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EDITORIAL

La triple carga de malnutricion
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Cada afo nacen 137,000,000 neonatos, de los cuales 12 a 15 millones son prematu-
ros. 6.3 millones < 5 aflos mueren cada afo por causas prevenibles, de este grupo
etario la mortalidad perinatal es la mas elevada ya que 2.6 millones mueren antes
de nacer 2.6 millones ocurre en los primeros 28 dias (41%) casi la mitad 1 millén
en las primeras 24 horas."?

En paises de ingreso bajo y medio bajo, el nimero de recién nacidos vivos con peso
menor para su edad gestacional, se estima en 23.3 millones, el RR es de 1.83, IC
95% (1.34 a 2.50) para mortalidad neonatal y de 1.90, IC 95% (1.32 a 2.73) para
mortalidad posterior al periodo neonatal.?

El riesgo de presentar alteraciones neurologicas o menor crecimiento es de 2.4 ve-
ces en recién nacidos a término y 4.5 en prematuros. En estos pacientes la progra-
macion intrauterina incrementa morbilidades en la vida adulta relacionadas con
hipertension arterial, y alteraciones metabdlicas como obesidad, dislipidemias y
resistencia a insulina.** 45% de las muertes globales estan relacionadas con mal-
nutricidn, 687 millones de personas en el mundo tienen hambre 1 de cada 12; los
nifios no son la excepcion, de acuerdo con la OMS, UNICEEF y al grupo del banco
mundial. Ademas 1 de cada 3 nifios en el mundo no se alimenta adecuadamente
por lo cual no crecen ni se desarrollan dentro de los percentiles normales.® En el
ano 2020 la COVID incremento 15% o 1.15 veces la pérdida de peso por hambre.”

Si analizamos las tres caras de la malnutricion: de los menores de 5 afos, 149.2 mi-

Autor correspondiente: llones tienen talla baja para su edad, sufren de dafio fisico y cognitivo irreversibles

que seran heredados transgeneracionalmente. En 45 millones, el peso es bajo para
Lima-Rogel Victoria su talla y pueden recuperarse si se realizan intervenciones oportunamente, ya que
Correo: su pérdida no es crénica, sin embargo, por sus condiciones el riesgo de morbilidad
limamv@hotmail.com y mortalidad es elevado.

Arch Invest Pediatr Mex.2023:15(3)



340 millones de nifios en el mundo tienen deficiencia
de vitaminas y minerales (hambre oculta), esto im-
plica alteracion en el crecimiento, desarrollo tisular,
drea cognitiva y sistema inmunoldgico, la salud sera
incierta con disminucién de su potencial en la vida
posterior.”

Otra alteracién de la nutricion es la obesidad y sobre-
peso ocurren en 38.9 millones (5%) de menores de 5
afios’, estos niflos desarrollan morbilidad cardiovas-
cular e infecciosa y en la adolescencia incremento en
diabetes y otras alteraciones metabolicas.®

Es preocupante que unicamente un cuarto de todos
los paises en el mundo esté en vias de alcanzar las me-
tas al 2030 para disminuir estas tres causas de malnu-
tricion infantil. Solo 85% viven en paises que realizan
algunas medidas para disminuir la malnutricién con
talla baja para su edad (grave) y 10% en paises que
aun no realizan alguna medida para disminuirla. Si
hablamos de sobrepeso y obesidad la mitad de los ni-
flos viven en paises sin progreso en las estrategias para
evitarla o incluso con empeoramiento de la situacion.”

Los cambios secundarios a malnutricién se heredan
por generaciones, por lo que el cuidado de la mujer
embarazada es primordial, ya que la triple carga de
malnutricién peso bajo, talla baja, obesidad, aumen-
taran el riesgo de complicaciones perinatales, prema-
turidad, bajo peso al nacimiento y en la edad adulta
enfermedades metabdlicas.

Es por eso por lo que en la embarazada la nutricién
inadecuada y la deficiencia de vitaminas y micronu-
trientes (hambre oculta), llevara al incremento de
morbi-mortalidad maternas, defectos de tubo neural
en el recién nacido, prematuridad, bajo peso y altera-
cion en el desarrollo del area cognitiva.®

Las alteraciones nutricias relacionadas con sobrepeso
y obesidad pueden originar enfermedades durante el
embarazo como diabetes gestacional, preeclampsia y

enfermedad metabdlica en el recién nacido como re-
sistencia a la insulina.® En la etapa de la adolescencia,
las desviaciones nutricionales son comunes, asi que
la educacién es primordial, como ejemplo, en una
encuesta realizada en mas de 150,000 adolescentes y
adultos jovenes de diferentes edades en 35 paises, una
de las preguntas realizadas fue: ;su alimentacion es sa-
ludable? La respuesta en edades entre 13 a 17 afios, el
50% contesto que comia en casa y su alimentacion era
saludable, a los que respondieron que la alimentaciéon
no era saludable, se les pregunt6 la causa del consumo
de dieta no saludable, la respuesta fue por el costo ele-
vado de frutas, legumbres, etc.®

La proporcién de nifios y mujeres embarazadas que
tienen hambre oculta es elevada, en los nifios el 58%
de sus alimentos no proviene de proteinas animales,
44% no reciben frutas o verduras y 1 de cada 3 nifios
no recibe una alimentaciéon completa con el minimo
de grupos de alimentos. Si agregamos que la alimenta-
cién con leche materna en los primeros 5 meses solo la
reciben globalmente, el 42% de los nifios y que el 43%
no la recibe en los primeros tres dias de vida y solo 2
de cada 5 recién nacidos inician leche materna las pri-
meras horas de vida, el incremento en la mortalidad
es de 14.4% en los que no reciben leche materna los
primeros 5 meses de vida.’

En nuestro pais el 48% de los nifios de 0-5 meses re-
cibe sucedaneos de la leche y el 33% de los lactantes
6-11 meses de edad, unicamente el 32% de los meno-
res de 2 afios recibe leche humana.'

Esto incrementa las infecciones y el desarrollo de la
triple carga de malnutricién. En nuestro pais la preva-
lencia de desnutricién es de 7-8% aproximadamente.”

En conclusion, la alimentacion esta determinada por
educacién, costumbres o normas religiosas y poder
adquisitivo. La prevencion es lo mas importante y
se logra a través de la educacion y el apoyo guberna-
mental con el desarrollo de medidas encaminadas a
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lograr el objetivo, nutricién adecuada y equilibrada y
la disminucién de la triple carga de malnutricién. La
promocion de la lactancia materna con todos sus be-
neficios es fundamental para la nutricion adecuada en
esta etapa vulnerable de la vida.
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ARTICULO ORIGINAL

Prevalencia de depresion en adolescentes
hospitalizados antes y despu¢s de la etapa aguda
de la pandemia por covid 19
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PED |AIR ICA Prevalence of depression in hospitalized adolescents before and after the
DE MEXICO acute stage of the covid 19 pandemic
Rivera-Lépez Esther, RESUMEN

Introduccion: La pandemia por COVID 19 vino a desafiar el estrés y resiliencia agravando la salud men-
tal de grupos de poblacion vulnerables, en particular los adolescentes, quienes debido a intensos cambios
Guzmdn-Valdivia Gomez fisicos y psicosociales son susceptibles a depresion y comportamientos de riesgo.

Gilberto? Objetivo: Conocer y comparar la prevalencia de depresion en adolescentes hospitalizados antes de la
pandemia y seis meses después del ultimo brote.

Material y métodos: Se realizé un estudio transversal, ambispectivo y descriptivo, que incluyd a 118
adolescentes de 12 a 15 afios hospitalizados en el Nuevo Sanatorio Durango, en la Ciudad de México, de
los cuales 58 fueron entrevistados previo a la pandemia y 60 posterior a la etapa aguda. Se les entrevisto
mediante el cuestionario de depresion infantil de la escala de Kovacs. Los datos se agruparon en media
y desviacion estandar para las variables cuantitativas y en frecuencia y porcentajes para las cualitativas.
Resultados: Se encontrd que la prevalencia de depresion fue significativamente mayor en la etapa post
pandemia, siendo de 32% comparado con el aio previo que fue 11.5% (p=<0.05).

Conclusiones: Se espera que el presente trabajo sea una puerta para mayor investigacion que permita
desarrollar nuevas herramientas de tamizaje estandarizadas acorde a los retos emergentes que enfrenta
nuestra sociedad.

Canseco-Herrera Mariana?,

Palabras clave: Depresion, adolescentes, hospitalizacién, pandemia, COVID-19, tamizaje.

ABSTRACT
Introduction: The COVID 19 pandemic came to challenge stress and resilience, aggravating the mental
health of vulnerable population groups, particularly adolescents, who, due to intense physical and psy-
chosocial changes, are susceptible to depression and risk behaviors.
Objective: To find out the prevalence of depression in adolescents hospitalized before the pandemic and
six months after the last outbreak.
Material and methods: A cross-sectional, ambispective and descriptive study was carried out, which
included 118 adolescents between 12 and 15 hospitalized at the Nuevo Sanatorio Durango, of whom 58
were interviewed before the pandemic and 60 after the acute phase. They were interviewed using the
Autor correspondiente: Kovacs scale childhood depression questionnaire. The data was grouped in mean and standard deviation
for the quantitative variables and in frequency and percentages for the qualitative ones.
Results: It was found that the prevalence of depression was significantly higher in the post-pandemic
Rivera-Lopez Esther stage, 32%, compared to the previous year, which was 11.5% (p=<0.05).
Teléfono mévil: Conclusions: This work is expected to be a door for further research that allows the development of new
standardized screening tools according to the emerging challenges that our society faces.
222181 1254
Correo: Keywords: Depression, adolescents, hospitalization, pandemic, COVID-19, screening.

esther.rivlo@gmail.com

'Posgrado en Pediatria, Universidad La Salle, México, Facultad Mexicana de Medicina. Hospital Nuevo Sanatorio Durango, Ciudad de México.
*Jefe de Servicio Pediatria y Neonatologia, Hospital Nuevo Sanatorio Durango, Ciudad de México.
Vicerrectoria de investigacion, Universidad La Salle, México, Facultad Mexicana de Medicina.
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Rivera-1.6pez Esther, et al.

INTRODUCCION

El trastorno depresivo es un problema de salud publi-
ca comun en la gente joven del mundo que, aunque en
los ultimos afios se le ha dado mayor importancia, su
diagndstico y por ende tratamiento en México sigue
siendo un reto. La prevalencia de este trastorno in-
crementa durante la adolescencia, con consecuencias
negativas a largo plazo que no sélo incluyen riesgo de
autolesiones y suicidio, sino dificultades en la convi-
vencia, socializacion, y pobre desempefio vocacional. !

De acuerdo a la OMS, esta etapa marca la transicion
de la infancia a la adultez y abarca de los 10 a 19 afos,
involucrando intensos cambios fisicos y psicosociales
que comienza con la aparicion de los primeros signos
de la pubertad y termina cuando cesa el crecimiento.
>3 Existe evidencia que sugiere que la vulnerabilidad
de los adolescentes a tomar conductas de riesgo no
responde a irracionalidad o ignorancia.* Se ha vis-
to en resonancias magnéticas que la mielogénesis es
un proceso en desarrollo en esta edad, ademas hay
una vulnerabilidad estructural y funcional del cere-
bro a incrementos en hormonas sexuales (estrégeno,
progesterona y testosterona) y cambios en el sistéma
limbico que pueden afectar el autocontrol, la toma de
decisiones y las emociones.

Se cree que la toma de riesgos resulta de la interaccion
de dos redes cerebrales: La socioemocional y la de
control congnoscitivo, la primera sensible a estimulos
sociales y emocionales y la segunda regula las respues-
tas a dichos estimulos. *°

Se estima que uno de cada siete adolescentes padece
algan trastorno mental; de estos, el 1.1% de 10 a 14
aflos y 2.8% de los de 15 a 19 afios padecen depresion.
Los adolescentes con trastornos mentales son suma-
mente vulnerables a sufrir exclusion social, discrimi-
nacion, problemas de estigmatizacion, dificultades
educativas, comportamientos de riesgo y en el peor de
los casos puede llevar al suicidio, el cual es cuarta cau-

sa de muerte entre los adolescentes mayores de 15 a
19 afos.® De hecho, en un informe de 2023 de la CDC
con datos de la encuesta de comportamiento de riesgo
juvenil (YRBS) que examina los comportamientos y
tendencias de estudiantes de preparatoria de Estados
Unidos, revelaron que el porcentaje de adolescentes
considerando intentar suicididarse aumento del 2011
al 2021 en un 19% a 30% en mujeres y en un 13% a
14% en hombres, respectivamente. Reportando asi
mismo que en el 2021, 22% de los estudiantes de pre-
paratoria tuvieron pensamientos suicidas, y mas del
20% de los estudiantes de la comunidad LGBTQ+ tu-
vieron al menos un intento. ’

Ahora bien, ;qué es la depresion?, El término surgio a
mediados del siglo XIX y se conoce como un trastorno
afectivo donde destaca un animo deprimido, falta de
energia y/o pérdida de interés, o de la capacidad para
disfrutar u obtener placer (anhedonia), que afecta la
vida de la persona, durante la mayor parte del dia y
durante al menos dos semanas. *’

La clinica es dependiente de la etapa de desarrollo y
sus expresiones particulares en esta etapa son: Tras-
tornos de conducta, deterioro escolar, quejas somati-
cas 'y animo disférico.

Como factores distintivos para entender la sintoma-
tologia del adolescente figuran una menor capacidad
de introspeccidon, menor desarrollo intelectivo por lo
que pudieran expesar su sintomatologia con palabras
no acorde, y una mayor influencia del entorno.’ Dado
que es un cuadro muy complejo, su diagnéstico debe-
ra ser de exlusion, habiendo descartado previamente
bipolaridad, consumo de sustancias y otros trastornos
psiquiatricos.®

Los criterios utilizados son los del manual diagnéstico
y estadistico de trastornos mentales en su quinta edi-
cién (DSM-V), que, aunque no contempla una escala
especifica para la infancia y adolescencia si hace algu-
nas connotaciones referentes a poblacion pediatrica. '

Arch Invest Pediatr Mex.2023:15(3)



Prevalencia de depresion en adolescentes hospitalizados antes y después de la etapa aguda de la pandemia por covid 19

El primer paso es la sospecha, para lo cual existen dis-
tintas herramientas de tamizaje. La gran interrogante
referente al ello es cada cuanto se debe realizar y cudl
es la escala ideal para hacerlo. La Academia America-
na de Pediatria en su documento Guias para la depre-
sion adolescente en atencion primaria (GLAD-PC),
hace una serie de recomendaciones en las que desta-
can realizar un tamizaje anual en pacientes a partir de
los 12 afios, elegir una herramienta con al menos una
validacién minima de datos y, dado que es necesaria
mas evidencia para orientar la eleccion del tamizaje,
se debe elegir la que funcione mejor para la practi-
ca del personal de salud que la realice. Parece idoneo
que la herramienta de eleccién incluya preguntas para
detectar tendencias suicidas, debido a la alta tasa de
ideacion y que no todos los adolescentes que son sui-
cidas tendran trastorno depresivo mayor. '!

Bajo el preambulo de realizar un tamizaje que se ade-
ctie mejor a las recomendaciones de la AAP, una he-
rramienta util y validada es el cuestionario modifica-
do de Kovacs o CDI por sus siglas en inglés Children
Depression Inventory. Fue creado, validado y estanda-
rizado por Maria Kovacs en 1997 con el fin de realizar
un test auto-aplicado para la identificacion de sinto-
mas depresivos en nifos entre los 7 y 17 afios.

Consta de 27 items, los cuales cubren la mayor parte
de los criterios para el diagndstico de depresion infan-
til, contiene preguntas para detectar tendencias suici-
das y los datos aportan conocimiento sobre el nivel
de depresion y de las dos escalas evaluadas: Disforia y
autoestima negativa. Se considera una prueba positiva
con 19 puntos o mas, siendo necesaria una evaluacién
multimodal en caso de ser positiva en mas de dos oca-
siones, por lo que es una herramienta muy util para
deteccion.

Aunque hay tratamientos eficaces para los trastornos
mentales como la depresion, mas del 75% de las per-
sonas afectadas en los paises de ingresos bajos y me-
dianos no reciben tratamiento.

La importancia de una deteccion sistematizada y pre-
coz radica precisamente en ofrecer la posibilidad de
cambiar lo anterior.

Aunado al contexto anterior, sobrevino uno de los su-
cesos mas devastadores del siglo no sélo en nuestro
pais sino a nivel mundial: La pandemia por COVID
19y el periodo de confinamiento. El alcance de la mis-
ma en distintos ambitos ain no se alcanza a percibir
por completo y posiblemente transcurran afios antes
de ver las consecuencias reales. ;Como vino a afectar
la salud mental de nuestros adolescentes?, Hay litera-
tura creciente de los efectos a corto plazo tales como
angustia, desesperanza, ingesta irregular de alimentos,
abuso y trauma, restriccion interpersonal y ambien-
tal, privacion sensorial y negligencia; mientras que a
largo plazo no se han estudiado a fondo sin embargo
se han sugerido circuitos cerebrales subdesarrollados,
obesidad, abuso de sustancias, falta de procesamiento
emocional, problemas psiquiatricos y pensamientos
suicidas. '**°

En una revisién sistemdtica y metaanalisis de estu-
dios longitudinales de cohorte que incluyd 65 estu-
dios, se encontré que hubo un incremento leve en los
sintomas de salud mental poco después del brote de
COVID-19, el cual disminuy6 y fue comparable a los
niveles previos a la pandemia a mediados de 2020 en-
tre la mayoria de la poblacién, sin embargo, presen-
taba como limitante un alto grado de heterogeneidad
no explicada, lo que indic6 que el cambio en la salud
mental fue muy variable entre las muestras compara-
das. ' A dos anos de esta pandemia, resulta de vital
importancia conocer la situacion de la salud mental
en nuestros adolescentes, por lo que un estudio que
se pueda hacer con entrevistas presenciales y con un
mismo grupo de poblacion resulta un comienzo inva-
luable. El objetivo de este trabajo fue conocer la pre-
valencia de depresion en adolescentes hospitalizados
antes de la pandemia y seis meses después del tltimo
brote, utilizando la escala de Kovacs; preguntandonos
si tras la pandemia se vio incrementada.

Arch Invest Pediatr Mex.2023:15(3)



Rivera-1.6pez Esther, et al.

MATERIAL Y METODOS

Se realiz6 un estudio transversal ambispectivo y des-
criptivo en el Hospital Nuevo Sanatorio Durango de la
Ciudad de México.

Se incluyeron pacientes hospitalizados de 12 a 15
afos en el servicio de Pediatria previo y posterior a
la pandemia por COVID 19, excluyendo a pacientes
con antecedentes de enfermedades psiquiatricas, con
evaluaciones incompletas o sin consentimiento/asen-
timientos firmados.

Respecto a la temporalidad se tomaron en cuenta dos
grupos: pre-pandemia y post-fase aguda de la pande-
mia.

¢ La primera muestra fue recolectada de junio 2018
a mayo 2019, constituida por 58 pacientes del mis-
mo rango de edad, con entrevista por Kovacs, y se
contaba con la base de datos excel.

* La segunda muestra, cuyo tamafo fue considera-
do a conveniencia, de marzo 2022 a enero 2023 se
les explicé el proposito del estudio y, se solicitd el
asentimiento y consentimiento firmado por parte
de padres o persona legalmente responsable. Se
realizd una entrevista auto aplicada a través del
Cuestionario de Depresion Infantil de la escala de
Kovacs y de acuerdo a esto se clasificaron con o sin
depresion; subdividiendo en disforia o autoestima
negativa a los que resultaron positivos para depre-
sion.

Se vacid en una base de datos de excel la informacion
relacionada, asi como las variables recolectadas de la
entrevista y expediente clinico.

En la base de datos recolectada posterior a la pande-
mia se incluyeron las variables de tiempo de confina-
miento, presencia de infecciéon por SARS COV2 du-
rante la pandemia, pérdida cercana por COVID 19,

percepcion de impacto negativo del confinamiento en
la vida de los pacientes y dias de estancia intrahospi-
talaria.

Finalmente, se realizo el andlisis estadistico con el sof-
tware SPSS Statistics version 27.0, comparando ambas
bases de datos.

RESULTADOS

Se realizo la entrevista de Kovacs a 118 pacientes ado-
lescentes, de los cuales 58 fueron pre pandemia y 60
post etapa aguda de la pandemia por COVID- 19 en
departamento de Pediatria del Hospital Nuevo Sana-
torio Durango.

La edad oscil6 de 12 a 15 afios en ambos grupos, con
mediana de 13 afios en ambos grupos. No hubo dife-

rencias en el género (ver tabla 1).

Tabla 1. Edad y género en los grupos estudiados.

Edad Hombres Mujeres
Pre-pandemia 12.91 anos 25 88
Post-etapa aguda de la pandemia 13.08 anos 31 29

La prevalencia de depresién en ambos grupos se pre-
senta en la tabla 2, en la que se puede observar que 22
pacientes la presentaron, 6 en la etapa de pre-pande-
mia y 16 en la post-etapa aguda, con significancia es-
tadistica (p<0.05). Antes de la pandemia la depresion
se presentaba hasta el 83% en las mujeres y en la post
etapa aguda se increment6 la prevalencia en el sexo
masculino, igualando la relacién hombre/mujer.

En el grupo post-pandemia se analizé la depresion
por subdimension, encontrando que, de los 16 sujetos
deprimidos, 7 correspondieron a Disforia y 9 a Auto-
estima negativa, sin haber diferencia estadisticamente
significativa entre estos dos grupos.
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Tabla 2. Prevalencia de depresion.

Depresion Pre-pandemia Post-etapa aguda P
de la pandemia
N Total: 6 Total: 16 0.0027
Hombres: 1 (17%) Hombres: 8 (50%)
Muijeres : 5 (83%) Muijeres: 8 (50%)
NO 52 44

La distribucion de los pacientes por servicio se mues-
tra en la tabla 3, encontrando que, en la etapa de
pre-pandemia, los servicios con mayor prevalencia y
con diferencia estadisticamente significativa fueron
cirugia y neurologia, incrementando la prevalencia en
el grupo post-etapa aguda de la pandemia en nefrolo-
gia, neurologia y ortopedia/traumatologia.

Tabla 3. Distribuciéon de los pacientes por servicio hospitalario

Servicio Pre pandemia Post etapa aguda DS (p)

de la pandemia

Alergias / Inmunologia 1 1 0
Cardiologia 1 2 0.70
Cirugia 1 6 3.53 (<0.05)
Endocrinologia 1 1 0
Gastroenterologia 13 12 0.70
Infectologia 10 9 0.70
Nefrologia 0 2 1.41 (<0.05)
Neumologia 3 ) 2.12 (<0.05)
Neurologia 9 6 2.12 (<0.05)
Oncologia 1 0 0.70
Oforrino / Oftalmologia 4 4 0
Ortopedia y Traumatologia 2 8 4.24 (0.05)
Toxicologia 2 3 0.70

El motivo de hospitalizacién y su relaciéon con la pre-
sencia de depresion, se muestra en la tabla 4. En la eta-
pa pre-pandemia, los 6 casos de depresion estuvieron
relacionados con trastornos digestivos, lesiones por
trauma, sindrome convulsivo y otro de origen médico
con un caso cada uno, y dos casos por intoxicacién
medicamentosa y etilica, también un caso cada uno,
estos dos por estado de depresion previa no diagnos-

ticada. En la post-etapa aguda, las causas de hospita-
lizacién que se relacionaron con depresion fueron 16
casos, distribuidos en los siguientes motivos: 2 casos
por COVID-19, 5 casos con trastornos digestivos, un
caso de apendicectomia, un caso por infeccién aguda
de vias respiratorias altas, un caso por cefalea intensa,
otros tres casos por patologia médica y dos casos por
intoxicacion, una medicamentosa y otra etilica, esta
ultima por causa depresiva.

Tabla 4. Distribuciéon de los pacientes por servicio hospitalario.

Relacién
con Depresién

Motivo de hospitalizacién Pre pandemia Post etapa aguda

de la pandemia

Pre Post

COVID-19 0 4 - 2
Quirtrgico 18 7 - 1
Trastornos digestivos (incluyen infecciosos y funcionales) 1 1 1 5
Lesiones por trauma 5 8 1

Infeccion vias respiratorias (incluye asma bronquial) 4 8 - 1
Sindromes convulsivos 4 1 1
Intoxicaciones (medicamentosa y etilica) por Depresién 2* 2§ 2* 2§
Lesiones de piel (incluye infecciones) 8 1

Cefaleas 3 2 4 1
Alergias 0 3

Ofros de origen médico 6 13 1 3

TOTAL 6 16

*Una paciente con intoxicacion efiica y ofra medicamentosa por sindrome depresivo no conocido;
§una paciente con infoxicacion etiica y otra medicamentosa.

ticada. En la post-etapa aguda, las causas de hospita-
lizacion que se relacionaron con depresion fueron 16
casos, distribuidos en los siguientes motivos: 2 casos
por COVID-19, 5 casos con trastornos digestivos, un
caso de apendicectomia, un caso por infeccién aguda
de vias respiratorias altas, un caso por cefalea intensa,
otros tres casos por patologia médica y dos casos por
intoxicacién, una medicamentosa y otra etilica, esta
ultima por causa depresiva.

DISCUSION

La depresion representa una entidad clinica muy
compleja de diagnosticar sobre todo en adolescentes,
debido a entre muchos factores, una menor capacidad
de introspeccion y de expresar claramente su sentir.
Como hemos recalcado previamente, el primer paso
para su diagnostico es la sospecha, no obstante lo an-
terior puede ser un verdadero reto, por lo que resultan
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utiles las herramientas de tamizaje para una deteccién
precoz de datos pivote que sugieran el trastorno. No es
de extranarse el pensar que debido a lo expuesto, las
cifras estadisticas estén subestimadas, con las conse-
cuencias inherentes a ello. De hecho, si pensamos en
la diferencia abismal referente al suicidio como cuarta
causa de muerte entre adolescentes mayores de 15 a
19 afos y las tasas de prevalencia de depresion repor-
tadas, no podemos evitar pensar que algo se esta pa-
sando por alto.

En un esfuerzo por realizar de manera sistematizada
un cribaje para la detecciéon temprana del trastorno
depresivo mayor, en el Hospital Nuevo Sanatorio Du-
rango de la Ciudad de México se realizé un estudio
transversal descriptivo de junio 2018-mayo 2019 que
incluyéd a 58 adolescentes de 12 a 15 afos hospitaliza-
dos, utilizando como tamizaje la escala de Kovacs y se
encontraron con una prevalencia del 10%."”

La pandemia por COVID-19 y el confinamiento fue-
ron hechos que marcaron nuestra era y cuyas implica-
ciones en la salud mental de los adolescentes fueron
notorias, no obstante, hasta cierto punto intangibles
en un mismo tipo de poblacion o centro.

Como prueba de lo anterior, nuestro estudio mostrd
que el 32% de los adolescentes hospitalizados en el
Nuevo Sanatorio Durango posterior a la etapa aguda
de la pandemia presentaron depresion, cifra que prac-
ticamente se triplico tomando en cuenta el periodo
antes de esta. No se encontraron asociaciones signi-
ficativas en cuanto a estado nutricional, rendimiento
académico, tiempo de confinamiento, presencia de
SARS-COV2 y dias de estancia. Aunque si hubo corre-
lacion con los pacientes ingresados por diagndsticos
toxicologicos, que previamente no tenian diagndstico
de depresion.

A pesar de que la muestra de este estudio es peque-
fia, podemos equipararlo con uno de los estudios mas
importantes de nuestro pais referente a los cambios

en salud mental asociado a la pandemia: La cohorte
de VOCES-19, en la cual reportaron que tres de cada
cinco adolescentes (64%) mostraron sintomas de de-
presion desde el inicio de la pandemia, de acuerdo a
la escala PHQ-9, siendo esta cifra mayor para mujeres
(71% mujeres y 56% hombres). Una limitante de ese
estudio fue la imposibilidad de realizar las entrevistas
cara a cara y la homogeneidad de la muestra. Algo en
lo que nuestro estudio y otros, tal como VOCES-19
concuerdan, es en la importancia de utilizar una he-
rramienta de tamizaje que permita identificar proble-
mas de autoestima y pensamientos suicidas.'®

El cuestionario de depresion infantil, de la escala de
Kovacs resultd ser una herramienta ttil para discernir
de los pacientes con sospecha de depresidn tanto antes
de la pandemia como posterior a ella. Este tipo de en-
cuestas en las instituciones donde no esta sistematiza-
do el seguimiento de la salud mental en los pacientes
pediatricos, pueden resultar bastante utiles para hacer
un tamizaje de manera temprana, pudiendo ser apli-
cada por personal tanto médico como de enfermeria.
Lo anterior en funcién de prevenir la estigmatizacion
y comportamientos de riesgo.

CONCLUSIONES

Como comentarios finales de esta investigacion, po-
demos decir que la pandemia por COVID 19 fue y
continua siendo un episodio en nuestra historia que
ha marcado sustancialmente entre muchos otros as-
pectos, la salud mental del futuro de la humanidad.
Aunque en los ultimos afios se le ha dado mas impor-
tancia, la depresion continda siendo subdiagnostica-
da, sobre todo en una de las poblaciones mas infra-
valoradas y vulnerables como lo son los adolescentes.

Por ello la importancia de implementar herramientas
de tamizaje para trastornos mentales como la depre-
sién en pacientes mayores de 12 aflos atn si no exis-
te una sospecha. La humanidad en nuestros tiempos
enfrenta cambios emergentes en muchos aspectos que
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forman parte importante del entorno de los adoles-
centes como el sistema educativo, redes sociales, iden-
tidad sexual y dindmica familiar. Por lo cual se espe-
ra que el presente trabajo sea una puerta para mayor
investigacion que permita desarrollar nuevas herra-
mientas de tamizaje estandarizadas acorde a los desa-
tios que enfrenta nuestra sociedad.
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Correlacion clinica, bioquimica e imagenologica
en recién nacidos con asfixia perinatal

Clinical, biochemical and imaging correlation
in newborns with perinatal asphyxia

RESUMEN

Introduccidén. La asfixia perinatal es una patologia subsecuente a un evento de hipoxia perinatal. La incidencia
es 2:1000 nacimientos en paises desarrollados y 10 veces mayor en paises en desarrollo. Los valores de pH y
lactato (gasometria de cordén umbilical) son usados como factores pronostico y/o de severidad.

Objetivo. Describir la correlacion clinica, bioquimica e imagenoldgica en recién nacidos con asfixia perinatal.
Material y métodos. El estudio realizado es tipo clinico, observacional, descriptivo, retrospectivo y transversal.
Se recabaron datos de expedientes clinicos de recién nacidos con asfixia perinatal en el Hospital de la Mujer
(2019-2021).

Resultados. Se determino por medio de la correlacion de Pearson y prueba de chi cuadrada, lo siguiente: A
mayor compromiso del valor de pH (pH< 7.0 en gasometria de cordén umbilical) en recién nacidos asfixiados,
es mas evidente la severidad clinica (clasificacion de Sarnat). Existe mayor relacion entre el valor de lactato
(22.0 en gasometria de cordon umbilical) y el grado de Sarnat. Siendo mas significativo la determinacion del
valor de lactato respecto al valor de pH en recién nacidos asfixiados. Los recién nacidos con asfixia perinatal y
hemorragia intraventricular (HIV grado II-III) desarrollan mayor dafio neuroldgico a largo plazo. Los recién
nacidos pretérmino (33-36.6 semanas de edad gestacional) tienen mayor riesgo de crisis convulsivas secunda-
rio a asfixia perinatal respecto a los recién nacidos de termino.

Conclusion. La asfixia perinatal causa una elevada morbimortalidad, requiriendo de un diagndstico precoz y
tratamiento multidisciplinario, disminuyendo las complicaciones subsecuentes y dar seguimiento del neuro-
desarrollo a largo plazo.

Palabras clave. Asfixia perinatal. Evaluacion de Sarnat. Valor pH y lactato. Gasometria de cordon umbilical.

ABSTRACT

Introduction. Perinatal asphyxia is a pathology subsequent to a perinatal hypoxia event. The incidence is
2:1000 births in developed countries and 10 times higher in developing countries. pH and lactate values (um-
bilical cord blood gases) are used as prognostic and/or severity factors. Aim. Describe the clinical, biochemical
and imaging correlation in newborns with perinatal asphyxia.

Material and methods. The study carried out is clinical, observational, descriptive, retrospective and
cross-sectional. Data were collected from clinical records of newborns with perinatal asphyxia at the Hospital
de la Mujer (2019-2021).

Results. The following was determined by means of Pearson’s correlation and chi-square test: The greater the
compromise of the pH value (pH< 7.0 in umbilical cord blood gases) in asphyxiated newborns, the more evi-
dent the clinical severity (Sarnat classification). There is a greater relationship between the lactate value (>2.0
in umbilical cord blood gases) and the Sarnat grade. The determination of the lactate value with respect to the
pH value in asphyxiated newborns is more significant. Newborns with perinatal asphyxia and intraventricular
hemorrhage (HIV grade II-IIT) develop greater long-term neurological damage. Preterm newborns (33-36.6
weeks gestational age) have a higher risk of seizures secondary to perinatal asphyxia than term newborns.
Conclusion. Perinatal asphyxia causes high morbidity and mortality, requiring early diagnosis and multi-
disciplinary treatment, reducing subsequent complications and long-term monitoring of neurodevelopment.

Key words: Perinatal asphyxia. Sarnat evaluation. pH value and lactate. Umbilical cord blood gas.
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INTRODUCCION

La asfixia perinatal es una patologia que se presenta
después a un evento de hipoxia y/o acidosis durante el
periodo perinatal. Dependiendo del grado de severi-
dad clinica de la asfixia perinatal pueden existir tanto
secuelas sistémicas y neurologicas."?

La incidencia de asfixia perinatal a nivel mundial es
de 2:1000 nacimientos en paises desarrollados y hasta
10 veces mayor en paises en vias de desarrollo. De los
recién nacidos afectados, entre el 15% a 20% mueren
en el periodo neonatal y el 25% de los sobrevivientes
presentan a largo plazo déficits neurologicos.?

Debido a lo anterior es fundamental un diagndstico
oportuno, identificar el evento de acidosis o hipoxia
perinatal para predecir un desenlace neonatal adverso
secundario a asfixia perinatal.*®

La acidosis se define como un valor disminuido de pH
o déficit de base elevado al nacimiento (identificable
en gasometria de cordén umbilical).’ La hipoxia per-
inatal es debida a un deficiente suministro de sangre
al feto, produciendo en sus etapas iniciales acidosis
respiratoria, pero, si la hipoxia persiste, se presenta un
metabolismo anaerébico con produccién de acido lac-
tico e incremento de exceso de base.”®

La determinacién de niveles elevados de lactato se co-
rrelaciona con acidosis fetal y asfixia perinatal.>!°

Estudios describen que las complicaciones neonatales
que se desarrollan secundario al evento de asfixia per-
inatal se asocian mas al evento de acidosis metabdlica
respecto a la acidosis respiratoria. Por lo cual, es im-
portante distinguir entre ambas y predecir el riesgo de
morbimortalidad."!

La medicién de lactato (producto final del metabolis-
mo anaerdbico) en gasometria de cordén umbilical,
es mas precisa que la determinacion de valores de pH,

teniendo relacién con la prediccion de la severidad
clinica en asfixia perinatal.'>'>!

Por esta razdn, realizamos un estudio retrospectivo,
transversal y descriptivo, que evalud los valores de pH
y lactato en sangre de cordéon umbilical, con la fina-
lidad de determinar el grado de hipoxia perinatal e
identificar que marcador gasométrico (nivel de pH o
nivel de lactato) es mas fiable en predecir la morbili-
dad de los recién nacidos con asfixia perinatal.

MATERIAL Y METODOS

Se incluyeron todos los pacientes recién nacidos (de
término y pretérmino), en el Hospital de la Mujer de
la Secretaria de Salud entre el afio 2019 al 2021, con
criterios y abordaje integral de asfixia perinatal (cla-
sificacién de Sarnat, estudios de laboratorio y/o gabi-
nete). Se revisaron historias clinicas de pacientes. Se
excluyeron a recién nacidos con enfermedad neurold-
gica congénita y recién nacidos <33 semanas de edad

15,16.

gestacional y/o peso <1800 gr.

Es un estudio transversal, retrospectivo, descriptivo,
observacional y se realiz6 andlisis descriptivo. Justifi-
cacion; la evaluacion neurolégica estandar (tono mus-
cular, postura, nivel de conciencia, actividad esponta-
nea, reflejos primitivos y sistema nervioso auténomo),
solo se pueden evaluar de manera confiable después
de las 33 a 35 semanas de edad gestacional.'>'¢

De acuerdo a lo anterior, los recién nacidos que cum-
plieron con los criterios de asfixia perinatal ingresaron
al servicio de cuidados intensivos neonatales.

A todos los pacientes se le solicit6 a su ingreso estu-
dios de laboratorio (protocolo diagndstico) confor-
mado por hemograma completo, electrolitos séricos
(Na, K, Cl, Ca, Mg, P), pruebas de funcion hepatica y
enzimas escape (ASL, AST y DHL) y determinacion
de gasometria en sangre del cordén umbilical al mo-
mento del nacimiento (ideal antes de la lera hora de
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vida extrauterina). También se solicito estudio de neu-
roimagen (ultrasonido transfontanelar) como parte
del abordaje diagnostico de asfixia perinatal y valora-
cién de complicaciones subsecuentes como hemorra-
gia intraventricular.

Durante el estudio se analizaron cada una de las si-
guientes variables: edad, sexo, factores perinatales
previos (antecedentes de la madre durante el emba-
razo), tiempo transcurrido desde el evento o patolo-
gia e inicio de los sintomas, manifestaciones clinicas,
analisis de estudios de laboratorio, soporte mecanico
ventilatorio y duracidn, tiempo de estancia hospitala-
ria, gravedad clinica, evolucion clinica hospitalaria y
tratamiento médico.

Todos los recién nacidos fueron examinados y clasifi-
cados segun la escala de gravedad de la asfixia perina-
tal (evaluacion clinica de Sarnat).

RESULTADOS

Se realiz6 un andlisis estadistico descriptivo, utilizan-
do media y desviacién estandar para variables cuan-
titativas (dias de estancia hospitalaria); y para los
cualitativos (ventilacion mecanica asistida) se utilizan
frecuencias y porcentajes.

En el analisis estadistico inferencial se determind me-
diante la correlacion de Pearson, si existia una relacién
entre los niveles de valores de pH y/o lactato (en gaso-
metria de cordon umbilical) respecto a la clasificacién
de Sarnat en recién nacidos con asfixia perinatal.

Se realizaron asociaciones (prueba de chi - cuadrada)
entre el grado de hemorragia intraventricular y la es-
cala de Sarnat, para determinar si existia o no una aso-
ciacion estadisticamente significativa. Se establecid
si existié asociacion entre las convulsiones y la edad
gestacional de los recién nacidos, con la finalidad de
descartar riesgo de complicaciones neuroldgicas se-
cundarias en los recién nacidos prematuros.

Todos los valores de p para las comparaciones se cal-
cularon a dos colas y se consideraron significativos
cuando p < 0,05. En todos los calculos se utilizo el pa-
quete estadistico SPSS v 20.0.

Analisis Estadistico Descriptivo.

Durante el periodo entre el afio 2019 al 2021 en el
Hospital de la Mujer (unidad de referencia para la
atencidn ginecologica y neonatal), se atendieron 32
casos de recién nacidos con asfixia perinatal, de los
cuales solo 26 pacientes cumplieron con los criterios
de inclusion para el trabajo de investigacion (criterios
basados en guias y/o protocolos internacionales para
el abordaje diagnostico y terapéutico de la asfixia per-
inatal).

De los 26 casos que cumplieron con los criterios de
inclusion, de acuerdo al género; fueron 14 recién na-
cidos masculinos (53.84%) y 12 recién nacidos feme-
ninos (46.15%).

El promedio de dias de vida extrauterina durante su
estancia hospitalaria fue 38 dias. El rango de edad fue
96 dias (1-97 dias de vida extrauterina).

El grupo de pacientes mas afectados con asfixia peri-
natal fueron los recién nacidos prematuros (entre las
33 a 36.6 semanas de edad gestacional) con un total de
20 pacientes (76.92%).

Segun la via de nacimiento, 10 pacientes nacieron por
parto eutdcico (38.5%) y 16 pacientes nacieron por ce-
sarea (61.5%).

El recién nacido con el peso mas bajo fue de 1800 gra-
mos y el mas elevado fue 3790 gramos.

Respecto a las consultas prenatales durante el embara-
zo, la media fue de 5.3 consultas prenatales, el rango
de consultas prenatales fue de 13 consultas (0-13 con-
sultas).
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Los embarazos sin ninguin control prenatal fueron 2
embarazos (7.7%), 8 embarazos con menos de 5 con-
sultas prenatales (30.76%) y 18 embarazos con mas o
igual a 5 consultas prenatales (69.23%).

De acuerdo a las ecografias prenatales durante el em-
barazo la media fue de 2.6 USG, el rango de USG
durante el embarazo fue de 8 USG (0-8 USG prena-
tal). Solo 2 embarazos no contaban con ecografias de
control (7.7%) y 24 embarazos se realizaron mas de 2
USG (92.3%). E1 100% de las gestantes aparentemente
no tenian antecedentes de drogadiccion (consumo de
alcohol, tabaco, marihuana, etc.) reduciendo el riesgo
de complicaciones perinatales.

De los 20 recién nacidos prematuros (100%), 7 recién
nacidos recibieron esquema de maduracion pulmonar
durante las 28-34 semanas de gestacion (35%) y 13 re-
cién nacidos no recibieron esquema de maduracién
pulmonar (65%).

Las embarazadas tuvieron diferentes factores de ries-
go durante su gestacion (prenatales, intraparto y pos-
natales) los cuales se describen a continuacion (Tabla
1). Durante su estancia hospitalaria los recién nacidos
asfixiados presentaron las siguientes alteraciones cli-
nicas y de estudios de laboratorio (Tabla 2).

Los 26 recién nacidos (100%) incluidos en el estudio
cumplian con los criterios gasométricos y clinicos de
asfixia perinatal (APGAR <3 puntos en los primeros
5 minutos de vida extrauterina, gasometria de cordén
pH <7.0, lactato >2.0, exceso de base <12 y alteracio-
nes sistémicas).

Se administro el tratamiento neuroprotector desde su
primer dia de vida extrauterina con eritropoyetina a
todos los recién nacidos asfixiados (dosis de 1000UI-
Kgd) durante 6 dias. La hemorragia intraventricular
grado II (determinado por USG transfontanelar) fue
la afeccion cerebral que mas se presentd en los recién
nacidos asfixiados (38.46%) (Figura 1).

De acuerdo a la escala de Sarnat, el 46.15% de los re-
cién nacidos asfixiados tuvo una clasificacion de Sar-
nat grave (Figura 2).

El 100% de los recién nacidos asfixiados requirieron
ventilacién mecanica después del nacimiento por difi-
cultad respiratoria.

La duracién de la ventilacién mecanica y posterior
uso de CPAP en los recién nacidos asfixiado tuvieron
una media de 21 dias, con un rango de 74 dias (2-76
dias con soporte ventilatorio).

El 11.53% de los recién nacidos asfixiados requirieron
masaje cardiaco durante la reanimacién neonatal.

Tabla 1. Factores de riesgo prenatales, infraparto y posnatales.

Embarazo con factores de riesgo No de embarazos Porcentaje
a) Prenatales

Sin ningun factor prenatal g 11.5%
Edad materna avanzada (235 afos) 3 11.5%
Muerte fetal previa 9 34.61%
Preeclampsia 10 38.46%
Embarazo gemelar 1 3.84%
Retraso del crecimiento intrauterino 1 3.84%
Presentaciéon pélvica 4 15.38%
Hemorragia anteparto 8 30.76%
b) Intraparto

Frecuencia cardiaca fetal alterada 14 53.84%
Meconio espeso 3 11.53%
Parto vaginal 10 38.46%
Anestesia general 1 3.84%
Cesdrea de urgencia 16 61.53%
Desprendimiento de placenta 8 11.53%
Prolapso de corddn umbilical 8 11.53%
c) Posnatales

Hidrocefalia 5 19.23%
Convulsiones 17 65.38%
Conducto arterioso permeable 6 23.07%
Hipertension arterial pulmonar 1 3.84%
Derrame pericdrdico laminar 1 3.84%
Estado epiléptico refractario al tratamiento 1 3.84%
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El 65.38% de los recién nacidos asfixiados tuvieron
convulsiones secundarias, requiriendo de tratamien-
to con fenitoina y/o levetiracetam (sola o combinada)
durante su estancia hospitalaria.

Los farmacos para administrar sedoanalgesia adecua-
da en los recién nacidos asfixiados fueron; fentanilo
en el 88.46%, fentanilo y posteriormente morfina (con
la finalidad de disminuir el riesgo de los efectos se-
cundarios del uso de fentanilo) en el 34.61% y solo el
3.84% requiri6 el uso racional de fentanilo, morfina
y midazolam (sin presentar datos de abstinencia) du-
rante la etapa critica de la estancia hospitalaria.

Tabla 2. Datos clinicos y alteracion de estudios de laboratorio en
recién nacidos asfixiados.

Porcentaje
a) Datos clinicos
Crisis convulsivas 65.38%
Alteracién en el estado de alerta 100%
Dificultad respiratoria 100%
Disminucién del tono muscular o alteracion en los reflejos primitivos 100%
Sangrado pulmonar 7.69%
Alteraciones hemodindmicas; hipotension arterial, bradicardia o hipoperfusion 84.61%
a) Alteracién de estudios de laboratorio
Trombocitopenia 53.84%
Anemia 34.61%
Elevacion de DHL 7.69%
Hipopotasemia 3.84%
Hiponatremia 3.84%
Sindrome colestdsico 3.84%
Hipocalcemia 11.53%
Hiperpotasemia 3.84%
Elevacién de creatinina 3.84%
Hiperbilirrubinemia 3.84%
Leucocitosis 15.38%
Leucopenia 3.84%

Las infecciones que presentaron los recién nacidos as-
fixiados fueron; sepsis neonatal temprana o tardia y
neumonia asociada a la atencién de salud, siendo que
el 100% de los pacientes requirieron un régimen anti-
microbiano inicial solo con ampicilina/amikacina por
7 dias. El 80.76% requirieron del uso de cefotaxima/
vancomicina por 7 dias adicionales al tratamiento ini-
cial, esto debido a una mala evolucion clinica.

Figura 1. Grados de hemorragia intraventricular (HIV).

Ultrasonido transfontanelar (USGT)
y grados de hemorragia intraventrivular (HIV)

3.8%

11.5%
19.2%

26.9%

38.5%

USGT USGT USGT USGT USGT
Normal . con HIV I . con HIV I ‘ con HIV Il . con HIV IV

Fuente: Expediente clinico. Hospital de la mujer. Secrtetaria de Salud

Figura 2. Clasificacion de Sanart.

Clasificacién de Sanart

Leve
34.6%

Severo
46.2%

\— Moderado

19.2%

@ sarnat |

Fuente: Expediente clinico. Hospital de la mujer. Secrtetaria de Salud

Sarnat |l @ sarnat il

Solo el 23.07% requirieron administracién de mero-
penem por 7 dias asociado a los antimicrobianos pre-
vios. El tiempo de uso de nutricion parenteral reportd
un promedio de 6.5 dias.

De los 20 recién nacidos pretérmino, el 35% presen-
taron conducto arterioso permeable que requirié
tratamiento médico con cierre farmacolégico con
paracetamol (15mgkgdo 1 solo ciclo de tratamien-
to) indicado cada 6 horas durante 3 dias efectivos
con mejoria clinica y sin repercusion hemodinami-
ca. El 15.38% de los recién nacidos asfixiados no re-
quirieron de soporte aminérgico o vasopresor, pero
el 84.61% requirieron dopamina y dobutamina, el
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23.07% necesito de adrenalina para mejorar las con-
diciones hemodindmicas y solo el 3.84% us6 milri-
nona secundario a hipertension arterial pulmonar en
el recién nacido. Las principales comorbilidades en
recién nacidos asfixiados fueron la displasia bronco-
pulmonar y la hidrocefalia. (Tabla 3)

Del total de 26 recién nacidos con asfixia perina-
tal, lamentablemente se reportaron 5 fallecimientos
(19.23%) por mala evolucidn clinica y debido a la gra-
vedad de la patologia de base.

Tabla 3. Principales comorbilidades en recién nacidos asfixiados.

Comorbilidad Porcentaje
Sin comorbilidad 38.46%
Anemia 7.69%
Atelectasia 3.84%
Hemorragia pulmonar 7.69%
Displasia broncopulmonar 26.92%
Hidrocefalia 19.23%
Sindrome colestdsico 3.84%
Hipertension arterial pulmonar 3.84%
Estado epiléptico 3.84%

DISCUSION

De acuerdo con los resultados obtenidos en este tra-
bajo de investigacion, encontramos similitudes en los
resultados reportados en estudios nacionales e inter-
nacionales. De Haan et al. informaron que la asfixia
perinatal es la tercera causa mas comun de muerte
neonatal (23%) después del parto pretérmino (28%) e
infecciones graves (26%).

La asfixia perinatal es un problema de salud publica
en México y un indicador bésico que evalda la calidad
de la atencién en salud en un darea geografica determi-
nada.'”'®

Dentro del estudio 26 recién nacidos cumplieron con
los criterios de asfixia perinatal. El grupo mas afec-
tado fueron los prematuros (33-36.6 SDG) con un
76.92%. E1 100% de los recién nacidos con asfixia per-
inatal recibieron tratamiento neuroprotector desde
su nacimiento con eritropoyetina (dosis de 1000UI-
Kgd durante 6 dias). No se pudo realizar un analisis
comparativo con otra terapéutica de neuroproteccion
debid a que no contamos con recursos disponibles en
el hospital (hipotermia terapéutica), dificultando el
analisis comparativo entre ambas terapias solas o aso-
ciadas.

La complicaciéon neuroldgica secundario a asfixia
perinatal fue la hemorragia intraventricular, siendo
la mas frecuente la HIV grado II (38.46%). El 46.15%
de los recién nacidos tuvieron una gravedad clinica de
Sarnat grado III (grave).

El 65.38% de los recién nacidos con asfixia perinatal
presentaron convulsiones que requirieron tratamiento

antiepiléptico con fenitoina y/o levetiracetam asocia-
das.

Desafortunadamente, 5 recién nacidos fallecieron por
complicaciones de la asfixia perinatal (19.23%), simi-
lar al reportado por las estadisticas internacionales.
Andlisis estadistico inferencial. Se identificé la rela-
cién entre el grado de severidad clinica, bioquimica
e imagenoldgica de la asfixia perinatal mediante la
correlacion de Pearson y la prueba de chi cuadrada,
obteniendo los siguientes resultados:

1. La Correlacién de Pearson determiné que ha
mayor compromiso en el valor de pH (<7.0 ga-
sometria de cordén umbilical) es mas evidente el
grado de severidad clinica de Sarnat. Malin et al.”
refiere que la disminucion de pH en recién nacidos
asfixiados se asocia a encefalopatia hipoxica isqué-
mica, hemorragia intraventricular, leucomalacia
periventricular, trastorno por déficit de atencion
con hiperactividad (TDAH) y paralisis cerebral.

Arch Invest Pediatr Mex.2023:15(3)

20



Correlacion clinica, bioquimica ¢ imagenologica en recién nacidos con asfixia perinatal

La puntuaciéon de Apgar baja es un indicador de
asfixia al nacer y se correlaciona con la mortalidad,
pero no es una herramienta que deba usarse por si
sola. Es ideal medir los valores de gases en cordén
umbilical para evaluar la gravedad clinica de la as-
fixia perinatal !

2. Existe mayor relacion entre los valores elevados
de lactato (lactato >2 en gasometria de cordén um-
bilical) y la gravedad en la clasificacién de Sarnat
en recién nacidos con asfixia perinatal.

Por lo cual, la determinacién de niveles de lactato
es mas significativa en asfixia perinatal respecto al
valor de pH, asociandose a un mayor riesgo neu-
roldgico. El lactato es un marcador de asfixia per-
inatal22 y su aumento después del nacimiento es
un predictor de encefalopatia hipdxico-isquémica

moderada a grave.”*

3. Existe una relacion directamente proporcional
entre el nivel de pH y lactato, los cuales si se en-
cuentran elevados se asocian a una mayor grave-
dad clinica en recién nacidos asfixiados.

Se recomienda a largo plazo establecer un segui-
miento para evaluar un adecuado neurodesarrollo
(durante los primeros 7 afios de vida). Se necesiten
estudios a futuro para evaluar la capacidad predic-
tiva del pH y lactato en recién nacidos con asfixia
perinatal. (Figura 3)

4. Se demostrd que los pacientes con hemorragia
intraventricular (HIV grado II-III) desarrollan un
dafo neurolégico severo. La EHI moderada o gra-
ve secundario a asfixia perinatal afecta a mas del
25% de los niflos causando alteraciones en el neu-
rodesarrollo a largo plazo.>?*

La HIV es mas frecuente en prematuros® localizando-
se en la matriz germinal respecto a los recién nacidos
de término donde se localizan en el plexo coroideo.”

Figura 3. Correlacion de Pearson. Niveles de lactato y pH
(gases en sangre de corddn umbilical) en recién nacidos con
asfixia perinatal.

Correlacién de Pearson - pH y lactato.

6.8 6.85 6.9 6.95 7 7.05

Fuente: Expediente clinico. Hospital de la mujer. Secrtetaria de Salud

5. La prueba de chi-cuadrada (x2=13,23) muestra
que la clasificacién de Sarnat y la hemorragia intra-
ventricular tienen una asociacion estadisticamente
significativa (p<0,05).

Los recién nacidos con Sarnat moderado tienen
mayor riesgo de desarrollar HIV grado I y II. Los
casos con Sarnat grave desarrollan frecuentemente
HIV grado IIy I11, las cuales se asocian a un mayor
riesgo de discapacidad severa.” (Figura 4)

Figura 4. Asociacién entre la escala de evaluacion de Sanart
y la hemorragia infrraventricular (USG transfontanelar)
en recién nacidos con asfixia perinatal.

Asociacion entre la escala de evaluacion de Sanart y HIV
(USG transfontanelar)
chi cuadrado p<0,01 (13, 23)

N W M~ O O N

Sarnat Moderado Sarnat Severo

B USG Grado | BUSG Crado Il B USG Grado Il mUSG Grado IV

Fuente: Expediente clinico. Hospital de la muier. Secrtetaria de Salud
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6. La prueba de chi cuadrada (x2=4,12) muestra que
la edad gestacional y la presencia de convulsiones
tienen una asociacién estadisticamente significati-
va (p < 0,05). Concluyendo que los recién nacidos
prematuros (33-36.6 semanas de edad gestacional)
tienen mayor riesgo de cursar con convulsiones se-
cundarias a asfixia perinatal.® (Figura 5)

Figura 5. Asociacién entre edad gestacional y las convulsiones en
recién nacidos con asfixia perinatal.

Asociacion entre edad gestacional y las convulsiones
(OR=1,81) p<0,05 (chi cuadrado 4, 12)

12

10

O N A~ O

Menor 37

Mayor 37

Edad gestacional

Crisis convulsivas Crisis convulsivas
. | " NO

Fuente: Expediente clinico. Hospital de la mujer. Secrtetaria de Salud

CONCLUSIONES

El presente trabajo se realizé con la finalidad de des-
cribir la correlacién clinica, bioquimica y de neuroi-
magen en recién nacidos con asfixia perinatal, ya que,
a pesar de ser un problema de salud publica, en Mé-
xico no se han reportado estudios que nos permiten
conocer estadisticas recientes.

La asfixia perinatal es un grave problema de salud nacio-
nal que representa un gasto elevado en su atencion, re-
quiriendo de cuidados integrales y tratamiento adecua-
do (estancia prolongada, comorbilidades y mortalidad).

La determinaciéon de marcadores indicativos de asfi-
xia perinatal como es la determinacion de los niveles
de lactato es mas significativa respecto al valor de pH

(en gasometria de cordén umbilical) y puntuacion de
APGAR bajo, asociandose a un mayor riesgo neurold-
gico. El lactato constituye un marcador especifico de
asfixia perinatal y su aumento después del nacimiento
es un predictor de encefalopatia hipdéxico-isquémica
moderada a grave.

Por lo cual, es fundamental en la etapa critica de los
recién nacidos asfixiados dar un seguimiento neurold-
gico estrecho, realizar estudios complementarios con
énfasis en la valoracién neuroldgica y su relacién con
el ultrasonido transfontanelar.

Pocos estudios han evaluado el papel neuroprotector
de la eritropoyetina (EPO) en recién nacidos con asfi-
xia perinatal mostrando resultados alentadores. Otros
estudios sugieren la asociacion de EPO e hipotermia
terapéutica para neuroproteccion.

Desafortunadamente en muchos hospitales del pais
son de escasos recursos, sin disponer del equipo com-
pleto para ofrecer hipotermia terapéutica, siendo
complejo realizar un analisis comparativo entre am-
bas terapéuticas recomendadas en los recién nacidos
con asfixia perinatal. Lamentablemente, la mayoria de
las muertes neonatales son consecuencia de la encefa-
lopatia hipéxico isquémica.

Hoy en dia, es fundamental que en México existan los
recursos necesarios para ofrecer un tratamiento opor-
tuno de la asfixia perinatal, reduciendo complicacio-
nes y mejorando la calidad de vida. En conclusion,
esperamos que a futuro se pueda crear el servicio de
neurodesarrollo en el Hospital de la Mujer, donde se
brinde seguimiento a recién nacidos que sobreviven
posterior a la asfixia perinatal; recordando que es im-
portante dar un seguimiento a largo plazo (primeros 7
afios de vida) y disminuir el riesgo de presentar com-
plicaciones neuroldgicas al atenderse de forma tem-
prana, como son; paralisis cerebral, desarrollo mental
deficiente o puntajes psicomotores bajos, convulsio-
nes, ceguera y discapacidad auditiva severa.
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Nefropatia del prematuro <Qué esperar?

Nephropathy of prematurity What to expect?

RESUMEN

De acuerdo con la Organizacion Mundial de la Salud, el nacimiento prematuro es
el que ocurre previo a las 37 semanas de gestacion; la incidencia de nacimientos
prematuros ha incrementado en los ultimos 20 afos. Es importante saber que el
nacimiento de pacientes prematuros es acompafnado de mayor riesgo de comorbi-
lidades, incluyendo alteraciones de la funciéon renal, que se presentan como hiper-
tension, proteinuria, y enfermedad renal crénica. Durante la etapa postnatal auna-
do a la interrupcion de la nefrogénesis estan los factores que afectan la adecuada
funcién del rindn, por lo que es de vital importancia el abordaje multidisciplinario,
asi como el seguimiento de todos estos pacientes al alta del hospital y durante toda
la vida.

Palabras clave: prematuro, nefropatia del prematuro, hipertension, enfermedad
renal crdénica, progresion, prematurez, peso bajo al nacimiento.

ABSTRACT

According to the World Health Organization, premature birth is the one that oc-
curs before 37 weeks of gestation; the incidence of preterm births has increased in
the last 20 years. It is important to know that the birth of preterm patients is ac-
companied by an increased risk of comorbidities, including changes in renal func-
tion, presented as hypertension, proteinuria, and chronic kidney disease. During
the postnatal stage, the nephrogesis stops and other risk factors affect the adequate
function of the kidney, for which a multidisciplinary approach is of vital importan-
ce, as well as the follow-up of all these patients upon discharge from the hospital
and throughout their lives.

Keywords: premature, nephropathy of prematurity, hypertension, chronic kidney
disease, progression, prematurity, low birth weight.
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INTRODUCCION

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) define al
nacimiento pretérmino como el que ocurre antes de
las 37 semanas de gestacion o menos de 259 dias desde
la fecha de ultima menstruacion. La incidencia en las
ultimas dos décadas ha incrementado sustancialmente
en los paises en vias de desarrollo. Aproximadamente
11% de los nacimientos a nivel mundial nacieron de
manera prematura en el 2014, y la prevalencia varia
ampliamente entre paises y regiones. (por ejemplo en
China el 6.9% fueron prematuros, y en USA la preva-
lencia de 9.6%).' Se estima que en 2020, 13.4 millones
fueron nacimientos prematuros. Aproximadamente 1
de cada 10 nacimientos son prematuros. Los pacien-
tes que nacieron de forma prematura tienen un mayor
riesgo de presentar morbilidades a corto, mediano y
largo plazo, incluyendo sindrome de dificultad res-
piratoria, displasia broncopulmonar, sepsis, enfer-
medad pulmonar crdnica, enterocolitis necrotizante,
deterioro del desarrollo neuroldgico, hipertension e
intolerancia a la glucosa.?

Los factores maternos y caracteristicas fetales asocia-
dos a prematurez, incluyen el estado materno en el
ambito nutricional, psicolégico, factores sociodemo-
graficos, marcadores genéticos y bioldgicos. La clasi-
ficacion de prematurez es basada en la edad gestacio-
nal; prematuro extremo (menos de 28 semanas), muy
prematuro (28 a 32 semanas) prematuro moderado o
tardio (32 a 37 semanas). Las complicaciones asocia-
das a la prematurez son una causa importante de mor-
talidad en niflos menores de 5 afios.

El desarrollo renal continua hasta la semana 34 a 36
de gestacion, y puede ser limitada por el nacimiento
prematuro, stress prenatal como sucede en la restric-
cion de crecimiento intrauterino (RCIU), peso bajo al
nacimiento y la corioamnionitis. Las limitaciones en
el desarrollo renal se asocian a mediano y largo plazo
a presentar proteinuria, hipertension, glomeruloescle-
rosis focal y segmentaria y enfermedad renal crénica.’

El presente articulo expone la fisiopatologia asociada
alas complicaciones renales en la prematurez y/o peso
bajo al nacimiento y las complicaciones asociadas que
pueden repercutir en la morbimortalidad del prema-
turo a largo plazo.

Desarrollo del rifidn en la etapa prenatal y post na-
tal. Que cambios presentan?

La nefrogénesis ocurre intrauterinamente a partir de
la 9# hasta la 34-36 semanas de gestacion. La glomeru-
logenésis ocurre mas del 60% en el ultimo trimestre
del embarazo. El neonato a término adquiere entre
200,000 y 2,000,000 de nefronas por rindn.* El desa-
rrollo sigue un sentido centrifugo, en el cual los glo-
mérulos mas recientes van apareciendo en las capas
mas externas de la corteza, mientras que las mas anti-
guas se van quedando en regiones mas profundas. Este
antecedente es de vital importancia ya que los recién
nacido prematuros sobreviven con una disminucion
marcada del numero de nefronas por la detencién de
la nefrogénesis intra o extra ttero; en el cual se aplica
el concepto de “oligonefropatia del prematuro” congé-
nita o adquirida.’

Factores para presentar menor masa renal al nacimiento

Malformaciones de vias urinarias

Peso bajo al nacimiento < 2.5 kg)

Prematurez

Peso bajo para edad gestacional

Enfermedad cardiaca congénita

Patologia materna:
Preeclampsia, hipertension, diabetes,
exposicion a medicamentos
(antiinflamatorios no esteroideos,

e inhibidores de la enzima convertidora
de angiotensina)

Factores desencadenantes de pérdida de masa renal

Lesiéon renal aguda

Diabetes

Exposicion de nefrotdxicos

Obesidad
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Factores que influyen en la progresion a enferme-
dad renal cronica.

Hiperfiltracion

En nifios de término, el nimero de nefronas al nacer
es muy variable, desde 210,00 hasta 2.7 millones, el
cual tiene relacion con la edad gestacional y el peso al
nacimiento. En los prematuros extremo, la nefrogéne-
sis puede continuar en la vida extrauterina por 40 dias
mas, siempre que el ambiente y su situacién clinica
sean optimos, incluyendo estado hemodinamico, de
oxigenacion, nutricion; evitando uso de nefrotéxicos.
Es necesario comentar que algunas de estas nuevas ne-
fronas son andmalas y envejecen de forma acelerada.
Lo cual va a condicionar un estado de hiperfiltracion
de cada glomérulo remanente, usualmente induce
glomerulomegalia (aumento de tamafio) como estado
compensatorio.®

Figura 2. Factores que conducen a hiperfiltracion.

Buena
hemodindmica
y oxigenacién

Algunas nefronas
envejecen
aceleradamente

Nutricién Evitar
adecuada nefrotéxicos

Rifiones de
menor tamaio

Oligonefropatia

Hiperfiliracié
iperfiltracion del prematuro

Lesion renal aguda

Los pacientes prematuros extremo y muy extremos,
generalmente presentan condiciones que requieren
cuidados intensivos. Aumentando su factor a presen-
tar lesion renal aguda.

Habitualmente los agentes etiolégicos concurren en la
fase aguda, siendo los mas comunes factores enddge-
nos y toxinas exogenas, isquemia, hipoxia, productos
microbianos, fragmentos del complemento, interleu-
cinas, quimiocinas, factores relacionados a disfuncién
de algun 6rgano en especifico o falla multiorganica.
Cuando la lesion se inclina hacia la respuesta compen-

satoria, en ocasiones la reparacion del tejido es defec-
tuosa.” La angiogénesis esta alterada, el ciclo celular
se vuelve disfuncional, el epitelio tubular pierde su es-
tructura intracelular y se diferencia hacia un fenotipo
de microblastos, la matrix extracelular se expande y el
infiltrado inmunitario que aparece posterior a la le-
sion puede persistir. Esta conjuncion de factores causa
la progresion a enfermedad renal crénica.

Uso de nefrotoxicos y factor de riesgo de lesion re-
nal aguda

Los recién nacido prematuros criticamente enfermos
representan una poblacion de alto riesgo con morbili-
dad y mortalidad resultante de una serie de condicio-
nes adyacentes como sepsis, asfixia prenatal, entero-
colitis necrotizante, conducto arterioso permeable, y
lesion renal aguda. Se estima que el 80 por ciento de
los prematuro reciben al menos un nefrotdxico duran-
te su estancia. Los principales medicamentos nefrotd-
xicos, se describen en la siguiente tabla, asi como el
mecanismo que conduce a lesion renal aguda.®

Medicacién Mecanismo de Accién Mecanismo de Injuria Renal

Inhibe la polimerasa del DNA Dafo tubular (cristalizacion y
obstrucciéon de vias urinarias

bajas)

Aciclovir

Toxicidad tubular distal
directa y vasoconstriccion

Interrumpe la sintesis de la
pared celular fungica al
unirse a ergosterol, lo que
conduce a la formacién de
poros que conduce a fuga
de componentes celulares

Anfotericina B

Gentamicina

Interfiere con la sintesis de
proteinas bacterianas por
unién a la subunidad
ribosomal 30S resultando en
una membrana celular
bacteriana defectuosa

Acumulacion de
aminoglucésido confinado
principalmente tubulo
proxima S1y S2. Después de
la isquemia renal, $3 puede
ser un sitio para
concentracién intracelular
de aminoglucésidos

Indometacina

Indometacina Inhibidor no
selectivo de la COX que
disminuye la sintesis de
prostaglandinas, lo que
provoca vasoconstriccion y
posterior cierre del PDA

Vasoconstriccion arteriolar
Disminucion de filtrado
glomerular

Piperacilina-tazobactam

Inhibe la sintesis de la pared
celular bacteriana

Dano tubular. Combinado
con vancomicina danos en
tUbulo proximal.

Vancomicina

Péptido de glicol
bactericida que altera la
pared celular sintesis de
bacterias grampositivas

Daio tdbulo proximal.
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Los medicamentos nefrotdxicos son frecuentes en la
Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales, y a me-
nudo se requieren ser utilizados, ya que las alterna-
tivas no siempre ofrecen mds beneficios, por lo que
se requieren la monitorizacién multidisciplinaria por
parte del nefrélogo y neonatdlogo para tamizar a los
bebes con alto riesgo de lesion renal aguda neonatal
e implementar protocolos para mejorar la identifica-
cién, con el objetivo de reducir y prevenir la lesién
renal aguda.

Prematuridad como riesgo de factor
de enfermedad renal crénica.

Los mecanismos de fisiopatologicos subyacentes al
desarrollo de proteinuria, hipertension y enfermedad
renal crénica en el contexto de estrés perinatal o par-
to prematuro, no estan del todo definidos.” Sin em-
bargo se ha acumulado evidencia a través de varios
estudios de que la prematuridad y el estrés perinatal
aumentan significativamente el riesgo de patologias
renales posnatales.'” Aproximadamente el 18 % de los
prematuros muy extremos a los 2 afos de edad pre-
sentan enfermedad renal crénica, 36% albuminuria, y
22% elevacion de presion sistolica. Los factores que se
han asociado a presentar presion arterial elevada en
prematuros muy extremos, menor edad gestacional,
peso al nacimiento, uso de esteroides prenatales, sexo
masculino, raza afroamericana, uso de indometacina,
y lesién renal aguda.'' Se ha descrito la predisposicion
a desarrollar enfermedad renal crénica después de un
parto prematuro, estrés perinatal, como restriccion de
crecimiento intrauterino y corioamnionitis. La prime-
ra teoria de la hiperfiltraciéon de Brenner respaldaba
la correlacién entre oligonefropatia con proteinuria,
hipertensiéon y enfermedad renal crénica. En la ac-
tualidad se realiz6 un estudio multicéntrico en el cual
se evalud a 942 recién nacidos extremadamente pre-
maturos < 28 semanas de gestacion para describir la
epidemiologia de lesion renal aguda. Los resultados
del estudio REPAIRed, demostré que la incidencia
de lesion renal aumentaba inversamente a la edad del

paciente.'>" Los recién nacidos prematuros extremos
y muy extremos, el peso al nacimiento fueron los fac-
tores identificados con mayor frecuencia en todos los
estudios asociados a lesion renal, aunado a factores
que incluyen conducto arterioso permeable, enteroco-
litis necrotizante, e hipotension sintomatica temprana
que requiera soporte presor o reanimacion con volu-
men. Los neonatos prematuros y de bajo peso al naci-
miento son susceptibles a presentar eventos de lesién
renal aguda, la cual se estima se presenta en la Unidad
de Cuidados Intensivos de 12.5 al 71% dependiendo
de la poblacion estudiada. Esto aumenta el riesgo de
muerte, enfermedad renal crénica, hipertension y

proteinuria.'*"®

Las Escalas de Riesgo de Lesion renal aguda, son im-
prescindibles y se requieren para ayudar a predecir
que pacientes tiene un alto riesgo de LRA que deben
de recibir intervenciones dirigidas tempranas.

Prematuridad

Reduccién de nefronas
(oligonefropatia)

|

W AN

Hipertension UCIN
sistémica l Nefrotdxicos
Hipovolemia
Hiperfiltracion Trombos renovasculares
Hipertensién glomerular Sepsis
cirugia cardiovascular
Asfixia
Dafo renal agudo

l

Proteinuria

JL

Disminucién de nefronas
Glomeruloesclerosis

| Enfermedad renal crénica

Protocolo de seguimiento para prematuros

Se sugiere que los médicos pediatras y neonat6logos
realicen seguimiento nefrolégico con especial aten-
cion a que los pacientes con prematurez y peso bajo al
nacimiento pueden tener disfuncion renal; es impor-
tante evaluar con frecuencia el riesgo de enfermedad
renal crénica, incluyendo una revision de la historia
del nacimiento, el curso neonatal y estado de salud. Se
propone un sistema de estratificacion de riesgo para
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identificar a los infantes en el momento del alta hos-
pitalaria en funcién de su edad gestacional, asi como
las complicaciones hospitalarias para recomendar la
intensidad de la monitorizacion de la funcién renal.’®

La disfuncion renal en nifios que nacieron con pre-
maturez se puede detectar con microalbuminuria, hi-
pertension sistémica y elevacion de creatinina séricay
cistatina. Las recomendaciones actuales para control
de la presion arterial incluyen evaluacion en lactan-
tes nacidos que nacieron con menos de 32 semanas de
gestacion por lo menos una vez al afo.

RECOMENDACIONES

1 Salud materna y nutricién sana. Prevenir fac-
tores sociales y enfermedades crénicas que se
asocien a peso bajo al nacimiento; Diabetes Me-
llitus, obesidad materna, hipertensién mater-
na, evitar consumo de tabaco, cafeina, alcohol.
Realizar diagndstico oportuno de restriccion de
crecimiento intrauterino. Realizar acciones de
prevencion para evitar parto prematuro.

2 Otorgar calificacion a todo recién nacido al na-
cer para facilitar el diagndstico y prevenir com-
plicaciones.

3 Prevenir y dar tratamiento oportuno de lesién
renal aguda.

4 Evitar nefrotoxicos en UCI (antiinflamatorios
no esteroideos, aminoglucésidos). Valorar ries-
go beneficio a cada paciente por el equipo mul-
tidisciplinario.

5 Evitar procesos infecciosos urinarios y deshi-
dratacion.

6 Nutricion fetal y neonatal: involucrando los pri-
meros 1000 dias desde de la concepcion.
¢ Seno materno

Pediatria y/o

Neonatologia

neonatologia

pedidtrica

® Recién nacido pretérmino introducir su-
plementos y vigilar estrechamente la curva
de crecimiento.

e Sugerir al crecimiento dietas mediterra-
neas con verduras, frutas frescas, pescado,
aves de corral, lacteos, aceite de oliva. Baja
en sodio, carbohidratos y grasas saturadas.

* Estilos de vida saludable con ejercicio fi-
sico.

 Reducir factores de riesgo de enfermedad
renal cronica, diabetes, obesidad, hiper-
tension, y dislipidemia.

Dar seguimiento por pediatria, neonatologia
y nefrologia en los pacientes con poblacién de
riesgo.
® Restriccion de crecimiento intrauterino
® Recién nacidos prematuros < 34 semanas
de gestacion.
* Nacidos de embarazos patologicos: diabe-
tes gestacional, hipertensién materna.
* Antecedente de presentar algiin evento de
¢ Insuficiencia renal aguda
® Antecedente de uso de nefrotdxicos y le-
sién renal aguda.

Control médico sugerido

BN
V @= G2 racronss]

Alto riesgo

Riesgo moderado il
Presieon arterial anual
Vigilar crecimiento

Monitor IMC

Educacién - Asesoramiento

Presieon arterial anual
Vigilar crecimiento

Monitor IMC

Educacion - Asesoramiento
Annual: Pu/Cu

Presieon arferial annual
Vigilar crecimiento

Monitor IMC

Educacion - Asesoramiento
Annual: Pu/Cu

Visitas

Primero 6 meses alta UCIN
4-5afios

Adolescencia

Creatining, cistacina C
Rel. Pur/Cur

Mapa - PA

Visitas

Primero é meses (alta UCIN)
2 afos

4-5afios

Adolescencia

Creatinina, cistacina C

Rel. Pur/Cur

Mapa - PA

Visitas

Primero 6 meses (alta UCIN)
Anualmente

Creatinina, cistacina C

Rel. Pur/Cur

Mapa - PA
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CONCLUSION

Con los avances tecnoldgicos y médicos neonatales la
sobrevida de los pacientes neonatos y prematuros ha
aumentado en los ultimos 20 afios. Los prematuros y
recién nacidos con peso bajo para el nacimiento tie-
nen un mayor riesgo de presentar disfuncion renal,
con presencia de microalbuminuria, proteinuria, hi-
pertension, y enfermedad renal crénica durante su
vida.

Es importante el reconocimiento por parte de los pe-
diatras/neonatdlogos la lesion renal aguda en etapa
neonatal, la documentacion en el expediente, infor-
mar sobre los riesgos de la prematuridad en la salud
renal futura a los familiares para poder identificar a
estos pacientes en el transcurso de su vida. Los neona-
tologos y pediatras deben monitorear el crecimiento,
la presion arterial, el andlisis de orina y la funcién re-
nal en todos los bebés prematuros desde el primer afio
de control del nifio sano.

Sin embargo deben de ser derivados aquellos pacien-
tes que presentan ademas algun factor de riesgo. Se
necesita un esfuerzo coordinado entre neonatélogos,
pediatras, y nefrélogos para identificar a los neonatos
con alto riesgo de enfermedad renal croénica, asi como
realizar intervenciones tempranas para reducir el ries-
go de lesion renal aguda, y evitar la progresion por lo
que se han propuesto en la actualidad algunas escalas
de identificacion para pacientes en riesgo de lesion re-
nal como el Score STARZ."

Es importante la comprension del desarrollo de las ne-
fronas postnatales y la cuantificacién del nimero de
nefronas asociado a los insultos continuos a los que
estan expuestos los pacientes en la UCIN (nefrotoxi-
cos, lesion renal aguda, sepsis, cambios hemodinami-
cos etc.) que conlleva a progresion a enfermedad renal
cronica en estos pacientes, manifestindose de forma
inicial con microalbuminuria, hipertension y poste-
riormente caida de la funcién renal.
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MISN: reporte de un caso y revision de
literatura

MIS-N (neonatal multisystemic inflammatory syndrome):
case report and review of literature

RESUMEN

Introduccion. El sindrome inflamatorio multisistémico neonatal se presenta por transmision ver-
tical posterior a la infeccion durante el embarazo por SARS-Cov2 habitualmente en las primeras 72
horas posterior al nacimiento, con manifestaciones clinicas heterogéneas que involucran la afecciéon
de més de dos 6rganos. El tratamiento incluye el manejo de soporte, asi como uso de inmunoglo-
bulina humana y esteroides de acuerdo con la gravedad del caso.

Descripcion de caso. Se presenta el caso de un neonato pretérmino que al nacimiento presenta
deterioro respiratorio, con datos de choque refractario, hipertensién pulmonar persistente, perfo-
racion intestinal secundario a enterocolitis necrosante y lesion renal aguda, con serologia positiva
IgG para SARS-Cov-2.

Conclusiones. El MIS-N es una entidad rara, que se caracteriza por un estado hiperinflamatorio
en el paciente menor de 28 dias de vida con antecedente de infeccién materna por SARS-Cov 2. Su
presentacion es poco frecuente, y a pesar del manejo existe una pequefia poblacién que tendrd un
desenlace fatal.

Palabras clave: Sindrome Multisistémico pedidtrico, Sindrome multisistémico Neonatal, CO-
VID-19.

ABSTRACT

Background. The neonatal multisystem inflammatory syndrome occurs after vertical transmission
after maternal SARS-Cov2 infection during pregnancy. Usually in the first 72 hours after birth, has
heterogeneous clinical manifestations that involve the condition of more than two organs or sys-
tems. The treatment includes supportive management, as well as the use of human immunoglobulin
and steroids according to the severity of the case.

Case report. We have a case of a preterm neonate who at birth showed respiratory deterioration,
with data of refractory shock, persistent pulmonary hypertension, and intestinal perforation se-
condary to necrotizing enterocolitis, as well as acute kidney injury, with positive IgG serology for
SARS-Cov-2.

Conclusions. MIS-N is a rare entity, characterized by a hyperinflammatory state in patients under
28 days of life with a history of maternal infection by SARS-Cov 2. Characterized by multiorgan in-
volvement that leads the patient to a state of critical severity. MIS-N is a rare entity, however, despite
the management there is a small population that will have an outcome fatal.

Key Words: Pediatric Multisystem inflammatory syndrome, Neonatal Multisystemic Inflammatory
syndrome, COVID-19.
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INTRODUCCION

La infeccién respiratoria severa aguda asociada a
SARS-Cov-2, se identifico por primera vez en Wuhan,
China a finales del 2019 y desde entonces se ha dise-
minado por todo el mundo con alrededor de 9,452,591
casos pediatricos reportados y en su mayoria asinto-
maticos. Sin embargo, en abril de 2020, en Inglaterra
se describio un sindrome hiperinflamatorio asociado
a choque que se desarrollaba 2 a 4 semanas posterior a
la infeccion aguda por SARS-Cov2.! Para mayo 2020,
el centro para control y prevenciéon de enfermedades
(CDC) nombro estas manifestaciones como sindrome
inflamatorio multisistémico pediatrico (MIS-C).*> La
infeccion neonatal por SARS-Cov-2 se presenta con
menor frecuencia, sin embargo, puede ser secundario
a una infeccién materna, se reporta una transmisién
vertical del 30% con desarrollo de sintomas del 55%,’
y el 70% restante por transmision horizontal.* Las
manifestaciones clinicas son heterogéneas e incluye;
compromiso cardiovascular 77%, sintomas respirato-
rios 55%, fiebre en un 36%, sintomas gastrointestina-
les 40%, alteraciones neurologicas 19%, con una mor-
talidad de 11%.°

Se reporta el caso de un neonato pretérmino quien
presenta datos clinicos y por laboratorio compatibles
con sindrome inflamatorio multisistémico.

CASO CLINICO

Producto del primer embarazo, cursé con amenaza
de aborto manejada con progesterona intramuscular
y oral y reposo absoluto, durante el tercer trimestre
se detecto oligohidramnios y se sospechoso de pree-
clamsia, iniciandose manejo con aspirina. Una se-
mana previa al nacimiento se reporta ultrasonido
con inversiéon de ducto venoso y movimientos feta-
les anormales por lo que se interrumpe embarazo.
Presenté ruptura prematura de membranas de 7 hrs
de evolucién y corioamnionitis. Nace femenina de
31.5 sdg por cesarea, con peso de 1.7 kg, talla 43 cm,

APGAR 7/8 (al minuto y a los 5 minutos, respecti-
vamente), SILVERMAN ANDERSEN de 4 puntos,
presenta apnea que se recupera con estimulacion, re-
quirié oxigeno suplementario, trasladandose a UCIN
con CPAP, control gasométrico arterial con acidosis
metabdlica hiperoxémica.

Durante su estancia en UCIN se report6 la siguiente
evolucién: A nivel neurolégico presento crisis epilép-
tica miocldnica tratada con levetiracetam el cual se
aumenta al 8°. dia por nueva crisis epiléptica. A ni-
vel respiratorio; con datos radiograficos y clinicos de
neumonia, necesidad de ventilacion de alta frecuencia
por 8 dias, cursé con neumotoérax derecho manejado
con mini sello pleural. A nivel cardioldgico; al segun-
do dia, con datos de choque se inicia manejo con do-
butamina, norepinefrina y vasopresina, por datos su-
gestivos de hipertension pulmonar (Imagen 1) se da
tratamiento con sildenafil, se reporté un foramen oval
permeable y datos de disminucién en la contractibili-
dad del ventriculo derecho (Imagen 2).

Imagen 1. Ambos afrios, y un FORAMEN OVAL PERMEABLE con cor-
to-circuito de derecha a izquierda, que refleja el nivel tan elevado
de la presidon ventricular derecha (presion sistélica de la arterial).
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Imagen 1. La contractilidad del ventriculo derecho estaba dismi-
nuida.

A nivel abdominal; cursé con enterocolitis necrosante
con datos de perforacion intestinal por lo que se rea-
liz6 cirugia laparoscdpica con ileostomia. A nivel re-
nal: lesion renal aguda, requiriendo manejo con furo-
semida y bumetanida. A nivel infectolégico; requirié
manejo con meropenem, vancomicina por 7 dias. Sin
embargo, por leucocitosis, neutrofilia y bandemia se
escala manejo con piperacilina-tazobactam, linezolid
y metronidazol. Se solicitd serologia para patdgenos
virales reportandose, IgG positiva para SARS-Cov2.
Al continuar con datos de choque se indicé en el 5°.
dia inmunoglobulina humana a 2 g x kg de peso, en
una dosis. El décimo dia presenta paro cardiorrespira-
torio a las 33.2sdg con diagndstico de sepsis tempra-
na grave, neumontia in ttero, hipertension pulmonar,
neumotorax derecho resuelto, choque séptico refrac-
tario, lesion renal aguda AKI III, y enterocolitis necro-
sante IITA, integrandose como diagnostico principal
un sindrome inflamatorio multisistémico neonatal.

DISCUSION
La infeccion por SARS-Cov2 se presenta del 1-8% de

los pacientes pediatricos, la mayoria con presentacion
asintomatica, con predisposicion por pacientes de raza

negra 18/10,000 y en asidticos 15/10,000 recién naci-
dos.® Durante la pandemia, se reporté una incidencia
de 5.6/10,000 nacidos vivos, aumentando en pacien-
tes pretérmino a 18.4/10,000 de 32 a 37 semanas de
gestacion comparada con los neonatos a término con
4.9/10,000. De acuerdo con la CDC, la presencia del
sindrome inflamatorio multisistémico en menores de
un afo es del 4%.”

Se han descrito varias vias de transmision, entre ellas
una transmision vertical; secundario a infecciéon ma-
terna durante la 12-5° semana previa al parto, que
genera una respuesta inflamatoria con produccién
de anticuerpos IgG vy citocinas proinflamatorias en
la madre, que tienen la capacidad de atravesar la ba-
rrea hemato-placentaria, desencadenando la activa-
cién y las manifestaciones clinicas caracteristicas del
sindrome inflamatorio multisistémico en el paciente
neonatal (MIS-N), en la mayoria de los pacientes con
evidencia de titulos positivos IgG SARS Cov2, aunque
la falta de IgM elevada, no descarta una presentacion
aguda en los neonatos.® Sin embargo, los mecanismos
de transmision y presentacion del MIS-N aun son
poco claros.’

La presentacion clinica se clasifica de acuerdo con
la cronologia de la infeccién en; temprana: debido a
transferencia transplacentaria de anticuerpos SARS-
Cov2; en donde los estudios de laboratorio y las ma-
nifestaciones clinicas se observan antes de 72 horas de
vida, y tardia; que ocurre tras la produccion de anti-
cuerpos producidos secundariamente a la infeccion
por SARS-Cov2 en el neonato, con manifestaciones
clinicas y de laboratorio después de 72 horas de vida.'
Las manifestaciones clinicas incluyen; compromiso
cardiovascular: miocarditis, aneurismas coronarios,
trombosis, bloqueo cardiaco, choque con uso de ino-
tropicos en un 45% de los pacientes.

Gastrointestinal; con signos clinicos caracteristicos
de enterocolitis necrosante, también hay reportes de
abdomen agudo, ameritando manejo quirurgico."
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A nivel respiratorio; disnea, hipoxemia, neumonia,
hipertensiéon pulmonar persistente y neumotoérax.'

A nivel neurolégico; hipotonia, crisis epiléptica, hi-
pertonia, encefalopatia, afectacion conjuntival, ataxia,
cefalea, disartria, dismetria, labilidad emocional.”

A nivel renal; hiponatremia, oliguria, lesién renal
aguda. Con reporte de 10-11% de mortalidad secun-
dario a choque cardiogénico, disfuncién multiorgani-

ca y enterocolitis necrosante.'*

Se ha observado que los pacientes prematuros tienen
una presentacion mas grave que los pacientes a térmi-
no, caracterizado por dificultad respiratoria y disfun-

cién cardiaca.”

En el 2020, la CDC y la (OMS publicaron los criterios
diagnosticos de sindrome inflamatorio multisistémico

pediatrico (MIS-C) (Tabla 1).

Tabla 1. Definicion de caso de MIS-C de acuerdo
ala OMSy CDC.'¢"

Definicién de caso de acuerdo con la OMS.
(Faccetti F., 2020)."

Definicién de caso de acuerdo con la CDC.
(Huang At., 2020)."”

Los 6 criterios deben estar presente.
Edad: 0-19 afos.

Los 4 criterios deben estar presente.
Menor de 21 afos.

Fiebre por > 3 dias

Signos clinicos de compromiso multisistémico

(Al'menos 2 de los siguientes)

® Rash, conjuntivitis bilateral no purulenta, o
datos de inflamacién mucocutdnea (oral,
manos o pies)

® Hipotensién o Choque.

* Disfuncion cardiaca, pericarditis, valvulitis,
o anormalidades coronarias (incluyendo
cambios en ecocardiograma o aumento
de Troponina/BNP)

® Evidencia de coagulopatia (prolongacion
de PT o TIP; elevacién de Dimero D)

» Sinfomas gastrointestinales agudos
(diarrea, vomito o dolor abdominal)

Elevacién de marcadores de inflamacion
(PCR, VSG, PCT)

Criterios Clinicos sugestivos de MIS-C

incluyendo:

a- Fiebre documentada > 38° por mds de 24

horas o reporte sugestivo de fiebre por al

menos 24 horas.

b-Compromiso multisistémico:

e Cardiovascular (choque, elevacion de
froponinas, elevacion de BNP,
ecocardiograma anormal, arritmias)

* Respiratorio (neumonia, embolismo
pulmonar)

® Neurolégico (Convulsiones, meningitis
aséptica)

* Hematoldgico (Coagulopatia)

e Gastrointestinal (Dolor abdominal, vomito,
diarrea, elevacion de enzimas hepdticas,
sangrado gastrointestinal)

® Dermatolégico (Eritrodermia, mucositis o
rash)

Sin ofras causas de inflamacion
microbiolégica, incluida sepsis bacteriana y
sindrome de choque toxico por
Staphylococus o Streptococcus.

Evidencia de infeccion por SARS-Cov2:
® RT-PCR para COVID-19

* Serologia

* Test de antigeno

® Contacto con individuo con COVID-19

tc- Evidencia por laboratorio de inflamacion:

elevacion de PCR, VSG, fibrindgeno, PCT,
Dimero D, Ferritina, LDH, IL-6, neutrofilia,
linfopenia, hipoalbuminemia.
d.-Presentacién Grave que requiere
hospitalizacion.

Sin alternativas de ofro posible diagndstico.

Reciente exposicion de infeccion por

SARS-Cov2

® RT-PCR para COVID-19

® Serologia

e Test de anfigeno

* Contacto con individuo con COVID-19 en
las Ultimas 4 semanas con aparicién de los
sintomas.

El MIS-N, describe un proceso inflamatorio que in-
volucra mas de dos drganos. Para su diagndstico, son
utilizados los criterios del MIS-C acompanado del an-
tecedente materno de infeccion por SARS Cov-2 du-
rante el embarazo. '8

Pawar et al. Publicaron en una revision de casos, una
propuesta de los criterios de diagnéstico para MIS-N
en pacientes con antecedente de exposicion o infec-
cién materna por SARS-Cov2 (Tabla 2)."

Tabla 2. Criterios diagndsticos para MIS-N'?

CRITERIOS DIAGNOSTICOS PARA MIS-N

1. Neonato <28 dias al momento de la presentacion.

2. Evidencia epidemioldgica o por laboratorio de infeccién por SARS-Cov2
® RT-PCR para SARS-Cov2, serologia (IgG o IgM), o antigeno presente durante el embarazo.
e Sintomas asociados a Infeccién por SARS-Cov?2 durante el embarazo.
® Exposicidon a COVID-19 con caso confirmado durante el embarazo.
e Evidencia seroldgica (IgG para SARS-Cov2, pero no IgM) en el neonato.

3. Criterios Clinicos.
* Presentacion de cuadro severo que amerite hospitalizacion y
* 2 0 mds érganos o sistemas afectados (cardiovascular, respiratorios, gastrointestinal,
dermatolégico, neurolégico, fiebre o hipotermia o
e Conduccién cardiaca AV anormal o dilatacién coronaria o aneurismas (sin compromiso de
un segundo érgano o sistema)

4. Evidencia por laboratorio de inflamacion.
* Uno o mds; PCR, VSG, fibrindgeno, procalcitonina, dimero D, ferritina, LDH, o IL-6; neutrofilia o
linfopenia; hipoalbuminemia.

5. No alternativas diagnésticas (asfixia perinatal con gasometria de cordén Ph < 7.0 y Apgar <3 a
los 5 minutos, infeccidn viral o bacteriana confirmada por hemocultivos, madre con lupus
resultando en anormalidades de la conduccién cardiaca AV en el neonato. La presencia de
estos diagndsticos excluye MIS-N)

En pacientes con datos de dificultad respiratoria se
sugiere radiografia de térax a pesar de que un solo
tercio de los pacientes muestran una radiografia pa-
tologica.?

Se recomienda monitorizacién cada 24-48 hrs de
laboratorios, para evaluacion de la respuesta al tra-
tamiento, con PCR, biometria hematica, dimero D,
ferritina, troponina T y ProBNP?! y seguimiento con
ecocardiografia por el riesgo de disfuncién miocardi-
ca y dafno de las arterias coronarias posterior a 24-48
horas de vida.”

El tratamiento médico se basa en manejo de soporte
con antibidticos, inotrépicos, y tromboprofilaxis.”® El
Colegio Americano de Reumatologia, recomienda un
tratamiento de acuerdo con la gravedad de los sinto-
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mas: Leve con esteroides a dosis bajas por 5 dias [V y
posteriormente via oral por maximo 2 semanas. De-
jandose el uso de inmunoglobulina humana solo en
casos moderados severos a 2grkgdo, asi como el uso
de esteroides IV a dosis de 10-20mgkgdia de carga, se-
guido de 2mgkgdia por 2 a 5 dias y posteriormente via
oral por 3 a 5 semanas.

Se describe el uso de bioldgicos como; anakinra, an-
ticoagulacion profilactica con heparina de bajo peso
molecular asi como acido acetil salicilico (ASA) dosis
inicial 80mgkgdia y posterior 5mgkg una vez al dia. El
uso de ASA esta indicado en caso de anormalidades
coronarias por 6-8 semanas.**

El paciente aqui presentado cumple con caracteris-
ticas clinicas tipicas de un paciente pretérmino con
MIS-N; caracterizado por la disfuncion cardiovascu-
lar; hipotension, datos de choque que requirié manejo
con inotrdpico segin lo comentado por J. Molloy E. et
al. "*Como Shaiba L.’ A et al documentan en el 60% de
los pacientes, nuestro paciente requirié apoyo venti-
latorio con CPAP y posteriormente ventilacion meca-
nica invasiva, curso con neumotorax y neumonia, asi
como hipertension pulmonar persistente.

A nivel abdominal; presenté datos de enterocolitis
necrosante (distension abdominal, datos de abdomen
agudo y choque) y como reporta Agrawal G et al." con
caracteristicas clinicas de abdomen agudo, requirien-
do manejo quirtrgico con colocacion de ileostomia.
Curs6 con lesién renal aguda clasificado como AKI
IIT el cual se presenta en 15.2% de los pacientes segiin
Rose et al. Las manifestaciones neuroldgicas mas fre-
cuentes reportadas son las crisis epilépticas de acuer-
do con Moraes Flavia M. et al,"” como en este caso.

Segun la clasificacion de More et al.’’ tuvo una presen-
tacion temprana ya que las primeras manifestaciones
clinicas ocurrieron en las primeras 72 horas de vida.
Cumplié con los cinco criterios diagndsticos descri-
tos por Pawar et al “tanto clinicos como por labora-

torio. Recibio tratamiento de soporte descrito con el
uso ventilacién mecanica, inotrépicos, antibidticos de
amplio espectro, asi como el tratamiento descrito para
el manejo de MIS-N con el uso de glucocorticoide in-
travenoso e inmunoglobulina IV humana a 2 gr/kg/
do, sin embargo, a pesar del tratamiento el paciente
tuvo un desenlace fatal. Raschetti et al describe una
mortalidad del 10-11%.

CONCLUSION

El Sindrome Inflamatorio Multisistémico Neonatal es
una entidad rara, que se caracteriza por un estado de
hiperinflamacion en los primeros 28 dias de vida, en
pacientes con antecedente de infecciéon materna por
SARS-Cov2. Habitualmente con afectaciéon multior-
ganica, que conlleva al paciente a un estado de gra-
vedad importante y requiriendo manejo por terapia
intensiva.

El diagndstico engloba los criterios descritos para
MIS-C. El tratamiento se basa en manejo de soporte
y tratamiento especifico que ayude a detener la hiper-
inflamacion; hasta el momento lo tnico descrito es el
uso glucocorticoides, inmunoglobulina humana IV,
pero a pesar del ello, existe una pequefia poblaciéon no
respondedora que lleva al paciente a la muerte.

La relevancia de nuestro caso corresponde a la poca
frecuencia de presentacion de este sindrome en el gru-
po de poblacion que reportamos.
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CASO CLINICO

Reporte de caso: oclusion intestinal secundaria a
ingesta de cuerpo extrano magnético en paciente
pediatrico en hospital privado

Case report: intestinal occlusion secondary to intake of a magnetic
foreign body in a pediatric patient in a private hospital

RESUMEN

Introduccion: La ingestion accidental de cuerpos extrafios es frecuente en Pediatria entre
los 6 meses y 3 aflos. Se presenta el caso de paciente femenina de 2 afios y 11 meses de
edad, quien inicia con cuadro clinico de dolor abdominal de tipo difuso, asi como vomitos
de contenido gastrobiliar en varias ocasiones.

Descripcion: Se solicita una radiografia simple de abdomen demostrando artefactos cir-
cunscritos de densidad metilica, localizados 2 en epigastrio y 12 en hipogastrio dentro
de estructuras enterales. Posteriormente se realiza abordaje quirdrgico (laparotomia ex-
ploradora). La paciente se mantuvo en Unidad de Terapia Intensiva Pediatrica (UTIP) un
total de 18 dias. A los 3 meses se realiza ileograma distal reportando trayecto permeable.
Se realiza el cierre con anastomosis término terminal.

Conclusion: La ingesta seriada de imanes requiere de actuacion quirdrgica urgente en
cuanto se sospeche, independientemente de la sintomatologia que presente el paciente. Un
tratamiento precoz mejora el prondstico.

Palabras claves: Oclusion, intestinal, cuerpo extrafo, magnético, perforacion.

ABSTRACT

Introduction: The accidental ingestion of foreign bodies is common in Pediatrics between
6 months and 3 years.

Description: Female patient of 2 years and 11 months, who started with a clinical pictu-
re of diffuse abdominal pain, as well as vomiting of gastrobiliary content on several oc-
casions. A simple abdominal X-ray was requested, observing circumscribed artifacts of
metallic density, located 2 in the epigastrium and 12 in the hypogastrium within enteral
structures. Subsequently, a surgical approach (exploratory laparotomy) is performed. The
patient stayed in the Pediatric Intensive Care Unit (PICU) for 18 days. At 3 months, a distal
ileogram was performed, reporting a permeable tract. Closure is accomplished with end-
to-end anastomosis.

Conclusion: Serial ingestion of magnets requires urgent surgical intervention as soon as
it is suspected, regardless of the symptoms that the patient presents. Early treatment im-
proves the outcome.

Keywords: Occlusion, intestinal, foreign body, magnetic, perforation.

'Médico adscrito del Servicio de Pediatria, Hospital San Javier, Guadalajara, Jalisco, México.

*Médico adscrito del Servicio de Cirugia Pedidtrica, Hospital San Javier, Guadalajara, Jalisco, México.

*Médico adscrito del Servicio de Terapia Intensiva Pedidtrica, Hospital San Javier, Guadalajara, Jalisco, México.
“Médico pasante de servicio social asignado al Servicio de Pediatria, Hospital San Javier, Guadalajara, Jalisco, México.
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La ingestion accidental de cuerpos extrafios es fre-
cuente en pediatria entre los 6 meses y 3 afios. Entre
los mas comunes, estan monedas, piezas de juguetes,
baterias y menos frecuentes, los imanes.'

La ingesta de multiples imanes seriados produce gra-
ves complicaciones gastrointestinales. En ocasiones
el diagnostico se demora por la dificultad de obtener
una historia clinica precisa en nifos y la escasa sinto-
matologia.’

Cuando ocurre ingestion de multiples imanes, pueden
separarse unos de otros y atraerse entre dos asas in-
testinales, lo que genera presion intensa, provocando
isquemia y subsecuentemente obstruccién, perfora-
ciodn, fistulas, vélvulos, infeccion, reseccion intestinal
y hasta la muerte.’

Se presenta el caso de paciente femenino de 2 afos y
11 meses de edad, quien bajo interrogatorio indirecto
por sus padres, refieren haber sido hospitalizada en
nosocomio externo, aproximadamente 7 dias previo
a su ingreso por presencia de dolor abdominal de tipo
difuso, asi como vomitos de contenido gastrobiliar en
varias ocasiones, a su llegada se realizan estudios de
laboratorio acompanados de ultrasonido abdominal
en el cual no se reporta ningun hallazgo etioldgico y
se le otorga el diagndstico de gastroenteritis infecciosa
por lo que se decide manejo farmacoldgico con cef-
triaxona, paracetamol y butilhioscina, con una mejo-
ria parcial y se dio de alta posteriormente.

En los dias préximos, su madre hace referencia a la
postura de la paciente, la cual describe de tipo Sandifer
asi como una distensiéon abdominal significativa, por
lo que decidi6 acudir de manera particular a centro de
diagndstico en donde se realiz6 una radiografia sim-
ple de abdomen demostrando artefactos circunscritos

de densidad metdlica, localizados 2 en epigastrio y 12
en hipogastrio dentro de estructuras enterales (Figura
1) y el técnico radidlogo le aconseja acudir al hospital.

Figura 1. Radiografia de abdomen. Se observan artefactos cir-
cunscritos de densidad metdlica, localizados 2 en epigastrio y 12
en hipogastrio dentro de estructuras entferales.

A su arribo al servicio de urgencias la paciente se en-
contraba en estado de choque hipovolémico secun-
dario a deshidratacion severa y datos de irritacion
peritoneal. Se realizé tacto rectal encontrandose la
ampolla vacia, con canalizacion de gases. Se inici6 la
reanimacién hidroelectrolitica, colocaindose sonda
nasogastrica dando material gastrobiliar. Posterior-
mente se realiza abordaje quirtrgico (laparotomia ex-
ploradora).

Durante la cirugia se visualizaron asas de intestino
delgado dilatadas con fistula entero-enteral en la zona
comprimida por los imanes a 40 cm de distancia del
ligamento de treitz en el borde antimesentérico (Fi-
gura 2), ocasionando una perforacion intestinal en la
que se realizd reseccion y anastomosis término-termi-
nal. A 60 cm de la valvula ileocecal se encontré una es-
tenosis intestinal (Figura 3), generada por otro iman
provocando voélvulo sin presencia de isquemia, a 10
cm de la valvula ileocecal, se encontraba el resto de los
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imanes, los cuales ocasionaron una perforacién y una
fistula entero-enteral. En este sitio se realizd una ileos-

tomia, posterior al aseo y cierre, se colocé drenaje.

Figura 3. Cirugia. Se observa estenosis ileal a 60 cm de la vdlvula
ileocecal.

La paciente se mantuvo en UTIP un total de 18 dias.
Durante la evolucidn postoperatoria se manejo a base
de nutricion parenteral, norepinefrina por choque
séptico de foco abdominal y oxigenoterapia de alto
flujo, asi como antibioticoterapia y analgesia.

Se indic6 ayuno posquirurgico por 5 dias y se inici6
via oral para posteriormente suspender nutricion pa-
renteral a los 14 dias de su estancia intrahospitalaria.

Se dio de alta por mejoria. Un mes posterior a su egre-
so hospitalario la paciente presenta cuadro compatible
con sindrome de intestino corto. A los 3 meses se rea-
liza ileograma distal reportando trayecto permeable.

Se realiza el cierre con anastomosis término terminal.
CONCLUSION

La ingesta seriada de imanes requiere de actuacion
quirurgica urgente en cuanto se sospeche, indepen-
dientemente de la sintomatologia que presente el pa-
ciente.

Un tratamiento precoz mejora el prondstico. El con-
trol radioldgico intraoperatorio es fundamental para
corroborar la ausencia de imanes * y asi evitar una
reintervencion.

Las radiogratias simples se utilizaron con mayor fre-
cuencia para confirmar el diagndstico, siendo las ra-
diografias abdominales las mas comunes (64%).* No
obstante las radiografias se deben interpretar con pre-
caucion porque varios imanes pueden parecer adheri-
dos en un punto de la luz digestiva cuando en realidad
estan adheridos con interposicion de las paredes de
dos asas intestinales diferentes.

Para imanes multiples o un iman y un segundo cuerpo
extrafio metalico que pasa por el estomago, se reco-
mienda la extraccion laparoscdpica si hay sintomas o
signos de obstruccion en la radiografia abdominal.*
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CASO CLINICO

Oclusion intestinal secundaria a tricobezoar que
emigro a ileon. A proposito de un caso.

Intestinal occlusion secondary to tricobezoar that migrated
to ileum. Purpose of a case.

RESUMEN

El sindrome de Rapunzel es una entidad no frecuente que consiste en un tricobezoar gastrico con exten-
sién a duodeno, aumenta los riesgos cuando esta masa puede migrar en el intestino delgado produciendo
complicaciones como oclusion intestinal, perforacion y peritonitis. El objetivo es presentar un caso de
oclusion intestinal secundaria a migracion de bezoar gastrico.

Caso clinico: Femenino de 6 afios con cuadro clinico de dolor abdominal de una semana de evolucion,
asociado a nduseas, emesis, saciedad temprana y disminucion en la consistencia de las evacuaciones. Re-
fiere hébitos de tricotilomania y tricofagia de seis meses de evolucion. A la exploracion fisica, abdomen
distendido, se palpa masa ocupativa en mesogastrio que es mdvil, con peristasis disminuida y sin datos
de irritacion peritoneal. En los estudios de imagen se observa una masa ocupativa en region gastrica
y primera porcion del duodeno, asi como niveles hidroaéreos. Se realiza manejo quirurgico mediante
laparotomia encontrando un tricobezoar géstrico, que emigré en el intestino, efectudndose la extraccion
completa mediante enterotomia a nivel del ileon. Se inicié la dieta enteral a las 72 horas y es egresada del
servicio al séptimo dia del postoperatorio sin complicaciones.

Conclusion: Los bezoares se pueden resolver por métodos no quirtrgicos; sin embargo, en la mayoria
de las ocasiones se recomienda el manejo quirurgico con buenos resultados. Durante la laparotomia la
enterotomia debe decidirse de acuerdo al lugar donde se encuentre el bezoar y la oclusion gastrointesti-
nal. Es necesario un manejo multidisciplinario con este tipo de pacientes para prevenir su recurrencia.

Palabras clave: bezoar, tricobezoar, trichobezoar, tricobezoar en nifios.

ABSTRACT

Rapunzel syndrome is a rare entity that consists of a gastric trichobezoar with extension to the duode-
num, which increased the risks when this mass can migrate in the intestine producing complications
such as intestinal obstruction, perforation and peritonitis.

The objetive es to present a case of intestinal occlusion secondary to gastric bezoar migration.

Clinical case: A 6-year-old female with a clinical picture of abdominal pain of one week of evolution,
associated with nausea, emesis, early satiety and decreased consistency of bowel movements. The mother
refers habits of trichotillomania and trichophagia of six months of evolution. On physical examination,
a distended abdomen, and an occupying mass was palpated in the mesogastrium that was mobile, with
decreased peristasis and no evidence of peritoneal irritation. Imaging studies show an occupying mass
in the gastric region and the first portion of the duodenum, as well as hydro-aerial levels. Surgical ma-
nagement was performed by laparotomy, finding a gastric trichobezoar, which migrated in the intestine,
and performing at the level of the ileum. The enteral diet was started at 72 hours and she was discharged
from the service on the seventh postoperative day without complications.

Conclusion: Bezoars can be resolved by non-surgical methods; however, in most cases surgical manage-
ment is recommended with good results. During laparotomy, enterotomy should be decided according
to the location of the bezoar and the gastrointestinal occlusion. Multidisciplinary management is neces-
sary with this type of patient to prevent recurrence.

Key words: bezoars, trichobezoar, phytobezoar, trichobezoar in children.

'Adscrito cirugia pediatrica HNRNP. ?Jefe de servicio de cirugia pediatrica HNRNP. *Oncélogo Pediatra adscrito al Servicio de Oncologia Pedidtrica del
Hospital de la Nifiez Oaxaquena. ‘Jefe de infectologia HNRNP. *Adscrito al servicio de infectologia pediatrica HNRNP. ‘Residente de 40 afios de Cirugia
Pediatrica HNRNP.
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INTRODUCCION

El bezoar es una masa producida por acumulacién de
material no digerido en el tracto gastrointestinal. Los
tricobezoar (bolas de pelo) suelen ser gastricos, pero
pueden extenderse hacia el intestino delgado (sindrome
de Rapunzel) siendo poco frecuentes en edad pediatri-
cay los mas frecuentes se producen por tricofagia.'

Se observan en el sexo femenino en el 90% de los ca-
s0s, con una mayor frecuencia entre los 10 y 19 afos,
y al menos el 40% de los casos padece algtn tipo de
trastorno psiquidtrico. No existe una forma de pre-
sentacion clinica especifica pudiendo permanecer
asintomaticos por largos periodos de tiempo. Entre
los sintomas se encuentran saciedad precoz, nausea,
vomitos, constipacion, molestias abdominales y sinto-
mas obstructivos, esto dependiendo de la elasticidad
del estémago, el tamafio del bezoar y de la aparicion o
no de complicaciones.

Se denomina bezoar al cuerpo extrafio que se forma
en la cdmara gastrica tras la ingesta de sustancias no
digeribles como: papel, almiddn, resinas, fibras, semi-
llas, cabello y otros. Asimismo, se clasifican de acuer-
do con su composicion principal, siendo el tricobe-
zoar (cabello) el mas frecuente en el 50% de los casos,
seguido del fitobezoar (materiales vegetales) con un
40%.

Los tricobezoares son una condiciéon poco comun
que usualmente ocurre en mujeres. Cabe mencionar
que el tricobezoar aparece en personas con trastornos
psiquidtricos y de personalidad que se acompafan
principalmente con una historia de tricotilomania y
tricofagia. La oclusion intestinal como complicacién
mecanica del bezoar es una de las causas de ingreso
hospitalario en 4-10% de los casos; asimismo, se aso-
cia a complicaciones como ulceraciones, perforacién
e intususcepcion con una mortalidad hasta de 30%.
Jansenn, reportd incluso sangrado de tubo digestivo
en 4%.’

El sindrome de Rapunzel, término acunado en 1969
por el Dr. Vaughan y cols., es una entidad rara y com-
pleja que consiste de un tricobezoar gastrico debido
a tricofagia con extension del mismo a duodeno e in-
testino delgado acompafiado de sintomas de oclusién
intestinal. Pocos reportes hay de migracion de un tri-
cobezoar gastrico hacia la valvula ileocecal y/o colén.*
Los sintomas caracteristicos son dolor abdominal en
70% de los casos, nauseas, vomito en 64%, pérdida de
peso en 38% y alteraciones en la deposicion de heces
en 32% de los casos, respectivamente; ademas de ano-
rexia, dispepsia, malestar general, debilidad y sacie-
dad temprana. A la exploracion fisica existen zonas de
alopecia, halitosis y se puede palpar una masa abdo-
minal mévil y de bordes definidos en el epigastrio en
88% de los casos.*

Clinicamente pueden cursar asintomaticos durante
meses 0 afios o presentarse como una entidad aguda
acompanada por sus complicaciones. En el presente
articulo se presenta el caso clinico de una nifia de 6
afios a quien se le diagnostico tricobezoar gastroduo-
denal o sindrome de Rapunzel encontraindose como
hallazgo durante la cirugia migracién de la masa del
tricobezoar hacia intestino delgado y la valvula ileoce-
cal causando obstruccion.

PRESENTACION DEL CASO

Paciente femenina de 6 afos de edad llevada al servi-
cio de urgencias de nuestro hospital por presencia de
cuadro clinico de 4 dias de evolucion con dolor ab-
dominal tipo punzante, emesis de contenido gastrico,
alzas térmicas no cuantificadas, hiporexia y ausencia
de evacuaciones. No recibid tratamiento previo.

Es hija de madre de 33 afios y padre de 41 afios, sanos;
cuenta con el antecedente de tricofagia, como mania,
sin tratamiento médico, ni psicoldgico y los padres no
le dieron importancia. Al examen fisico se encuentra
con signos vitales normales, en posicién antialgica,
con areas de alopecia discreta en cuero cabelludo, ab-

Arch Invest Pediatr Mex.2023:15(3)

44



Oclusion intestinal secundaria a tricobezoar que emigro a ileon. A proposito de un caso

domen globoso, doloroso a la palpacion profunda con
presencia de masa intraabdominal, moévil hacia los
flancos, se define su contorno con los dedos, sin sig-
nos de irritacién peritoneal, signo de Lamberton (Fi-
gura 1) Tacto rectal con presencia de contenido fecal
en ampula rectal.

Figura 1. Masa moévil palpable a la exploracion fisica. Signo de
Lamberton.

Se coloca sonda nasogastrica. Biometria hematica con
presencia de hemoglobina de 11 g/dl, leucocitosis de
15 mil, con predominio de segmentados 80%, plaque-
tosis de 518 mil, bandas 5%, tiempos de coagulacion
normales. Se sospecha Tricobezoar y se solicita ra-
diogratia de abdomen (Figura 2) la cual presenta una
arquitectura gastrica deformada, con una imagen por
defecto de llenado en el cuerpo y antro gastrico, con
niveles hidroaéreos desplazados hacia la derecha, una
opacidad de bordes no definidos en fosa iliaca dere-
cha y presencia de gas intestinal distal. Por los datos
clinicos compatibles con oclusion intestinal, masa
palpable y tricofagia, se sospecha de trichobezoar y se
decide realizar laparotomia exploradora con hallazgo
de cuerpo extrafio a expensas de una masa solida se-
cundaria a acumulacién de pelo (tricobezoar) conso-
lidada con bolo alimenticio, impactado en ileon distal
a 50 cm de la vélvula ileo-cecal (Se habia movido de la
luz del estomago) (Figura 3).

Figura 2. Radiografia simple de abdomen que muestra niveles hi-
droaéreos, gas distal y opacidad en fosa iliaca derecha.

Figura 2. Intestino delgado ocupado por tricobezoar.

En la figura 4 y 5 se muestra el tricobezoar después de
haberse extraido mediante enterotomia y puede ob-
servarse la extension o cola del bezoar.

En el postoperatorio, la paciente evoluciond satis-
factoriamente. Fue manejada con ayuno, omeprazol,
analgésicos y se inicid via oral al quinto dia egresando
el 7° dia posterior a la cirugia con seguimiento en con-
sulta externa por los servicios de Cirugia Pedidtrica y
Psiquiatria Infantil.

Arch Invest Pediatr Mex.2023:15(3)

45



Alvarez-Solis Rubén Martin, et al.

Figura 4. Pieza compacta extirpada tras la intervencién quirdrgica.

Figura 2. Extraccion del tricobezoar del intestino, observdndose
presencia de cola.

DISCUSION

El término bezoar es derivado o traducido de las pa-
labras arabe badzhe, persa padzhar y hebrea beluzaar
que significan antidoto pues se pensaba que estos te-
nian poderes curativos contra el envenenamiento.

El trichobezoar es una conglomeracién compacta de
saliva, pelo y restos de alimento. Constituye menos del
6% de todos los bezoares (fitobezoar, lactobezoar, far-
macobezoar, tricobezoar).’

La mayoria de estos casos han sido reportados en mu-
jeres jovenes menores de 30 afios y con un pico de
incidencia entre los 15-20 afos de edad, nuestra pa-
ciente tiene 6 afos casi una preescolar. Frecuentemen-
te bajo la existencia de trastornos de la personalidad,
rasgos psicoticos, ideas delirantes o en pacientes con
limitaciones en sus habilidades adaptativas (retraso
mental) y alteraciones en el estado de dnimo, que no
fueron observadas en nuestra paciente.>®

Aunque se tienen datos de los primeros casos hacia el
siglo XII a.C, al parecer fueron Sushrutra y Charak en
el siglo IT y IIT a.C. quienes realizaron la primera des-
cripcidn y fue hasta 1883 cuando se realizé la primera
intervencion quirurgica por este cuadro practicada
por el Dr. Schonborn.”

Aunque no hay un cuadro semioldgico especifico para
esta enfermedad. La entrevista clinica interrogando al
familiar es de gran ayuda en el diagndstico. Es frecuen-
te que el paciente oculté el habito de tricofagia en ado-
lescentes, pero en el paciente por su edad tan pequena
poco se sabe del origen y evolucién del tricobezoar y
en este caso no fue la excepcion al pasar desapercibi-
do el habito de comerse los cabellos. Los tricobezoar
pueden manifestarse con dolor abdominal epigastri-
co, nausea, vomitos, diarrea o constipacion, astenia
y pérdida de peso, que no se presentaron en nuestro
paciente. Siendo el vomito el sintoma principal y en la
palpaciéon una masa abdominal como signo cardinal.

Las manifestaciones clinicas mas comunes de este
cuadro incluyen masa palpable en epigastrio en el
70% de los casos, signo de Lamberton, dolor abdomi-
nal (37%), nauseas y vomitos (33%), pérdida de peso
(38%), asi como diarrea y anorexia (32%).** Las com-
plicaciones mas frecuentes descritas se relacionan con
cuadros de obstrucciéon intestinal, pancreatitis por
irritacién y edema en la ampolla de Vdter, hemorra-
gia e incluso perforacién intestinal con peritonitis que
afortunadamente no se present6 en este paciente.®
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Las pruebas de imagen como la radiografia, en este
caso es acompanado de alopecia, cuando se sospe-
cha de obstruccion intestinal orientan al diagndstico
clinico de tricobezoar.” Sin embargo, algunos autores
sugieren la utilidad de TAC de abdomen donde se en-
cuentran mas evidencias radioldgicas del tricobezoar,
en nuestro paciente no lo consideramos necesario.>’

En la radiografia de abdomen se ha descrito la presen-
cia del signo de la “coma’, caracterizada por un area
radio lucida (correspondiente a aire en el estdémago)
en el hipocondrio izquierdo, correspondiente a la re-
gion del estomago y la flexura duodeno-yeyunal.’ La
Radiografia abdominal de nuestro paciente solo se
observa niveles hidroaéreos en hemiabdomen supe-
rior, desplazamiento de intestinos hacia la derecha de
abdomen y con presencia de opacidad en region de
fosa iliaca derecha correspondiente a la impactacion
ileal del trichobezoar.

El tratamiento 6ptimo de los bezoares depende del
tipo, tamafo y localizacion: se ha sugerido manejo
médico (disolucion quimica o enzimatica), se ha re-
portado la extraccién endoscdpica o la realizacion de
laparotomia exploradora con resolucion quirurgica
como en nuestro caso y en la mayoria de los repor-
tes de la literatura asi lo refieren.>'>!" Aunque todavia
esta en curso el debate sobre el tratamiento de elec-
cién de estos pacientes en este paciente la terapia mé-
dica no fue la mejor opcién por lo grande de la masa
impactada, ni tampoco la extraccion por endoscopia
por la ubicaciéon de la misma causando obstruccién a
nivel de yeyuno.

La siguiente opcidn cirugia abierta versus laparosco-
pico; en nuestra opinidn la via laparoscopica debe ser
considerada el abordaje ideal para paciente afectados
por sindrome de Rapunzel debido a sus ventajas tan-
tas estéticas, como de manejo postoperatorio, sin em-
bargo, por detalles técnicos del instrumental de lapa-
roscopia, se decidi6 laparotomia exploratoria abierta
para evacuar por completo el tricobezoar. Existe un

caso reportado de un tricobezoar de yeyuno que fue
intraoperatoriamente fragmentado con la yema de los
dedos sin la realizacién de una enterotomia y los frag-
mentos fueron “ordeniados” a través de la valvula ileo-
cecal, luego a través del colon y finalmente removidos
por el recto. Esto no fue posible hacerlo en nuestro
paciente por el tamafo e impactacion del tricobezoar
a nivel del ileon; se realizé enterotomia y cierre de la
misma en dos planos, siendo imposible hacerlo por
via endoscopica como refiere Blam.'>"* La importancia
de la presentacion de nuestro reporte es que es un caso
muy raro donde la masa que compacta el tricobezoar
migré hacia el intestino delgado causando obstruc-
cién. Segun el reporte de Janssen en una revision sis-
tematica de mas de 100 casos publicados en la litera-
tura y revisados en la mayoria ocurrié la obstruccion
a nivel de la salida del estomago reportandose como
obstruccion gastrointestinal.’

En el caso de los fitobezoares, pueden ser tratados con
infusiones o endoscépicamente, como lo describen
Sechopoulos, quien en una sola sesion endoscopica
aplico una infusion de 120 ml de una bebida carbona-
tada." Por otro lado, se han publicado otras dos mo-
dalidades de tratamiento de un fitobezoar. El primer
caso fue extraido realizando una instilacion de acetil-
cisteina diluida en solucién salina con una posterior
fragmentacién con un asa de polipectomia; de esa ma-
nera, el paciente pudo expulsarlos posteriormente. El
segundo caso reportado se realiz6 una succién directa
con un canal accesorio en el equipo de endoscopia.'
Es un consenso que se debe dar seguimiento a un pa-
ciente con tricobezoar en especial con tratamiento
psiquidtrico, para evitar recurrencias, Se continio en
observacion en consulta externa por cirugia y psicolo-
gia al ser dado de alta nuestro paciente.

CONCLUSION

Uno de cada 2 mil nifios sufre tricotilomania, de es-
tos el 30% desarrollan tricofagia y unicamente el 1%
formard un tricobezoar que requiere la extraccién
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quirtrgica. La solucion quirurgica es la eleccion cuan-
do el bezoar es grande y compacto. El sindrome de
Rapunzel se caracterizado por una masa compacta en
el estdmago con “cola” hacia el duodeno, pero en este
caso se movilizo hacia intestino delgado causando la
obstruccion intestinal. La mortalidad en el tratamien-
to quirurgico se reporta alrededor de un 5%, la recu-
rrencia hasta de un 14-20%, especialmente en pacien-
tes con alteraciones psiquiatricas. Se recomienda el
seguimiento psiquiatrico para disminuir la frecuencia
de complicaciones y reducir el riesgo de recurrencias.
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IMAGEN CLINICA

Malformacion de la Vena de Galeno

Vein of Galen Malformation

Femenino de 36 semanas de gestacion con diagnéstico de retraso en el crecimiento
intrauterino, antecedente de diagnostico prenatal de insuficiencia cardiaca. Pro-
ducto obtenido por via cesarea con perimetro cefalico al nacimiento de 34cm, he-
patomegalia y presencia de crisis electroencefaograficas en la monitorizacién con
electroencefalograma de amplitud integrada (aEEG), requirié ventilaciéon mecani-
ca desde el nacimiento. La paciente present6 una falla cardiaca farmacorresitente y
falleci6 a las 36h de vida.

Figura 1. Ultrasonido cerebral en corte sagital a nivel de cuerpo calloso en ventana acuUstica de fon-
tanela anterior. Se encontré dilataciéon de la Vena de Galeno (flechas). Se observé dilataciéon impor-
tante de la tércula (TOR) y el seno fransverso (ST), que desplazan el cerebelo (CER) hacia adelante.

'Neurologia Pedidtrica y del Recién Nacido. Hospital de Ginecologia y Obstetricia. Instituto Materno Infantil del Estado de México.
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Figura 2. Ulfrasonido cerebral en corte sagital a nivel de cuerpo
calloso con Doppler color en ventana acustica de fontanela an-
terior. Se observé dilataciéon de la Vena de Galeno (VG), seno
recto (SR), tércula (TOR) y seno transverso (ST). Se encontrd flujo
furbulento en la arteria basilar (flechas), esto sugiere una fuga de
flujo sanguineo, probablemente secundario a una conexién fistu-
losa arteriovenosa que explicaria la dilatacion aneurismdtica de
la vena de Galeno.

Impresion Diagndstica: Malformacién coroidea de la vena de Ga-
leno tipo lll.

DISCUSION

La malformacion aneurismatica de la vena de Galeno
(MAVG) es una rara alteracion arteriovenosa intra-
craneal, que resulta de una conexién fistulosa anoma-
la entre los vasos coroideos primitivos y la parte mas
proximal de la vena prosencefalica mediana de Mar-
kowski (VProsM).

La incidencia ha sido reportada como 1:25,000 recién
nacidos vivos. Representa el 1% de las malformacio-
nes vasculares cerebrales y el 30% de las malformacio-
nes vasculares pediatricas. Se puede detectar de forma
prenatal en el 40% de los casos, principalmente en el
3er trimestre.

La fisiopatolgia es la comunicacién andmala entre la
circulacion cerebral arterial (posterior y anterior) y la
VProsM (Figura 3). No se ha logrado establecer una
relacion con alguna etiologia genética especifica.

Las manifestaciones clinicas varian a través de la edad,
las principales manifestaciones son falla cardiaca, hi-
drocefalia y sintomas neuroldgicos. En recién nacidos
la principal manifestacion clinica es la falla cardiaca,
el prondstico es malo con alta mortalidad. En neona-
tos se recomienda realizar el score de Bicetre, el cual
toma en cuenta la funcién neuroldgica, cardiaca, res-
piratoria, hepatica y renal, permitiendo tomar deci-
siones terapéuticas (Tabla 1).

La MAVG se clasifica de acuerdo a su angioarquitec-
tura y la edad de presentacion, las clasificaciones de
Lasjaunias y Yasargil son las mas utilizadas (Tabla 2).

La neuroimagen es muy importante en el diagndstico
de esta entidad, siendo la angiografia el estandar de
oro para el diagndstico. Se pude utilizar herramientas
angiograficas de tomografia y de resonancia magné-
tica, esta ultima, ademds permite reconocer altera-
ciones en la sustancia blanca y pérdida de volumen
cerebral, que son marcadores de mal pronostico. En
este caso documentamos con ultrasonido cerebral y

Doppler color, las alteraciones vasculares relacionadas
a MAVG.

Figura 3. La conexidn arteriovenosa anormal de alto gasto contri-
buye a la dilatacién aneurismdtica de la VProsM, lo que conduce
a la formacién de MAVG. Esta conexidon desemboca en el seno
recto (SS) y posteriormente en la tércula (T).
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Puntos Cardiaco Neurolégico Respiratorio Hepdtico Renal

5 Normal Normal Normal

4 Sobrecarga, no amerita tratamiento farmacolégico. Subclinico, anormalidades aisladas en el aEEG. Taquipnea, sin CPAP.

3 Falla, estable con fratamiento farmacolégico. Signos neurolégicos infermitentes (no epilépticos).  Taquipnea, con CPAP. sin hepatomegalia, funcién hepatica normal. Normal

2 Falla, inestable con tratamiento farmacolégico. Crisis epilépticas aisladas. Ventilacién mecanica, saturacion normal. FIO2 <25%. Con hepatomegalia, funcién hepdtica normal. Anuria fransitoria.

1 Ventilacién mecénica Estado epiléptico. Ventilacién mecanica, saturacién normal. FIO2 >25%. Insuficiencia hepdtica moderada o fransitoria. Diuresis inestable con tratamiento.
0 Resistente a tratamiento. Signos neurolégicos permanentes. Ventilacién mecénica, desaturacion. Coagulacién anormal, enzimas elevadas Anuria persisente.

Tablal. Score de Bicetre: 0 — 8 = Mal prondstico, tratamiento expectante. 9 — 12 = Tratamiento endovascular urgente. 13 — 21 = Tratamien-
to endovascular puede retrasarse hasta los 5 meses.

Clasificacién de Lasjaunias Clasificacién de Yasargil
Mural (pedidtrico y adulto — hidrocefalia) Tipo |
Coroidea (recién nacido - falla cardiaca) Tipo Il

Tipo Il

Tipo IVA, IVB, IVC

Tabla 2. Clasificacién de Lasjaunias y Yasargil.

Mural: Una o mds fistulas arteriovenosas (FAV) derivan al margen inferolateral en la pared de VProsM con menor flujo. Las nutricias arte-
riales surgen de las arterias cuadrigéminas unilaterales o bilaterales y de las arterias coroideas posteriores.

Mural Tipo I: Es una FAV pura entre la cerebral posterior (P4 y sus ramas), pericallosa anterior o posterior y la vena de Galeno.

Coroidea Tipo Il: Es una FAV entre las talamoperforantes (basilar y P1) y la vena de Galeno.

Coroidea tipo llI: Es la mds frecuente y es una combinacion de la Tipo |y Tipo |l

Coroidea tipo IV: Tiene un componente de malformacién arteriovenosa (MAV) que forma una fistula con la vena de Galeno y se clasifica
de acuerdo a su localizacién; IVA es MAV taldmica, IVB es MAV mesencefdlica y IVC es MAV talamomesencefalica o mesodiencefalica.

3. Lasjaunias PL, Chng SM, Sachet M, Alvarez H, Ro-
desch G, Garcia-Monaco R. The management of vein

of Galen aneurysmal malformations. Neurosurgery
ventriculoperitoneal debe realizarse después de la  2006;59(05, Suppl 3):5184-5194, discussion S3-S13.
embolizacion, si se realiza antes, puede empeorar la

El tratamiento de eleccidon es la embolizacién en-
dovascular, en caso de hidrocefalia, la derivacion

hipertension venosa y la isquemia secundaria. La ra-
dioterapia puede ser una terapia adyuvante, en caso de
embolizacion incompleta.
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HERRAMIENTAS DE LECTURA

<Como realizar e interpretar adecuadamente
una revision sistematica en pediatria?

How to properly perform and interpret a systematic
review in pediatrics?

RESUMEN

Las RS son investigaciones cientificas secundarias (investigacion sobre lo ya investigado), su unidad de
analisis son estudios originales primarios; sintetizan sus resultados mediante estrategias que limitan el
sesgo y el error aleatorio. Se considera que las RS son la fuente mads fiable para informar sobre la toma de
decisiones médica.

Existen dos tipos: Cualitativa: Cuando los resultados no se combinan estadisticamente. Metaanalisis
(MA): Usa métodos estadisticos para combinar los resultados de dos o mas estudios. Existen 5 etapas en
la construccion de una RS: Definicion de la pregunta clinica de interés y los criterios de inclusion y ex-
clusion de los estudios. Localizacion y seleccion de los estudios relevantes. Extraccion de datos de los
estudios primarios. Analisis y presentacion de los resultados. Interpretacion de los resultados.
Conclusiones: Las RS adecuadamente realizadas representan para el pediatra (y todo personal de salud)
un excelente punto de partida para la toma decisiones clinicas. La formulacion de una pregunta PICO
bien estructurada y delimitada, es la piedra angular al momento de realizar una RS, pero también como
lectores nos permite tener un panorama general del tema central de los estudios incluidos y con ello po-
der determinar si se acerca a la realidad de nuestros pacientes. La aplicabilidad de las RS puede tener un
resultado diferente a la de algunos estudios originales por la variabilidad poblacional y por el incremento
del tamano muestral. La calidad de las RS siempre dependera de la experiencia metodoldgica del equipo
de autores que las realiza y de la calidad de los estudios incorporados a éstas.

Palabras Clave: revision, ensayos clinicos, revision sistematica, metaanalisis.

ABSTRACT

SRs are secondary scientific research (research on what has already been researched), their unit of analy-
sis is original primary studies; they synthesize their results using strategies that limit bias and random
error. SRs are the most reliable source for informing medical decision-making.

There are two types: Qualitative: When the results are not statistically combined.

Meta-analysis (MA): Uses statistical methods to combine the results of two or more studies. There are 5
stages in the construction of a SR: Definition of the clinical question of interest and the inclusion and ex-
clusion criteria of the studies. Locating and selecting relevant studies. Data extraction from the primary
studies. Analysis and presentation of the results. Interpretation of the results.

Conclusions: Properly conducted SRs represent for the paediatrician (and all health personnel) an ex-
cellent starting point for clinical decision-making. The formulation of a well-structured and delimited
PICO question is the cornerstone when conducting a SR, but also allows us as readers to have an over-
view of the central theme of the studies included and thus be able to determine whether it is close to the
reality of our patients. The applicability of SRs may have a different outcome to that of some original
studies due to population variability and increased sample size. The quality of SRs will always depend
on the methodological experience of the team of authors who carry them out and on the quality of the
studies included in them.

Key Words: Overviews, Clinical Trial, Systematic review, Metaanalysis.

'Facultad de Medicina, Universidad Veracruzana.
*Coordinacién de Innovacion educativa en salud, Facultad de Medicina UASLP.
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INTRODUCCION

Supongamos que llega a tu consultorio un nifio de tres
afos de edad, inicia cuadro clinico hace cinco dias
presentando diarrea liquida de mas de cuatro deposi-
ciones al dia, acude a médico general el cual le indica
Nitazoxanida 100mg cadal2 horas por tres dias. Pos-
terior a completar tratamiento, el nimero de deposi-
ciones permanece igual, por lo que la madre decide
llevarlo a consulta con el pediatra, por lo que acude a
ti. Entonces te cuestionas ;Qué tratamiento adicional
le puedes ofertar?, recuerdas que has escuchado antes
sobre el uso de probidticos para el tratamiento de la
diarrea, pero ;hay evidencia sobre sus efectos?, ;se ha-
bra publicado algun estudio que respalde tu decisién
si decides indicarlos?, o ;habra discrepancia en estu-
dios en usar o no usar este tratamiento?. Te das cuen-
ta que necesitas resolver esas dudas para definir qué
manejo darle a tu paciente, por lo que necesitas una
sintesis concisa y rigurosa sobre la mejor evidencia
actual para tomar esa decision. Dicho de otra manera,
necesitas una revision sistematica (RS). Se considera
que las RS son la fuente mas fiable para informar sobre
la toma de decisiones médicas.! Pero debemos tener
en cuenta que tanto su realizacion como su lectura no
son procesos faciles, por lo que en este articulo pre-
sentamos las bases conceptuales para la realizacion e
interpretacion de una RS, iremos paso a paso ahon-
dando en este tema mediante el caso hipotético que te
presentamos anteriormente.

+Qué es una revision sistematica?

Las RS son investigaciones cientificas secundarias (in-
vestigacion sobre lo ya investigado), su unidad de and-
lisis son estudios originales primarios; sintetizan sus
resultados mediante estrategias que limitan el sesgo y
el error aleatorio.”

Existen dos tipos:
Cualitativa: Cuando los resultados no se combinan
estadisticamente.

Arch Invest Pediatr Mex.2023:15(3)

Metaanalisis (MA): Usa métodos estadisticos para
combinar los resultados de dos o mas estudios.?

La RS emplea un método sistematico para la busqueda
y seleccion de todos los estudios potencialmente rele-
vantes, aplicando una metodologia critica, rigurosa y
reproducible, confiriéndole a ésta el caracter cientifi-
co.

En la literatura existen basicamente dos tipos de pro-
duccion de RS, las que se producen por parte de la or-
ganizacion Cochrane, éstas cuentan con una calidad
probada en relacion a su elaboracién, ademas cum-
plen con todas las especificaciones de PRISMA y de
las guias apropiadas, por lo que podemos leerlas con
relativa confianza. El segundo tipo son las llamadas
RS “libres”éstas son publicadas por cualquier revista
cientifica, por lo que deben ser analizadas de manera
critica, siguiendo los pasos que describiremos en lo
subsecuente.

ETAPAS DE UNA REVISION SISTEMATICA*
De forma resumida, una RS sigue siguientes etapas:

1. Definicién de la pregunta clinica de interés y los
criterios de inclusion y exclusion de los estudios.

2. Localizacion y seleccion de los estudios relevan-
tes.

3. Extraccion de datos de los estudios primarios.

4. Analisis y presentacion de los resultados.

5. Interpretacion de los resultados.

Definicion de la pregunta clinica de interés

El primer paso es la correcta formulacién de dicha
pregunta. Debe ser explicita y bien estructurada. Por
ejemplo, si se desea comparar dos o mas intervencio-
nes, se formulara una pregunta PICO, de las palabra
en inglés: Population, Intervention, Comparation,
Outcome. Volviendo a nuestro caso clinico hipotéti-
co, nuestra pregunta de investigacion se formularia
de la siguiente manera:
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PREGUNTA PICO

Pacientes pedidtricos
Uso de probidticos
No uso de probidticos

Reduccion o cese de sinfomas diarreicos

Por lo que nuestra pregunta PICO quedaria de la si-
guiente manera:

¢SERA EL USO DE PROBIOTICOS UTIL PARA
LA REDUCCION O CESE DE SINTOMAS
DIARREICOS EN PACIENTES PEDIATRICOS?

Una vez definida y delimitada la pregunta de interés,
es mas facil establecer los criterios de inclusion y ex-
clusion de los estudios primarios. Por el contrario, una
pregunta mal delimitada llevara a decisiones confu-
sas acerca de los estudios que resultan relevantes para
darle respuesta.* Es importante tener en cuenta que
los criterios de inclusidon con excesiva especificacion
van a limitar la aplicabilidad y reproducibilidad de los
resultados.

Durante esta fase tenemos que decidir qué disefnos de
estudio vamos a tomar en cuenta para incluirlos en
nuestra RS, eso depende del tema que queremos abor-
dar. Incluiremos ensayos clinicos aleatorizados (ECA)
si queremos evaluar la eficacia de una intervencion, en
cambio si quisiéramos evaluar los resultados de esta
intervencion a largo plazo, los estudios que debemos
utilizar seran los de tipo observacional.

Volviendo a nuestro caso hipotético, supongamos que
comenzaste tu busqueda bibliografica acerca del uso
de probioticos, ;Como saber que estas leyendo una
RS? Es algo muy sencillo, pues muchas veces basta
con leer el titulo donde nos pueden decir de mane-
ra explicita “systematic review” o “meta-analysis’,

aunque otras veces sera necesario leer el resumen o
incluso el cuerpo del articulo para saberlo. Ya estan-
do seguro que efectivamente lo que estas leyendo es
una RS, debemos buscar la seccion de métodos donde
encontraremos los criterios de inclusion. Esto es muy
importante ya que en este punto nos daremos cuenta
si dichos criterios corresponden o son similares a lo
que nosotros deseamos evaluar en nuestros pacien-
tes. Ademas en esta seccion encontraremos los tipos
de disefios de estudio que fueron incluidos en la RS.
A continuacién definamos los criterios de inclusién y
exclusion que tomaremos en cuenta para nuestra RS.

CRITEROS DE INCLUSION

Pacientes pedidtricos
Cuadro de diarrea aguda (<14d)

Cuadro diarreico causado por un agente infeccioso
(comprobado o sospecha)

CRITEROS DE EXCLUSION

Cuadro de diarrea crénica (>14d)

Q0 09

Cuadro diarreico causado por otras causas
(e]. por antibidticos)

Localizacion y seleccion de los estudios.
Esta etapa consta de dos componentes principales:*
A) Identificacion de articulos potenciales

1. Decidir sobre restriccion del idioma, es importante
tener en cuenta que la investigacion no estd necesaria-
mente en relacion con el idioma de publicacion.*

2. Decidir sobre las fuentes de obtencidn, por razones
de factibilidad parece razonable incluir sélo los estu-
dios publicados en revistas médicas, ya que indepen-
dientemente de la calidad, es menos probable que se
publiquen estudios con resultados no concluyentes o
negativos.>®
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3. Obtencion de titulos y resimenes de los estudios
primarios, una vez resuelto los dos pasos anteriores,
debemos comenzar la busqueda de los estudios, para
ello existen diferentes estrategias:*

® Bases de datos electronicas: MEDLINE, EM-
BASE, CENTRAL.

® Bases de datos no indexadas: AMED, CINA-
HL, BIOSIS, etc.

® Busqueda manual en sumarios de revistas, ac-
tas y sumarios de

® reuniones cientificas y libros.

® Listas de referencias y citaciones: Science Cita-
tion Index y similares.

® Registros de estudios en curso (p. €j., clinical-
trials.gov).
Contacto con companias farmacéuticas.

® Contacto con colegas expertos en el tema de
interés

B) Seleccion de articulos potenciales

1. Aplicar criterios de inclusién y exclusion, para ello
se recomienda disefiar una hoja de seleccion de estu-
dios, tomando en cuenta los criterios inclusién y ex-
clusion.’

2. Obtencion de articulos potenciales a partir de titu-
los y resimenes elegirle y aplicar criterios de inclusion
y exclusion.

3. Evaluar la concordancia en la seleccion de los estu-
dios.

Después de todo el proceso de localizacién y seleccion
de estudios, se debe reportar en un diagrama de flujo
todo el proceso, especificando el nimero de articulos
en cada fase, en caso de que hayamos eliminado al-
gunos, debemos mencionarlos junto con la causa por
la cudl no los incluimos (Fig. 1). Este paso ayuda al
lector a tener un panorama mas amplio del contenido
de la RS, ya que nos arrojara informacion necesaria

para evaluar si dicho texto tiene credibilidad y pode-
mos confiar en que su proceso de realizacion se llevo
de manera adecuada.

Cochrane Database of Systematic Reviews Review - Intervention

= ==
Probiotics for treating acute infectious diarrhoea

Shelui Collinson, Andrew Deans, April Padua-Zamora, Germana V Gregorio, Chao Li, Leonila F Dans,
X% Stephen J Allen  Authors' declarations of interest

Version published: 08 December 2020 Version history
https://doi.org/10.1002/14651858.CD003048.pubd &

para evaluar si dicho texto tiene credibilidad y pode-
mos confiar en que su proceso de realizacion se llevo
de manera adecuada.

A partir de este momento comenzaremos a utilizar la
siguiente RS: “Probiotics for treating acute infectious
diarrhoea” tomada de la libraria de Cochrane. Con el
fin de ir paso a paso mostrandote la forma adecuada
de interpretar una RS.

63 full-text articles,
included in Allen 2010, 17

assessed according to studies
the revised inclusion

192 records
identified through
database searching
(2010-2019)

|

192 records
screened

excluded
criteria

143 records
excluded

49 full-text articles |

for
eligibility

19 full-text articles
excluded, with
| reasons

30 studies
included

82 studies included in
quantitative synthesis
(meta-analysis)

Figura 1. Diagrama de flujo de estudios encontrados e incluidos.

Extraccion de datos de los estudios primarios
Para este paso también utilizaremos una hoja, en este
caso le llamaremos “de extraccion de datos”, para faci-

litar este proceso. Esta suele incluir informacidn sobre:

A. Pacientes, intervencion de interés, interven-
cion de control y disefio de estudio.

B. Resultados, que pueden ser variables dicoto-
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micas o continuas. Ademas los resultados no
siempre vendran expresados en numero y/o
porcentaje, sino en alguna medida de asocia-
cién o impacto, como los son risk ratios, odds
ratio o hazard ratio.

GRADE]

JBI.)

C. Calidad metodoldgica del estudio. Para ello
se utiliza habitualmente el sistema GRADE
(Grading of Recommendations Assessment,
Development, and Evaluation) el cual divide
el nivel de evidencia en alta, moderada, baja y
muy baja (Tab. 2) Existen otras herramientas
para la evaluacién de la calidad como son JBI,
OPMER, etc.

Analisis y presentacion de los resultados

Como mencionamos al inicio de este articulo, existen
dos tipos de RS: cualitativa y metaanalisis. Para éste
ultimo tendremos dos modelos para combinar esta-
disticamente los resultados:

A) Modelo de efectos fijos (efecto constante). En
este los estudios evaluaran diferentes muestras
de una misma poblacion, pero sin cambiar el
contexto ni la metodologia, esto quiere decir
que el efecto real en la poblacién sera la misma
en cada estudio.

B) Modelo de efectos aleatorios (distribucién al
azar). En este nos encontraremos que el es-

tudio toma en cuenta diferentes poblaciones,
intervenciones, compradores e incluso formas
de evaluar los resultados.

Para tener una correcta interpretacion, debemos tener
en cuenta tres conceptos:

Tamaiio del efecto (effect size)

El tamafo de efecto es un término genérico que in-
dicala direcciéon y magnitud del efecto de una inter-
vencidn, y se suele representar de manera numérica
usando alguna medida de efecto de acuerdo al desen-
lace estudiado.®’ Las medidas de efecto siempre iran
de la mano con su intervalo de confianza (IC), éste se
define como el rango dentro del cual podemos estar
seguros que “el valor verdadero " se encuentra, por lo
general sera del 95%, esto quiere decir que los datos se
van a encontrar dentro de este intervalo."

Forest Plot

Es un diagrama que nos ayuda a crear una represen-
tacion grafica de los resultados obtenidos en nuestro
MA. Nos muestra los datos de cada estudio de manera
individual pero agrega el peso estadistico de cada uno.

Heterogeneidad

Esta se refiere a la interpretacion estadistica de la va-
riabilidad entre los efectos de dos 0 mas estudios." De
una manera mas sencilla, cuando tenemos dos o mas
estudios que responden a nuestra pregunta PICO, lo
que nosotros esperamos es que los resultados obteni-
dos sean similares, pero debemos tener en cuenta que
debido al azar vamos a encontrar ciertas diferencias
entre ellos, dicho de otra manera cierta variabilidad en
los resultados, precisamente esto es lo que denomina-
mos heterogeneidad.

Esta heterogeneidad se puede cuantificar a través del
estadistico de Qqqqq, el H y el I>. El ultimo es el mas
sencillo de interpretar ya que un I* de 25% nos habla
de poca, del 50% nos habla de moderada y por tltimo
del 75% nos habla de una alta heterogeneidad.

Arch Invest Pediatr Mex.2023:15(3)
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Interpretacion de los resultados

Este es el ultimo paso para la realizacion e interpreta-
cién de nuestra RS, por lo que debemos discutir di-
versos puntos: sesgos, limitaciones, consistencia de los
hallazgos encontrados y aplicabilidad de resultados en
nuestro medio.

Un sesgo se define como un error sistematico o des-
viacion de los resultados respecto a la verdad, que no
esta determinado por el azar.'? Estos se evaltian a tra-
vés de escalas o listas de verificacion (checklists), por
ejemplo la escala de Jadad utilizada para ensayos cli-
nicos.

Debemos tener en cuenta algunas limitaciones de las
RS como son: Baja calidad metodologica, redundan-
cia y duplicidad, falta de actualizacién, conflicto de
intereses, etc.

Por ello como lectores de revisiones sistémicas es im-
portante que conozcamos ciertas herramientas que
nos ayudan a evaluar las RS, como lo es PRISMA'*que
nos ayuda a definir la calidad del reporte, AMSTAR
2 que nos determina la calidad metodologica y RO-
BIS™ que nos valorara el riesgo de sesgo.

Por dltimo cabe mencionar que otra ventaja de una
RS, es que no sélo nos permite tener un panorama
mas amplio del topico de estudio y responder nuestro
cuestionamiento, sino que ademds nos propone otros
temas aun no resueltos para futuras investigaciones.

Cuando revisamos el Forest Plot en un MA, donde
se ven todos los estudios juntos, se aprecia que cada
uno de ellos se presenta como un cuadrados con li-
neas lo cual respresenta el promedio y los IC al 95%
de cada uno de ellos agrupados por afio. A cada uno
de ellos, dependiendo de su tamano muestral y de los
IC al 95% se le asigna un peso especifico sobre el 100%
de los estudios (ej un estudio podria proporcionar el
67% del peso de una RS/MA) los estudios “pesados”
pueden cambiar el rumbo de una RS/MA por lo que
se tiene q asegurar que la calidad metodologica del es-
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tudio sea adecuada de manera particular. Al final se
presenta el pool o la medida de resumen numérica de
todos los estudios en forma de rombo, la parte media
del mismo es el promedio y los extremos del rombo
seran los IC al 95%. (Fig. 2)

Probiotic Control Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events  Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
Canani 2007 1 100 4 2 24% 0.230.03,2.02) |
Erdogan 2012 12 25 1 25 309% 1.09[0.60 , 1.99] .
Freedman 2015 1 61 0 62 1.1% 3.05[0.13, 73.40]
Freedman 2018a 33 414 22 413 41.1% 1.50 [0.89, 2.52] -
Maity 2019 0 30 0 30 Not estimable
Nixon 2012 2 67 1 o 20% 2.12(0.20, 22.83) .
Schnadower 2018 15 468 15 475 226% 1.01(0.50, 2.05) -
Total (95% CI) 1165 1168 100.0% 1.21[0.86, 1.69] *
Total events: 64 53
Heterogeneity: Tau? = 0.00; Chi? = 3.77, df = 5 (P = 0.58); I = 0% 001 01 1 10 100

Test for overall effect: Z = 1.10 (P = 0.27)
Test for subgroup differences: Not applicable

Favours probiotic Favours control

Figura 2. Ejemplo de Forest Plot ; fomado de la RS “Probiotics for
freating acute infectious diarrhoea”.

A continuacién te presentamos los resultados obteni-
dos en la RS “Probiotics for treating acute infectious
diarrhoea”.

MAIN RESULTS

We included 82 studies with a total of 12,127 participants. These studies included 11,526 children (age < 18 years) and 412 adults (three
studies recruited 189 adults and children but did not specify numbers in each age group). No cluster-randomized trials were included.
Studies varied in the definitions used for "acute diarrhoea" and "end of the diarrhoeal illness" and in the probiotic(s) tested. A total of 53
trials were undertaken in countries where both child and adult mortality was low or very low, and 26 where either child or adult mortality
was high.
Risk of bias was high or unclear in many studies, and there was marked statistical heterogeneity when findings for the primary outcomes
were pooled in meta-analysis. Effect size was similar in the sensitivity analysis and marked heterogeneity persisted. Publication bias was
demonstrated from funnel plots for the main outcomes.

In our main analysis of the primary outcomes in studies at low risk for all indices of risk of bias, no difference was detected between
probiotic and control groups for the risk of diarrhoea lasting = 48 hours (risk ratio (RR) 1.00, 95% confidence interval (CI) 0.91 to 1.09; 2
trials, 1770 participants; moderate-certainty evidence); or for duration of diarrhoea (mean difference (MD) 8.64 hours shorter, 95% C1 29.4
hours shorter to 12.1 hours longer; 6 trials, 3058 participants; very low-certainty evidence).

Effect size was similar and marked heterogeneity persisted in pre-specified subgroup analyses of the primary outcomes that included
all studies. These included analyses limited to the probiotics Lactobacillus rhamnosus GG and Saccharomyces boulardii. In six trials (433
participants) of L illus reuteri, there was consis amongst findings (I = 0%), but sk of bias was presentn all included studies.
Heterogeneity also was not explained by types of participants (age, nutritional/socioeconomic status captured by mortality stratum, region
of the world where studies were undertaken), diarrhoea in children caused by rotavirus, exposure to antibiotics, and the few studies of
children who were also treated with zinc. In addition, there were no clear differences in effect size for the primary outcomes in post hoc
analyses according to decade of publication of studies and whether or not trials had been registered.

For other outcomes, the duration of hospitalization in inpatient studies on average was shorter in probiotic groups than in control groups
but there was marked heterogeneity between studies (1> = 96%; MD -18.03 hours, 95% Cl -27.28 to -8.78, random-effects model: 24 trials,
4056 participants). No differences were detected between probiotic and control groups in the number of people with diarrhoea lasting =
14 days (RR 0.49, 95% C1 0.16 to 1.53; 9 studies, 2028 participants) or in risk of hospitalization in community studies (RR 1.26, 95% C1 0.84
to 1.89; 6 studies, 2283 participants).

No serious adverse events were attributed to probiotics.

AUTHORS CONCLUSION

Probiotics p littl etoth ber of peop! have diarrhoea lasting 48 hours or longer, and we are uncertain
whether probiotics reduce the duration of diarrhoea. This analysis is based on large trials with low risk of bias.

Con lo que acabes leer, ;podrias ya tomar una deci-
sién? Detente un momento en este punto de la lec-
tura, y piensa la siguiente pregunta: ;le indicas o no
a tu paciente probidticos?. Ahora si puedes continuar
leyendo, ya que te mostraremos cudl es la conclusion
del autor.
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sTu respuesta coincide con la del autor? Ahora ya
sabes que no hay diferencia significativa en agregar
como tratamiento adicional probidticos en casos de
diarrea aguda en tus pacientes y sabes que esa decisién
es certera ya que estd fundamentada en una revision
sistematica realizada e interpretada correctamente.
Muy bien Estas listo para leer e interpretar adecuada-
mente una RS!

CONCLUSIONES

Las RS adecuadamente realizadas representan para el
pediatra (y todo personal de salud) un excelente pun-
to de partida para la toma decisiones clinicas.

La formulacion de una pregunta PICO bien estructu-
rada y delimitada, es la piedra angular al momento de
realizar una RS, pero también como lectores nos per-
mite tener un panorama general del tema central de
los estudios incluidos y con ello poder determinar si
se acer ca a la realidad de nuestros pacientes.

La aplicabilidad de las RS puede tener un resultado
diferente a la de algunos estudios originales por la va-
riabilidad poblacional y por el incremento del tamafio
muestral.

La calidad de las RS siempre dependera de la expe-
riencia metodoldgica del equipo de autores que las
realiza y de la calidad de los estudios incorporados a
éstas.
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GUIA PARA AUTORES.

ARCHIVOS

DE INVESTIGACION

PEDIATRICA
DE MEXICO

Publicacién Oficial de la Confederaciéon Nacional de Pediatria de México y revisara para su pu-
blicacion los trabajos relacionados con la Pediatria y sus especialidades. La revista consta de las
siguientes secciones:

a) EDITORIAL
Discusion de avances recientes en Pediatria. Estos articulos son a solicitud del Equipo Editorial de la Revista.

b) ARTICULOS ORIGINALES

Trabajos de investigacion sobre etiologia, fisiopatologia, anatomia patoldgica, diagnosticos, prevencion y tratamien-
to. Los disefios recomendados son de tipo analitico en forma de estudios transversales, longitudinales, casos y con-
troles, estudios de cohorte y ensayos controlados. En esta seccion, los trabajos (sin incluir resumen, bibliografia,
tablas y pies de figuras) no tienen limite de extension. Favor de consultar la presentacion y estructura de los trabajos.

c) CASOS CLINICOS

Descripcion de casos clinicos de excepcional observacion que suponga una aportacion importante al conocimiento
de la enfermedad. La extension maxima del texto (que debe incluir resimenes) es de 2000 palabras, el nimero de
citas bibliograficas no sera superior a 20, maximo de 4 figuras y tablas. Es aconsejable que el nimero de firmantes
no sea superior a cinco y es imprescindible que todos hayan participado en la elaboracion del manuscrito, indepen-
diente de la atencion al paciente. Favor de consultar la presentacion y estructura de los trabajos.

d) IMAGENES EN PEDIATRIA

En el caso de las imagenes en pediatria, se debera enviar maximo de dos figuras y 500 palabras. Todos los contenidos
en las imagenes se explicaran adecuadamente en el texto. Incluir un maximo de 4 citas bibliograficas. El nimero de
firmantes no sera superior a tres. Favor de consultar la presentacion y estructura de los trabajos.

e) ARTICULOS DE REVISION

Estos articulos seran solicitados por el Comité Editorial, y abordaran temas de importancia a la pediatria. Debera
incluir Titulo, resumen en inglés y espafol, palabras clave en inglés y espafiol y redactarlo con su debida introduc-
cion, objetivo, desarrollando la revision con orden, por temas y subtemas, conclusiones y panorama actual de la
investigacion con nuevas aportaciones. Favor de consultar la presentacion y estructura de los trabajos.
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f) PEDIATRIA BASADA EN EVIDENCIA

En esta seccion se publicaran normas nacionales o trabajos de la CONAPEME que tengan influencia en la evidencia
presentada a los pediatras mexicanos, asi como Topicos Abordados Criticamente en la relacion a articulos relevan-
tes publicados en otras revistas pedidtricas, pero que tengan una revision critica de acuerdo a las normas del Centro
para la Medicina Basada en Evidencia de la universidad de Oxford (www.cebm.net).

g) HERRAMIENTAS EN LECTURA CRITICA

Seccion donde se publicaran trabajos que muestren a los lectores diversas herramientas para la facil comprension
de la lectura cientifica, evidencia y estadistica aplicada. Podran ser a solicitud del Comité Editorial o sometidos a
evaluacion por pares. La extension maxima sera de 2, 500 palabras, excluyendo un resumen inicial de 250 palabras.
El nimero maximo de citas no deberd exceder 15. Es recomendable que el nimero de autores no sea superior a 3.
Favor de consultar la presentacion y estructura de los trabajos.

e) CARTAS AL EDITOR

En esta seccion se admitiran breves comunicaciones, incluyendo notas clinicas, y comunicaciones preliminares
que sus caracteristicas puedan ser resumidas en un breve texto, asi mismo, aquellas comunicaciones en relaciéon a
trabajos publicados en ARCHIVOS DE INVESTIGACION PEDIATRICA DE MEXICO siempre que introduzcan
aportaciones novedosas. La extension maxima sera de 750 palabras, el nimero de citas bibliograficas no sera supe-
rior a 5y se admitird una figura y una tabla o 2 figuras. Es aconsejable que el nimero de firmantes no sea superior a
cuatro. Favor de consultar la presentacion y estructura de los trabajos.
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INFORMACION PARA
—=os1 AUTORES.

DE INVESTIGACION

PEDIATRICA
DE MEXICO

Todos los articulos deben de ir acompanados de una carta firmada por todos los autores del
trabajo manifestando que:

-El manuscrito es remitido en exclusiva a Archivos de Investigacion Pediatrica de México y que no se estd enviando
a otra publicacion (ni sometida a consideraciéon), que no ha sido previamente publicado total o parcialmente. Estas
restricciones no son aplicables a los resimenes derivados de las presentaciones en Congresos u otras reuniones
cientificas.

-Los autores son responsables de la investigacion.

-Los autores han participado en su concepto y disefio, analisis e interpretacion de los datos, escritura y correccion
del manuscrito, que también aprueban el texto final para que, de ser aceptado, sea publicado dentro de la revista.
-El equipo editorial acusara de recibido. El manuscrito sera inicialmente examinado por el equipo editorial y si se

considera valido, sera remitido a dos revisores externos cegados a quienes son los autores, para su evaluacion.

El editor en jefe, directamente y una vez atendida la opinién de los revisores, se reserva el derecho de rechazar los
trabajos que no juzgue apropiados, asi como de proponer las modificaciones de los mismos que consideren nece-
sarias. Antes de la publicacion electrénica del articulo, el autor de correspondencia recibird por correo electrénico
las pruebas del mismo para su correccion, que deberan de ser devueltas en el plazo de las 48 horas siguientes a su
recepcion. Compruebe el contenido de su envio: pagina titular incluyendo: titulo, lista de autores, nombre y direc-
cion del centro, financiacion, teléfono, correo electrénico, recuento de palabras, fecha de envio, resumen en espafiol
e inglés, palabras clave en espaiol e inglés, texto, bibliografia, leyendas de las figuras (en hoja aparte), tablas y figuras
identificadas.

Enviar trabajos al correo electrénico:
publicaciones@archivospediatria.com
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PRESENTACION
Y ESTRUCTURA
svaecar | DE LOS TRABAJOS.

PEDIATRICA
DE MEXICO

Todos los trabajos aceptados quedan como propiedad permanente de ARCHIVOS DE INVESTIGACION PE-
DIATRICA DE MEXICO y no podran ser reproducidos parcial o totalmente sin permiso de la misma.

Los componentes tendran el siguiente orden:
1. PAGINA PRINCIPAL

Debe presentarse en un documento separado del resto del texto y debera contener los siguientes datos:

-Titulo del articulo: debera ser lo mas explicito posible y en cualquier caso de la manera mas breve posible. No de-
berd incluir palabras como “nifo’, “infancia’, “pediatria’, etc., ya que queda implicito en el titulo de la revista.

- Enviar en formato de Word editable (evitar enviar sdlo lectura), letra Arial 12, espacio 1.5, margenes 2.5.

-Titulo abreviado: no mas de 40 letras. Utilizar letras mayusculas y minuasculas.

- La lista de autores en el mismo orden en el que apareceran en la publicacion. Deben citarse los dos apellidos con
un guion entre ellos y el nombre. Se debe tener en cuenta que el formato que los autores elijan para su firma sera en
caso de publicacion del articulo, el mismo que se indexara en las distintas bases de datos bibliograficos en las que
se encuentra la revista. Utilizar letras mayusculas y minusculas.

- Adscripcion: de autores y direccion completa del mismo. Se marcaran con niimeros ardbigos consecutivos en su-
perindice. Utilizar letras mayusculas y mindsculas.

-Si el trabajo ha sido financiado debe incluirse el origen y numeracién de dicha financiacién, asi como cualquier
conflicto de interés.

- Presentacion previa en reuniones, congresos o simposios, con nombre, ciudad y fecha.

-Nombre, direccién, nimero de teléfono y e-mail del autor al que debe de dirigirse la correspondencia.

-Recuento de palabras del texto propiamente dicho, excluyendo resimenes, bibliografia, tablas y pies de figuras.

-Fecha de envio.

2. RESUMEN Y PALABRAS CLAVE (ABSTRACT AND KEY WORDS)

Se incorporard resumen estructurado de 250 palabras a los trabajos originales con los siguientes apartados: intro-
duccién, material o pacientes y métodos, resultados, discusion y conclusiones, que describiran el problema/motivo
de la investigacion, la manera de llevar a cabo la misma, los resultados mas destacados y las conclusiones que deri-
ven de los resultados.
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Los autores deben procurar que el resumen incluya con detalle los resultados mds importantes del trabajo, debido a
que aparecera en distintos sistemas digitales (en inglés). Se deberan incluir de 3 a 5 palabras clave al final de la pagina
donde figure el resumen. Deberan usarse los términos incluidos en el Medical Subject Headings del Index Medicus
y en Descriptores en Ciencias de la Salud de la Biblioteca Virtual en Salud. Debera incluirse una traduccién al inglés
del titulo, resumen y palabras clave.

3. TEXTO

Se recomienda la redaccion del texto impersonal. Conviene dividir los trabajos en secciones, los originales en: in-
troduccion, material o pacientes y métodos, resultados y discusion; los casos clinicos en: introduccion, caso clini-
co y revision de la literatura. Se recomienda que cada seccién encabece paginas separadas. Todas las abreviaturas
deberan ser definidas en el momento de su primera aparicion. No deberan existir abreviaturas en el titulo ni en el
resumen. Los autores pueden utilizar tanto las unidades métricas de medida como las unidades del Sistema Inter-
nacional (SI). Cuando se utilicen las medidas SI es conveniente incluir las correspondientes unidades métricas in-
mediatamente después en paréntesis. Los farmacos deben mencionarse por su nombre genérico siempre, salvo que
hubiese empleado el de patente, marcando el laboratorio productor y su direccidn, y solo la primera vez en aparecer
en el texto. Los instrumentos utilizados para realizar técnicas de laboratorio u otras, deben ser identificados, en
paréntesis, por la marca, asi como por la direccion de sus fabricantes.

4. BIBLIOGRAFIA

Las citas bibliograficas deben ser numeradas consecutivamente por orden de aparicion en el texto en superindice
con numeros arabigos. La referencia de articulos de revistas se hard en el orden siguiente: Autores, empleando el o
los apellidos seguido de la inicial del nombre, sin puntuacion, y separado cada autor por una coma; el titulo comple-
to del articulo en lengua original; nombre de la revista segtin abreviaturas del Index Medicus disponible en: http://
www.ncbi.nlm.nih.gov/nlmcatalog/journals, afio de aparicion, volumen(nimero) e indicacién de la primera y ulti-
ma pagina. Deben mencionarse todos los autores cuando sean seis 0 menos; cuando sean siete o mds deben citarse
los seis primeros y afiadir después las palabras “et al”. No deben incluirse en la bibliografia citaciones del estilo de
“comunicacion personal’, “en separacion’, “sometido a publicaciéon” o de resimenes de Congresos que no estén pu-
blicados en una revista cientifica. Si se considera imprescindible citar dicho material debe mencionarse su origen en
el lugar correspondiente del texto. Para elaborar la bibliografia puede consultar las normas de Vancouver (edicion
1997). Disponible en: http://www.icmje.org.

5. TABLAS

Deben ser numeradas en caracteres arabigos por orden de aparicion en el texto. Seran escritas a doble espacio, no
sobrepasaran el tamafo de un folio y se remitiran en hojas separadas. Tendran un titulo en la parte superior que
describa concisamente su contenido, de manera que la tabla sea comprensible por si misma sin necesidad de leer el
texto del articulo. Si se utilizan abreviaturas deben explicarse al pie de la tabla. Debe evitarse presentar los mismos
datos en texto, tablas y figura. Enviar en formato editable.
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6. FIGURAS

Graficas, dibujos o fotografias, se numeraran en caracteres arabes de manera correlativa y conjunta como figuras,
por orden de aparicion en el texto. Para la confeccion de graficos, los autores deben seguir las pautas establecidas en
el documento “Graficos de datos estadisticos en medicina” disponible en: http://www.seh-lelha.org/graficos.html.
Si se reproducen fotografias o datos de pacientes, estos no deben ser relacionados al paciente. En todos los casos
deben acompanarse de un consentimiento informado escrito de los padres que autoricen su publicacion, reproduc-
cién y divulgacién en soporte papel e internet en formato de libre acceso en PEDIATRIA DE MEXICO. Las figuras
se acompanaran del correspondiente pie de figura, escrito en hoja incorporada al texto. El formato sera TIFF a 300
dpi 0 JPG y no debera exceder los 5 Mb. Se deberan enviar estrictamente como imagenes separadas y no anexadas
a ningun otro tipo de archivo.

7. RESPONSABILIDADES ETICAS

Los autores son responsables de obtener los oportunos permisos para reproducir en ARCHIVOS DE INVESTIGA-
CION PEDIATRICA DE MEXICO material (texto, tablas o figuras) de otras publicaciones. Estos permisos deben
solicitarse tanto al autor como a la editorial que ha publicado dicho material.

8. AUTORIA

En la lista de autores deben figurar tinicamente aquellas personas que han contribuido intelectualmente al desa-

rrollo del trabajo. Haber ayudado en la coleccion de datos o haber participado en alguna técnica no son criterios

suficientes para figurar como autor. En general, para figurar como autor se deben cumplir los siguientes requisitos:

-Haber participado en la concepcion y realizacion del trabajo que ha dado como resultado el articulo en cuestion.

-Haber participado en la redaccion del texto y en las posibles revisiones del mismo

-Haber aprobado la versién que finalmente va a ser publicada. El Comité Editorial de ARCHIVOS DE INVESTI-
GACION PEDIATRICA DE MEXICO declina cualquier responsabilidad sobre posibles conflictos derivados de la
autoria de los trabajos que se publican en la Revista.

En caso de aceptacion del escrito debera incluir la CARTA DE CESION DE DERECHOS con la firma de todos los
autores.
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