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KETOTIFENO: UN ANTIALERGICO EFECTIVO

Dr. Carlos Coronel Carbajal

RESUMEN

El ketotifeno es un medicamento ampliamente usado en el tratamiento de las
enfermedades alérgicas, pero con discrepancias respecto a su efectividad. Se realizé un
estudio descriptivo en una muestra de 87 pacientes en las edades comprendidas entre
6 meses y 15 afios, en el Hospital General Docente «Armando Enrique Cardoso» en el
periodo comprendido entre noviembre de 1998 y enero del 2000. El objetivo fue
evaluar la efectividad del ketotifeno en el tratamiento de las enfermedades alérgicas,
asi como reconocer sus principales efectos colaterales y el tiempo en aparecer la
mejoria clinica. Los resultados obtenidos al aplicar un formulario se presentan en
5 tablas y se expresan en tanto por cientos. Se llegaron a las siguientes conclusiones:
el ketotifeno result6 efectivo en el 72,6 % de los pacientes, en el 71,3 %, este
medicamento fue efectivo en la prevencion de las exacerbaciones de asma bronquial,
sblo el 25,2 % manifesté algin efecto adverso y el tiempo promedio en notar el
control fue entre 4 y 8 semanas en el 58,7 % de los pacientes.

DeCS: ASMA/quimioterapia; AGENTES ANTIASMATICOS/uso terapéutico; NINO.

El asmabronquial en lainfancia, que
segun estadisticas puede aquejar al 15 %
de toda la poblacién pediatricamundial
ha despertado una intensa blsgueda de
medicamentos parasu control. Entreellos
€l ketotifeno, farmaco prescrito con mucha
frecuenciaen el tratamiento preventivo del
asma bronquial infantil,2®y en otras
afecciones alérgicas de lainfancia como
ladermatitis atépicay larinitis alérgica.*
Muestrade€llo esel gasto anual de casi
7 millones de ddlares por este medica
mento en México, donde en 1996
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represento el 17 % del total de las ventas de
medicamentos antiasméticos.®

Su frecuente prescripcion se debe a
ciertas ventajas como son la administracion
oral, reduccion en el tiempo de orientacion
enrelacion con el uso de equiposinhaladores,
escasos efectos adversos y su bajo costo.>®

A pesar del amplio uso de este farmaco
hay quienes lo consideran con propiedades
anti histaminicas Unicamente sin efectividad
en el tratamiento del asma bronquial”y que
no contrarresta el asma inducida por
gercicio,® al citar estudios comparados con



otros fa&rmacos antiasméticos como el
nedocromil sddico, e cromoglicato desodio
y corticoesteroides inhalados.®** También
se planteaen su contrael no aparecer enla
listadelos medicamentos esenciales contra
el asma de la Organizacion Mundial de la
Salud, los efectos adversos y su inicio de
accion tardio. 51112

El grupo de investigadores que
defienden su uso, citan estudios donde lo
hallan comparable con €l intal en el asma
leve y moderada'®y lo presentan como un
medi camento antial érgico con propiedades
antiinflamatoriasen el aparato respiratorio,
pues contrarrestalaaccién delahistamina,
leucotrienos y factor antiagregante
plaguetario,® mediadores involucrados en
la patogénesis del asma bronquial .**

Por todo lo anterior nos motivamos a
realizar estainvestigacion, con el objetivo
de conocer laefectividad del ketotifeno en
€l tratamiento de enfermedadesal érgicas por
grupos etareos, asi como mostrar sus prin-
cipales efectos adversos y tiempo en notar
el efecto antialérgico.

METODOS

Seredliz6 unainvestigacion descriptiva
en el periodo entre noviembre de 1998 y
enero del 2000 en el Hospital General
Docente “Armando E. Cardoso” de
Guémaro, Camagiey.

Lamuestraquedd congtituidapor 87 pa-
cientes en las edades comprendidas entre
6 meses y 15 afios, quienes recibieron
tratamiento con ketotifeno en dosis de
0,03 mg/kg/dia®*s por padecer alguna
afeccion alérgica, como asma bronquial
(57 pacientes), infecciones respiratorias
altasrecurrentes(15), laringitis(7), rinitis(3) y
dermatitisatépica(5).
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Los pacientes incluidos en este
estudio debieron cumplir los siguientes
criterios:

— Antecedentes patol 6gicosfamiliaresde
algun padecimiento a érgico.

— Mésde 2 crisisdel padecimiento.

— Nohaber recibido tratamiento profilactico
con otro medicamento antial érgico.

- Conteo absoluto de eosindfilo mayor de
0,3x 10°/L.

- Unahigtoriaclinica(anamnesis, examen
fisico y examenes complementarios)
negativa de otra posible causa del
padecimiento.

Para la obtencion de los resultados se
realizé un formulario que recogio las
siguientes variables:

- Edad.

- Padecimiento al érgico diagnosticado.

— Dosis de ketotifeno correspondiente.

— Reacciones adversas durante el
tratamiento.

— Tiempoennotar lamegoriaclinica.

- Evolucion al afo de tratamiento
(controlados y no controlados).

Controlados. Resultaron aquellos
pacientes en quienes hubo una reduccién
del nimero de crisisdespuésdeiniciado el
tratamiento.

No controlados. Aquéllos en que no
hubo mejoria, se mantuvieron con crisis
frecuentes.

Losdatos seanalizaron por € método
cuantitativo del porcentgjey losresultados
se presentaron en tablas.

RESULTADOS

En latabla 1 se aprecia el control por
grupos de edad. El 71,9 % de los 57 asma



ticos resulté controlado, y mucho mejor los Enlatabla 4 semuestran lasreacciones

clasificados como leves (tabla?2). colaterales que estuvieron presentes en el
También setrataron otros 30 pacientes 25,2 % delos pacientes. El tiempo en notar
con afecciones alérgicas; fueron con- lamejoriao el control clinico sereflgjaenla
trolados 22 (73,3 %) como semuestraenla tabla5, donde el 58,7 % delos controlados
tabla 3. logré dicho control entre 4y 8 semanas.

TABLA 1. Evolucién por grupo etdreo

Grupo etareo No. de pacientes % Pacientes no % Total %
controlados controlados

6 meses-1ano 9 10,3 4 47 13 15,0

1-2 afos 24 27,6 5 57 29 33,3

2-5anos 22 253 6 69 28 32,2

6-15 anos 8 92 9 10,3 17 19,5

Total 63 72,4 24 27,6 87 100

Fuente: Formulario.

TABLA 2. Evolucién segtin tipo de asma

Grado No. de pacientes % Pacientes no % Total %
de asma controlados controlados

Leve 24 421 3 53 27 47,4
Moderada 16 28,1 5 87 21 36,8
Severa 1 1,7 8 141 9 15,8
Total 41 71,9 16 28,1 57 100

Fuente: Formulario.

TABLA 3. Evolucién segtin la afeccién diagnosticada

Enfermedad No. de pacientes % Pacientes no % Total %
controlados controlados

Infecciones 10 33,3 4 13,4 14 46,7
respiratorias recurrentes

Laringitis 6 20,0 2 6,7 8 26,7
Dermatitis atopica 4 13,3 1 33 5 16,6
Rinitis 2 6,7 1 33 3 10,0
Total 22 733 8 26,7 30 100,0

Fuente: Formulario.
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TABLA 4.Representacion de las reacciones encontradas

Manifestaciones No. de pacientes %

Somnolencia transitoria 12 13,8
Aumento de apetito 7 8,0
Aumento de peso 3 34
Total 22 25,2

Fuente: Formulario.

TABLA 5. Tiempo en aparecer el control clinico de la
afeccion

Tiempo en No. de pacientes %
semanas

0-2 2 0
2-4 2 3,0
4-6 16 254
6-8 21 33,3
8-10 15 24,0
10-12 8 12,7
+12 1 16
Total 63 100,0

Fuente: Formulario.

DISCUSION

El ketotifeno es uno de los medica
mentos prescritosen € tratamiento profilac-
tico del asma bronquial?®5¢ que resulta
altamente efectivo,* y se logra un control
del asmainfantil moderada de mas del
80 %."® Esta efectividad esta relacionada
con su efecto antiinflamatorio que resulta
superior ala accion antihistaminica, en €
nivel pulmonar, donde actdainhibiendo la
liberacion de histamina, deleucotrienosC,
y D, y €l factor antiagregante plaguetario,®
mediadoresrelacionados con lainflamacion
de las vias aéreas en € asma bronquia .4
También es estabilizador delos mastocitos
einhibidor de laliberacion de mediadores
dependientesdelainmunoglobulinaE (IgE)
los que intervienen en la patogénesis del
asmabronquial .*®
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L osresultados de nuestrainvestigacion
mostraron una mayor efectividad en los
nifios menores de 5 afios, para coincidir
con laliteraturamédicarevisada’ donde
se reporta un mejor control en nifios
pequefios.

En e asmalevey moderadase utilizdy
resulto efectivo, no asi enlasformasgraves
donde como monoterapia no cambié la
evolucién; este resultado es sefialado por
otros autores.

También se uso en otras afecciones de
causa alérgica como rinitis, laringitis y
dermatitis atOpicay mostro ser Util en otros
Ccasos.

L os efectos adversos encontrados en €
25 % delos casos, se limitan a somnolencia
transitoria, aumento de peso y apetito;
otras reacciones no aparecieron como las
sefialadas por otros autores,® y que se
relacionan con los efectos de otros
antihistaminicos H, de primera gene-
racion, los que deben usarse con cuidado
onoindicarse en el tratamiento del asma
bronquial,® pues pueden agravar o
producir broncoespasmo por liberacién
de histaminay aumento de la viscosidad
de las secreciones por su accion antico-
linérgica.’®

Otro aspecto analizado fue € tiempo
en notar su efecto antialérgico, quecoincide
con el planteado por otros autores®5
quienes refieren un intervalo o periodo
entre 4 y 12 semanas y mantienen un
tratamiento i ninterrumpido.

Aungue en €l tratamiento profilactico
del asma bronquial hay otros medi-
camentos como el intal y nedocromil
sadico, éstos sdlo se usan deformainha-
lada,? lo que hace dificil einefectivo su
uso en nifios pequefios, no el ketotifeno



que se utiliza por via oral, lo que
constituye unaformamasféacil y smplede
administracion en 1os nifios menores de
5 anos.

También se reportan estudios compa-
rativos del ketotifeno con otros antihista-

la loratadina, pero con resultados
similares.'®

Concluimos que el ketotifeno es un
farmaco eficaz en el control de los
padecimientos alérgicos, con escasos

minicos H, de segunda generacion como

efectos adversos, pero con un tiempo
prolongado en gjercer su efecto.

SUMMARY

Ketotifen is a drug that is widely used in the treatment of allergic diseases, but there
are discrepancies in relation to its effectiveness. A descriptive study of a sample
of 87 patients between 6 months old and and 15 years old was conducted at “Armando
Enrique Cardoso” General Teaching Hospital from November, 1998, to January,
2000, aimed at evaluating the effectiveness of ketotifen in the treatment of allergic
diseases as well as to recognize its main side effects and the moment when the clinical
improvement begins. The results obtained after applying a formulary are shown in 5
tables and are expressed in percentage. The following conclusions were reached:
ketotifen proved to be effective in 72.6 % of the patients, this drug was effective in
the prevention of aggravations of bronchial asthma in 71.3 %, only 25.2 % suffered
from some adverse effect and the average time to control the disease was between 4
and 8 weeks in 58.7 % of the patients.

Subject headings: ASTHMA/drug therapy; ANTI-ASTHMATIC AGENT S/therapeutic
use; CHILD.
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FERROPENIA: UN PROBLEMA IGNORADO

Dr. Carlos Coronel Carbajal

RESUMEN

La deficiencia de hierro es la carencia nutricional més extendida en el mundo, con
serias implicaciones para la salud. Se realizd un estudio descriptivo en una muestra de
160 pacientes, con niveles séricos de hierro por debajo de 10 mmol/L, en el Hospital
General Docente «Armando Enrique Cardoso», en el periodo comprendido entre
enero y diciembre de 1999. Los objetivos de la investigacion fueron identificar el
grupo etareo afectado por este estado carencial, asi como sus principales causas,
manifestaciones clinicas y la relacion de dicho estado con la hemoglobinay el estado
nutricional. Los principales resultados fueron una afectacion del 59,4 % en el grupo
de 0 a1 afio; la causa mas frecuente fue la ingestion de leche de vaca en € 43,1 % de
los casos y la inapetencia fue la manifestacion que estuvo presente en el mayor
nimero de pacientes. Se concluye que la ferropenia es un problema frecuente, que en
ocasiones es ignorado, y para su prevencion se deben cumplir algunas pautas, como es
la suplementacion precoz con hierro exégeno en dosis bajas.

DeCS: DEFICIENCIA DE HIERRO/diagnéstico; DEFICIENCIA DE HIERRO/

prevencion de control; ESTADO NUTRICIONAL; NINO.

La deficiencia de hierro es una enfer-
medad sistémica cuya manifestacién mas
sobresaliente y conocida es la anemia, y
constituye la carencia nutricional mas
extendida en & mundo, que afecta pobla
ciones tanto de paises desarrollados como
enviasdedesarrollo. A pesar de conocerse
los métodos para su prevencién, deteccién
y lasimplicaciones quetiene paralasalud,
esta afeccidn continlia exhibiendo una alta
prevalencia sobre todo en nifios menores
de 5 afios. En Cubaladeficienciade hierro

1 Especialista de | Grado en Pediatria.

es el estado carencial més frecuente;
diferentes estudios han demostrado que su
prevalencia alcanza hasta € 50 % de los
menores de 5 afios.!

El espectro clinico de la deplecion
férrica es amplio,? pero de instalacién
insidiosa, y se debe a que este nutriente
forma parte de importantes estructuras
como la hemoglobina, mioglobinay enzi-
mas; la Ultima fase de este espectro es la
anemia, que comienza con el vaciamiento
del hierro almacenado.®



Otrasmanifestacionesdeestadeficiencia
son las ateraciones inmunoldgicas,* los
trastornos en la funcién cognoscitiva,
disminucion de la capacidad de atencion y
ateraciones en € desarrollo conductual ,>¢
asociadas a bgjos rendimientos escolares y
disminucion delacapacidad fisica.”

Esta deficiencia nutricional puede
aparecer por una ingestion inadecuada,
pérdidas exageradas, absorcién disminuida
y en otros casos puede deberse a una ata
tasa de crecimiento o a una cantidad de
hierro endégeno deficiente a nacer.! Otras
veces, apesar de una dieta con cantidades
adecuadas de hierro no resulta suficiente,
pues otros alimentos pueden bloguear o
inhibir su absorcién como son, e salvado
de trigo, los oxalatos, la fibra vegetal, los
taninos y los fosfatos.®

Teniendo en cuentalaimportanciadel
conocimiento de esta afeccion nos hemos
motivado arealizar estainvestigacion, con
el objetivo de identificar la edad mas
afectada, asi como sus principales causas,
manifestacionesclinicas, surelacion conel
estado nutricional y las cifras de
hemoglobina

METODOS

Se realizé un estudio descriptivo en €
periodo comprendido entreeneroy diciembre
del afio 1999, en e Hospita Generd Docente
“Armando E. Cardoso”, del municipio
Guamaro, provinciaCamagiey.

La muestra quedé constituida por
160 pacientes menores de 15 afios,
quienes presentaron cifras de hierro
sérico inferioresa 10 mmol/L.° En dichos
pacientes se aplicé una encuesta para
conocer las siguientes variables:

- Edad.
- FEtiologia.
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Manifestaciones clinicas.

Cifras de hemoglobina (se consideré
anemialascifrasinferioresal110g/L).
Estado nutricional seglin peso/talla.’®

Los datos estadisticos se procesaron
por el método cuantitativo de porcentgje
auxiliados de una calculadora. Todo esto
permitié confeccionar tablas y figura que
muestran los resultados obtenidos.

RESULTADOS

Enlatabla 1 sereflgaladistribucion
por edades y como puede apreciarse el
59,4 % de los pacientes corresponde al
grupo de 0 a 1 afio, seguido por el grupo
de 1 a 2 afios con el 26,9 % de los pa-
cientes.

TABLA 1. Distribucién por edades

Grupo etareo No. de pacientes %
0-1 95 59,4
1-2 43 26,9
2-5 17 10,6
6-14 5 3,1

Total 160 100

Fuente: Encuesta.

La etiologia por grupos de edad se
muestraenlatabla?, y fuelaprincipal causa
la ingestion de leche de vaca hasta los 5
anos; el destete precoz y la ablactacion
tardiafueron causasfrecuentesen el grupo
de 0 a 1 afio, esta Ultima fue la principal
causaen e grupodela? afios. Enel grupo
de 6 al4 afosel sindromede malabsorcion
resulté ser la causa més frecuente.

Los valores de hemoglobina se
representan en la tabla 3, donde se
destaca que el 73,1 % de los pacientes
presentaban niveles de hemogl obina por
debajode110g/L.



TABLA 2. Distribucién etiolégica por edad

Anos

Etiologia 0-1 1-2 2-5 6-14 Total %

Ingestién de leche de vaca 42 15 12 0 69 43,1
Destete precoz 29 2 - 0 31 19,4
Ablactacion tardia 10 21 3 0 34 21,3
Anemia materna 6 0 - 0 6 37
Aporte deficiente 4 4 2 2 12 75
Prematuridad 3 0 0 3 19
Gemelaridad 1 0 0 1 0,6
Malabsorcion intestinal - 1 - 3 4 25
Total 95 43 17 5 160 100

Fuente: Encuesta.

TABLA 8. Valores de hemoglobina

Hemoglobina No. de pacientes %
<110g/L 117 73,1
>110g/L 43 26,9
Total 160 100

Fuente: Encuesta.

n=160

El estado nutricional fue otro aspecto
analizado y se muestraen latabla4, donde
seapreciaqued 81,9 % delospacientesse
encontrabaentree 10y 90 percentil.

En la figura se representan las
principales manifestaciones clinicas
halladas y puede apreciarse que hubo
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FIG. Representacién de las
principales manifestaciones de
la ferropenia.



coincidencia de mas de 1 por paciente, y
fue la més frecuente la inapetencia y la
menos la pica (ingestion de sustancias no
comestibles).

TABLA 4. Estado nutricional

Estado nutricional  No. de pacientes %

<10P
>10P

29
131
160

18,1
81,9
100

Fuente: Encuesta.

n=160

DISCUSION

Laspeculiaridadesdel metabolismo de
este micronutriente contribuyen a ser mas
frecuente la aparicion de su carenciaen la
etapa de lactante en la que sus reservas
son menores; se ha estimado que € recién
nacido normal atérmino tiene un contenido
corporal de 0,5 g en contraste con el adulto
gue seestimaen 5 g.1** A pesar deesto la
reservade hierro es adecuada paramantener
la suficiencia de hierro durante aproxima-
damente 4 meses de crecimiento posnatal.
En esta etapa de la vida pueden coincidir
varios factores como la prematuridad,
anemiameaternapor deficienciadehierro, el
destete precoz y la gemelaridad,® que
favorecen el agotamiento de hierro pre-
cozmente.

La principal causa encontrada fue la
ingestion de leche de vacaenteray aunque
esta contiene mayor cantidad de hierro que
laleche materna (alrededor de 1 mg/L), su
biodisponibilidad es diferente.

La absorcion del hierro de la leche
maternaesalta, deaproximadamented 50 %,
por € contrario solo & 10 % del hierro dela
leche de vaca es absorbido; esto se debe a
las atas concentraciones de calcio, fésforo
y proteina. En conjuncién labajaconcentra-
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cion de &cido ascérbico, ademés puede
producir sangramiento gastrointestinal
oculto y su contenido de calcio inhibe el
aprovechamiento del hierro dietético,
cuando se suministra junto a otros
alimentos.®

Laanemiaferriprivamaternaasociada
a malnutricién es otra causa que incide
negativamente en el nifio,*? pues adquiere
pocas reservas de este mineral .’

El destete precoz implica una
alimentacion con leche de vaca y con
férmulas deficientes en hierro, 1o que
provoca un rdpido agotamiento de las
reservas férricas.*®

La ablactacion tardiatambién implica
deficiencia de hierro, pues la lactancia de
materna exclusiva o casi exclusiva es
insuficienteen el aportedehierro d lactante
en crecimiento més ala de los 6 meses® y
también produce trastornos fisioldgicos y
psicolégicos en el desarrollo de su con-
ducta alimentaria, lo que reduce el interés
por otros alimentos que no sea la leche
materna 1

La prematuridad es otra causa de
deplecién férrica, pues los infantes
prematuros tienen unatasa de crecimiento
posnhatal més rapida que los nacidos a
término, y en esta condicion la
suplementacién debe ser alos 2 6 3 meses
de edad, ya que es cuando se agotan las
reservas.’

L os sintomas de esta afeccion son va
riablesy el masfrecuente eslainapetencia,
manifestacion ésta que puede empeorar €l
estado carencial a formarse un circulo
vicioso que puede ser roto con la admi-
nistraciéon de hierro al nifio, para notarse
un rgpido incremento del apetito, peso y
mejoria en el desarrollo psicomotor.25Y
Otras manifestaciones clinicas encontradas
fueron las infecciones respiratorias
recurrentesy losepisodiosdiarrei cos, éstos
por la inmunodeficiencia mediadas por



céulas, pues en este estado carencia hay
disminucion de la produccién 'y e nimero
decélulasT formadorasderosetas.Laapatia
y € retardo en €l desarrollo psicomotor fueron
otras manifestaciones halladas que pudieran
ser explicadas por la deficiencia de
receptores de dopamina D,° También se
han detectado alteraciones de la memoria,
pobre ejecucion de la actividad fisica,
pérdidadel sentido de bienestar, asi como
disminucion del aprovechamiento escolar
y de la fluidez del lenguaje.®'®° Estas
alteraciones cuando ocurren en €l periodo
critico de crecimiento y diferenciacion
cerebral pueden ser irreversibles.5®
También encontramos que no siempre hay
relacion entre el estado nutricional, la
anemiay la deplecion de hierro sérico; la
anemiaes € resultado final de un proceso
gue se inicia con el agotamiento de los
depdsitos de hierro y termina con el des-
censo de la hemoglobina. Conociendo las
gravesateracionesdeladeficienciaférrica
el Comité de Nutricion de la Academia
Norteamericana de Pediatria recomienda
gue los nacidos atérmino sean abastecidos
con hierro a 1 mg/kg/dia, méxima 15 mg
diario, comenzado después de |0s 4 meses

de nacido hasta los 3 afios. Para |os nifios
debajo peso al nacer el requerimiento esde
2 mg/kg/diay su comienzo debe ser antes
de los 2 meses de edad. Los lactantes con
pesomenor a1 000g debenrecibir 4mg/kg/dia
y aquéllos con peso entre 1 000 a1 500 g
deben recibir 3 mg/kg/dia. A partir delos
4 afoslaasignaciénesde 10mgy delos11
en adelante aumenta a 18 mg diarios, para
compensar el crecimiento acelerado de la
adolescencia.l® Sobre la base de estos
hechos se han desarrollado directrices para
laprevencidondeladeficienciadehierroen
lactantes, como son:

— Suministrar leche maternapor |o menos
hasta los 6 meses, si el lactante
permanece mésde 6 mesescon lactancia
materna exclusiva debe suplirse con
hierro a1l mg/kg/dia.

- Sid lactante no esalimentado con leche
materna debe suministrarsele hierro
suplementario.

- Debeevitarselaaimentacion conleche
enterade vacadurante el primer afio.

- Cuando comience la ablactacion es
necesario la orientacion dietética para
lograr un aporte exégeno de hierro
adecuado.

SUMMARY

Iron deficiency is the most disseminated nutritional deficiency in the world and it has
serious implications for health. A descriptive study was conducted in a sample
of 160 patients with serum iron levels under 10 mmol/L, at “Armando Enrique
Cardoso” General Teaching Hospital from January to December, 1999. The objectives
of the investigation were to identify the age group affected by this deficiency state, as
well as its main causes, clinical manifestations and the relationship of such state with
haemoglobin and the nutrional status. The main results were as follows: 59.4 % were
affected in the group aged 0-1, the most frequent cause was the ingestion of cow milk
in 43.1 % of the cases and the lack of appetite was the manifestation observed in most
of the patients. It was concluded that iron deficiency is a common problem that some
times is ignored and that some indications as the early supplementation with low
doses of exogenous iron should be followed for its prevention.

Subject headings: IRON DEFICIENCY /diagnosis; IRON DEFICIENCY /prevention
& control; NUTRITIONAL STATUS; CHILD.
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RESUMEN

La colonoscopia resulta un valioso método para €l estudio de las enfermedades del
colon, por lo que se realizé un trabajo descriptivo, retrospectivo con el objetivo de
definir los diagnésticos colonoscépicos mas frecuentes en 267 pacientes menores de
16 afios, 142 del sexo masculino y 125 del femenino, a los cuales se les realizé
colonoscopia en el Hospital Pediatrico Docente «William Soler», entre los meses de
enero de 1987 a diciembre de 1996, pro presentar fundamentalmente hematoquecia
(80,9 %). La colonoscopia resulté normal en 86 nifios y las enfermedades col6nicas
halladas con mayor frecuencia fueron los pélipos (27,6 %), la colitis inespecifica
(21,8 %) y la hiperplasia linfoide benigna (15,7 %), y se encontraron éstas en proporcion
mayor en los menores de 6 afios; los pdlipos y la calitis inespecifica se presentaron en forma
similar en uno y otro sexos, y se observo la hiperplasia linfoide en un tanto por ciento mayor
en varones. Se tom6 muestra para examen histolégico a los 11 nifios con colitis ulcerativa
idiopética y a 47 con colitis inespecifica, y se aprecié una ata concordancia diagnostica
colonoscopia-histologia, 72,2 y 83,0 % respectivamente (p < 0,001).

DeCS. COLONOSCOPIA/métodos; ENFERMEDADES DEL COL ON/diagnéstico;
NINO.

La colonoscopia ha devenido en un
valioso método para el estudio de las
enfermedades del colon y constituye un
avance sustancial sobre otros medios
diagndsticos. Estatécnicapermite observar
directamentelamucosadel colon eincluso
pasar lavalvulaileoceca paraexplorar los
segmentos distales del ileon, diagnosticar

1

lesiones pequefias no detectables por
radiografia, tomar muestra para estudio
anatomopatol égicoy citoldgicos, redizar la
ablacion de polipos, registrar con sondas
adecuadas |a motilidad del colon, hacer
estudios directos de las secreciones para
estudios coproparasitoldgicos, asi como
determinar la verdadera extension de los
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procesos inflamatorios crénicos o agudos,
difusos o0 segmentarios.2

Este examen estaindicado en nifiosque
presenten manifestaciones de enferme-
dades colorrectales. Lacausamascorriente
es el sangramiento rectal,® otras causas
incluyen la diarrea de origen no precisado,
dolores abdominales indefinidos, pacientes
con enfermedadesinflamatoriasdel intestino,
pesquisaje de lesiones polipoideas en
pacientes con predisposicion genética, asi
como la redlizacion de polipectomia, biopsias
u otras instrumentaciones de colon.*

Por ser la colonoscopia el método
diagndsti co terapéuti co mas adecuado para
la evaluacién de nifios con enfermedades
colénicas, nos propusimos realizar este
estudio con el objetivo de describir los
diagnasti cos colonoscopi cos més frecuen-
tes en pacientes menores de 16 afios.

METODOS

Para la realizacién de este trabgjo se
efectud un estudio descriptivo, retrospectivo,
donde €l universo estuvo constituido por
todoslos menoresde 16 afios, de uno'y otro
sexos, a los cuales se les realizé colonos-
copia en e Servicio de Gastroenterologia
del Hospital Pediatrico Docente
“William Soler”, entrelosmesesde enero
de 1987 y diciembre de 1996. De este
universo se seleccionaron 267 nifios, 142
del sexo masculinoy 125 del femeninoy se
excluyeron a5 por resultar lacolonoscopia
no Util para diagnéstico. Paralaobtencién
de los datos necesarios se revisaron 1os
informes endoscépicos y las historias
clinicas de los pacientes.

La preparacion del colon para la
endoscopia se comenzé el diadel examen
condietaligerapara desayunoy almuerzo;
medi cacién con diazepamy metoclopramida
en dosis de 0,5 a 1,0 mg/kg de peso/dosis,

29

una dosis, via intramuscular aproxima-
damente alas 18:00 horasy gastroclisiscon
sonda de Levine nasogéstrica, una hora
después, con solucion salinafisiologicaen
dosisde 60 mL/kg de peso/horapor 4 horas.
Para facilitar €l transito intestinal de la
gastroclisis se afladid bisacodilo en dosis
de 0,3 mg/kg de peso/dosis, una dosis a
iniciar lagastroclisisy otrad find deésta. El
dia del examen endoscépico se efectud
previamente enema evacuante de solucion
sdinafisolégicaarazén de50 mL/kg depeso.

En todos los nifios se usd anestesia
general endovenosacon ketamina, g ecuta
da por un anestesiologo presente en el
salén de endoscopia.

Se utiliz6 para los estudios endosco-
picos un colonoscopio de la marca
Olympus tipo CF IBW, de 130 cm de
longitud y 12,6 mmdedidmetro. Seexplord
hasta el ciego en 204 nifios, de los cuales
en 10 se logré examinar las porciones
distalesdel ileonterminal.

Los datos se procesaron y vaidaron de
forma automatizada en microcomputadora
IBM compatible, paralo cua secred unabase
de datos en sistema FOX PRO.

Se redizo6 un andlisis descriptivo y se
calcularon las frecuencias absolutas y
relativas paracadavariable. Paradeterminar
la concordancia entre los resultados
colonoscopicos e histolégicos se utilizo €
indicede Kappay suintervalo de confianza,
conunnivel designificacionafaigual a0,05,
paralo cua se utilizo € paquete estadistico
EPIDAT.

RESULTADOS

La causa que con mayor frecuencia
motivo larealizacién dela colonoscopiafue
la hematoquecia, que se observo en 80,9 %
de los pacientes, seguida de la diarreay €
dolor abdomind, 7,5y 5,6 % respectivamente
(tablal).



TABLA 1. Causas que motivaron la colonoscopia

TABLA 2. Diagnésticos mas frecuentes

Causas Ndmero %
Hematoquecia 216 80,9
Diarreas 20 75
Dolor abdominal 15 56
Anemia 5 1,9
Polipos

gastroduodenales 3 11
Constipacion 3 11
Otras 5 19
Total 267 100,0

Fuente: Historias clinicas.

Del total de diagnosticosrealizados se
obtuvo 29,4 % normales, con diagnostico
de pdlipos de colon (PC) 27,6 %, para
continuar en orden de frecuencia la colitis
inespecifica (Cl) en 21,8 %, la hiperplasa
linfoidebenignadecolon (HLBC) en 15,7 %,
lacolitisul cerativaidiopatica(CUI) en 3,8 %,
hemangiomasdecolon (HC) en1,0%, y otros,
como Ulcerarectal enunnifioy hemorroides
internas en otro (tabla 2).

Valorando la frecuencia de los
diagndsticos colonoscopicos segin grupos
de edades se observé quelosPC, laCl y la
HLBC se presentaron con mayor frecuencia
enlosmenoresde6 afios, 58,0, 45,3y 63,0%
respectivamente, mientras que la CUI se
diagnosticé principalmente en los mayores
de 11 afios, 54,5 % (tabla3).

Considerando la frecuencia de
diagndsti cos col onoscopicos segun el sexo

TABLA 3. Diagnésticos segtin edades

Diagnosticos NdUmero %
Normal 86 29,4
Polipos 81 27,6
Colitis

inespecifica 64 21,8
Hiperplasia

linfoide 46 15,7
Colitis

ulcerativa 11 3,8
Hemangioma 3 1,0
Otros 2 0,7
Total 293 100,0

Fuente: Informes colonoscépicos.

podemos comentar que no se observaron
grandes diferencias entre las entidades
diagnosticadas, salvo en la HLBC que se
encontré con una mayor frecuencia en €l
sexo masculino, 63,0 % (tabla4).

En 58 pacientes con enfermedades
inflamatorias del intestino setomd biopsia
para estudio anatomopatolégico y los
hallazgos encontrados demostraron que
para la CUI de un total de 11 pacientes
diagnosticados endoscopicamente resultd
histol 6gicamente positivos para dicha
entidad el 72,7 %Yy en solo 3 nifios (27,3 %)
se concluyé como ClI. De los nifios con
diagndstico colonoscopico de Cl, 47 fueron
biopsiados, en 39, 83,0 %, la histologia
corroboro el diagndstico endoscopicoy en
8fuenormal. Seobtuvo unindice deKappa
de 0,474 con una probabilidad de 0,00019,
lo cual indicaunaconcordanciaentreambos
procederesatamentesignificativa(tablab).

Diagnésticos < de6anos 6a10anos > de 11 anos

No. % No. % No. %
Normal 33 38,4 22 25,6 31 36,0
Pdlipos 47 58,0 22 27,2 12 14,8
Colitis inespecifica 29 45,3 16 25,0 19 29,7
Hiperplasia linfoide 29 63,0 15 32,6 2 44
Colitis ulcerativa 3 27,3 2 18,2 6 54,5
Hemangioma 2 66,7 1 33,3 0 -

Fuente: Informes colonoscépicos.
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TABLA 4. Diagndsticos seguin sexo

Diagnésticos Masculino Femenino
No. % No. %

Normal 45 52,3 41 47,7
Pélipos 40 49,4 4 50,6
Colitis inespecifica 30 53,1 34 46,9
Hiperplasia linfoide 29 63,0 17 37,0
Colitis ulcerativa 5 455 6 54,5
Hemangioma 2 66,7 1 33,3

Fuente: Informes colonoscépicos.

TABLA 5. Concordancia entre diagndsticos colonoscdpicos e histolégicos

Diagnosticos histolégicos

Diagnosticos Cul Cl Normal
colonoscopicos No. % No % No. %
cul 8 72,7 3 27,3 0 -
n=11

Clo - 39 83,0 8 17,0

n=47

Fuente: Historias clinicas.

DISCUSION

Lautilidad y laseguridad del examen
colonoscdpico en nifios han sido demostra-
das en diversos estudios.>®

En nuestraserielahematoqueciafuela
principal causaquemotivo lareaizacionde
este proceder, o que coincide con lo
reportado por diferentes autores.®"®

Rossi” consideraqueladiarreay € dolor
abdominal, aunque en menor cuantia, son
también sintomas indicativos para la
realizacion de la colonoscopia en nifios,
acorde con lo encontrado por nosotros,
donde estos sintomas sigui eron en frecuen-
ciaal sangramiento digestivo bajo.

Al analizar |os diagndsti cos endoscopi-
cos se observé que € tanto por ciento de
mucosa hormal se encuentra en un valor
intermedio si lo comparamos con otros
estudios, donde varia desde 14,0 % hasta
40,0 %.8° Pensamos que esto esté en
dependencia de la liberalidad con que se
haya indicado la colonoscopia.
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La enfermedad colénica que se
encuentra con mayor frecuencia en nifios
es la presencia de PC,2° ya sean (Inicos o
multiples, lo que fue observado en nuestro
grupo de pacientes. En orden defrecuencia
le siguieron la Cl y la HLBC, lo que
concuerdacon lo informado por Paniagua'*
y Hassal.° El tanto por ciento hallado por
nosotros de pacientes con CUI es analogo
al reportado por Paniagua!* en el Instituto
de Gastroenterologiade Cuba. Lapresencia
de HC se determind en un nimero muy
reducido de nifios, para coincidir con
Cullerier’? a plantear que estas lesiones
son poco frecuentes.

Al determinar e comportamientodelos
diagndsticos colonoscdpicos segln grupos
de edades, hallamos quelapresenciade PC
fue superior en nifios menores de 6 afios, y
decrecer su observacion a medida que
aumentalaedad, 1o que corresponde con la
literatura médica revisada.®* La ClI
resulté mas frecuente en los menores de
6 afios, probablemente por ser este grupo



de edad en el que mayormente y de forma
repetida es afectada la mucosa del colon
por la agresion de agentes infecciosos. Al
igual que en los 2 diagnosticos anteriores
laHLBC aparecié en mayor porcentaje en
los preescolares, y se mostrd en relacién
inversa con la edad. Similares resultados
fueron hallados por Poleo,*® Capitanio'®y
Riddlesberger.'” Lo anterior responde aque
el patrén normal de desarrollo del tejido
linfoide es diferente a de otros tejidos,
alcanza sus méximas proporciones en los
primeros 6 afosdevida, involucionacon €
crecimiento y tiene dimensionesigualesa
las del adulto al llegar la pubertad. En
nuestro estudio la CUI fue hallada con
mayor frecuenciaen las edades comprendi-
das entre los 11 y los 15 afios, lo que
concuerda con lo sefialado por varios
autores.’®!° | a baja frecuencia de HC
diagnosticados no permite hacer conclu-
siones en cuanto asu distribucién por edad,
aunque aparentemente la frecuencia
encontradaindicaunamayor proporciénen
menores de 6 afios.

La frecuencia de los diagnésticos
colonoscopicos seglin sexo paraPC, Cl, CUI
no ofrecio grandes diferencias entre sexo
masculinoy femenino. LaHL BC sedetectd
mayormente en el sexo masculino;
Capitaneo® en su trabgjo informo igual
tanto por ciento a nuestro en dicho sexo.
Ezekowitz2® encontré una mayor presencia

de hemangiomas en varones; no podemos
Ilegar aconclusionesal respecto por labgja
frecuencia de HC en nuestra serie, aunque
hubo predominio del sexo masculino.

La alta concordancia diagnéstica
colonoscopia-histologia en las enferme-
dadesinflamatoriasdel intestino, observada
en nuestro trabajo, demuestralautilidad del
estudio colonoscopico en el diagnostico de
estas enfermedades.

En conclusién podemos decir:

1 La principal causa que motivo la
realizacién de la colonoscopia fue la
hematoquecia.

2. Las enfermedades coldnicas halladas
con mayor frecuencia fueron los
pélipos, la colitis inespecificay la
hiperplasialinfoide benignade colon.

3. El mayor nimero de pacientes con
palipos tenia menos de 6 afios, al igual
gue aquéllos con colitis inespecifica e
hiperplasialinfoide benigna; la CUI se
observd con mayor frecuencia en los
nifios con edad entre 11y 15 afios.

4. Lospdlipos, lacalitisinegpecificay laCUI
Se presentaron similarmente en varones
y hembras, pero la hiperplasia linfoide
benigna fue més frecuente en varones.

Se observd una alta concordancia
colonoscopia-histologia en los nifios con
enfermedadesinflamatoriasdel colon.

SUMMARY

Colonoscopy is a useful method to study colon diseases, therefore, a descriptive and
retrospective study was conducted so as to define the most frequent colonoscopic
diagnoses in 267 patients under 16, 142 males and 125 females, who underwent
colonoscopy at “William Soler” Pediatric Teaching Hospital between January, 1987,
and December, 1996, due mainly to hematochezia (80.9 %). Colonoscopy proved to
be normal in 86 children and the colonic diseases most commonly found were polyps
(27.6 %), unspecific colitis (21.8 %) and benign lymphoid hyperplasia (15.7 %),
which was observed in a higher number of children under 6. The polyps and the
unspecific colitis appeared in a similar way in both sexes. Men were more affected by



lymphoid hyperplasia than women. A sample was taken from 11 children with
ulcerative idiopathic colitis and from 47 with unspecific colitis for histological
examination. It was reported a high colonoscopy-histology diagnostic concordance,
72.2 and 83.0, respectively (p<0.001).

Subject headings: COLONOSCOPY /methods; COLON DISEASES/diagnosis; CHILD.
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SUPLEMENTACION ENTERAL CON ACIDOS GRASOS
ESENCIALES EN RECIEN NACIDOS PRETERMINO

Dra. Virginia Diaz-Arglielles Ramirez-Corria’

RESUMEN

La tasa de crecimiento de recién nacidos (RN) de muy bajo peso al nacer es muy
elevada, sobre todo hasta que alcanzan el término y la ingesta balanceada de acidos
grasos esenciales es necesaria para un desarrollo adecuado de las membranas celulares
fundamentalmente de cerebro y retina. Los tejidos de animales alargan y desaturan
&cidos grasos progenitores, y esta conversion a acidos grasos poliinsaturados de cadena
larga se encuentra bajo regulacién activa. En el RN pretérmino estos mecanismos son
inmaduros y por tanto el &cido araquidénico y el docosahexaenoico se consideran
esenciades, si se tiene en cuenta que el cerebro utiliza éstos como Unico perfil de &cidos
grasos poliinsaturados de cadena larga. La fluidez de las membranas celulares dependera
del tipo de fosfolipido de las membranas y sobre todo de la longitud y saturacion de la
cadena acilica. La sintesis de prostaglandinas y tromboxanos en el RN pretérmino
puede variar de acuerdo con la ingesta de &cido araquidénico. A pesar de que las
necesidades de &cidos grasos esenciales estén estimadas en unos pocos miligramos
relacionados con la ingesta energética total, es preciso que exista una proporcion
adecuada entre €l aporte de las 2 familias de &cidos grasos. La FAO/OMSy la ESPGAN
han hecho recomendaciones para e aporte de &cido linoleico y a-linolénico en férmulas
infantiles para RN pretérmino, y mantienen una relacion 5/15. En estos casos es
necesaria también la suplementacion con antioxidantes, para prevenir la peroxidacion
lipidica a la que estan expuestos neonatos en oxigeno y con ventilacion mecéanica.

DeCS. ACIDOSGRASOSESENCIALES; NUTRICION ENTERAL ; RECIEN NACIDO.

La necesidad de éacidos grasos
esenciaes para €l feto y e recién nacido
(RN) fue sefialada por losBurr desde 1929.
Mdltiples investigaciones posteriores,
ratificaron su participacion en la
ontogénesis de las membranas celulares y

suimportanciaparael desarrollo del cerebro
fetal y neonatal .*-3

Paralograr un crecimientoy desarrollo
normal es necesaria una adecuada
provisién de energia no proteica en forma
de lipidos. Estos aportaran colesterol y

' Especialista de | Grado en Neonatologia. Diplomada en Nutricion. Instructora del
Departamento de Pediatria de la Facultad «Manuel Fajardo».



acidos grasos esenciales que juegan un
papel principal en la composicién de las
membranas celularesy estos Ultimos como
precursores de e cosanoides, moduladores
de las funciones celulares. Los déficits
nutricionales que ocurren en la etapa fetal
y neonatal precoz, dejan secuelas
funcionalesalargo plazo sobretodo d nivel
del sistema nervioso central (SNC) y la
retina.

El RN pretérmino no es capaz de
desaturar y elongar los &cidos grasos
progenitores y por ello el &cido
araguidonico (AA) y el docosahexaenoico
(DHA) tienen carécter esencial en este
grupo de RN. La leche materna contiene
ambos écidos grasosy carnitinaque mejora
el transporte mitocondrial para la beta-
oxidaciony laeliminacion delosgruposacil
desdelamitocondria.*

AUn asi latasade crecimiento es muy
elevada en los neonatos de muy bajo peso
al nacer, y las necesidades, entre otras, de
acidos grasos poliinsaturados (PUFA) de
cadenalargason mayoresqueenlosRN de
buen peso y que en los a término, sobre
todo si no se alimentan con leche materna
biologica. Mas que un aumento de las
necesidades, estos neonatos pueden
mostrar un disbalance de écidos grasos
poliinsaturados omega 3y omega 6.

Pretendemos en este trabajo hacer un
breve bosquejo del metabolismo de los
acidos grasos esenciales y exponemos la
importancia de la suplementacion entera
adecuada en RN prematuros de muy bajo
peso al nacer.

ACIDOS GRASOS ESENCIALES
Y MEMBRANAS

La bicapa de la membrana, de la que
depende la organizacion estructural de la
célula, seglin el esquemadel mosaicofluido
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de Singer y Nicolson descrito en 1972, est4
compuesta principalmente por fosfo-
glicéridos y colesterol. Muchas proteinas
estan incluidas en la bicapa, de forma que
ordenan la secuencia de acontecimientos
metabdlicos como linea de produccion,
reconocimiento y sefidizacion celular. La
composicion delasmembranas puedeinfluir
sobre la funcién de algunas de estas
proteinas. Unade las principales variables
de la composicién de la membrana es €l
equilibrio entrefosfoglicéridosy colesteral,
y otravariable clave esla composicién de
acidos grasos de los fosfoglicéridos.®>

Laclavedelasmembranasessu bicapa
lipidica en la cual los &cidos grasos
esenciales son fundamentales para sus
propiedades fisicas y tridimensionales, y
por consiguiente para la integridad de la
membrana y la funcién de las enzimas
ligadas a esta. El cerebro es el Unico lugar
donde los acidos grasos utilizados para
construir su bicapa lipidica son predomi-
nantementeel AA 'y el DHA. Mientrasque
el DHA esespecialmenteimportanteen las
membranas sinapticasy fotorreceptoras, el
AA es €l principal componente de las
membranas del endotelio capilar.®

Enlafamiliadel &cidolinoleico, & AA
es el principal &cido graso utilizado en las
estructuras celulares, aunque también se
encuentra el &cido docosatetraenoico. En
lafamiliaw-3 el principal componente de
los lipidos estructurales es el DHA. Los 2
acidos grasos originales de 18 atomos de
carbono, se utilizan en las membranas
celulares a lo largo de sus derivados de
cadenalarga.

Aunque la composicion de los &cidos
grasos de las membranas tiene un alto
grado de especificidad de un érgano aotro
e incluso de un componente subcelular a
otro, la composicion real se puede aterar
por influencias dietéticas prolongadas,
pues no todos los &cidos grasos utilizados



para la sintesis de membrana pueden ser
sintetizados por €l organismo.’

La fluidez de la biomembrana y por
tanto su mayor o menor permeabilidad
dependerd del tipo de fosfolipido de la
membranay sobretodo delalongitudy de
lasaturacion delacadenaacilica, entreotras
variables. Los fosfolipidos con cadenas
acilicasmuy insaturadasforman membranas
desordenadas de elevada fluidez. Los
cambios en lafluidez de membrana pueden
producir alteraciones en la actividad de
enzimas ligadas a la membrana como la
adenilciclasa, 5 nucleotidasa, Na/K ATPasa
y cambios en la expresion del receptor,
sefializacion intercelular y capacidad de
respuestalinfocitica.®

Comoveremosmésadelante, larelacion
delos PUFA w-3y w-6 debe ser proporcio-
nadaparaque aporte beneficiosa individuo
y debe cumplir determinados requisitos que
setendran en cuentaalahorade suplementar
cualquier dietaenlosRN.®

El cerebro utiliza un anico perfil de
PUFA decadenalarga, el AAy el DHA 'Y
no utiliza los é&cidos linoleico y alfa
linolénico. Ese perfil se mantiene en todas
las especies estudiadas hasta ahora, a
pesar de las grandes diferencias en la
seleccion de los alimentos o en la
composicion de los lipidos de membrana
deotrostejidos: al parecer lo quesesacrifica
es el tamafo cerebral relativo y no la
composicion. Por consiguiente, la
biodisponibilidad de los &cidos grasos
esencialesy sobretodo del AA y DHA, es
un factor limitante para el desarrollo y la
funcion cerebral St

EICOSANOIDES

A partir del AA, DHA y del EPA, se
forman eicosanoides por la accion de la
ciclooxigenasaligadaalamembranao por
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un sistema enzimatico lipooxigenasa
especifico. Estos eicosanoides estan
congtituidos por: prostaciclinas, prostaglan-
dinas, tromboxanos, leucotrienos, lipoximas
y otros acidos grasos hidroxilados. Son
potentesreguladores de diferentesfunciones
celulares en € tgido epiteia, macréfagos,
aparato reproductor y plaguetas.2

El AA esd principal precursor parala
sintesis de eicosanoides y puede inhibirse
este mecanismo y cambiar la proporcion de
w3y w-6 en ladieta. La sintesis globa de
prostaglandinas puede incremen-tarse en €
hombre mediante suplementos de AA.
Estos dan lugar a un aumento en la
concentracion plasmatica y plaguetaria
del acido y potencian de manera
significativa la agregacion plaquetaria
mediadapor € ADP#

Friedman estudié en neonatos de bajo
peso al nacer € efecto del uso prolongado
de Intralipid, sobre la composicion en
&cidos grasos de distintos lipidos histicos
y laexcrecion urinariade PGE-M, y observo
un aumento de laconcentracion relativade
acido linoleico y una disminucion del
araguidonato. De esta manera se produce
un efectoinhibidor del &cido linoleico sobre
la sintesis de prostaglandinas.’®

La prostaciclina es uno de los
productosde oxidacién del AA al nivel del
endotelio que recubren a las arterias. La
prostaciclina actla sobre el tono de los
vasos sanguineos y la coagulacién
sanguinea y regula e flujo sanguineo. El
tromboxano A, interviene en la respuesta
reparadoracon vasoconstriccion, adhesién
y agregacion plaquetaria.

L os &cidos grasos esencial es derivados
son los sustratos para la sintesis de
prostaglandinas de las series 1, 2y 3. El
amplio espectro de las prostaglandinas no
establece diferencias para las distintas
especies sean cuales sean las diferencias
histicas.



La PGE contrae el musculo liso,
disminuye la presion sanguinea arterial,
inhibelasecrecidn &cido gastrica, inhibela
agregacion delasplaquetas, producefiebre,
dilata los bronquios, bloquea la secrecién
deaguay sodio en €l tracto gastrointestinal,
inhibe lalipdlisis, estimula la reabsorcion
0sea, induce la vasodilatacion en muchos
lechos vasculares, etcétera.’®

Las prostaglandinas desempefian un
papel importanteenlacirculacionfetal y en
latransicién de la circulacion pulmonar, y
participan en el equilibrio entre mediadores
vasodilatadores y vasoconstrictores de las
arterias pulmonares. Permite que haya un
cortocircuito de sangre de derecha a
izquierda a niveles del conducto arterioso
y el agujero ovd, paraperfundir laplacenta,
el drgano fetal de intercambio de gases y
nutrientes. Al mismo tiempo puede tener
efectos adversos a nacimiento en RN de
muy bajo peso a nacer, con sindrome de
dificultad respiratoria, y favorece que se
mantenga este corto circuito intra y
extrapulmonar.®

Se ha encontrado aumento de AA y
todos en w-6 eritrocitos de madres con
partos pretérminosy se haconsiderado que
las prostaglandinas son los mediadores
clave para €l inicio del trabajo de parto,
porgue pueden inducir contractilidad
miometrial, cambios del metabolismo dela
matriz extracelular relacionados con
maduracion cervical y activacion de
deciduas/membranas.'” Varios autores
relacionan infeccion con trabgjo de parto
prematuro y plantean que factores
bacterianos o del huésped secretados en
respuesta a la presencia de microor-
ganismos estimulen la biosintesis de
prostaglandinas.'®2°

El 1-O-alquil-2-araquidonil fosfatidil-
colina es el precursor del factor activador
de plaguetas (PAF), uno delos mediadores
lipidos més potentes descritos, y muestra
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unaampliavariedad de efectosfisiol 6gicos
(reproduccién, trabajo de parto, agregacion
plaquetaria) y fisiopatol 6gicos como los
procesos de inflamacion, la necrosis
intestinal en la enterocolitis necrotizante,
asmay otros.

En el campo delainvestigacion delos
eucosanoides, se puede plantear que cada
vez son mas|os problemas de salud que se
relacionan con ellosy asu vez, que podran
ser modificados estos efectos al introducir
cambiosen el aporte dietético delos acidos
grasos precursores, 0 modular la cantidad
de precursores para favorecer el aumento
de uno u otro metabolito.

NECESIDADES DE ACIDOS
GRASOS ESENCIALES

Y RECOMENDACIONES
PARA SU INGESTA

Las necesidades de acidos grasos
esenciales estan estimadas en unos pocos
miligramos, relacionados con la ingesta
energéticatotal. Debeexistir unaproporcion
adecuadaentre el aportede &cidoslinoleico
y alinolénico para que la formacién de
acidos grasos mas insaturados sea
proporcionada a las necesidades.

Innis plantea que las ingestas que
aportan alrededor de 2,4 % delaenergiaen
formade acido linolei co permiten mantener
un nivel maximo de AA enlostegjidosdelos
roedoresy evitan laaparicion de signosde
deficienciade &cidosgrasosn-6 en lactantes
y adultos humanos. La FAO recomienda
ingestasdeécido linoleicoentre3y 5%de
laenergiatotal .

Estudios en lactantes normales y
prematuros, realizados por Hansen y otros,
demostraron que lainsuficienciade acidos
grasos esenciales podia prevenirse al
administrar unaleche artificial enlaqueel
&cidolinoleico proporcionarael 1,3%dela



ingesta energética. Debe tenerse en cuenta
gue €l isdmero bioldgicamente activo del
acido linoleico aporte a menos este tanto
por ciento de la energia. Otros autores
compararon las tasas de crecimiento y los
cocientestrieno/tetraeno (&cido eicosatrie-
noico/acido araguiddnico en suero) y los
eritrocitos en lactantes hasta 14 dias de
edad. Un grupo fue amamantado y otro
alimentado con una leche artificial que
proporcionaba el 0,58 % de la ingesta
energética a partir del &cido linoleicoy el
0,37 % de&cido a-linolénicoy susderivados
de cadenalarga. El crecimiento fuesimilar
en ambos grupos y no hubo manifes-
taciones de deficienciade &cidos grasos. 2%

Teniendo en cuenta estos hallazgos,
Fomon y otros estiman requerimientos de
acido linoleico cercanosa0,6 % del total
delaingestacaldricay 0,4 % de acido
a-linolénico.?

Existen otros estudios en lactantes a
término y pretérmino como el de Uauy
Dagachy otros, en los que se suplementan
las leches artificiales con aceite de soya,
aceite de maiz (deficiente en &cidos grasos
wW-3) y aceite de soyalorigen marino (mezcla
ricaen DHA y DPA) y loscompararon con
un grupo control que recibid leche materna
biol6gica enriquecida, y hallaron mejor
desarrollo visual, evaluado por electrorre-
tinogramas de campo completo y poten-
ciales evocados visuales (VEP) alas 36 y
57 semanas de edad posconcepcional, en
el grupo alimentado con férmula de aceite
desoya/aceitemarino, a igua queed grupo
control .z

Las normas que afectan a las leches
artificiales para lactantes en EE.UU., las
recomendaciones de la Joint FAO/OMS
Codex Alimentarius Commission y las
recomendacionesdelaESPGAN Committee
on Nutrition especifican un nivel minimo
de 300 mg de &cido linoleico por 100 keal o
el 3% del total de laenergia. EIl ESPGAN
(1991) proponelaadicion deéacido a-linolé-
nico alaslechesartificiales, sobretodo del
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prematuroy quelaproporcién entre ambos
acidos grasos se conserve dentro de un
[imitede5:1a15:1.#%

Laleche maternatiene unaconcentracion
grasa mayor que las recomendaciones,
goroximadamenteentre 3,3a5,09/100 kcal,
y cubre las necesidades del lactante hasta
los 6 meses de edad. En varios estudios
controlados de prematuros se han
demostrado los beneficios alargo plazo de
la alimentacion a seno materno, comple-
mentada sobre el desarrollo cerebra y la
agudezavisual. Aln no existe unaformula
gue aventgje alaleche maternaen cuanto a
beneficiosacortoy largo plazo.

Aporte lipidico recomendado para
pretérminos, ESPGAN 1991:

Contenido graso:
40 - 50 % del aporte energético
4,4-6,09/100 kcd

Acidolinoleico:
4,5- 10,8 % deenergia
500- 1200 mg/100 keal

Relacion acido linoleico/écido linol énico:
5-15
LCP-sn-6: Aprox. 1% del total de AG.
LCP-sn-3:
Aprox. 0,5%del total de AG.
>de7,5micromoles/100 kcal

ESPGAN: Committe on Nutrition. Acta
Pediatr Scand 1991;80:887-9.

RECOMENDACIONES PARA |
EL USO DE SUPLEMENTACION
CON PUFA EN LACTANTES
ALIMENTADOS POR VIA
ENTERAL

1. El requerimiento total de acidos
grasos esenciales (EFA) para acidos
grasos w-6y w-3en prematuros debe
establecerse alimites que varian desde
4 a5 % hasta 12 % del ingreso total de



energia. Esto representaarededor de 0,6
a0,8 g/lkg/dia, conun limite superior de
1,5 g/kg/dia

El aporte del EFA -6 (&cidolinoleico)
progenitor hade ser de0,5a0,7 g/lkg/dia
y dado que en prematuros pueda estar
limitada la actividad de la desaturasay
delaenzimaaargadora, lasférmulaspara
esos lactantes deben proporcionar 40 a
60 mg/kg/diacomo é&cido araquiddnico
preformado.

Esnecesario que el aportetotal del &cido
graso w-3 sea de 70 a 150 mg/kg/dia,
puesto que es posible que la actividad
de la desaturasa y de la enzima
alargadoraesté limitadaen prematuros,
las férmulas para esos |lactantes deben
proporcionar 35a75 mg/kg/diade &cido
docosahexaenoi co.

El aporte total de &cido linoleico no ha
de exceder 12 % de la energia total,
porque el exceso de LA puede tener
efectos adversos sobre la formacion de
PUFA de cadenalarga.

La proporcion entre &cidos grasos «w-3
y w-6 presente en ladieta de lactantes
ha de conservarse dentro de un limite
de 5:1 a 15:1. Es necesario que la
proporcion entre DHA y AA varie de
1:1al:2, porqueesposiblequed ingreso
excesivo de DHA disminuya la
conversion de écido linoleico en &cido
araguidonico (eicosatetraenoico).
Fuente: Clin Perinat 1995;1(9)

EFECTOS DE LA
PEROXIDACION LIPIDICA

El neonato es particularmente sensible
a radicales libres derivados del oxigeno,
dada su transicion subita a un entorno
extrauterino que expone sus avéolos a una
tensi6n de oxigeno aproximadamente 5 veces
superior aladd entornointrauterino. El riesgo
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de peroxidacion lipidica en prematuros
expuestos a oxigeno y con ventilacion
mecénica es mayor, y necesita del aporte
exogeno de antioxidantes hidrosolubles 'y
rompedores de cadena.

Si seformaunradicd librecercade una
membrana, tiende a reaccionar con las
cadenas laterales de los &cidos grasos
poliinsaturados de los lipidos de la
membrana, y queda ésta con un el ectrén no
pareado en un radical centrado en un
carbono. Esteradical puedereaccionar con
el oxigeno molecular paraformar unradical
peroxilo lipidico, que a su vez daorigen a
un hidroperéxido. Si no hay antioxidante
disponible, como la superoxido dismutasa
olaglutation-peroxidasa, este hidroperdxido
sigue unareaccién en cadenaa actuar con
otro &cido graso poliinsaturado de la
vecindad.

No todos | os peroxidos producidos por
lavia de lareaccion en cadena se forman
dentro de la membrana y por tanto son
necesarios antioxidantes hidrosolubles
como el &cido ascarbico.

Lavulnerabilidad delasmembranasde
lipidos a dafio por radicales de oxigeno
librestienevincul o directo con su grado de
insaturacion. Los dobles enlaces de la
cadena de carbono de los &cidos grasos
son €l punto de ataque para radicales de
oxigeno libres. Por ende, las membranas
enriquecidascon AA, EPA y DHA, sonmés
susceptibles a presentar dafio de origen
oxidativo, a menos que se reprima esta
reaccion en cadena por antioxidantes
apropiados en lamembrana.

Llamamos la atencién acerca de la
necesidad de utilizar antioxidantes en RN
pretérminos sometidos a concentraciones
de oxigeno por poca que seay aln més
para aquellos que presentan morbilidad,
[l&mese sepsis, insuficiencia respiratoria,
hipertensién pulmonar, enterocolitis
necrotizante, etcétera. En todos estos



procesos existe un incremento del estrés
oxidativoy aumentalavulnerabilidad de sus
tejidos al dafio por radicaleslibres.

La leche materna es rica en grasss, y
puede contener hasta el 60 % de ellas. Las
férmulas para prematuros estan suplemen-
tadas con écidos grasos esencialesy aportan
suficiente sustrato para la lesion oxidativa,
por ello hastael aporte excesivo de quelantes
como €l hierro, en dosis elevadas sin la
adecuadaadministracion devitaminassEy C
puede originar lesién de las membranas de
eritrocitos con anemiahemoalitica.

Pruebas provenientes de estudios en
lactantes humanos de corta edad sugieren
gue el exceso de PUFA en ladietaaumenta
lahemdlisis, amenos que se proporcionen
complementos adecuados de tocoferol.%
Pruebas experimental esindican quelagrasa
proveniente de la dieta puede influir en el
dafio pulmonar de origen hiperdxico. Sehan
reconocido observaciones de riesgo
aumentado de displasia broncopulmonar y
retinopatia propia de la prematurez en
prematuros de ascendencia esgquimal de
Alaska.

Puede que los efectos nocivos de la
suplementaci6n excesiva de &cidos grasos
w-3 sdlo quede de manifiesto después de
uso prolongado, y alin no existen estudios
alargo plazo que apoyen la seguridad del
uso de unos complementos respecto a
otros, siempre que la proporcién de acidos
grasos esenciales sea la adecuada y se
utilicen al menostocoferol y &cido ascérbico
como antioxidantes.?"?®

El fetotiene cifrasrelativamente bajas
de carnitina que limitan la capacidad fetal
de oxidacién de &cidos grasos de cadena
larga. En e RN inmaduro se mantiene este
déficit, sobretodo cuando no esaimentado
de forma precoz con leche materna
biolbgica.

Los efectos toxicos no sdlo se circuns-
criben alasconsecuenciasdelaperoxidacion
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lipidica. En RN con aimentacion parenteral
y uso de Intralipid pueden existir efectos
adversos, sobre todo en los muy peguefios
para su edad gestacional y en los méas
inmaduros, y disminuir éstos cuando se
utilizan mezclasMCT/LCT.

Puede haber en estos casos: dismi-
nucién delatasade aclaramiento plasmético
de lipidos ain y cuando se administre
durante 24 horas, desplazamiento de la
bilirrubina de los lugares de unién de la
albuminay aumento del riesgo dekernictero
en los neonatos ictéricos, deposito de
sustanciaslipidicas enlosmacréfagos, que
puede alterar la inmunidad, efecto
inmunosupresor, y el riesgo de sustituir los
fitosteroles por colesterol en el SNC en
desarrollo, lo que podriaocasionar cambios
morfolégicosy funcionalesdelamielina.®

Laadministracion de unadietaricaen
linoleato puede reducir la agregacion
plaguetaria por un posible aumento de la
produccion de &cido di-homo-y-linolénico
respecto a la de &cido araquidénico e
incrementar asi lacantidad de PGE, frentea
lade PGE,, de las cuaes la primera posee
efecto antitrombdtico.?®

Cuando se administran lechesartificia-
les enriquecidas con aceites vegetales
disminuye €l colesterol plasmético, y si se
compara con los RN amamantados vemos
guelascifras de colesterol son mayoresen
estos Ultimos. Sinembargo, alargo plazolos
RN que recibieron lactancia maternatienen
menorescifrasde colesterol plasméticosque
aquellos que se aimentaron con férmulas,
puesen éstosaumentd e colesterol endégeno
y favorecio el desarrollo de aterosclerosis.®

Finalmente, si bien la leche materna
constituye la alimentacion ideal para €l
neonato, en el caso del RN pretérmino bajo
peso, requiere de una suplementacion
adicional s se tiene en cuenta la tasa de
rapido crecimientoy diferenciacion celular.
Los é&cidos grasos esenciales incluyendo



el AAy el DHA parael neonato, tienen que en el aporte de éstos, o una relacion

ser aportados, pero S se tienen en cuenta inadecuada con €l aporte de antioxidantes
Sus requerimientos, pues un desequilibrio causaradafioy no beneficiod nive histico.
SUMMARY

The growth rate of very low birth weight newborn infants is considerably high, mainly
until they reach the term, and a balanced intake of essential fatty acids is necessary
for an adequate development of the cellular membranes fundamentally from the
brain and retina. The tissues from animals lengthen and desaturate progenitor fatty
acids and this conversion to long-chain polyunsaturated fatty acids is under active
regulation. In the preterm newborn infant these mechanisms are immature and,
therefore, the arachidonic and docosahexaenoic acids are considered as essential if we
take into account that the brain uses them as the only profile of long chain
polyunsaturated fatty acids. The fluidity of the cellular membranes will depend on the
type of phospholipid of the membranes and, above all, on the length and saturation
of the acidic chain. The sysnthesis of prostaglandins and thromboxanes in the preterm
newborn infant may vary according to the intake of arachidonic acid. In spite of the
fact that the needs of essential fatty acids are estimated in a few miligrams related to
the total energy metabolism, a suitable proportion between the amounts contributed
by the 2 families of fatty acids should exist. The FAO/WHO and the ESPGAN have
made recommendations for the use of linoleic and a-linoleic acids in children formulae
for preterm infants and maintain a relation 5/15.  In these cases, it is also necessary
the supplementation with antioxidants to prevent the lipid peroxidation to which the
neonatus receiving oxygen and with mechanical ventilation is exposed.

Subject headings: FATTY ACIDS, ESSENTIAL; ENTERAL NUTRITION; INFAT,
NEWBORN.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

1. Giovannini M, Agostini C. Ingestién de lipidos recomendada durante los primeros meses de la vida.
11no Symposium Internacional. Nuevas perspectivas en nutricion infantil. Espafia, 1995:249-34.

2. Bdlabriga A. ¢Cud es d papd de los acidos grasos poliinsaturados de cadena larga en la nutricién infantil?. 11no.
Symposium Internacional. Nuevas perspectivas en nutricién infantil. Espafia 1995:259-27.

3. Fomon S. Grasas. En: Fomon SJ. Nutricién del lactante. Barcelona: Doyma, 1995:146-73.

4. Friedman Z. Metabolismo de los acidos grasos poliinsaturados en los lactantes. En: Lebenthal E.
Gastroenterologia y nutricion en Pediatria. 2da. ed. Barcelona: Salvat, 1996:496-525.

5.1nnis SM. Lipidos esenciales alimentarios. En: Conocimientos actuales sobre nutricién. 7ma. ed.
Washington DC: OPS, 1997:64-72.

6. Grundy SM. Grasa alimentaria. En: Conocimientos actuales sobre nutricion. 7ma. ed. Washington DC:
OPS, 1997:49-62.

7. Al MD, von Houwelingen AC. Some aspects of neonatal essential fatty acid status are altered by
linoleic acid supplementation of women during pregnancy. J Nutr 1995;125(11):2822-30.

8. Rodriguez A, Sarda P, Nessmann C. Fatty acid desaturase activities and polyunsaturated fatty acid
composition in human liver between the seventeenth and thirty-sixth gestational weeks. Am J Obstet
Gynecol 1998;179(4):1063-70.

9. Aldoretta P, Hay W. Sustratos metab6licos para el metabolismo de energia y crecimiento fetales. Clin
Perinatol 1995;1:15-36.

10. Sdem N Jr, Wegher B, Mena PU. Arachidonic and docosahexaenoic acids are biosynthesized from their
18-carbon precursors in human infants. Proc Natl Acad Sci USA 1996;93(1):49-54.

41



11.

12.

13.

14.

15.
16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.
23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

Soares MC, Alessio ML. Effect of essential fatty acid deficiency on membrane fatty acid content and
growth hormone stimulation of rat pituitaries during postnatal development. J Lipid Res
1995;36(6):1401-6.

Basu R, Muller DP, Eaton S, Merryweather |. Lipid peroxidation can be reduced in infants on total
parenteral nutrition by promoting fat utilisation. J Pediatr Surg 1999;34(2):255-9.

Carnielli VP, Rossi K, Badon T. Medium-chain triacylglycerols in formulas for preterm infants: effect
on plasma lipids, circulating concentrations of medium-chain fatty acids, and essential fatty acids. Am
J Clin Nutr 1996;64(2):152-8.

Friedman Z, Prostaglandinas y tromboxanos en la medicina perinatal. En: Lebenthal E. Gastroenterologia
y nutricion en Pediatria. 2da ed. Barcelona: Salvat, 1996:496-525.

Toyoshims K, Narahar H. Factor activador de plaquetas. Clin Perinatal 1995;2:249-63.

Crawford MA. Are deficits of arachidonic and docosahexaenoic acids responsible for the neural and
vascular complications of preterm babies? Am J Clin Nutr 1997;66(4 Suppl):1032S-41S.

Hornstra G, Al MD. Essential fatty acids in pregnancy and early human development. Eur J Obstet
Gynecol Reprod Biol 1995;61(1):57-62.

Al MD, von Houwelingen AC. Maternal essential fatty acid patterns during normal pregnancy and
their relationship to the neonatal essential fatty acid status. Br J Nutr 1995;74(1):55-68.

Araya J, Rojas M. Contenido de &cidos grasos esenciales en los fosfolipidos de eritrocitos maternos.
Estudio en nacimientos de pretérmino y término en humanos. Rev Med Chil 1998;126(4):391-6.
Zeijdner EE, von Houwelingen AC. Essential fatty acid status in plasma phospholipids of mother and
neonate after multiple pregnancy. Prostaglandins Leukot Essent Fatty Acids 1997;56(5):395-401.
Gomez R, Gherzzi F. Trabajo de parto prematuro e infeccion intraamniotica. Clin Perinatol
1995;2:267-315.

Pereira G. Tratamiento nutricional del lactante con prematurez extrema. Clin Perinatol 1995;1:59-72.
Uauy DR, Mena P. Nutritional role of omega-3 fatty acids during the perinatal period. Clin Perinatol
1995;22(1):157-75.

Parizkova J. Energy and nutritional requirements for the European population. Cas Lek Cesk
1996;135(1):18-23.

ESPGAN. Committe on Nutrition. Acta Pediat Scand 1991;5:64-72.

Smuts CM, Tichelaar HY, Kirsten GF. The vital role of essential fatty acid metabolities in
normal growth and development of preterm infants-new perspectives [editorial] S Afr Med J
1996;86(8):933-4.

Wentzel P, Erikson UJ. Antioxidants diminish developmental damage induced by high glucose and
cyclooxygenase inhibitors in rat embryos in vitro. Diabetes. 1998;47(4):677-84.

Hamberg M. Stereochemistry of oxygenation of linoleic acid catalyzed by prostaglandin-endoperoxide
H synthase-2. Arch Biochem Biophys. 1998;349(2):376-80.

Lanting Cl, Boersma ER. Lipids in infant nutrition and their impact on later development. Curr Opin
Lipidol 1996;7(1):43-7.

Shanler RJ, Shulman RJ, Lau C. Feeding strategies for premature infants: beneficial outcomes of feeding
fortified human milk versus preterm formula. Pediatrics 1999;103:1150-7.

Recibido: 6 de marzo del 2000. Aprobado: 27 de marzo del 2000.
Dra. Mrginia Diaz-Arguelles Ramirez-Corria. Calle 98, No. 523, entre 5ta. B y 5ta F, municipio Playa,
Ciudad de La Habana, Cuba.

42



Rev Cubana Pediatr 2001;73(1):43-50

Hospital Ginecoobstétrico «Ramén Gonzéalez Coro».

Ciudad de La Habana

DEFICIENCIA DE ACIDOS GRASOS ESENCIALES EN EL FETO

Y EN EL RECIEN NACIDO PRETERMINO

Dra. Virginia Diaz-Arglielles Ramirez-Corria’

RESUMEN

Se informa que los &cidos grasos poliinsaturados de cadena larga son esenciales en la
nutricion del feto y el recién nacido (RN). Tanto la familia omega 3(w-3) como la
omega 6(w-6), tienen 2 actividades biol6gicas importantes que son la integridad de las
membranas celulares y la formacion de prostaglandinas y tromboxanos. El cerebro
fetal se desarrolla precozmente y el 60 % de su material estructural son los lipidos, por
lo tanto existe una relacion entre el estado nutricional de la madre y la acrecion de
nutrientes durante el embarazo. El 70 % del nimero total de neuronas se divide antes
del nacimiento a término y los acidos grasos esenciales desempefian un papel
determinante. La placenta tiene un transporte preferencial a finales del tercer trimestre,
de &cido araquidonico (AA) y docosahexaenoico (DHA), pues los mecanismos de
desaturacion y elongacion son inmaduros en el RN a término. La deficiencia de écidos
grasos poliinsaturados de cadena larga en € RN pretérmino afecta fundamental mente
el desarrollo cerebral y de la retina a largo plazo y se manifiesta con trastornos
hematol 6gicos, dermatitis, hipotonia, entre otros, de forma precoz. Se exponen las
recomendaciones de la FAO/OMS y de la ESPGAN en relacién con el aporte dietético
de écidos grasos esenciales en las formulaciones de leches artificiales y las ventajas de
la leche materna biolégica para los RN de este grupo de peso.

DeCS: ACIDOS GRASOS NO SATURADOS/genética; RECIEN NACIDO/fisiologia.

En 1929, Georgey Mildred Burr intro-
dujeron &l concepto dequeel crecimientoy
desarrollo adecuados de animales, y
posiblemente de seres humanos, puede
requerir componentes especificos de la
grasa, al demostrar quelasratas criadas con
una dieta sin grasas no crecian ni se
reproducian. Hasta este momento, se creia

gue las grasas alimentarias no tenian una
mision especia enlaaimentaciony quesi
seingerian cantidades defrutasy vegetales
diariamente se satisfacian las necesidades
devitaminasy mineralesy conelloladieta
era adecuada. En una serie de articulos
clésicos, Evansy Burr sugirieron que podria
existir una nueva vitamina que nombraron
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«vitamina F», e identificaron asi a estas
sustancias necesarias para € crecimiento.
Burr y Burr introdujeron el concepto de
acidos grasos esenciales como los acidos
grasos que no pueden ser sintetizados por
€l organismo.*?

Futterman en 1971, relaciond la defi-
cienciade &cidosgrasosomega 3 (w-3) con
registros electrorretinograficos anormales
en animales, y a partir de estos trabgjos se
demostré més tarde en humanos que una
funcion optimadefotorreceptoresrequiere
delapresenciaaln en pequefias cantidades
de&cidosgrasosderivadosdelafamiliadel
alinolénico.?

El cerebro fetal se desarrolla precoz-
mente y depende de la salud y nutricién
materna. Hace una gran inversion en los
sistemas de membranay por consiguiente
su desarrollo y funcién dependen en gran
partedeloslipidosy energiay deunsistema
vascular eficiente. A su vez, el sistema
vascular es un sistemarico en membranas
gue depende de los lipidos para su
desarrolloy funcion.

El 60 % del materia estructural del
cerebro son loslipidos, por 1o que después
del nacimiento, ésteutilizacasi €l 60%dela
energia aportada por laleche maternay el
sustrato mas importante para esta energia
esel acido oleico.®

EMBARAZO Y DESARROLLO
FETAL

El crecimiento y desarrollo del feto
dependen del aporte materno de acidos
grasos esenciales.* La dieta de la madre
antes de la gestacion determina el estado
nutricional materno en cuanto a &cidos
grasos esencial es, porgque esos nutrimentos
seamacenan en el tegjido adiposo y pueden
utilizarse por medio de lipdlisis. El feto
humano, lo mismo quelapersonaadulta, es
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incapaz de sintetizar los &cidos grasos
esenciaesy por tanto deben proceder dela
circulacion maternay atravesar laplacenta.

Existen discrepancias entrelos autores
acercadelainfluenciadel estado nutriciona
maternoy laacrecion de nutrientes durante
el embarazo. En un estudio realizado por
Crawford en la poblacién de Hackney,
donde la incidencia de bajo peso a nacer
era alta, encontré ingestiones bajas de
vitaminasy &cidos grasos en estas madres,
en relacion con un grupo control de mujeres
que tuvieron nifios de buen peso al nacer.®

Otros estudios no observaron correla-
cién entre la nutricion materna durante el
tercer trimestrey los lipidos séricos de sus
descendientes, y enfatizaron en la
necesidad de una adecuada nutricién y un
buen estado nutricional de écidos grasos
desde etapas tempranas del embarazo y
durantelalactancia, paralograr unabuena
transferencia de grasa y acidos grasos a
fetoy al recién nacido.®

Jarocka-Cyrta y otros estudiaron €l
transporte placentario dew-3y w-6 en ratas
alimentadas con dietas semisintéticas
enriquecidas con estos acidos grasos y
otras con dietas deficitarias, y examinaron
el crecimiento y desarrollo de la mucosa
intestinal de sus descendientes. Compro-
baron que las dietas pobres en «w-6/w-3
durante el embarazo, se relacionaban con
aumento del flujo y absorcion de 18:0y
18:3 w-3 a nivel de ileon y con pobre
desarrollo y crecimiento de la mucosa
intestinal del feto. Concluyeron que la
ontogeniadel intestino estabacriti-camente
influida por la dieta materna durante la
gestacion, y modificaba poco durante la
lactanciay por lo tanto cualquier cambio en
la dieta para favorecer un adecuado
desarrollointestinal deberd ser introducido
antesdel nacimiento.”

La malnutricion materna afecta la
calidad del huevo o embrién al igual que



ocurre en otras especies animaesen las que
la naturaleza prepara a individuo para la
concepcion. El huevo de un pgjaro se pone
con & 100 % de los nutrientes necesarios
paraconvertir lacéulafertilizadaen un pollo.
En el embarazo humano, la secrecion del
ovulo se suprime por debajo de un
determinado nivel de grasa corporal ® El
crecimiento placentario se generadurantela
primeramitad del embarazoy € crecimiento
fetal seproduceenlalltimamitad. Escesd
mecanismo paralanutricion fetal quesecrea
por delante de las necesidades.

El &idolinoleico parecequeatraviesala
placenta, porque es mayor su concentracion
enlamadre que en € feto deformacontinua
durante el embarazo; sin embargo, € &cido
araquidénico (AA) estdaumentado en € feto
probablemente por un transporte preferencia
desdelaplacentaafinalesdel tercer trimestre
o0 por metabolismo feta con desaturacion'y
elongacion.® Uauy-Dagach plantea que la
placentatransportade formaselectivaAA y
docosahexaenoico (DHA) desde el
compartimento materno haciad feto, loque
da por resultado enriquecimiento de esos
&cidos grasos poliinsaturados de cadena
larga(LCPUFA) enloslipidoscirculantesde
feto. Esto ocurre durante € tercer trimestre,
cuando las demandas fetales para el
crecimiento neural y vascular son mayores.
Estasreservas hepéticasfetales sdlo bastan
para apoyar el crecimiento del cerebro 2
6 3 dias sin aporte exdgeno.®

Rodriguezy otrosmidieron lacompo-
sicién de &cidos grasos de fosfolipidos en
higados fetales entre las 17 y 36 semanas
de EGy halaron de formasignificativala
presencia de w3y w-6 y de actividad de
lasenzimas delta-5y delta-6 tan temprano
comolas 17 semanasde EG, y su actividad
se incrementaba y estabilizaba durante €l
3er trimestre.*

Estudios realizados por Ballabriga en
Barcelona con fetos humanos fallecidos
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entre 22y 45 semanas de EG, comprobaron
la relacion entre acidos grasos esenciales
w-3y w6y lamaduracién cerebral enfetos
duranted Ultimotrimestredel embarazo. Los
principales cambios observados en el
procencéfal o, en este estudio, sugieren que
el indice de elongacion del AA aumenta
significativamente durante el tercer
trimestre delagestacion; queamedidaque
la maduracion progresa, e AA disminuye
en el fosfoglicérido de etanolamina en el
procencéfaloy aumentaen e fosfoglicérido
de colinacomo resultado delaactivacion o
inhibicién de la elongacién, hasta los
miembros mas grandes de la serie. Hay un
incremento delaproporcion 22:4 w-6/22:5
w-6 que sigue un perfil parabdlico durante
€l Ultimo trimestre de lagestacion.*?

El contenido total de LCPUFA de la
familia w-3 esmayor en el cerebelo queen
el procencéfalo, probablemente depen-
diendo de la mayor concentracién celular
del cerebelo y consiguientemente de la
existenciade méas membranas enriquecidas
conDHA.

Estos datos indican que cualquier
intervencién para reducir €l bajo peso a
nacer y los trastornos asociados del
desarrollo neurol 6gico, sedebeiniciar antes
delaconcepcion. Debemosrecordar quela
diferenciacion y division celular, se
producen en el embrion incluso antes de
gue la madre sepa que estd embarazada e
incluso antes de que la placenta pueda
desempefiar un papel protector sobred feto,
pues aln no estd formada y que una vez
nacidos, la necesidad de aportar estos
acidos grasos es indiscutible. 34

Como seplanted anteriormente, € 70 %
del nimero total de neuronas se divide
antesdel nacimientoy paraelloslosacidos
grasos esenciales tienen un papel determi-
nante. Cualquier proceso que dificulte el
flujo placentario o que provoque un
nacimiento pretérmino, favorecera la no



acrecion delipidosy otros nutrimentos, los
cuales incrementan el flujo placentario
duranteel Ultimo trimestre del embarazo.

PAR:TICIPACION NUTRICIONAL
DE ACIDOS GRASOS
ESENCIALES EN PREMATUROS

Los principales componentes de los
acidos grasos cerebrales son €l DHA y €
AA. El 60% del materia estructural cerebral
estacompuesto por lipidos. El fosfoglicérido
de colinaes cuantitativamente el fosfolipido
maéas abundante del cerebro humano y el
fosfoglicérido de etanolaminatieneun ato
contenido en LCPUFA derivados de los
acidos grasos esenciaes de la dieta.>'®

La vulnerabilidad especial para tener
deficiencia de &cidos grasos esenciaes la
tieneel prematuro, y aumentainversamente
proporciona conlaEG d nacer, dadalafata
virtual dereservasdetejido adiposo al nace,
lainmadurez de la via metabdlica para €l
alargamiento y la desaturacion de &cidos
grasosy losingresosinadecuados de acido
linoleicoy a-linolenico proporcionados por
formulasindustriales.316

Dentro del SNC, la retina muestra
niveles elevados de DHA que es captado
preferentemente por laretinaen desarrollo
durante la Ultima parte de la gestacion, a
mismo tiempo que el AA disminuyeconla
maduracion retiniana, sobre todo en el
fosfoglicérido de etanolamina. Loscambios
competitivosentrelasfamiliasw-3y w-6se
expresan por el indice DHA/AA que
aumenta siguiendo un perfil parabdlico
durante lamaduracién delaretinahumana,
igual que ocurre en el procencéfalo e
higados humanos.*”

A medida que disminuye la edad
gestacional a nacer, lainmadurez cerebral
al igual que de otros tejidos aumenta de
manerainversamente proporcional. El recién
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nacido dependera entonces del aporte
exdgeno de nutrientes y nunca llegard a
alcanzar una acrecion de éstos similar ala
quelograriaen €l Gtero materno. Eseste el
principal reto del neonat6logo en la
nutricion de estos pequefios, y tratar de
disminuir los dafios que a largo plazo
siempre ocasiona unanutricion inadecuada
en este periodo critico delavida.

Los PUFA de cadena larga son
condicionalmente esenciales en pretér-
minos a nacer con pocareservade lipidos
en sus depdsitosy laleche maternaa pesar
decubrir las necesidades del RN atérmino,
no lograen el menor de 1 500 g aportar las
cantidades necesarias para un crecimiento
y diferenciacién acelerados.

DEFICIENCIA DE ACIDOS
GRASOS POLIINSATURADOS
DE CADENA LARGA EN
PREMATUROS DE MUY BAJO
PESO AL NACER

Los RN més vulnerables de presentar
esta deficiencia, por supuesto que son los
pretérminos de muy bajo peso, aunque no
podemos descartar este déficit en RN a
término que han sido alimentados con
férmulas pobres en grasas o que por alguna
afeccion han mantenido una alimentacion
parenteral prolongadacarente delipidos, o
presentan un sindrome de malabsorcién
intestinal sobre todo posquirdrgico.8°

Las manifestaciones clinicas no son
inmediatas al nacimiento, apesar dequese
interrumpe e suministro de acidos grasos
durantelaetapafetal de mayor acrecion, el
RN conserva algunas reservas para pasar
los primeros diasdevida. Si esalimentado
conlechematernabiol 6gica, éstale aportara
cantidades aceptables que permiten
continuar el desarrollo y diferenciacién
celular. En el caso que no halla un



suplemento adicional, sobre todo en los
més pequefios, digase menoresde 1 000 g
028 semanasde EG, el riesgo de presentar
unadeficienciade &cidos grasos esenciales
esmayor.

La deficiencia de acidos grasos
esenciales descrita por primera vez en los
afos 30, se ha demostrado en nifios con
nutricién parenteral prolongada exenta de
grasas y en RN alimentados con formulas
pobres en &cidos grasos esenciales o con
relacion inadecuada de las series w3/wb,
con |os escasos depdésitos de &cidos grasos
esenciales y en e prematuro, con la baja
tasa de incorporacion de &cidos grasos
poliinsaturados de cadena larga a partir de
los precursores.®1920

Un RN inmaduro de 1 000 g de peso
requieredrededor de50a 75 kea/kg/diapara
mantener una tasa metabdlica en reposo s
se tienen en cuenta los incrementos por
dificultad respiratoria, trastornos de la
natremia, asfixia, trastornosen laregulacion
térmica, infeccion, etcétera. Por su reserva
caloricano proteicalimitada, estoslactantes
deberén movilizar pronto los &cidos grasos
cuando no tienen un aporte exdgeno
adecuado.

Generalmente durantelosprimerosdias
de vida el aporte parenteral se limitaala
administracion de glucosay proteina, con
un incremento en los niveles de insulina
gue bloguean la salida del &cido linoleico
del tejido adiposo. En estos casos € déficit
puede aparecer de formaprecoz.

A corto plazo se caracteriza por
crecimiento inadecuado, dermatitis, hipo-
pigmentacion, hipotonia, incremento del
indice metabdlico, dteracionesdel equilibrio
del agua, fragilidad y permeabilidad
aumentadas de membranas celulares,
cambiosel ectroencefa ogréficos y eectrocar-
diogréficos, e incremento en la suscep-
tibilidad ainfecciones. Estas manifestaciones
desaparecen cas todas cuando seadministra
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una dieta que proporcione € 2 % de las
caoriascomo &cido linoleico. 142

L os sintomas de deficiencia de &cidos
grasos esenciales w3 son mas leves, e
incluyen: dermatitis que no cede con
complementos de &cido linoleico, funcién
visual anormal y neuropatiaperiférica.

Estudios sobre los valores w-3 de
cadena larga en la retina y en diferentes
Organos después de la nutricién parenteral
total, sugieren que una deficienciarelativa
de &cidos grasos «w-3 puede aparecer no
sblo por un déficit de su aporte, sino por un
aumento de la dosis de linoleato en las
férmulas adaptadas que favorezca la
eleccion delas enzimas d desaturasas por
lafamilia w-6, einduzcan unadeficiencia
relativa de &cidos grasos w-3 debido al
exceso de &cidos grasos w-6.1%

Las manifestaciones de déficit de
acidos grasos esenciales se extiende a los
elementos formes. La composicion en
acidos grasos de los hematies cambia con
el linoleato deladietalo mismo que ladel
plasma, pero los cambios se evidencian con
maés lentitud. El sangramiento de origen
desconocido en los pretérminos y sobre
todo en los malnutridos no esinfrecuentey
puede estar en relacion con un déficit de
AA precursor del tromboxan A, pues un
blogueo de su sintesis da lugar a un
trastorno de la agregacion plaquetaria.
Friedman estudié a prematuros que
recibian alimentacion parenteral y presen-
taban precozmente deficiencia clinica de
acidos grasos esenciales, y observo tras-
tornos de la agregacion plaquetaria y
signosclaros de desagregacion en relacion
con controlesnormales. El déficit de &cidos
grasos esenciales quizéas reduzca la
disponibilidad de AA paralosfosfolipidos
de membrana plaquetarios, los cuales son
importantes en el fendbmeno de agre-
gacion, 1812

Se ha observado una disminucion de
la sintesis de prostaglandinas en lactantes



con déficit de &cidos grasos esenciales, 1o
gue no puede corroborarse inequivo-
camente. Se puede evaluar la disminucién
de dicha sintesis a través de la determina-
cién del metabolito urinario principal delas
prostaglandinasE, y E,: acido 7 a.hidroxi-
5,11-dicetotetra-norprostano 1,16-dioco
(PGE-M). Dado que el PGE-M esd producto
terminal de una secuencia de 15-hidroxi-
genacion, reducciony By w-oxidacién de
las prostaglandinas E, y E, toda disminu-
cién de su excrecion reflegjadisminucion de
lasintesis de prostaglandinasy de su ciclo
metabdlico en el organismo.?413

La hemorragia periventricular que se
observa con frecuencia entre los RN de
MBPN puede estar relacionada con la
deficiencia en éstos de DHA. Es probable
gue una reduccioén del aporte de precurso-
res para el crecimiento de las membranas,
contribuye a la fragilidad del sistema
vascular e interviene en lahemorragia. La
red vascular que nutre al cerebro en
desarrollo, necesariamente tiene que
desarrollarse agran vel ocidad paraacomo-
darseal crecimiento cerebral quetienelugar
en ese momento; sin embargo, en el
pretérmino los niveles de AA y DHA
pueden disminuir alos5 a6 diasde nacido,
alab5taparte delosencontradosen el aporte
placentario fetal. Estos 2 &cidos grasos
ademas de ser componentes claves de las
membranas neural y vascular, influyen en
la regulacion del flujo sanguineo y la
coagulacion através de | os eicosanoides.*°

La especie molecular principal de la
fosfatidilcolina del tejido pulmonar es la
dipamitoilfosfatidilcolina. Seconsideraque
esta especie desaturada de fosfatidilcolina
desempefia un papel importante en la
determinacion de las propiedades de
superficie del surfactante pulmonar, € cual
tiene ademas en su composicién otros
componentesfosfolipidicos muy caracteris-
ticos. Enel RN con EMH, el déficit deécidos
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grasos esenciales puede empeorar el
cuadro clinico, deteriorar las propiedades
tensioactivas superficiales del surfactante,
y contribuir al desarrollo delaDBP. A su
vez la nutricion en estos pacientes se ve
seriamente afectada y requiere de
suplementos energéticos, de &cidos grasos
esenciales y antioxidantes.??

Desde hace algun tiempo se sabe que
ladeficienciaw-3 especificapuede conducir
a deficiencias en la capacidad de
aprendizaje.?? L os segmentos externos de
los bastones fotorreceptores del ojo, son el
sistema receptor celular més sensible, y
poseen €l proceso de amplificacion de sefid
més activo.'” El gran empleo de DHA por
los segmentos externos del fotorreceptor
ha planteado la captacién altamente
selectiva de DHA por éste, y desempefia
un papel posiblemente importante en la
patogeniadelaretinopatiadel pretérminoy
otros trastornos visuales comunes en este
grupo de RN.

En RN a término alimentados con
formulas carentes de acidos grasos
poliinsaturados, se ha demostrado que las
puntuaciones de las pruebas visuales y del
desarrollo son mas bajas que en los
amamantados. Lasformulas que utilizaban
solo aceites de pescado como fuente de
acidos grasos esenciales, redujeron los
niveles de AA en plasma y fosfolipidos
eritrocitarios. Variosestudios, entrelosque
se encuentran los de Carlson y otros,
hallaron correlacion positiva entre el
contenido de AA, el crecimiento y
resultados de las pruebas cognoscitivas®

Unaadecuadasuplementacion de&cidos
grasos esenciales en €l neonato esvita para
e desarollodptimode SNCy laretina. Debera
adecuarse seguin las recomendaciones la
relacion w-6/w-3y adicionar alasuplementa
cion dementosantioxidantescomo vitaminas
CyE.



SUMMARY

It is reported that the long chain polyunsaturated fatty acids are essential in the
nutrition of the fetus and of the newborn infant. Both, the omega 3 family 3(W-3)
and the omega 3(W-6) have 2 important biological activities, which are the integrity
of the cellular membranes and the formation of prostaglandins and thromboxanes.
The fetal brain develops early and 60 % of its structrural material are lipids, therefore,
there is a relationship between the nutritional status of the mother and the decreasing
of nutrients during pregnancy. 70 % of the total number of neurons are divided before
term birth and the essential fatty acids play a decesive role. The placenta has a
preferential transportation of arachidonic acid (AA) and docosahexaenoic acid (DHA)
at the end of the third trimester, since the mechanisms of desaturation and elongation
are immature in the term newborn infant. The deficiency of long-chain polyunsaturated
fatty acids in the preterm newborn infant affects mainly the brain and retina
development in the long term and its manifestations are early hematological disorders,
dermatitis and hypotonia, among others. The recommendations made by the FAO/
WHO and by the ESPGAN regarding the diet value of the essential fatty acids
contained in the formulations of artificial milk, as well as the advantages of biological
maternal milk for the newborn infants in this weight group are explained.

Subject headings: FATTY ACIDS, UNSATURATED/ genetics; INFANT, NEWBORN/
physiology.
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EJERCICIO DE LA AUTONOMIA EN DISCAPACITADOS

MENTALES

Dra. Sandra Ayala Serret!

RESUMEN

El gjercicio de la autonomia adquiere caracteristicas peculiares en individuos con
alguna discapacidad mental y se halla en dependencia del grado o severidad de su
afeccion. Se abordan diferentes criterios a respecto con el objetivo de promover el

debate sobre el tema.

DeCS PERSONAS INCAPACITADAS; RETARDO MENTAL; DERECHOS DE LOS
MINUSVALIDOS; BIOETICA; PERSONAS CON INCAPACIDAD MENTAL.

La busqueda del equilibrio entre el
respeto al individuo, su dignidad e
integridad y la cooperacion de éste en las
decisiones acercade su condicion, estarea
précticay tedrica de primer orden parala
Bioética contemporanea,’y mas ain
cuando laesenciapaterndistadelarelacion
meédico-paciente haido quedando atras.

La sociedad actual aboga por el
gjercicio de su autonomia, expresada
mediante el consentimiento informado;
obligacion moral paralatomadedecisiones,
gue pueden ser aceptadas o no, pero
siempre de mutuo acuerdo entre el médico
y e enfermo, como premisay respeto ala
integridad de ambos. Se sustenta en la
informacion que posee e paciente sobre

' Especialista de | Grado en Genética Clinica.

su enfermedad, prondstico y opciones
terapéuticas, aunque determinadas
situaciones puedan impedir parcial o
totalmente la capacidad de decision
autébnoma, dadas principalmente por
enfermedades prolongadas y debilitantes,
fisicaso mentales.

EJERCICIO

DE LA AUTONOMIA
EN DISCAPACITADOS
MENTALES

Existe diferentes criterios en relacion
con la real competencia del sujeto para
decidir, en particular, cudndo su estado de



incapacidad mental obliga a obtener €l
consentimiento informado de susfamiliares
o tutores.

En la cultura anglosgjona se enfoca €l
problema desde una perspectiva ética que
rinde culto alalibertad individual; mientras
que en los paises del Tercer Mundo, la
participacion delafamiliaen estasdecisiones
esfundamental por razonesdeindolecultural
y economica, dado que en lamayoriadelos
casoslaineficienciadelosserviciospublicos
agrega cargas adicionaes.

Para los latinos, con una tradicion
centradaenlaéticadelavirtud, loimportante
eslavalidez moral deladecisénensiynoun
determinado grado en el gjercicio de la
libertad individual .

En Cuba, a pesar de los multiples
esfuerzos del Estado para poder ofrecer un
tratamiento justo y equitativo a toda la
poblacién, las propias limitaciones en el
gercicio de la autonomia de los discapaci-
tadosfisicosy mentales se deben, en muchas
ocasiones, a la estigmatizacion, de que son
objeto, independientemente del grado de
severidad de su afeccion, y que como un
cliché les acompafia en cada acto de sus
vidas.

Nuestra poblacion ha incrementado
considerablemente sus conocimientos en
materia de salud, pero en la préctica se ha
demostrado que adn no se encuentra
preparada para asimilar el nacimiento y
posterior desarrollo de un nifio con retraso
mental; de ahi que seala educacion € pilar
fundamental donde debe sustentarse la
adecuada atencion a nifios y adolescentes
con esta condicién.

Todapersonapuedeexigir que serespete
suvidaprivadacuando setratadeinformacio-
nes relativas a su salud y emitir su consen-
timiento a respecto, como premisa esencia
de su derecho alaintimidad.>®

En el caso especial de los discapaci-
tados mentales, ¢Jano posibilidad de gjercer
su autonomiasignificaviolar suintegridad?
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Ené respetoalaintegridad del paciente
discapacitado menta mente, € hechovamés
alaqued smplegerciciodd consentimiento
informado o la toma auténoma de una
decision.® Respetarlo como ser humano
incluye también establecer un diagnéstico
correcto de la afeccion que origina sus
dolencias y, por supuesto, una adecuada
caracterizacion de la severidad del dafio o
grado de deterioro mental.

L os retrasados mentales ligeros, por
citar un gjemplo, quizas no se encuentren
en condiciones de cursar estudios superio-
res, pero por qué no aprender un oficio y
demostrar su valiaal resto de la sociedad.
¢Por qué impedir que se establezcan como
parejasy sereproduzcan conscientemente,
cuando son capaces de sentir y entregar
amor y respeto a préjimo?

L os profesional es de lasalud tenemos
laobligacion social deprevenir o minimizar
la estigmatizacién que habitualmente
condiciona su propia enfermedad, aun en
susfamiliares méas cercanosy en el medio
social donde se desarrollan.*

Es muy dificil medir el impacto
emocional extraordinario que constituyeel
nacimiento de un hijo deforme o retrasado
mental > Al abordar a los progenitores y
otros parientes, el médico debe saber si
estan realmente preparados para recibir
informacion a respecto. Es precisamente
durante esta fase de choque cuando el
meédico pondra en juego toda su pericia,
sensibilidad y sentido de lo oportuno. La
comunicacion del diagnosticoy laprimera
interaccién en cuanto a consgjo constitu-
yen el encuentro mas importante.

El asesoramiento genético a las
familias, basado en un diagndstico certero
y la identificacidn del riesgo, permite
proponer opciones reproductivas que
satisfagan sus espectativas personales y
gue abarquen desde la deteccion de
portadores hasta el diagnéstico prenatal,



con aborto selectivo o abstencion de la
reproduccion.®®

¢(Pero es que necesariamente el
embarazo que llevaimplicito un producto
discapacitado, no debellegar a término?

La dignidad del hombre deriva del
hecho de ser humanoy el valor delavida
es prioritario respecto a de calidad de
vida.

Tenemoslaobligacion derespetar alos
discapacitados, porgque son personas como
lasdemas, proveerlosdelosmejoresmedios
de que se disponga para garantizar su
maximo desarrollo, a fin de que puedan
expresar y vivir su propiavida

En relacién con el gjercicio del
diagndstico prenatal se discute:™®

— Queno debe ser usado parajustificar el
rechazo de los cuidados del recién
nacido con enfermedades diagnosti-
cables antes del nacimiento (eutanasia
neonatal).*

— Quesuutilizacién debe servir paraevitar
el nacimiento de un nifio con graves
alteraciones fisicas 0 mentales, que
represente la destruccién moral y
econémicadelafamiliay antelo cual
se impone optar por el aborto entre
2 eleccionesinfelices (eugenesia).*?

¢Qué decir entonces de aquellos
retrasados mentales que son sometidos a
esterilizacién definitiva sin su consen-
timiento, con el objeto de limitar su
reproduccion?'®

Estas situaciones nos colocan ante
alternativas que atentan brutal y direc-
tamente contra la més noble misién del
médico: jdar vida, defender lavidal

Insistimos en la necesidad de abrir €
debate ético sobre estas cuestiones y
fomentar en los profesionales de la salud
los modos de actuacion pertinentes que les
permitan enfrentar adecuadamente el
manejo de estas situaciones.

SUMMARY

The exercise of autonomy adquires particular characteristics in those individuals with
some mental discapacity and it depends on the level or severity of such affection. A
number of criteriain this regard are addressed in this paper so as to promote discussions

on this issue.

Subject headings:

DISABLED PERSONS; MENTAL RETARDATION;

HANDICAPPED ADVOCACY; BIOETHICS, MENTALLY DISABLED PERSONS.
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CRIPTOCOCOSIS INFANTIL: PRESENTACION DE 3 CASOS

Dra. lleana Alvarez Lam," Dr. Juan Carlos Veldzquez Acosta,? Dr. Jorge Ponce Bittar® y

Dr. José Antonio Gaya*

RESUMEN

Se describen 3 casos pediétricos de meningoencefalitis por Criptococcus neoformans
serotipo A. El diagnéstico se realiz6 por examen directo del liquido cefalorraguideo
con tinta china. La cefalea, fiebre, fotofobia y signos meningeos fueron las
manifestaciones clinicas predominantes. Aunque se descart6 la infeccion por VIH se
demostré compromiso de la inmunidad celular en todos los pacientes. La evolucion
fue desfavorable en 1 caso, y coincide con un diagnéstico tardio de la enfermedad. El
tratamiento con antifungicos de accién sistémica (anfotericin B y/o fluconazol) fue

efectivo en todos los casos.

DeCS CRIPTOCOCOSIS/complicaciones; MENINGOENCEFALITIS/diagndstico;
LIQUIDO CEFALORRAQUIDEO; AGENTES ANTIFUNGICOS/uso terapéutico;

NINO.

La criptococcosis (torulosis o
blastomycosis europea) es una micosis
sistémica causada por una levadura
encapsul adacon ampliadistribucion mundial
denominada Criptococcus neoformans. Sus
2 variedades. Criptococcus neofor mans var
neoformans(serotipo A y D) y Criptococcus
neoformans var gattii (serotipo B y C) son
responsables de enfermedad en & hombre.?

Criptococcus neofor mans neoformans
es |la especi e patégena més comun en todo

F ST TR R

Especialista de | Grado en Pediatria.

€l mundo; predominaen personasinfectadas
por € virus de inmunodeficiencia humana
(VIH) y seencuentraen suel oscontaminados
por excretas de aves, aunque puede estar
presente en frutas y verduras.! La variedad
gattii se encuentrafundamentalmente enlos
trépicos en arboles del género Eucaliptusy
produce enfermedad endémica en personas
inmunocompetentes.?

La enfermedad es mas frecuente en
cuidadores de palomas, aficionados a las
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Especialista de | Grado en Pediatria. Master en Infectologia. Asistente.

Especialista de | Grado en Neurofisiologia Clinica.



aves y en trabajadores de laboratorio.
Predomina en el sexo masculino en
proporcion de 3:1 y es mas comun en
adultos que en nifios.?

En estamicosislainfeccion primariase
produce generalmente por lainhalacion de
esporas, 1o cual hace que el aparato
respiratorio seael érgano de choqueinicia
delaenfermedad.

En individuos inmunocompetentes
esta infeccidon es autolimitada y poco
sintomética. La enfermedad diseminada
ocurre en huéspedes con alteraciones
inmunol 6gi cas 0 enfermedades debilitantes
de base como linfomas, leucemias, lupus
eritematoso sistémico, diabetes mellitus
descompensada y especialmente el
sindrome de inmunodeficiencia adquirida
(SIDA), de la cual es una enfermedad
marcadora.*”

PRESENTACION DE CASOS
CASO 1

Paciente Y RL de 9 afios, historiaclinica
618582, sexo femenino, mestiza, procedente
delaprovinciaGranma, laqueingresaenel
Instituto de Hematologia con diagnostico
de aplasia medular. La enferma presenta
cuadro clinico defiebre, cefalea, fotofobia
y signos meningeos los que se interpretan
como unameningoencefditisviral. Seindica
tratamiento sintomaticoy seledadealtaa
los 15 dias. Al mes siguientereingresacon
cuadro clinico similar. Duranteel interroga
torio se recoge €l antecedente del contacto
delanifiacon palomas.

Examenes complementarios:

— Liquido cefdorraquideo (LCR): cdlulas:
15/mms, glucosay proteinas normales.
Pruebas de Gram y bacteriolégica
negativas.

— Tintachina: positiva.

— Cultivo del LCR: seaisla Criptococcus
neoformans neoformans serotipo A.

— Estudio de subpablacioneslinfocitarias:
CD3: 46 % (vn: 55-83 %), CD4: 26 % (34-
58 %), CD8: 12 % (16-36 %).

- PexquisgedeVIH (PCR, ELISA, W.Blat,
Ag P24): negativo.

— Radiografiade craneo: negativa.

— Electroencefa ograma (EEG): Trazado
normal.

Se diagnostica como meningoen-
cefalitis por criptococo y se inicia
inmedi atamente tratamiento con fluconazol
endovenoso durante 21 dias, paracontinuar
después por via oral hasta completar 4
semanas. Esta paciente queda con terapia
de mantenimiento al tener en cuenta su
enfermedad de base. La evolucion resulta
favorable, sin complicaciones.

CASO 2

PacienteKFL, de 3 afios, historiaclinica
622947, sexo femenino, raza blanca,
procedentedelaprovinciadeHolguin, laque
estradadadaalaUnidad de Terapialntensiva
del Hospital Pedi&rico Docente “William
Soler” luego de mantenerse durante 87 dias
presentando fiebre, cefalea, vémitos,
fotofobia, y ataxiacontomaprogresivadela
conciencia, y llegaa comagrado-I1.

La enferma tiene antecedentes de
diabetes insipida y convulsiones durante
laetapaneonatal. Serecoge el antecedente
de contacto con palomas previo a la
enfermedad.

Exédmenes complementarios:

- LCR: células: O/mm?, glucosay proteinas
normales. Pruebas de Gram vy
bacteriol 6gica negativas.

— Tintachina: positiva.



— Cultivo de LCR: se aisla Criptococcus
neoformans neoformans serotipo A.

— Pesqguisgjede VIH: negativo.

— Estudio de subpaoblacioneslinfocitarias:
CD3:56%(60-87 %), CD4+: 40%(41-64%)
y CD8: 15% (16-35%).

- Radiografiade craneo simple: negativo.

- TAC: Signosdeatrofiacerebral.

— EEG I: descargas de puntas y polipun-
taondas bifrontales y generalizadas.
Ritmo de base theta. 11. Registro de
suefio inducido con oleadas deltha3 Hz
y thetaa4 Hz con predominio occipital
gue se propagan. Frecuentes puntas
lentas de alto voltaje que alternan con
puntasy puntaondarapidageneralizada.

— SPECT cerébral: areasde hipoperfusion
cerebral en region frontotemporal
derecha.

— PEATC: dentro delimitesnormales.

— Evaluacién psicoldgica: trastorno
generalizado del desarrollo. Trastorno
desintegratorio de lainfancia.

Se concluye con el diagnéstico de
Criptococosis cerebro-meningea, y se
impone tratamiento con anfotericin B
(endovenoso), asociado con fluconazol
(oral), que se mantiene hasta compl etar
8 semanas.

Evolucion desfavorable. Present6
cuadro convulsivo dedificil control y sepsis
bacteriana sobreafiadida, o cual determind
una larga estadia hospitalaria. Aparecen
secuelas neurocognitivas graves (retraso
mental, epilepsia rebelde a tratamiento).
Mantieneataxiadetronco, didalia, dismetria
y trastornos del suefio. Actualmente esta
integrada al programa de restauracion
neurol dgica.

CASO 3

Paciente SMP de 4 afios de edad,
historiaclinica625827, sexo femenino, raza

blanca, procedente de Ciudad de La
Habana, con historia de fiebre, cefalea,
somnolencia, diplopia, dismetria, y
fotofobia, de 48 horas de evolucion. Se
evalla en el Instituto de Neurologia y
Neurocirugia, donde se descarta la
presencia de proceso expansivo cerebral.
Se le redliza puncién lumbar y se obtiene
liquido con celularidad normal y tintachina
positiva, por 1o que se decide trasladar a
nuestro centro. Se recogen antecedentes
desaludy como dato deinterés epidemiol 6-
gico €l contacto con palomas.

Exadmenes complementarios:

- LCR: 10 célulassmm?®, proteinasy
glucosa normal. Pruebas de Gram y
bacteriol 6gica negativas.

— Tintachina positiva.

— Cultivodd L CR: Criptococcusneoformans
neoformans serotipo A.

— PequisgedeVIH: negativo.

— Subpoblacioneslinfocitarias:
CD3.56%0(57-74%), CD4+: 31%(40-66 %) y
CD8: 25% (17-32%).

R: A: 53% (64-85%) RE: 28% (35-47 %).

— Radiografiade craneo: negativa.

— TAC decraneo: ligeradilatacion delos
ventricul os.

- EEG: trazado dentro delimitesnormales.

Se hace diagndstico de criptococosis
cerebro-meningeay seimponetratamiento
con anfotericin B liposomal durante 4
semanas asociado con fluconazol (oral) que
se mantuvo hasta completar 8 semanas.

Evolucion favorable.

DISCUSION

La criptococosis es una enfermedad
poco frecuente en el hombre; sin embargo,



el advenimiento del SIDA haincrementado
su incidencia de formasignificativa. Enla
poblacion adulta esta infeccion se
considera el factor predisponente en méas
del 80 % de los casos.! En nifios € CDC
(Control of Disease Center) de Atlanta
reportaque solamenteel 1% delapoblacion
infantil menor de 13 afios infectada por €l
VIH contraelaenfermedad.*®

En nuestro pais entre los afios 1979 y
1997 solo se habia diagnosticado un caso
de criptococosisinfantil, pero entre 1998y
1999 se detectaron 8 casos pediétricos,
diagnosticados todos como meningoen-
cefalitis criptocosicas, 3 de los cuales
fueron hospitalizados en nuestro centro.

Debemos sefialar que aunque en
nuestros pacientes se descartd lainfeccién
VIH/SIDA, todos presentaron compromiso
de la inmunidad celular con niveles de
linfocitos CD4+ inferiores a los conside-
rados como normales en cada caso,
condicidon que también favorece el
desarrollo delaenfermedad diseminada.*”’

Coincidiendo con lo reportado en la
literaturameédica, en todos|os pacientes se
recogi6 el antecedente de contacto con
palomas previo a la enfermedad que
corrobora que la infeccion se produce por
la inhalacion de las blastoconidias
presentes en las deyecciones de estas
aves.!

La criptococosis tiene diferentes
formasclinicas de presentacion: lapulmonar
regresiva, la pulmonar progresivay la
pulmonar diseminada con compromiso
meningeo, 6seo, adrenal y de estos
Organos.

Aunque la enfermedad puede quedar
localizadaen & pulmén, enmésdel 50 % de
los casos ésta comienza con afectacion del
sistemanervioso central (SNC) y originauna
meningoencefalitis que afecta fundamen-
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talmente corteza, meninges y ganglios
basales.®

La ausencia de factores anticripto-
césicos solubles y de actividad del
complementoene LCR, laescasarespuesta
inflamatoriaen el encéfaloy losaltosniveles
de dopamina dentro del SNC favorecen la
infeccion en este nivel .

La cefalea, fiebre, fotofobiay signos
meningeos se consideran las manifes-
taciones clinicas mas frecuentes y
estuvieron presentes en la totalidad de
nuestros pacientes.3&1°

Es necesario resaltar que aunque la
mayoriadelosautores sefialan alteraciones
en el LCR tales como hipertensién del
liquido, pleocitosis linfacitaria, hiperpro-
teinorraguiay aveces hipoglucorraquia, en
nuestros casos no se encontraron.3®

El diagndstico se realizd por examen
directo del sedimento del LCR mediantela
utilizacion de unapreparacion enfresco con
tintachina, lacual permitelavisualizacion
del microorganismo enel 25 al 50 % delos
casos.!

El tratamiento clésico con anfotericin
B y/o fluconazol fue efectivo y bien
tolerado por los pacientes.* Se utiliz6 €
factor de transferencia como tratamiento
complementario, con el objetivo de
mejorarles su estado inmunol 6gi co.

Las complicaciones de la enfermedad
Se presentaron en un caso y coincidieron
con €l diagnostico tardio de ésta, 1o que
reafirma que el prondstico de estos
pacientes depende en gran medida, de
realizar un diagndstico precoz e instaurar
un tratamiento adecuado.

Después de la curacion aproxima-
damente el 40 % de los pacientes sufre
recaidas. Estas se muestran con mayor
frecuenciaen el primer afio de culminado €l
tratamiento.? En ninguno de nuestros
pacientes ocurrio este fendmeno.



SUMMARY

3 pediatric cases of meningoencephalitis caused by Cryptococcus neoformans
serotype A are described. The diagnosis was made by direct examination of the
cerebrospinal fluid with India ink. Headache, fever, photophobia and meningeal signs
were the predominant clinical manifestations. Although the HIV infection was
discarded, cellular immunity compromise was observed in al patients. The evolution
was unfavorable in one case and coincided with a late diagnosis of the disease. The
treatment with antifungal agents of systemic action (amphotericin B and/or fluconazole)
was effective in all cases.

Subject headings: CRY PTOCOCCOSI S/complications; MENINGOENCEPHALITIS/
diagnosis; CEREBROSPINAL FLUID; ANTIFUNGAL AGENTS/therapeutic use.
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ESTUDIO DE APOPTOSIS LINFOIDE POR ESTEROIDES
EN 1 CASO CON MIASTENIA GRAVIS. SEGUIMIENTO

POR ULTRASONOGRAFIA

Dra. Leticia de la Caridad Christian Lépez,! Dra. Lidilia Abreu Diaz,? Dr. JesUs Rabassa
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RESUMEN

La miastenia gravis es una entidad clinica de origen autoinmune, cuya terapia habitual
se realiza con drogas anticolinérgicas, la timectomia o la terapia con esteroides. Fue €l
objetivo del trabajo el conocer los cambios que se producen en el tamafio del area
timica, con el uso de esteroides, en una paciente de 2 afios de edad, que presentaba
miastenia gravis juvenil, con una hiperplasia timica. Esta glandula alcanzé un érea
méxima de 1 928 mm. Con €l uso de la prednisona a 60 mg por semanas se produjo una
timectomia medicamentosa, con la reduccion del area timica a 439 mm y remisién
total de la sintomatologia. Se realizaron las mediciones periédicamente durante un
afio de los cambios del &rea de este érgano. No se produjeron recaidas de la enfermedad
de base. La ultrasonografia demostr6é ser un método Util, por ser répido, barato y no
invasiva 'y permite un gjuste adecuado de la dosis de esteroides que se administrara.

DeCS: MIASTENIA GRAVIS/complicaciones; ESTEROIDES/uso terapéutico;

ULTRASONOGRAFiA/métodos; NINO.

Larelacion entrelamiasteniagravisy
la glandula del timo fue advertida por
primera vez por Lageart y Weiggert en
1901.* En laactualidad se consideracomo
una enfermedad autoinmune con anticuer-
pos circulantes y una respuesta inmuno-

celular, contralosreceptores de acetilcolina
en el musculo estriado. Ademas pueden
presentarse otros trastornos inmunol 6-
gicos, sobre todo hiperplasia timica,
timomas y el lupus eritematoso sis-
témico.*®
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Esta enfermedad es poco frecuente en
lainfancia, y donde un diagnéstico rapido
y unaterapéuticaeficaz, puedesalvar lavida
del paciente! Enlamiasteniagravisjuvenil,
la glandula del timo tipicamente muestra
hiperplasiamedular y laptosis parpebral y
la vision doble son los sintomas iniciales
mas comunes. En nuestro trabajo estudia
mos|os cambiosqueseproducenen el area
timica como consecuencia del proceso de
apoptosis sufrida por los linfocitos
inmaduros presentes en el timo, producto
de la terapéutica esteroidea que se
administra en cada caso.

REPORTE DEL CASO

PecienteL PG, dd sexofemeninoy 2 afios
de edad, historia clinica 36222, la cual
ingresaen nuestro centro €l 6 de noviembre
de 1995 por presentar ptosis parpebral del
0jo izquierdo que se acentuaba a medida
guetranscurriael dia.

Antecedentes patol gicos familiares:
asmabronquia (hermano).

Antecedentes patol 6gicos personales:
amebiasis (12 meses), piodermitis (14
meses), ptosis pal pebral (18 meses).

Desarrollo psicomotor: normal.
Vacunacion: compl eta.

Antecedentesde laenfermedad actual:
la nifia el mismo dia que comenz6 trata-
miento con penicilina procainica, por una
piodermitis supurada, se le presentd una
ptosis palpebral del ojo izquierdo, que se
acentuaba a medida que transcurria el dia.
Sedecidié suingreso parasu estudio 3 dias
despuésdel inicio del cuadro clinico.

Examenfisico: ptosispalpebral del ojo
izquierdo. Afectacion del 11l y IV par
craneales.

El 9 denoviembre de 1995 seleefectlia
ultrasonografia timica. Esta demostré un
areatimicatotal de1 282 mm? Seredlizo por
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examen ecografico mediagtinal, medianteun
equipomovil detiempo real Salt 30-A dela
marca Toshiba, con transductor pediétrico
de5 mHzlineal. Se determiné el indice de
masa timica a partir del areade la seccién
ecogréfica longitudinal de ambos I6bulos
timicos, entre el borde superior de la
segunda costillay el borde inferior de la
cuarta, a ambos lados del esternén. Valor
dereferencia: 1289 + 265 mm? (obtenidaen
50 nifios controles).
Otras pruebasrealizadas:

— Tomografiaaxia computadorizada: no
presencia de alteraciones craneoen-
cefdlicas.

- Electromiografiaparamiasteniagravis:
positivo.

- Prueba terapéutica con neostigmina
(1 mg/kg/dia). Regresion total de la
ptosis palpebral en pocos minutos.

El dia 15 de diciembre de 1995 se
comienza tratamiento con mestinén hasta
la dosis tope de 30 mg/kg/dia; se produce
remision delos sintomas.

El 10 de enero de 1996 reaparece la
ptosis palpebral. Se le administra
prednisona en dosis de 30 mg por semana.

El 24 de enero de 1996 mediante
ultrasonografiase detectaaumento del area
timicacompatible con unahiperplasiatimica
Se aumentaladosis de prednisonaa 60 mg
por semana.

El 25 de marzo de 1996, por
ultrasonografia, se aprecia disminucion
marcadadel dreatimica, sereduceladosis
de prednisona a 15 mg por semana y €l
mestindn en dosis de 15 mg cada 8 horas.
Se realizan ultrasonidos timicos perio6-
dicamente.

El 14 de enero de 1997 no se aprecia
recaida de los sintomas. Examen fisico:
negativo (figuray tabla).
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453

W 30 mg/semana
O 60 mg/semana
B 15 mg/semana

FIG. Relacién entre la dosis de esteroides administrada y el
area timica total.

DISCUSION

A pesar delacortaedad delapaciente,
ésta presentaba el rasgo clinico mas
[lamativo de la enfermedad, la debilidad
fluctuante de los musculos oculares
inervados por los nicleos motores del
tronco encéfalico, ademés mostraba una
hiperplasia timica verificada por
ultrasonografia.

Aungue se logré una discreta mejoria
con el uso delasdrogasanticolinérgicas, la
remision total se logré con el uso de la
terapéutica con esteroides.

Es bien conocido el uso del esteroide
enlas enfermedades de origen autoinmune,
pero no es hasta fechas recientes que se
demostré el efecto de estas drogas sobre el
sistema inmune.>® El efecto de los
glucocorticoides sobre el timo esta
demostrado en diversas entidades clinicas
como lamal nutricién protei coenergética, en
enfermedadesinfecciosasy duranted estrés

emocional;”* en todos estos procesos se
produce unaestimulacién hipofisuprarrenal,
lo que provoca descarga de glucocor-
ticoides, que causainvolucion timica; esto
ultimo esel resultado de unafragmentacion
del ADN celular, consecutivaalaaccionde
una endonucleasa dependiente de Ca;
dicha enzima se activa por la union de la
mol écula de glucocorticoide a un receptor
en lasuperficie del timocito, que favorece
laentradade calcio.

Todo esto no esmés que laacel eracion
de un proceso natural de muerte celular
programada de timocitos inmaduros
esteroideos sensibles. El mismo proceso se
produce cuando se administran esteroides
en forma exdgena. En nuestro caso esto se
pone de manifiesto claramenteenlareacion
entre ladosis de esteroides administraday
el reatimicatotal (tabla), lacual logracon
una dosis de 60 mg por semana una
disminucion marcadadel &reatimicaasolo
453 mm? (figura), y ocurre unatimectomia
medicamentosa.’2%

Laultrasonografiatimicanos permitié
seguir evolutivamente este proceso de
apoptosis, mediantelamedicion del areade
lasiluetatimicainvivo, deunaformarapida
econdmica, no traumatica o invasiva, y
permite el monitoreo de la dosis total de
esteroidesadministrada, queevitelarecaida
0 empeoramiento delaenfermedad de base
0 €l establecimiento de una inmunode-
ficienciasecundariaalatimectomiamedica
mentosa con su temida consecuencia de
infeccion.

TABLA. Valores de las mediciones periédicas del drea timica durante el seguimiento evolutivo

Loébulo izquierdo Lébulo derecho
Fecha Largo x ancho Area Largo x ancho Area Areatotal
9/11/95 34x13 442 40x 21 840 1282
24/1/96 34x14 476 44x33 1452 1928
26/3/96 24x11 264 27x7 189 453
17/6/96 28x9 284 23x13 299 583
9/10/96 36x16 576 26x8 200 776
14/1/97 28x14 322 26x14 364 686
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SUMMARY

Myasthenia gravis is a clinical agent of autoimmune origin, whose habitual therapy
includes anticholinergic drugs, thymectomy, or therapy with steroids. The objective
of this paper was to know the changes that occur in the size of the thymic area in a
2-year-old patient with juvenile myasthenia gravis and with thymic hyperplasia. This
gland reached a maximum area of 1 928 mm and with the use of 60 mg of prednisone
per week a medicamentosus thymectomy was performed with the reduction of the
thymic area to 439 mm and total remission of the symptomatology. The changes of
the area of this organ were periodically measured during a year. There were no
relapses of the base disease. The ultrasonography proved to be a useful method, since
it is fast, cheap and noninvasive and allows an adequate control of the steroids dose
to be administered.

Subject H: MYASTHENIA GRAVIS/complications; STEROIDS/therapeutic use;
ULTRASONOGRAPHY /methods; CHILD.
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TRASTORNO DE GILLES DE LA TOURETTE: ASPECTOS
PATOGENICOS Y TERAPEUTICOS. PRESENTACION

DE 1 CASO

Dr. Mario Alzuri Falcato' y Lic. Rosa Valdés Maymi?

RESUMEN

Se presenta un caso con trastorno de Gilles de la Tourette, diagnosticado en el
Departamento de Salud Mental de Cienfuegos, perteneciente al Hospital Pediéatrico
Universitario «Paquito Gonzalez Cueto». Se abordan aspectos relacionados con su
patogenia que refuerzan las teorias para considerarlo un trastorno neuropsiquiétrico y
sobre esta base se orienta una exitosa terapéutica psicofarmacoldgica. Se pone de
manifiesto la comorbilidad con el trastorno obsesivo compulsivo y se evidencia la
necesidad de tenerlo en cuenta a estudiar trastornos que evolucionen con movimientos

involuntarios.

DeCS SINDROME DE TOURETTE/etiologia; SINDROME DE TOURETTE/

quimioterapia; NINO.

La poblacién en general, y también ¢
personal de la salud ha utilizado la
denominacién de “tics nerviosos’ para
referirse a los trastornos por tics, y quedar
implicito e carécter psicdgeno de éste.

El glosario cubano,* 1o define como €l
trastorno cuya caracteristica sobresaliente
consiste en movimientos rapidos, involun-
tarios, aparentemente sin motivos y
frecuentemente repetidos, que no se deben
a enfermedad neuroldgica, e incluye al
sindrome de Gilles de la Tourette; se
excluyen de esta categoria a los tics de
origen orgéanico.

El trastorno de Gilles de la Tourette
recibe el nombre de quien o describi6 por
primeravez en 1885, con énfasisen latriada
sintomatica de tics multiples, coprolaliay
ecolalia, asi como su frecuente asociacién
con el trastorno obsesivo compulsivo.?

Actuamente la Clasificacion Interna-
cional de Enfermedades (CIE-10)3 y el
Diagnosticand Statistical Manud (DSM-1V)?,
coinciden en los criterios diagndsticos
basados en la existencia de tics motores
multiplesy 1 o mésticsfonatorioso vocales,
aunque no necesariamente de modo simul-
taneo, coninicio generdmenteenlainfancia,

' Especialista de | Grado en Medicina General Integral y Psiquiatria Infanto-Juvenil. Instructor.

2 Licenciada en Psicologia. Asistente.



por un periodo de mas de 1 afio, que
provoca un notable malestar o deterioro
significativo social, laboral o deotras &reas
importantes de la actividad del individuo.
Lostics pueden ser suprimidos voluntaria-
mente durante cortos periodos y aumentar
durante situaciones estresantes, para
desaparecer durante el suefio, y no deberse
la alteracion a los efectos fisioldgicos de
un farmaco (estimulante), o de una enfer-
medad médi ca (enfermedad de Huntington
o encefalitisposvirica).

Aungue, evidentemente, el mecanismo
patogénico del trastorno de Gilles de la
Tourette es desconocido, se han propuesto
hipétesis tanto psicégenas como organicis-
tasparaexplicarlo, cobran las segundas cada
vez més fuerzaen los Ultimos afios, cuando
se han establecido teorias genéticas (genes
autosdmicos dominantes con expresividad
variable), teorias neuroquimicas (hipersen-
sibilidad dopaminérgica del SNC) o
alteraciones en estructuras anatdmicas tales
como los ganglios basales, cortex cerebrd,
region limbica; estudios de iméagenes por
resonancia magnética demaostraron un
volumenreducidoy anormal |ateraizacion del
caudado, putamen y globus pélido en nifios
y adultos con este trastorno, estructuras que
a su vez estan implicadas estructural y
funcionalmente con otros trastornos que
son frecuentemente comarbidos con esta
afeccion, incluye el trastorno obsesivo
compulsivo, d trastorno por déficit atentivo
con hiperquinesia y la depresion, 1o que
implicaria una mayor vulnerabilidad en el
individuo para padecer dichos trastor-
nos,>’ de esto se deduce que € trastorno de
GillesdelaTouretteemergecadavez conmas
fuerzacomo un trastorno neuropsi quiétrico.

El siguiente caso pretende ilustrar las
evidencias clinico-psicolégicas que
muestran la coexistencia de factores
biolégicos y psicologicos en dicho
trastorno.
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REPORTE DE CASO

Se trata de un escolar de 11 afios de
edad, blanco, masculino que comenzé a
atenderse en nuestro servicio alos 7 afios
de edad.

En febrero de 1995 ocurre su primer
ingreso con laimpresion diagndsticade un
trastorno por tics motores. En septiembre
de 1996 tiene su segundo ingreso, serealiza
entonces €l diagndstico de trastorno de
GillesdelaTourette. El paciente presentaba
tics motores complejos, tics vocales y
coprolalia; se inicia el tratamiento con
hal operidal en dosis pediatricas, conmejoria
clinica, pero su asistenciase haceirregular.

En noviembre de 1997 ingresa en €
Servicio de Neuropediatria, dondelamadre
ofrece unahistoriade aparente salud previa,
excepto episodios de faringoamigdalitis y
circunscribelos movimientosinvoluntarios
aun mesdeevolucion; al examen fisico se
le ausculta un soplo valvular (soplo
inocente que presentaba desde pequefio),
y se plantea como diagndstico probable un
sindrome coreico; alas48 horaslamamase
fuga del hospital y se cierra el caso como
unafiebre reumatica, corea de Sydenhan.

Debemos aclarar que éste y otros
trastornos orgénicos ya habian sido
investigados desde que planteamos por
primera vez el trastorno de Gilles de la
Tourette.

Enfebrero de 1999, seproduced tercer
ingreso en nuestro servicio, después de
varios meses de evolucién espontanea. Se
recibe con marcada exacerbacién de los
sintomas que requirieron en esta ocasion 2
meses de estudio y tratamiento antes del
egreso mejorado.

DISCUSION

En este caso los estudios realizados
en diferentes momentos de su seguimiento



en busca de lesiones del sistema nervioso
(electroencefalograma cuantitativo, rayos X
de créneo), resultaron negativos; sin
embargo, evidenciasclinicasy de estudios
testol 6gicos abogaron por la coexistencia
de factores emocionales y organicos
imbricados, y que fueron tenidos en cuenta
por nosotros al realizar el enfoque
patogénico y terapéutico del paciente.

Antecedentes prenatal es. Embarazo no
planificado, ni deseado, rechazado por la
familia

Antecedentes patoldgicos familiares.
Abuelo materno: trastorno de la persona-
lidad explosivo. Abuelamaterna: trastorno
de la personalidad histrionico. Madre:
trastorno de la personalidad inadecuado.
Tio materno: trastorno de la personalidad
antisocial. Tio materno: trastorno por tics.

Personalidad premérbida: Intraquilo,
irritable, excitable, alteracionesen el suefio.

Dinamicafamiliar. Familiadisfuncio-
nal, predominio delos conflictos.

Manegjo educativo. Inconsistencia y
rechazo.

Antecedente escolar. Preescolar y
primer grado: aprendizaje normal. Segundo
grado: coincidiendo con € inicio de las
manifestaciones clinicas del trastorno,
comienza a confrontar dificultades de
aprendizaje. Cuarto grado: cursa actual-
mente; sin embargo, laeval uacion pedag6-
gicainformaun diagndstico pedagdgico de
segundo grado. Esto podria explicarse por
asistenciairregular aclases, rechazo escolar
y/o incapacidad para apropiarse de los
nuevos contenidos.

Examen fisico. (Datos positivos).

Valoracion pondoestatural: bajo peso.

Aspecto general del paciente: créni-
camente enfermo, desarmonico, dis-
plastico.

Examen psiquiatrico: (Aspectos
positivos evolutivos).

Atencion: distractil.
Orientacion: desorientado en tiempo.
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Pensamiento: preservacion. ldeas obsesi-
vas " pienso que si no hago el movimiento,
algomalovaapasar”. Pobrezadejuicio.
Afectividad: inmadurez, puerilidad,
ansiedad.

Conducta: tics motores, que afectan avarios
grupos musculares, que se hacen complejos
y enocasioneslollevan alanzarsedebruces,
de forma repetitiva, 1o cual pudiera ser
también un ritual compulsivo. Ticsvocales.
Coprolalia, perseveracion, hipercinesia,
insomnio, ecopraxia. Conducta general
desorgani zada.

Al realizar una valoracion clinica
evolutiva, se constatan afectaciones en
diferentes funciones psicolégicas, que
consideramos expresadas sobre la base de
factores emocionales, pero también como
sintoma propio de factores biol 6gicos, que
traducen alteraciones funcionales u
organicas en el sistemanerviosoy devie-
nen en un detrimento fisico-psicol 6gico de
quien sufre el trastorno.

Evaluacion psicologica. Serealizaron
estudios evolutivos durante cada uno de
los ingresos, con los objetivos de evaluar
situacion de desarrollo y precisar posible
dafio organico y/o dteracionesemocionales;
paraeso seempled: observacion, entrevista,
psicodiagndstico de Rorschach, metédica
de color, técnicas abiertas, dibujos y test
deBender.

Enlasprimerasvaloraciones: presencia
de conflicto familiar, intranquilidad,
dificultades en la atencion.

A partir del segundo ingreso: fécil
fatigabilidad, atencién distractil, dificultades
en los procesos de la memoriaa corto y a
largo plazos, asi como los procesos del
pensamiento, fundamental mente abstraccion
y generalizacién, la imaginaciéon muy
pobremente desarrollada.

Laorganicidad se hace marcadamente
manifiesta mediante la perseveracion,
expresadaen el desarrollo del pensamiento
y gréficamente, con larepeticién frecuente



dediscursosy dibujos, singuardar relacién
conlostemas propuestos por €l examinador.

En el tercer ingreso: se manifiestan de
formaestablelasateraciones contendencia
a acentuarse.

Tratamiento. Se apoyo en los pilares
biol6gicos, psicol6gicosy socides. Sinque
se consideren menos importantes los 2
altimos, queremos detener nuestro
comentario en el aspecto bioldgico. Eneste
caso se habia producido un fenémeno de
tolerancia, por lo que valoramos otras
opcionesfarmacol égicas; tuvimosen cuenta
indicaciones pediétricas, posibles efectos
secundarios, existencia del producto, teoria
neuroquimica de la fisiopatologia del
trastorno, mecanismo de accién antidopa-
minérgico del farmaco, y quedd selec-
cionado €l tiaprizal.

Yaenlaprimerasemanadeestar usando
€l psicof&rmaco adosisde30 mg/kg d dia, se
observo mejoriadelosticsmotoresy vocales,
las manifestaciones obsesivo compulsivasy
la hipercinesia, mejoria que resultd progre-
Siva, Sin aparecer reacciones secundarias y
fue criterio compartido por € equipo de
salud, lafamiliay € propio paciente, que
fue dado de alta del ingreso al mes de

iniciado el tratamiento con resultado de
mejorado.
En conclusién podemos decir:

El diagnostico detrastorno de Gillesde
laTourette sigue siendo eminentemente
clinico: tics motores, tics vocales y
coprolaia.

En nuestro paciente aparecieron
imbricados, como posibles factores
patogénicos, los biologicos y los
ambientales.

Se puso de manifiesto la comorbilidad
con €l trastorno obsesivo compulsivo.
Se constataron varios elementos clini-
cos y testoldgicos a favor de la base
organicadd trastornoy deun detrimento
general en el funcionamiento del
paciente.

Aungue es poco frecuente, debe ser
investigado €l trastorno de Gilles de la
Tourette, cuando se estudien trastornos
gue evolucionen con movimientos
involuntarios.

Seevidenci6 laefectividad del tiaprizal
como tratamiento biologico de este
trastorno.

SUMMARY

A case of Gilles de la Tourette disorder, diagnosed at the Mental Health Department
of «Paguito Gonzalez Cueto» University Pediatric Hospital in Cienfuegos is presented.
Aspects related to pathogeny of this disease which confirm the theories that consider
this as a neuropsychiatric disorder are dealth with, and on this basis, a successful
psycho-pharmacological therapy is recommended. The paper shows the comorbidity
with compulsive obsesive disorder and the need of taking it into account when studying
disorders that develop with unvoluntary movements.

Subject headings: TOURETTE SYNDROME/etiology; TOURETTE SYNDROME/

drug therapy; CHILD.
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Fechade nacimiento: julio 11 de 1936
Fechade defuncion: marzo 3 del 2000

Nacié en Cienfuegos el 11 de julio de 1936, de
procedenciahumilde, su padre cayé combatiendo latirania
batistiana como miembro de la Marina de Guerra en €l
alzamiento del 5 de septiembre de 1957 en Cienfuegos.
Cursa sus estudios de primariay secundaria en escuelas
publicas en su ciudad natal y se gradiia de Bachiller en el ‘ 6
Ingtituto de 2da. ensefianza de Cienfuegosen 1955. Inicia »
susestudios demedicinaen 1956 enlaEscuelade Medicina facl
delaUniversidad de LaHabana, pero poco tiempo despuésse cierralaUniversidad y tiene
gueinterrumpir susestudios. En 1959 iniciasu vidalabora en el Ministerio de Salubridad
en la Seccidn de Abasto de L eche mientras reini ciaba sus estudios nuevamente. Se gradiia
deMédico en 1964y realizasu Servicio Médico Socia Rural en el Dispensario de Chancas
en Cienfuegos, después es nombrado Director del Hospital Rura de Crucecita en €
Escambray y por dltimo subdirector del Hospital General de Aguada de Pasgjeros en
Cienfuegos. RedlizalaResidenciade Pediatriaen €l Hospital Infantil “ Pedro Borras Astorga’
en el periodo de 1966-1969, y se gradiade Especiaistade | Grado en Pediatria. Despuésfue
ubicado en laciudad de Santa Clara, donde permanecio trabajando de 1970 a 1985 en el
Hospital Pediatrico Docente “José Luis Miranda’, donde desempefié diferentes cargos:
Jefe del Servicio de Gastroenteritis, Vicedirector Facultativoy Docentey Director (1972-
1978). Cumplioé misién internacionalistaen Angola (1979-1981). A su regreso comenzo a
trabajar end Servicio deNeurologiadel Hospital Pediétrico de SantaClara, donde permanecid
hasta 1985. Obtuvo lacategoriadocente de Profesor Auxiliar de Pediatriaen SantaClaraen
1976. Miembro del Grupo Provincial de Pediatriadesde 1970 hasta1985.

En 1985 setradadaala Ciudad de LaHabana, paratrabaar como pediatraenlaDireccion
de I nspeccion del Ministerio de Salud Pablica, alterndndolacon su trabajo en el Servicio de
Neurologia del Hospital Pediétrico Universitario de Centro Habana, hasta finales del afio
1999, limitado por su estado de salud.

Fue un médico revolucionario que particip6 desde su fundacién enlasMNR y enlos
CDR, militantedel PCC desde 1969. Participé enlaLuchacontraBandidosen el Escambray
y realiz6 misién internacionalista en la Republica Popular de Angola. Dentro de lasfilas
parti-distas ocupé numerosas responsabilidades: Secretario del Comité del PCC en Santa




Clara, propuesto como Delegado ala Asamblea Provincial en 1976 y en el Ministerio de
Salud Pablica ocup6 responsabilidades en su nlcleo. Participd en trabgjos voluntariosy en
numerosas movilizacionesalazafray otrastareas.

Como profesional recibi6 eimpartid numerosos cursosy participd en numerosos eventos
nacionales e internacionales, donde presenté trabajos cientificos vinculados con la
Neuropediatria.

Como profesor participd en numerosos Tribunales Estatales para especialistas de
Pediatriay en Tribunales de Pase de Afio de Residentes de Pediatriay realizo controles a
clasesy examenesainternosy alumnos del 4to. afio de M edicinaen su rotacién por pediatria

Ostentabalas medallas* Trabajador Internacionalista’, “Manuel ‘ Piti Fgjardo” (mésde
25 afios en Salud Publica) y la Distincion “ Por la Educacién Cubana”.
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