZ GUISASOLA, F. J.: Editorial; La investigacion en la Universidad Espanola . . . . . .. 335
Pediatria Extrahospitalaria
VILLAR, A. y ANDION, R.: Prediccion y prevencion de las enfermedades atopicas durante
L@ Infancia. .. ... ... 339
Revision )
ROMO, A.; LORENTE, F.; GONZALEZ MATEOS, J. A. y SALAZAR, V.: Situacion inmunita-
ria del recién nacido humano. 1. Inmunidad inespecifica. Inmunidad humoral espe-
CIFICA . . oo ev e e e e 349
Originales .
PRIETO, I.; MENA, E. J.; MURO, J. M.; ALONSO, E.; MONGIL, I., VILLAR, C. y DE LAS
HERAS, F. F.: Peritonitis post-apendicitis en pediatria. Revision de 34 casos . ......... 361
L.-PACIOS, D.; FIDALGO, I.; RODRIGUEZ, M. R. y MOSQUERA, M. C.: Accidentes de tri-
JO0 1F RO s 0 5 v s 38 6 B OEIE HE 5 §H 6 VAEYE§ G FE5 6 SO0 S E O G BRI AT TS 375
ALVAREZ APARICIO, E.; FERNANDEZ ALVAREZ, D.; MATEOS PEREZ, G.; GONZALEZ MA-
TEOS, J. A. y SALAZAR VILLALOBOS, V.: Nefrouropatias malformativas: Revision y es-

FUAIO CIIRICO . . ..o 381
FERNANDEZ, J.; PRESA, R. y CASANUEVA, M.: Leucemia testicular. A propdsito de tres
OBSETVACLONES . . . o oot e e 393

SANCHEZ MARTIN, J.; GARCIA NIETO, G.; GARCIA FARIA, C.; RODRIGO PALACIOS, J.;
TRABADA GUJARRO, E. y DE LA MATA FRANCO, G.: Una muestra de enfermos tu-

berculosos Hospitalizados en el periodo de 10 aros. .............................. 405
DE MANUELES, J.; GARCIA BURRIEL, J. I.; MAROTO, L.; PRIETO, J. y SALAZAR, V.: Estu-

dio del equilibrio dcido-base: fraccion R, en tomadores de anticomiciales . ... ........ 411
RODRIGUEZ SUAREZ, M.; CELORIO PEINADO, C.; GARCIA HERNANDEZ, J. B. y ORENSE

COLLADO, M:: Caso radiologico del trimestre . . «iwuws sstsvissssomensiinsessnns 421

Casos Clinicos
ALVAREZ, E.; GARCIA BURRIEL, J. 1.; MATEOS CANIZAL, M.; GARCIA IGLESIAS, A. y
MACAYA JUANEZ, J. M.: Gemelos Unidos: Revision y aportacion de un caso de toraci-

; DGO cvwren) 1 8 65 556 IS 06 855 650 FINREN Y B S 585§ PERETE 3 55 8 F eauwe o 69T R G v 425
CASTANO GARCIA, M. T.; CARRASCAL TEJADO, A. y PLAZA ROMO, F.: Sindrome de
Ellis-Van-Creveld . . ... ....... . . . 431

ALVAREZ APARICIO, F.; GARCIA GONZALEZ, P.; FLORES SERRANO, J.; MATEOS CANI-
ZAL, M. y SALAZAR VILLALOBOS, V.: Enfermedad de Gaucher: Revision y aportacion

de dos casos de la forma cronica no neuropdtica ... ................. ... ... 439
MIAJA, J.; BALBUENA, M. L.; MORENO, M.; JACOB, M. S.; SANTOS, F. y MALAGA, S.:
Gistinurin: A proposito de 4 0Bservaiones, . « s« ssssowmm s ss a6 e smemesssisssrems 447

Bio-Bibliografia
ESCALERA ALONSO, ].: Estudio bio-bibliogrifico del Boletin de la Sociedad Castellano-

Astur-Leonesa de Pediatria (1960-1984) .. ... 457
Hace 25 afios
PEREZ MORENO, B.: E/ trastorno total respiratorio del lactante . ....................... 465
Noticiario
IT Congreso Nacional de Neuropediatrfa . ..................... ... ... .............. 467
Reunién de la Sociedad de Pediatria de Asturias Cantabria Castilla y Leon .............. 469

Convocatoria del Premio «Ordesa» de investigacién 1986 sobre un tema libre de Pediatria. . 471
Convocatoria del Premio «Ordesa» de investigacién 1986 sobre Pediatrfa Extrahospitalaria.. 472
En recuerdo: Pedro Victor Alvarez Sudrez (1916-1985) ... 475

INDICES T8 vovcormn w20 0 0 wsmmssum pyn w2 o 0 osmsoms w5 8 8 8 8 8 0 i isibommnet 5 820 3 5 8B 5 imnseosi 1 £ 5 5 8 8 6 4 Baced 475. .



INDICES 481

INDICE DE AUTORES

Paginas
RIOTE6: Bl zineamess s s mosamsnime s b osms e S5 & du e pait s 201
IATGTIRON B v 5 i i S e T 5 8 5 i B 299, 361
Alonso, M. ............. i 5, A G S 123
Alvatez Aparieto, B, s vomae vesvn s samen R B S E R 253, 381, 425, 439
Alvater Beteianoy s o osns v oo s mssis cus s s T e 239
ATt (GUISATONAL B o 5 s s s s sy om0 NS4 o R GBS 335
Alvater, ROAHEUCT, A sro o org 6 w05 w0 o s s mas o5 %855 4 505 008 §5 565 S5 BEE% 81
T TGy TR oo o o o o B v S S A S i 339
DAIAEICION, TP & 00570 5400 5 0 s o S 0 3 5805 0 ' B 201
TR GATCTR, T Do oo s i Bt s o e s e i 143
ArdUra, J. oo 17
Bachillers Rar aisns mos tas ranm s s i e s S s i s Fs s 197
BB, M T, o081 05508 6 P 0 RS O 5 R S S 447
BENUTE: B, 154158 s 550 83 s oo ] T 56y 5 5 0850 68 5 69 5 85
BEOES, 1€, Ly srmns vanmnos sas o506 5 55 0 0 s s S0 5 1y ihE s 55 GHs B 85
Blanco, A . .. 291
Blaficd Joglal, T Risoosmonmusmas vmss mos moielnems oy £ s 05 ams s s iss dslk 29
Blanco Martin, M. C.. ... ... i 75
BUEOR . B s s s 53t 50 8 T e S 0 T T e A T o Vi 5 0 s s e 3 A S 197
Bustaniaiite Sam NMITUEL, T L semo s o o s oo wm s s ma 656w 29
C AN M5 515 i o8 00 0 T 5 55 B s ) G GRS 123
D08 Lo o i ine o msa e i oo i S 0 s B B S S ) B B P e B s 85
GAEDATO s T s 5590 4. 6 e S0 5 08 S 99
Cartaseal Tejad el B s nmonm somss s fs mms sir i s wi s aiie s 56 s s wse i 431
ATt Ty SECHET, N, Biicciin o sn: sromn ey iy s 8 w3 5 s s 0 5 0 i, S 33
T T CVTEL IV S 5 5 o S S8 S 08 S o T 393
CASAIES: Waysis o i 960 s 05 85 B o B A o S 0 0 o i 61
CAstENG Gl IV T e i s irsiie i o i s S0/ 5 e G 0 S % Bl s 431
Celorio Peinado, C. ... 421
GHIERTRO, M Tosisoms 55 miommies o ss Eas s 1 & 650 Hoe AEMER: Fosm i Bhe R 123
Cimadevilla, C... ... ... 99
C RS Rl e e e o o o AL S S B T S SV, et T LTS S T 2 B e 279
D& 15 NMEATE BIACH, Gy o i o0 i 5 s e 48 1 065 b s 5 et s e A 8 75 405
DelasHetas, BE.F..oooonvivininn. s e 33, 61, 299, 361
& BIGATHEIER,, T e e ivisess i msmsimsods e B s i 5 8 5 0 e B T 411
Del Real, M. ..o 291
ESEAlera AT T crs racws o o v oo s oo Bl S P 5 0 5 G S B 457
Escribano Albarran, R.. ... oo 189
BB der T sum srns e namies vss st so s B S s Sme s bl S e aa S s B s 393
Fernandez Alvarez, D.. ... 381
BIAAII0 L 0 it w0 5 505005 1000 R0 s G 9505 0 5 6 £ 0658 375

Fidaldo, R.



482 INDICES

Paginas
FlofesiSEfation [ wemmasmnemsies s mste s sy S 5 S5 FOBR S i e S Bm L iiees 439
F161€2 LOZAM;, T Bl osions it 5 605 58 5 500 008 75 575 6500 4 B 6w i . 47
Galbe Sada, WLoe - o iuis s s wss s st v wmn mmyor wogs o 2 b s o 58 55,8 S50 8 3 lor e s el 65 179
GatEIay Phs =cewrs s mims s s S 51 5 5500 518 3 S80S B B 1 A R S e A 6 85
Gardia, AFIAS, Vi s 0 555 5 e s oot s v s i 5 susue s was oo s s e o o ol £ @ 5.5 287
Garcla BIANEO, 1. . oo o i o ioms mueiios s moet o miine w3 o 5 B0 D 30503 53088 5 B8} S simiol o 15 99
Gatcia BUrtiel, . Lo ste s 5n s i s 5 006 8 5756 § 695 5 5s (s s 5940 8 b 0 5 18 411, 425
GattI Cotfoy o s s coms mim oo ssusa oommcor v o ssp o wies 5 2080 658 3 s Sipas B § 5660 s & 171
Gt BARIA, 1€, oo v s.ui 5 656 550 Al 55008 § 675 5 06 515405, 5.0 s A 55 50 55 568 5 00 3 G061 & s 405
GAtCcTa GONZALEZ, Puiv s o oo e wios e v oo v i e oimsin s win s o inin o wd s 85188556 Wl s win 4008 439
Gareia Herfiandes, Jo B v omcomsemrimasmessmoamas pas s ws 81, 153, 287, 421
Garcla Tolesias, Bl ws s s s s s oo s s wsm s o o a6 188 08 8 B4 ¥ spern 3 425
Garcia MITIOT: L. 1w« 5 & 6w s 505 505 5 o 3.6,/ HOEE 0516 & 5005 § 8005 4960 8 6500 509, /o0 S 3 4o 29
Garcia NIeto, G..o i oottt ittt et et 405
GOMEZ CABTEIA: .« wuviviomsiais sens o mst s imim o osonn s s s 3lfid BUGR  615 5 6000 5 B bl e oy o o 99
GOMZALEE, FL.. vosrsions som v samns 0o b A s BIe 3 SUL6 55 5 155 5 509675 008 A A0 3 291
GONZALEZ, Pl o ovs s1605 3505 s o i s e v e s s o st 360w s 48 i, i, s b 0650 o 0 99
Gonzilez Echevertia, F. .. ..o e 99
Gonzalen Mateos, T A vus o 95 8 ap s ames a5 e oo s s ees 85, 349, 381
GUUSHSOLA,, Ji A 5005 wias i s omie s s v s wam s oyt 865 60 0 LR o e 5 291
Gutietier SEFTFR €. vrarormmiiinsis o s oamsamswsn 558 FHESFE R 6 SERTE T Sddn b 296
FIETAIES VAIATEL W iniriess a5 58 5058 505 B 300 0611 G L0 B0 S B s 81 7 197
EIEHA8, o v a it e o 5y e Joe e msome oo asntniasis o e s AT 0B 40 2 4 B BT SR ) 26 85
HEaNT:, Jo Loi. oo ainsiis o s sisos sms 5,800 055 5 SES05070 5800 w0 5/500 b 52008 i wisms 5 229
Hetrera Criado, F. .. civiiiiniiiiiitinieeetoenrenerarnneenanansansss 253
BTUESE PEEEZ, i s mrtsreiors e oo o oo s o oo e 54 BI85 & B Ao 8, i denai o 261
JAGOBY M 18 e i st © 2 s 55 P50 5 000 SIS 55§ I 58NS A S5 © SR B AL S 447
Liobo Betfandez:, J.: u « sin s s s oo s siora s wrars o oonms oo tones siondi 0 45606 55088 485 8 00 81, 287
LOPEZ SAFEES, Juvo s 6o o s 5 v e 5 5408 50 81 5 5005 050 9 5100 98 160 4 550 & i o1 135, 171, 179
LOETIE,, Blivers & s 550 3 508 5 5760 B3 504 b s romes o sk i gons o i o it oo sl 5 6000 9% S w5 5,880 349
Macaya JUANEZ, J. M. ccc v civivimneimmns oo siné 55055 55 500 £ 508 s 058 5 500 5.5 45 15 4 ks 425
IHAAZE 18 v s ops s S B 65 53 0 B B 670 & o 8 1w 5 g s & v it 1 o e 0 6 00 9 3 447
MALIE, By 665 ey s wimmossime: sivamne » o5 5m o 1inse e 3455 605 TH50 5 5. 5 05 5097 965 5 8 4 6.8 708 & B 47
MATOTO AL cwers & s isons s an 5 B s e a6 (5068 B 3 oL e 1 ) ), s s e 411
Miastin: BEfmejoi: Mu: o v ¢ s v vnoe vir s sson s imcor s wior o winie s csis ok 65 856 05 0 % 33, 61, 299
MattTHEZ RUBIOL A s s 550 6 50505 555 BETE 5 I00E G5 £ GRS 51515 s 3550 & 48145 360 e 33
Mateos Cafiizal, M. .. ... .. 85, 425, 439
IMETEOS PEECT . (B o5 wvv: siammns mrinsn s st « sosocre swvenin e o s s T 5, BHHA & B0 o' 815 Vst B o<sis 381
MERA B T o n5 amraonssis v & 556 55555 Bl S0 DOV B 5678 65 s 61, 299, 361
Mencia Fernandez, C. .. ..ottt 179
NIRAT A T 5 0 e ovstsimmints oo e oo oo ans 3.5 0 S M SR 53 B RS s oo 447
MOBEIL, B o msin s s 558 558 560 5 5818 SHEES BI0E 675151556083 85 0 510 s ks, sigs o4 299
MOBEIL L, o e T B e D s e g spsags soonirss o by issineyars i DD B DRI Ao i 361
INLOEETIEN, IV sovss s isoor o S 4 ot e i smcsn ooy B i B TR 6 o) 100 0 T L B G 447

OO PEEET:. VL. im0 S 0105 500 05000 5 T o s s v 5 e ) 75



INDICES 483

Piginas
Mosauigtas, VL. G vin s pims ¢ srm s 0 gmimes s wosgs s Skerarvans o o a0 s ol Wmla wons o 375
MAatEiez, SOPEy; Mo i i ms s sarsssn munsss s omsas s 5oee o5 5 55 5 55 5 Be0 5 58 119
MUES, Jo VG 5o 5 3 v v s v i e o o o B s o e § 61, 299, 361
OrenSe COHAAD: M. . oonii om0 v en e o s iasire s s is/ o 8 nins's isics s s 81, 153, 287, 421
Otz Melbni, . WE: .. s wisss o asas B e S 0 2o/l S s 54 b5 0 555 sl 225
P Al A1 655 e supit Sy St o S i ol ST st ST nt b 1 08 000 5 e e TR A o 375
DR, IV s s siatronsr s i Sy Saiohos s SR i 0 R o B R s 33, 61
Pediaz, (T s b sorin b B v SR a0 E S D E T A e § B T B S o B e 85
PErez MOECHIO, B Jivv i bw s o w5 wiar s oo sinssicn o il ot i o asiial o it s = v o1 w1l b 4 i 465
Peres SANATVALL T wio vmms s mmi o s mu s s Ga e w6 6% 559 5 5§ GLE4 5783 59 9 558 ¥ 109 261
Plavz ROEGE: Be « somusios ol som d500n s 5 s 0 8500 s s W & 0 ¥ & s e & 75, 431
PIESAC IR, §rrivscrats moehs bt sbitions i eie st sTeTioes 255 R TS 5 o oms Flh Sens moc Ekn 393
PHEO, Tis s 5 5 mmm 0000570 bo osaimn. s osae s e 8GR s o & i 5 S8 s 016 2 50 8 58 9 554 2 299, 361
PHELD; Ji- 2 sa s sovesants o 2 Sate s 30 S eoun s S 5k erg 6oy § 78 et s 5 200 aien 8 58 411
RAGO SATCKET,, T 00« 5 st 2 081 ¥ 55 s b 5o S5 5 v 80 S50 S B S i 261
Roiltipnnes, ML Re. v i e b5 s & wid 5 00555 5 5005 9 £ 1505 5 0 5 06 B 55 8 279, 375
ROATIZUEZ P 5155 w0 s v o 561 i 570 5 Arodts o omss 5ol s S o5, e 2 et S o 61
Rodeizies Palacios, T s s e ses s s s bb s a0 s Sl o5 90 506 s boms 405
Rodeigne? SUAes, M o s s s s 5 i 5 sig 05w S5m0 s s % ot o s s wrii's Qe s @ o ot 421
ROIO: L o i s 05 m e 5 o & 0000 9 5 50 1 8 Sais 0 .00 6 5 6.0 0.0 0B o 6 i 3 A9 A S b 201
RO, Bave® 5.2 55 2 5 190 5558 § 5608 Y555 5 505 SR8 5570 03080 05 5D 5 G0hbeipn 5:0hh & A & Jab o R 349
ROZAS SUALEE, VL. & cov v nusi 5 1055 5058 omon et 5w it 5.5 i 5 lomel 5 Fsti i 855 38 8 5 B il & 135, 179
SalaZat, Voo aos 5 s ns mis At spsey 5d s sn bavs ¢ mim e s 95 BaE TGS 85, 349, 381, 411, 439
8ales FEITEE, R. .. oo oo s mine win i w s oin o o o ot oa e wi 0 i = i e o2 1 08 i shtim o 33
SAACHET ; IV i s 550 s svisit »oibi i £5 1008 5ot s Bl B B0 7 S A PO AR s RBEE M2 5 G0 s 0 5 99
Sanichie? Badias Ju Mo v s sosimns s f ooy s wis s g g 5m 2 & e 68 st 5% b o s o se e 5 29
Sanchez Martin, A. ..o oot e 161
Saniches Mattiny, Jous com s secssas nsinai b 0o maindssnisgiansinis 201, 405
Sanchez Villares, E. .. ..o 309
STOTOR,, Pl oo o amons oo i sisens 508 55 iiis o6 T s » 508 5005 3 BB 58054 W53 B@s 447
SASERE Bl s 5 s 5 sin B st ST £ 5 S D 85,2056 558 G005 BELS 79 5.5 BHO.0 04 § 010 neArd & Byt Wi 201
SO0 I T ot ave i lora 6 THTRTs S Sovaas i S0 0 3460 §oBoYA G 9 s e i s 33
Teixidor ide OBDy Jo « o oo on o0 i s i 5 56055 6 5 05 4 S 510 8 3185 WERE 29, 269
‘Trabada, Guifatto; Be ot e as somsamas ma s s 55 § 590 05 060§ 508 6 00 55 20 66w 6 om0 405
NalBHEHE: (€ i sims tomaratioms st emlimes =5 o i <Seme it 5 @i 578 s & b we 291
Valetitity SAUNAS, 16« s s s i 5 o5 s o s sihos 005 S0 Bk £ 5585 & 155 860 5 @8 B 23 261
Vel astm Mo Ricmers i o Fms S50 6 £ &0 Gl G S o TR & ook &8s & s o e 279
B L I e 339
N2 G rrvnre e 5 500 G T s 6 6. 67 ) AT S G 5 Tathin d ool fonit S 8 361
NOATIE T B cimtass et o fotdtommesroms oo sons o oSoroins s G & 5 e B 50 6 G 135, 171

Accidentes de TEAFICO v« ove o w s o sumn s miss s s soe sine s wis e mcn s aime aisie s ain e 375
AT OSTS TERAL crers 00 s i o e s 3 ol £ A 0 S 6 970 8 S 508 B B 411



484 INDICES

Piginas
ACTODIOS. © . oot 361
ALETZIa . oo L. 239
Alimentacién complementaria. . . ........ ... 123
Alteraciones oculares .. ... ... .. 299
ANACIODIOS. . o\ e 361
AniOn GAP . . 411
Anomalias dentarias. . ... ... 299
Anticonvulsivantes .. ... ... s 411
Asesoramiento GenétiCo . ... ... oottt 61
ATOPIZ e 339
BCG . 179, 405
BEIKOST - . v\ttt et e e 123
Betaglucosidasa .. .......... 439
Bibliograffa médica. . ... .. ... 311
Bio-bibliografia . . . ... ... 457
Cardiopatia .. ..o o v e 17
Cardiopatias congéNitas . ......... ... i e 61
Cefoxitina ......... e 361
Cistinuria L ... ..o o 447
Déficit congénito de Factor VIL. ... ... .. .. . ... ... . 291
Dietética infantil. .. ... ... 123
Dismorfia craneo-facial. . ... ... ... 299
Displasia renal quistica. . ... ... 381
Distrofia condroectod€rmica . . ... ...t 431
Drogas antiepil@pticas . ........... ... i 99
Ecografia .. ... ... 33
BOAOISIIO -  « -« e e e e e e e e e e 299
Enfermedad de Gaucher .. ... 439
Enfermedad de Wolman ......... .. . .. i 287
Enfermedades alérgicas. . .......... ... . 239
EPIlEPSIias . . . v vttt e e 229
Equilibrio dcido-base . ... ... .. 411
Espasmos infantiles.......... ... ... . S 75
Estenosis hipertréfica de piloro ... .. ... ... 81
Estrofia vesical . . ... ... ... 381
Estudio bibliogrifico del Bol. Soc. Cast. Ast. Leon. de Pediatria............ 457
Factor VIL. ... o 47
Fosfatasa 4cida SEHICA .. ... ..\l e 291
Gemelos unidos . ... ... ... 439
Glucocerebrsidos . . . ..ottt 425
Hemorragia suprerrenal ... ... . 439
Hepatitis aguda. .. ... ..ottt 33
Hidranencefalia. ... ... .. 261
Hipetcalciuria ... .. e 201

HIPercin@tico. . ... oottt 47



INDICES 485

Piginas
B O A DL QSN 6 e i i s ot A0 BT SR Sy R B S TS 253
Hipopatatitoidisimo pseudoiaioPaticn:. . s .. s s wesowsmwmsms s ns 253
T ST RETES vt . s 5 5 0 s it o 381
ETDGHCO818 2 a0 5w on s o oo e B0 510 /10 B I b e s 3 R B S S i i s 299
Holoprosencefalia lobar . ... ... 5 i 55 5 S B 8 T B B 197
LRI s e S B S SRR S A ST S B A AR f e R S RS B e T s S Y 5% 33, 261
Tetericia TisiBlOD1Ca MEBATAL: w. o 2 uosns i o5 w10 e s a6 S 0 S 261
OB s vy s s i e o s gl 6 B SR B MG 239
THEAHEE. v i s oms s st e B et B s e e MR R e R TR O 189
THECEiOn THBDETCTIONA e i imsms s by oot 6 s 06 5 5 8 S 0 507 0 s 189
TEATECRIOT ARITTAEIA. 5. e o s 175 0 s 0 T L8 0 B 6 e S T i 29
Infaunidad hitAoTal ESPECTRER « ..» o w«mmm v o s s o s o 5a 59w dn 678 5 o ms o 2 349
TGl S IESHOETHICR, o s mim s s i sxm svsm s o wss WO WO SRE S E e RaE R h 349
TarnEogloBuling Bxa: s ab e Bie b 55 s 0 s paine § A5 g 5 buke s S @i e sl 239
SO TATATZI s e S i e G B 19 68 e 0 5 G B 7 R S 5 179
Labogatotios de micobacterioloBia . « . . < we wosswws mss o s wms pin s gosntusl 171
Bevcemiia HATOBIASHEE ABTAA 1 rws s i oo i o6 w0 fars VB S 6 50 6 RS B 393
_ Leucemin, BESUICTIAR oo oo winmeomon s o mss g s v g 0 s ool (e 5 B 15 393
Litiasis renal . . . . .. e 2 BT I S S A e R S R e e e i 29, 477
MAlECFIAACIENER FOITALES, & ieimmines 5t 5 v 5.0 5015 6 0 B0 80 500 0 5 085 6 61
Maxa abdOmInAL o o b5 o b nh mes H55 & 5% s Ha e 4895 Ses HEe s be vias e e 33
NPT TS CUDEEEIRIORE < 00t 50 s 0 00 5 6 00 i 405
Metabolismo calcio-fosforico . ............. 99
NHESHACKERTAS AEIDICAS, 50 s 5 i o1 o s S s 8 8 00 5 s i 171
Nedeetil-Beta-D-GlucoSamilaAaaSal .o s« s o is s s s sos oo s s s s 261
Neftoimia MESODIATHED 5o mas s e s Bl o S o8 550 56 S s s 421
INCBRATRL 1550800508 i o i S ) 0 G 0 5 550 T 0 S SR e 261
INEOIATD s, 5057 5 st 0 s i s s B 608 5 A B8 T s 6 i e Bl s % B s 349
NEUMOTCHTASIIG 5515 5 6 2810 5 Fiiesis s 0% 900 5 5 s B T 1 85
N TR RO TN 1575 s o S T 166 O G 80 S S 60 S 85
INEUEGIOE A o 1.0 e 8B T 0Ee 3 B SERGEDBIE BT T SRR HIE §6 e el iy e s 56 g 47
INeufopatias TATOTTIATIVAS) & s & s sions b 000 6 w080 54040 005 S BT 3 381
Oligottenis FEHalDIEIVICH s s osrs o o s st s e o S ous ¢ 5 Sro b o s 134 2 309
Pefiton S apendiCalit m . s s s o shme Wies ok o s epps S9E5 ST 5 S DR 6 SHE 361
PETSORALIAAT. o000 mi s s 58 vt 280000 00 7 B 4 B SR8 o, 47
PLACEIITAS s 101w o o s 0 B S 8 5 D B S S B B T 0 201
PP, ot a4 a0 Gl ey 5 S0 £ e LS P 6 e S G B AT A7 161
i) 12 (erlo) sl (11 o) oS T MU WO 339
Preveiicitn. de 12 2E0PIR o gmus ey msme s & wh 5os dis Eas + Giss 0 @i 5085060 s 339
DL YD TIOR3 aci s A 86 0T, A L VI 6 4 143
Predd 0hip P atEOIAISINGL, « oo o s b sl § oo 0 Siicd 68 B B R 5 0 B AT 253
O UETORAVITAS] 5 s o s 8505 101000 s o8 1 3 5 P/ ST S o] il e 279
TRICCTETT TTAOUEIO) 51005500 5 0 55401365 e & A3 U 5900 85
Sindreithe de Ellis-Van-Greveld .. .o sie o wse s s s o0 sme s i pos s se soes 431

ST AT E) 06 IGO0 09 e s 6 T 0 G B N B 5 G 6 61



486 INDICES

Paginas
ST o e TRFROE v e s o o ovsisinrocs st e a0 5 s S i ers ao & Fads s 61
STNALOTC AE WIESE o oo eim wiiovar oo om0 i ar s ismins o v oy e o 618 8 o 6 868 6 e,
Stiidteme embUOpPAtIcn » mesme e s 6 o8 GUEETE s o e E AT 60D 58 18508 8 Fs oG 99
SO A TOTAC T D EC AETICOR & 28 owalts et = o o & TR0 o A 1 0 St o b et ot 1 on ek 47
T TETT 1O fore) e ractiore iommiisr o e s o B s P S TP I 0 e 4 o 8 i ey M acw b ot o o 269
T OTRCO DAL TSk = 13 Dies, 15460 9 (581 5 A 50 e S A T B e S o 425
Torsifn testicular. . . ... ..o 269
A sHTMOINACTON: (50710 0 & B 26 28 6 S DG B A ee S o S fr 9 Fs B e B EA SR s 201
‘Etastotno deSPIEAORI O CH JAGERTIEE .o s v vonsrshenstisaststisionbisiio s et s sotor 465
DEAPATDICTEOL: 1ok .00 o o305 sse i e miommriorie o S BT E S 3 e 2% G A B SR E 6 S8 R A BRI A B 8 189
711101071 (5101 10 7 S D o e R P 161
Tuberculosis. . . ...t 135, 143, 171
Tuberculpsis enhosprtalizados! » o s sarr i @0 25 0 § 80 250250 5675 2 885 5 0 s 405
Tuberculosis: ClasificaciOn . ... ...........uiiie e 135
Tuberculosis: Diagn6stico: biolGgico s o s amst mawme dam vam 50 0548 0 208 13w a 052 161
Tubefculosis? IDIADAOSECO CIIBICO) - 4w s o iosn: s 1isne osio ormss o Himn 5 iover 51655 & s & oo 8 143
Tuberctilosis: FIratdiCaCIOn, .. c v d sins o S0 5 8 300D B S S (8 55508 2 20 Ses S410 8 S av0 3 135
Tuberculosis: Tnettdeneiabeyws: s somme s srs v e 2 5. 5ms S & S s SR s o 4% &3 s 135
Tuberculosis: Manifestaciones secundarias ... ..............c.ouueun..... 143
Fribetenilosis Prevaletiela : ; o m ssmms o1 350500 000 9508 2 4048 5 612 908 & 2 805 5 Bl & 5.0 958 5% 135
Tubctenlosis: OUITOPTORIARIS s« uiu sie w5 s ot o = 7508« s s & 5 sl i s ot 31 477 5 179
Tuberculosis: Tratamiento . ... ...ttt et e ee e 189
teterohidronelTosiSi o v m.s st s 5 £ 500 05 50 3050 £ 500 58 G5 3 598 £ 5k & 3 W95 3 556 ¥ A & i s 381
Vacunacion con BCG . . ... ..o 179



Nuestra tecnologia
al servicio del enfermo

la amoxicili

o Fabricada por -
ANTIBIOTICGS, S. A.-

e Avalada por la FDA y
- la Farmacopea -
‘europea.

° Exportada a mas de
20 paises de cuatrc

mentada en el caso de gue el medico lo considere conveniente
indistintamente en fases de ayuno y de digestion, ya que su ab

( OMPATIBILIDADES Y EFECTOS SECUNDARIOS: EI ARDINE

nes sensibles a'la” Amoxicilina. . 3 e ellos casos en que el paciente sea alérgico a la peniciling

penlallnasa) Sveptoooocus 5 a S puede ocasionar trastomos dispépticos (vomitos, diarrea, flatu

" _lencia) que rara ve )i nder el tratamiento. Se aconseja no administrar ARDINE jun
b con hidrolizados d S pueden alterar las propiedades del antibiotico

ot i 4 2 E 2  capsulas X500 - 608 ptas. PVP-IVA. 16 capsulas x 375 63
oniae. Proteus mirabilis. Brucella melitensis. Salmonella typhi. g 14 ptas. PVP-IVA. Nifios, 16 sobres x250 - 486 ptas. PVP
SIFICACION: El ritmo de eliminacion renal del antibiético exige la ingestion intermi le I P-IVA. 120 c.c. suspension - 417 ptas. PVP-IVA. 60 c.c

mlsmo‘ que debe realizarse cada seis o cada ocho horas. i 3 - \C c.c. contienen 125 mg. de Amoxilina.

La dosis recomendada para el enfermo adulto es de 250-500 miligramos cada seis o cada ocho Disolver el contenjda,dél 5 Poco de agua o zumo de frutas. Sabor muy agradable. Lz
horas. En los nifos las dosis seran de 125-250 miligramos al mismo ritmo. dosis espaciada a,lr ) te el descanso noctumo.

»




— Diarrea Infantil.
— Problemas alimenticios comunes que alteran
el crecimiento y el desarrollo del nifio.

ESPECIAL PARA LACTANTE
de origen vegetal
Peso neto 400g.
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100% DE POLIMEROS DE GLUCOSA
COMO UNICO CARBOHIDRATO

Hay mayor disponibilidad de enzimas
intestinales para digerir polimeros de
glucosa que para digerir lactosa y sacarosa.

“Los nifios con procesos diarreicos pueden absorber adecuadamente 1

H ”
polimeros de glucosa”.

£ Lebenthal, M.D., L Heitlinger, M.D., P.C

Lee, Ph. D, K. S. Nord, M.D,, C. Hodge

M.D., S. P. Brooks: Corn syrup sugars: In

vitro and in vivo digestibility and clinical

tolerance in acute diarrhea of infancy.

J. Pediatrics 103, 29-34, 1983.
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