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Editorial

Virginia Garaycochea Cannon
Meédico Pediatra.
CMP 16773 RNE 11023

La pediatria peruana se ha venido desarrollando y ha sido reconocida como tal desde principios
del siglo XX, en que se crea el antes llamado Hospital del Nifio, por el presidente Augusto B.
Leguia. Desde ese momento han transcurrido mas de 90 afios, atendiéndose niflos provenientes
de las diversas partes del Perud, con dolencias simples y también complejas, encontrando
en dicha instituciéon profesionales médicos y no médicos muy capacitados para brindarle la
atencion humana vy cientifica que requieren. Sera muy ilustrativo conocer la “Evolucién de la
morbilidad y Mortalidad en el Hospital del Nifio de Lima, Peru desde 1930 a 1960” (R. Shimabuku
y col). La Pediatria peruana se caracteriza por tener que enfrentar enfermedades emergentes,
y reemergentes como la Sifilis congénita (C. Veldsquez) que se mantiene en cifras respetables
indicdndonos que el problema persiste. Por ello, la revision del tema contribuye a examinar dicha
epidemia desde una mirada actualizada, para contar con los elementos necesarios no solo para
su reconocimiento sino para su dptimo tratamiento y seguimiento.

En la practica pediatrica actual, se realizan revisiones de criterios médicos, bioquimicos, y otros a
fin de ratificar o rectificar los establecidos, con un mejor conocimiento de la fisiopatologia, tal es
el caso de dos trabajos originales:

Variabilidad del criterio médico para indicar la punciéon lumbar en las Unidades de Cuidados
Neonatales (S. Vera y D. Guillén), y Alteraciones tempranas del perfil lipidico y del indice
Triglicéridos/HDL-C en lactantes menores de 2 afios con sobrepeso y obesidad. Ambas revisiones
son de mucha actualidad y abordan problemas frecuentes en el campo clinico.

Finalmente, la presentacién de Casos clinicos, nos ayudan a estar atentos a manifestaciones
infrecuentes de enfermedades conocidas como la Enfermedad por araifazo de gato como causa
de Purpura Trombocitopénica Autoinmune (M. Estupifian y col), o complicaciones no esperadas
de tratamientos “Intoxicacion por Vitamina D en nifios y sus efectos en el rifién” (R. Loza y L.
Sanchez), o la presentacion de una enfermedad poco frecuente y conocida, como la descripcién de
“Taquipnea persistente como forma de presentacion de Hiperplasia de células neuroendocrinas
pulmonares (E. Salas, y col.).

Temas variados y sumamente interesantes, que la Sociedad Peruana de Pediatria presenta en este
volumen de la Revista institucional, que esperamos sea del interés de los profesionales dedicados
al cuidado de los nifos.
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TRABAJOS ORIGINALES

VARIABILIDAD DEL CRITERIO MEDICO PARA
INDICAR LA PUNCION LUMBAR EN LAS UNIDADES
DE CUIDADOS NEONATALES.

Variability of medical criteria for indicating lumbar puncture in neonatal care units.
Stefany Vera-Pastor!, Daniel Guillén-Pinto’

RESUMEN

La puncion lumbar es el unico procedimiento para diagnosticar la meningitis neonatal. En nuestro medio se
observa variabilidad de criterio para realizarla. Objetivo: Analizar el criterio médico para indicar la puncién lumbar
en las unidades de cuidados neonatales. Materiales y métodos: Se utilizé una encuesta para recoger la opinion
de los médicos que laboran en las unidades de cuidados intensivos y cuidados intermedios neonatales del
Perd. Resultados: Los encuestados fueron neonatélogos 51.6% (82/159) y pediatras 48.4% (77/159). El 65.4%
(104/159) de los médicos fueron mayores de 40 anos. El 74% (61/82) de los neonatdlogos y el 27% (21/77)
de los pediatras laboraban en Lima. El 73% (116/159) realizarian la puncion lumbar en casos de sospecha
de sepsis, criterio que fue mas frecuente entre neonatdlogos 76.8% (63/82) que en pediatras 68.8% (53/77).
Los neonatdlogos tienden a realizar mas la puncién en sepsis confirmada 62.2% (51/82) y en hemocultivo
positivo 73.2% (60/82) que los pediatras. Otras indicaciones y actitudes fueron muy variables. Conclusiones: Se
observo desconocimiento y variabilidad del criterio de los médicos para indicar la puncion lumbar en neonatos
con sospecha o riesgo de meningitis. Los neonatélogos identificaron mas frecuentemente la indicacion en

sepsis confirmada y en hemocultivo positivo.

Palabras clave: Puncién lumbar, meningitis, sepsis, neonato, unidad de cuidados.

ABSTRACT

Lumbar puncture (LP) is the only procedure to
diagnose neonatal meningitis. Probable or confirmed
neonatal sepsis is the major risk condition for
developing meningitis. Objective: To analyze the
variation of lumbar puncture indications in the
Intensive Care Units and Neonatal Intermediate Care
Units from the different regions of Peru.

Materials and Methods: Asurvey was used to evaluate
the opinion of doctors who work in the Intensive Care
Units and Neonatal Intermediate Care Units. Results:
Fifty two percent (82/159) were neonatologists and
48.4% (77/159) pediatricians, 65.4% (104/159) were
older than 40 years, 74% (61/82) of neonatologists
and 27% (21/77) of pediatricians work in Lima.
73% (116/159) of doctors indicated they would
perform LP in suspected sepsis, 76.8% (63/82) of
neonatologists would indicate LP as well as 68.8%
(53/77) of pediatricians. Neonatologists tend to
perform more puncture in confirmed sepsis 62.2%
(51/82) and positive blood culture 73.2% (60/82) than
pediatricians. Other indications and attitudes were
variable. Conclusions: It observed lack of knowledge

and variability of the criteria of the doctors to indicate
the lumbar puncture in neonates with suspected or
risk of meningitis. Neonatologists more frequently
identified the indication in confirmed sepsis and
positive blood culture.

Key words: Lumbar puncture, meningitis, neonate,
sepsis, unit care (Fuente: MeSH NLM).

MATERIALES Y METODOS

El presente, es un estudio observacional, de corte
transversal, aplicado a los médicos que trabajan en
las Unidades de Cuidados Intensivos e Intermedios
Neonatales de las diferentes regiones del pais. El
Unico criterio de exclusion, fue un llenado incorrecto
o viciado de la encuesta. Se utilizd el muestreo no
probabilistico por conveniencia’.

Se aplicé una encuesta anénima compuesta de
preguntas directas con respuesta unica o multiple,
que se presentd en formato fisico y electronico de
acceso libre. La encuesta se dividié en dos partes,
la primera consté de preguntas generales sobre la
formacion universitaria y sedes hospitalarias; la
segunda sobre la indicacion de la PL en neonatos.

1. Universidad Peruana Cayetano Heredia..
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Stefany Vera-Pastor y col.

La variable procedencia se organiz6 en cuatro
grupos, el grupo del norte que incluyd Piura, San
Martin, Lambayeque, Cajamarca, La Libertad y
Loreto, el grupo del centro incluyé Ancash, Huanuco,
Junin e Ica; y el grupo del sur que incluyé Cusco,
Arequipa, Puno y Moquegua. El cuarto grupo fue la
ciudad de Lima. La edad se distribuyd en rangos de
10 anos, menores de 40 afios, entre 40 y 50 afos y
mayores de 50 anos.

Laencuestaseaplicdalos médicos, enformaindividual,
en centros hospitalarios y clinicas privadas, por via
electrénica, y en eventos académicos de Pediatria. Se
coordiné con el Capitulo de Neonatologia y se conto
con un permiso especial de la Sociedad Peruana de
Pediatria. Ademas, se contactd via telefonica con
algunos médicos de regiones lejanas.

La meningitis neonatal, se defini6 como una
enfermedad infecciosa caracterizada por pleocitosis
en el liquido cefalorraquideo (leucocitos = 30
células/ml) con o sin aislamiento del germen. Se
denomina confirmada cuando se identifica el germen
(cultivo, tincion de Gram, o reaccion en cadena a
la polimerasa), probable, cuando existe sintomas,
signos y proteina C reactiva elevada y posible,
aquellos casos que presentan signos y sintomas
de infeccion, ademas por lo menos 2 valores de
laboratorio alterados.

De la misma forma, seran respuestas validas, las
definiciones de meningitis neonatal temprana,
aquella que inicia antes de las 72 horas de
nacimiento y meningitis neonatal tardia, aquella que
inicia después de las 72 horas de vida. Asimismo, se
consideraron indicaciones validas para realizar PL, la
sospecha de hemorragia subaracnoidea, sospecha
de sepsis, sepsis con sintomas respiratorios, signos
de meningitis y hemocultivo positivo. Son correctas
las contraindicaciones de la PL, malformaciones en
la zona lumbar, infecciones en el lugar de puncion,
herida o cirugia en el lugar de puncién, coagulopatia
e inestabilidad hemodinamica.

Se cumplié con el registro y aprobacion por el Comité
de Etica de la Universidad Peruana Cayetano
Heredia (UPCH). Previo a la encuesta se aplico el
consentimiento informado. Todos los datos han sido
encriptados y guardados en una base de datos.

El andlisis fue principalmente descriptivo, de tipo
exploratorio de variables no paramétricas con la
prueba de chi-cuadrado y prueba exacta de Fisher
para hallar el valor p, el cual se considerd significativo
en un valor menor a 0.05, empleando el programa
STATA versién 14.

RESULTADOS

Se realizaron 159 encuestas. El 51.6% (82/159)
fueron a neonatologos y el 48.4% (77/159) pediatras;
de los cuales 56.6% (90/159) fueron de médicos
varones. La mayoria fueron mayores de 40 afios,
62.2 % (51/82) de los neonatdlogos y 68.8 % (53/77)
de los pediatras. De acuerdo a la procedencia, en
Lima laboraban el 51.6% (82/159) de los médicos,
con mayor predominio de los neonatélogos 74.4%
(61/82) en la capital (tabla 1).

De acuerdo al sector laboral, la mayoria de los
meédicos trabajaba en el Ministerio de Salud (MINSA).
La distribuciéon en los diferentes sectores publicos
fue semejante entre pediatras y neonatélogos; Sin
embargo, en el sector privado los neonatélogos
tuvieron mayor presencia (p=0.030). Ademas, la gran
mayoria de médicos trabajaban en dos instituciones,
81.7% (67/82) de neonatdlogos y el 88.3% (68/77) de
pediatras (tabla 1).

El 73% (116/159) de los médicos indicaron que
realizarian la PL ante la sospecha de sepsis neonatal,
con discreto predominio para neonatdlogos 76.8%
(63/82) y pediatras 68.8% (53/77). Con respecto a
la indicacion de PL en los tipos de sepsis, podemos
observar que el 85% (7/82) de neonatdlogos
y el 10.4% (8/77) de pediatras indicarian PL en
sepsis posible (p = 0.690), el 40.2% (33/82) de los
neonatologos y el 45.5% (35/77) de pediatras la
indicarian en sepsis probable (p = 0.507) y el 62.2%
(51/82) de neonatdlogos y el 45.5% (35/77) de
pediatras indicarian PL en sepsis confirmada (p =
0.034) (tabla 2).

En cuanto a la formacién académica del médico, se
observa asociacion estadistica entre la universidad
de pregrado y de especializacion en neonatologia,
en la decision de hacer la PL en sepsis neonatal
(p = 0.03). No se observé influencia de ninguna
universidad con respecto a la formacion pediatrica
(p > 0.05). Las sedes hospitalarias para la formacion
pediatrica y neonatal no influyeron en la decision.

Con respecto a las indicaciones para realizar PL, el
9.8% (8/82) de neonatologos y el 11.7% (9/77) de
pediatras escogieron hemorragia subaracnoidea (p =
0.694), el 96.3% (79/82) de neonatdlogos y el 89.6%
(69/77) de pediatras escogieron signos de meningitis
(p = 0.095), el 2.4% (2/82) de neonatologos y el
3.9% (3/77) de pediatras escogieron sepsis con
signos respiratorios (p = 0.674), el 73.2% (60/82)
de neonatdlogos y el 49.4% (38/77) de pediatras
escogieron hemocultivo positivo (p = 0.002)(tabla 2)..
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Enloreferente acontraindicaciones pararealizarla PL,
el 79.3% (65/82) de neonatologos y el 77.3% (60/77)
de pediatras reconocen como contraindicacion a las
malformaciones en la zona lumbar (p = 0.836), el
92.7% (76/82) de neonatdlogos y el 81.8% (63/77) de
pediatras infeccion en el lugar de puncion (p = 0.039),
el 80.5% (66/82) de neonatologos y 67.5% (52/77)
de pediatras herida o cirugia en la zona de puncion
(p=0.062), el 85.4% (70/82) de neonatdlogos
y el 753% (58/77) de pediatras inestabilidad
hemodinamica (p=0.110) (tabla 2).

Conrespecto alas situaciones especiales de no poder
realizar la PL, el 19.5% (16/82) de neonatologos y
el 19.5% (15/77) pediatras indicarian tratamiento
para sepsis por dos semanas (p=0.996), el 90.2%
(74/82) de neonatdlogos y el 93.5% (72/77) de
pediatras indicaria tratamiento a dosis de meningitis
(p=0.453), el 20.7% (17/82) de neonatologos y el
221% (17/77) de pediatras realizarian la PL si el
neonato desarrollara sintomas neuroldgicos mas
adelante (p=0.836), el 14.6% (12/82) de neonatdlogos
y el 15.6% (12/77) de pediatras realizaria la PL si el
neonato presentara convulsiones (p=0.867), 3.7%
(3/82) de neonatdlogos y el 1.3% (1/77) de pediatras
realizaria la PL si el I/T es >0.2 (p=0.621) (tabla 2).

DISCUSION

La Puncion Lumbar (PL) es el Unico procedimiento
paradiagnosticar la meningitis neonatal. Sin embargo,
es uno de los procedimientos mas controversiales
dentro del enfoque diagndstico de un neonato con
sepsis®!". Diferentes publicaciones describen que
la sepsis probable o confirmada son la condicion de
mayor riesgo para desarrollar meningitis®>>. Segun
la Academia Americana de Pediatria, el Centro
de control y prevencion de enfermedades y otras
instituciones europeas, se debe realizar el estudio del
LCR en pacientes con manifestaciones clinicas de
sepsis 0 meningitis, o ante la presencia de indicadores
de laboratorio que sugieren sepsis 0 en casos de
aislamiento de un germen por hemocultivo®®. La
indicacion se sustenta por la posibilidad de meningitis
neonatales con hemocultivos negativos y porque la
identificacion del germen y su sensibilidad antibidtica
son las mejores herramientas para el control de la
enfermedad.

Elpropésito del presente estudio fue analizarla opinién
respecto a la indicacion de la PL en los médicos que
atienden en las Unidades de Cuidados Intensivos
e Intermedios Neonatales. La mayoria contestaron
que realizarian la PL ante la sospecha de sepsis
neonatal, sin embargo, puede que en condiciones
reales difieran de opinién, como se describié en el

estudio de Zea y col, que demostré gran nimero de
casos diferidos de PL en sepsis confirmada.?

Los protocolos institucionales pueden influenciar la
decision de los médicos, variable que a su vez se
hace confusa de analizar porque la mayoria trabaja
en dos instituciones, aunque en el sector privado
se observa mayor cantidad de neonatdlogos. El
predominio de neonatdélogos que harian la PL en
sepsis confirmada, contrasta con el bajo porcentaje
que conoce la indicacion tanto en sepsis probable
como en sepsis confirmada. Probablemente haya
otras explicaciones que no se han explorado, tales
como credibilidad en los cultivos y examenes de
laboratorio, o la sensacion de dano hacia los recién
nacidos.

Se observa variabilidad en la decision de hacer la PL.
La mayoria de médicos harian la PL si observarian
signos de meningitis'>'®; Sin embargo, en la etapa
inicial los neonatos con meningitis tienen signos
inespecificos, que se hacen muy evidentes cuando la
enfermedad estaavanzada.®?! Otrasituaciénvariable
es la decisiéon en caso de hemocultivo positivo, que,
si se conoce en el grupo de neonatélogos, indicacion
que esta demostrada a nivel internacional.

No estd indicado hacer puncién lumbar en
prematuros o neonatos a términos con dificultad
respiratoria porque la chance de tener meningitis
es muy baja. Sin embargo, en casos de sepsis con
sintomas respiratorios, tales como apnea o polipnea,
la indicacion es correcta®. En este estudio se noté6 la
baja sospecha de hemorragia subaracnoidea, tanto
en prematuros y como en bebés a término, sindromes
asociados con apneas, letargia y crisis epilépticas.

También se observd variabilidad en cuanto a
contraindicaciones de PL, las respuestas de los
médicos estan distribuidas de manera similar.
Sorprende que haya un grupo de pediatras que
contestaron que harian PL en algunos casos con
infeccién en la zona de puncion. Esta informacion
debe tomarse para hacer guias de procedimientos y
capacitacion.

En lo referente a otras actitudes de no realizar la PL,
en este estudio se ha demostrado que la mayoria de
los médicos si reconocen la gravedad de la condicién
y protegen al paciente elevando la dosis de los
antibidticos a requerimientos de meningitis.

También evaluamos la relacion entre las edades de
los médicos y la influencia en la indicacion de PL, pero
no se encontré relacion. Se encontrd que los médicos
sin especializaciéon en neonatologia, dejan de hacer
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la PL con mayor frecuencia. Consideramos que la
difusion de las indicaciones precisas para realizar
dicho procedimiento, favorecerian rapidamente la
uniformidad del criterio, posiblemente a través de una
guia de aplicacion nacional.

Las limitaciones del trabajo fueron, la metodologia de
muestreo por conveniencia con la cual no pudimos
explorar las unidades mas alejadas del pais, como las
regiones de la selva, no se explord las razones por
las cuales el médico dejaria de hacer la PL, que no se
incluyeron los residentes de la especialidad, asimismo
sesgo por la estructura del instrumento utilizado puede
ser perfectible. Sin embargo, las fortalezas han sido
el nimero representativo de médicos que trabajan

en Unidades Neonatales e Intermedios y el bajo
porcentaje de rechazo a la encuesta.
CONCLUSIONES

Se observd desconocimiento y variabilidad del
criterio de los médicos para indicar la puncién lumbar
en neonatos con sospecha o riesgo de meningitis.
Los neonatélogos identificaron mas frecuentemente
la indicacion en sepsis confirmada y en hemocultivo
positivo.
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ANEXOS
Tabla 1 Caracteristicas generales de los médicos encuestados
Pediatras (77) Neonatdlogos (82)
n % n % p
<40 24 31.1 31 37.8
40-50 26 33.8 22 26.8 0.566
>50 27 35.1 29 354
Norte 26 33.8 6 7.3
Centro 14 18.2 4 49
Sur 12 15.6 15 18.3 0.000
Lima 25 324 57 69.5
MINSA 46 59.7 44 53.7 0.439
EsSALUD 28 36.4 32 39.0 0.729
Privado 10 13.0 22 26.8 0.030
Ninguna 0 0.0 1 1.2
Una institucion 8 104 14 171 0.322
Dos instituciones 68 88.3 67 81.7 '
Tres instituciones 1 1.3 0 0.0
* Un mismo médico podia trabajar en mas de una institucion
Tabla 2. Variabilidad de opinién para realizar la puncién lumbar en neonatos
Pediatras (77) Neonatdlogos (82)
n % n % p
Posible 8 10.4 7 8.5 0.690
Probable 35 455 33 40.2 0.507
Confirmada 35 455 51 62.2 0.034
Hemorragia Subaracnoidea 9 1.7 8 9.8 0.694
Signos de meningitis 69 89.6 79 96.3 0.095
Sepsis con signos respiratorios 3 3.9 2 2.4 0.674+
Hemocultivo positivo 38 494 60 73.2 0.002
Malformaciones lumbares 60 77.9 65 79.3 0.836
Infeccion en el lugar de puncién 63 81.8 76 92.7 0.039
Herida en el lugar de puncion 52 67.5 66 80.5 0.062
Inestabilidad hemodinamica 58 75.3 70 85.4 0.110
Si tuviera signos neuroldgicos 17 221 17 20.7 0.836
Si si tuviera convulsiones 12 15.6 12 14.6 0.867
PLsiel I/T>0.2 1 1.3 3 3.7 0.621+
Tratamiento para sepsis por 2 semanas 15 19.5 16 19.5 0.996
Tratamiento a dosis de meningitis 72 93.5 74 90.2 0.453
Edad <40 19 35.8 26 413 0.482
Edad 40-50 18 34.0 15 23.8
Edad >50 16 30.2 22 34.9

+Exacta de Fisher
**El médico podia marcar mas de una alternativa
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ALTERACIONES  TEMPRANAS  DEL  PERFIL
LIPIDICO YDELINDICE TRIGLICERIDO/HDL-CEN
LACTANTESMENORESDE2ANOS CONSOBREPESO
Y OBESIDAD

Early changes in the lipid profile and the triglycerid/ hdl-c index in infants under 2 years old with
overweight and obesity
Cabello Sanchez A.!, Martinez Peralta M.', Pereyra Angulo S.!, Ventura Vega D.!, Cabello Morales E.

RESUMEN

Objetivo: Evaluar las alteraciones tempranas del peffil lipidico y del indice triglicérido/HDL-C en lactantes
menores de 2 afios de edad con sobrepeso y obesidad. Material y métodos: Estudio transversal analitico que
incluyé lactantes de 6 meses a 2 afios de edad atendidos por sobrepeso y obesidad en el HCH entre diciembre
(2018) hasta julio (2019), con historia clinica completa, antropometria y perfil lipidico. Se definié sobrepeso
(Z-IMC entre 2-3DE) y obesidad (Z-IMC>3DE). El perfil lipidico se determiné mediante el método colorimétrico.
Se considerd niveles aceptables: Triglicéridos<756mg/dL, HDL-C>45 mg/dL, colesterol total< 170 mg/dL y LDL-
C<110mg/dL. Se consideré nivel elevado de TG/HDL-C=2.32. Se realiz6 estadistica descriptiva, chi cuadrado y
prueba exacta de Fisher, considerandose significativo p<0.05 se ultilizb paquete estadistico STATA 15.
Resultados: Fueron incluidos al analisis 32 lactantes. Sobrepeso (36.4%) y obesidad (63.6%), edad media:
1.1£0.4 afios, varones(53.1%), LME(75%), GEG(18.7%), madre obesa(37.5%), padre obeso(46.9%), algun
familiar de primer grado obeso(81.2%). Respecto al perfil lipidico: niveles de triglicéridos elevados (65.6%),
niveles bajos de HDL-C(84.4%), niveles elevados de LDL-C(37.5%) y colesterol total elevado(40.6%). El indice
triglicérido/HDL-C=2.32: lactantes con sobrepeso (45.4%) y en obesos (66.7%) (p=0.28). No se encontro
diferencia significativa del indice triglicérido/HDL-C por sexo (p=0.47) ni por tipo de lactancia (p=0.67).
Conclusiones: Las alteraciones tempranas y frecuentes del perfil lipidico en lactantes con sobrepeso y
obesidad fueron los niveles elevados de triglicéridos y HDL-C bajos, los cuales generan altos porcentajes de
lactantes con indice de triglicérido/HDL-C elevado. Se requieren mas estudios para interpretar estos hallazgos
e implementar medidas preventivas desde edades tempranas.

Palabras claves: lactantes, triglicéridos, HDL, sobrepeso y obesidad.

ABSTRACT

Objective: To evaluate early changes in the lipid
profile and TG/HDL-C index in infants under 2 years
old with overweight and obesity. Methods: Cross
sectional study which included infants from 6 months
to 2 years old attended by overweight and obesity
in the HCH from December (2018) to july(2019),
with complete medical history, anthropometry and
lipid profile. We defined overweight (Z-BMI between
2-3SD) and obesity (Z-BMI>3 SD). We calculated
the lipid profile by the colorimetric method. We
considered acceptable levels: Triglycerides<75 mg/
dL, HDL-C>45 mg/dL, total cholesterol<170 mg/dL y
LDL-C<110 mg/dL. We considered high level of TG/
HDL-C=2.32. We did descriptive statistics, chi-square
and Fisher’s exact test, we considered significant
p<0.05 and we used STATA 15.

Results: We included 32 infants in the analysis.
Overweight(36.4%) and obesity(63.6%), the mean

age: 1.1x0.4 years old, male(53.1%), exclusive
breastfeeding(75%), large for gestational age(18.7%),
maternal obesity(37.5%), paternal obesity(46.9%),
obesity in first-degree relative(81.2%). About the
lipid profile: high levels of triglycerides(65.6%), low
levels of HDL-C(84.4%), high levels of LDL-C(37.5%)
and high level of total cholesterol(40.6%). We
found triglycerides/HDL-C index =2.32: overweight
infants(45.5%) and obesity infants(66.7%) (p=0.28).
We didn't find significant differences about the
triglycerides/HDL-C index, neither sex(p=0.47) nor
type of breastfeeding(p=0.67).

Conclusion: Early and common changes of the lipid
profile in infants with overweight and obesity were
high levels of triglycerides and low levels of HDL-C,
which generate high percentages of infants with high
level of triglycerides/HDL-C. More studies are needed
to interpret this findings and implement preventive
measures since early ages..

1. Unidad de Endocrinologia Pediatrica. Hospital Cayetano Heredia
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INTRODUCCION

El periodo de vida entre la concepciony los 2 primeros
anos de edad, es reconocido como un periodo critico
para el desarrollo de la obesidad infantil’. Moss y
colaboradores demostraron que la aparicién de la
obesidad en los 2 primeros afios de la vida tiende a
perpetuarse en las edades posteriores?. Saavedra y
Dattilo, enfatizan al periodo de la infancia, como un
momento critico y de gran potencial para el desarrollo
de la obesidad y la etapa de la vida en la cual deberia
implementarse acciones de prevencion e intervencion
sobre factores modificables para disminuir el avance
de la obesidad.®

Multiples factores estarianinvolucrados enlaaparicion
del sobrepeso y la obesidad en los primeros afios de
vida y de su permanencia en edades posteriores*,
entre los cuales cabe resaltar a los lactantes que
nacen grandes para su edad gestacional(GEG),
el indice de masa corporal (IMC) de la madre, la
ganancia de peso durante el embarazo®,una rapida
ganancia de peso en los 2 primeros afios de vida’,
la introduccién de alimentos sélidos antes de los 4
meses de edad? y la calidad y cantidad de alimentos
ingeridos especialmente asociado a la ingesta de
alimentos azucarados y bajo en verduras®’®. En
relacion a la lactancia materna, muchos estudios lo
reportan como un factor protector para el desarrollo
de obesidad en los primeros afios de vida.'"'?

A pesar de multiples esfuerzos que vienen realizando
muchos paises en el mundo con el objetivo de
disminuir la prevalencia de sobrepeso y obesidad
infantil, en las tres ultimas décadas, se ha evidenciado
una tendencia mundial creciente del sobrepeso
y obesidad que afecta especialmente a los nifios
menores de 5 afios de edad. Se estima que de 43
millones de nifos afectados en el 2010 se llegara
a 60 millones para el 2020'. En nuestro pais, la
desnutricidn cronica en los nifios menores de 5 afios
de edad, continla siendo un problema importante
de salud publica, sin embargo en las dos ultimas
décadas el sobrepeso y la obesidad en éste mismo
grupo etario, muestran una tendencia creciente en
su prevalencia'. Pajuelo y colaboradores, reportaron
una prevalencia de sobrepeso y obesidad en nifios
menores de 5 afios a nivel nacional de 6.9% vy
como factores asociados la procedencia de Lima
Metropolitana (10.1%), un peso al nacimiento por
encima de 2.5 kg y la aparicion de la obesidad en el
primer afio de vida.'

Muchos estudios hacen referencia al impacto del
sobrepeso y obesidad que aparece en los primeros
afos de vida sobre la salud de las personas en
edades posteriores. Desde los estudios de Bogalusa
en los 80s, se reportd la relacion entre los niveles
de lipidos y presion arterial con la presencia de
aterosclerosis®. Aunque la mayor parte de estudios
respecto a la formaciéon y progresién de la placa
ateromatosa se han centrado en nifios mayores
de 10 afios, adolescentes y adultos, se reconoce
su existencia desde los primeros afios de vida'.
El engrosamiento de la intima media de la arteria
carétida ha sido reconocido como un marcador
muy sensible para el diagndstico de aterosclerosis.
Estudios longitudinales han demostrado asociacién
entre la adiposidad de los primeros afos de vida y
engrosamiento de la intima media de la carétida en
el adulto."® 120

Multiples factores que se encuentran presentes desde
la nifiez estan asociados a la formacién y progresion
de la placa ateromatosa, entre ellos la obesidad, el
incremento de la presion arterial, elevacion de los
triglicéridos y disminucion de HDL-C?'22, Asi mismo es
actualmente aceptado que el trastorno fundamental
asociado a la obesidad es la resistencia a la insulina,
que a su vez induce al desarrollo de un perfil lipidico
proaterogénico?. Las alteraciones de los lipidos en
nifos obesos ha tomado mucha importancia en los
ultimos afios, en especial el incremento de triglicéridos
y disminucion de HDL-colesterol, de tal manera que
el indice Triglicérido/HDL-C (TG/HDL-C) surge como
un marcador sencillo y de facil acceso para evaluar
el riesgo cardiovascular en nifios obesos?. Sin
embargo no existe consenso sobre el punto de corte
Yy nO se conoce su importancia en los nifilos menores
de 2 afios de edad. Estudios en nifios mayores de
3 anos identifican un punto de corte de TG/HDL-C
>2.32 como factor de riesgo cardiovascular en nifios
obesos?, en otro estudio mediante la asociacién con
el engrosamiento de la intima media de la arteria
carétida se encontré un punto de corte mas bajo®.
Los puntos de corte para nifios de 0 a 9 afos de edad
han sido establecidos por la Academia Americana
de Pediatria, recomendando un nivel aceptable de
triglicéridos <75 mg/dl y de HDL-colesterol >45 mg/
di.z

Considerando que en las dos ultimas décadas
en nuestro pais se evidencia un incremento
sostenido en la prevalencia de obesidad que afecta
especialmente a los nifios menores de 5 afos,
a pesar de multiples esfuerzos para disminuir
su avance, a la luz de nuevos conocimientos
en la fisiopatologia de las enfermedades
cardiovasculares asociadas a la obesidad y
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alteraciones tempranas en el perfil lipidico
evaluados por el indice TG/HDL-C, que permite
identificar el riesgo cardiometabdlico en nifios
escolares y adolescentes, hace necesario conocer
su importancia desde los primeros afios de la vida,
debido a que la obesidad es una enfermedad
crénica que tiende a persistir en edades posteriores
e incrementa la morbimortalidad del adulto. Por
tal motivo, el objetivo de este estudio fue evaluar
las alteraciones tempranas del perfil lipidico y del
indice TG/HDL-C en lactantes menores de 2 afnos
de edad con sobrepeso y obesidad.

MATERIAL Y METODOS

Se realizd un estudio transversal analitico que
incluyd lactantes de 6 meses a 2 afios de edad,
de ambos sexos, que fueron atendidos con el
diagnodstico sobrepeso y obesidad en la consulta
externa de la Unidad de Endocrinologia Pediatrica
del Hospital Cayetano Heredia (HCH) entre el
periodo de diciembre del 2018 a julio del 2019, en
base a la Guia de Practica Clinica de Obesidad
infantil (GPC) del servicio. Los pacientes incluidos
fueron beneficiarios del Sistema Integral de Salud
(SIS) y contaron con una historia clinica completa,
mediciones antropométricas y perfil lipidico. Fueron
excluidos los lactantes en los cuales se registrd
antecedentes de dislipidemia familiar, sindromes
de origen genético y/o cromosémico diagnosticado,
patologias endocrinolégicas, enfermedades crénicas
sistémicas, retraso del desarrollo psicomotor y uso
prolongado de corticoides sistémicos.

La informacion fue recolectada de la base de datos
del servicio mediante una ficha pre establecida
que incluyd los siguientes datos: Edad cronoldgica,
sexo, peso y talla al ingreso, IMC(kg/m2), Z-IMC,
peso y talla al nacimiento, edad gestacional, tipo
de lactancia, antecedentes familiares de primer
grado de obesidad, dislipidemia y el perfil lipidico
al ingreso. Segun la GPC de obesidad infantil, las
mediciones antropomeétricas se realizaron siguiendo
las recomendaciones de la Organizacién Mundial de
la Salud (OMS). El indice de masa corporal (IMC) de
Quetelet fue calculado como peso (Kg) /Talla (m?). El
Z-IMC se calculé6 mediante un aplicativo de la OMS.
Se definié el exceso de peso en base al Z-IMC:
sobrepeso como Z-IMC entre 2-3 DE y obesidad si
Z-IMC >3 DE. El estado de obesidad de los padres
se baso en la percepcion del familiar directo. Se
definié lactancia materna exclusiva (LME) cuando el
consumo de esta fue sin aditivos (liquidos y/o sdlidos)
hasta los 6 meses de edad. El grande para la edad
gestacional (GEG) se considerd cuando el peso al
nacimiento fue mayor de p90 segun las curvas de
Fenton.

El perfil lipidico fue recolectado de la base de datos
del servicio. Su procesamiento se realizd en el
laboratorio del HCH. Luego de un periodo de ayuno
de aproximadamente 4 horas se determind los
niveles séricos de triglicéridos y HDL-C por el método
colorimétrico, con un coeficiente de variacion intra e
interensayode 1.1% Yy 1.4% respectivamente. El limite
de deteccion para triglicéridos fue de 3,8 mg/dL y el
intervalo de medicion de HDL-C fue de 5-110 mg/dL.
Los niveles séricos aceptables de lipidos se basaron
en los puntos de corte que establece la Academia
Americana de Pediatria (AAP): Triglicéridos<75 mg/
dL, HDL-C>45 mg/dL, colesterol total < 170 mg/dL
y LDL-C< 110 mg/dL?". Se consideré como un nivel
elevado si el indice TG/HDL-C 22.32.%

Para el analisis de los datos se empled estadistica
descriptiva, evaluando previamente la normalidad de
los datos con la prueba de Shapiro wilk y se reporté
medidas de tendencia central y dispersion para las
caracteristicas basales de la poblacion. Ademas
se realizd chi cuadrado y prueba exacta de Fisher
debido a que el tamafio de muestra fue pequefia,
considerandose significativo p <0.05. Se ultilizé el
paquete estadistico STATA 15.

RESULTADOS

Durante el periodo de estudio, se identificaron 33
lactantes que cumplieron los criterios de inclusion;
sin embargo, un paciente fue excluido previo al
analisis de los datos por sospecha de dislipidemia
familiar, quedando un total de 32 lactantes para el
analisis. El 36.4% de lactantes presenté sobrepeso
y el 63.6% obesidad. La edad cronoldgica media
fue 1.1 £ 0.4 anos y el 53.1% fueron del sexo
masculino.

Respecto a los antecedentes, se encontré LME en
75% de los lactantes, 18.7% fueron GEG, no se
encontré ningun pequefo para edad gestacional y
4 lactantes tuvieron antecedente de prematuridad
tardia.

Entre los antecedentes familiares: el 37.5% de las
madres fueron obesas y 46.9% de los padres fueron
obesos. Se encontrd que 81.2 % tenia algun familiar
de primer grado con obesidad.

Respecto al perfil lipidico, el 65.6% de los lactantes
presentd niveles elevados de triglicéridos, el 84.4%
niveles bajos de HDL-C, 37.5% niveles elevados de
LDL-C y 40.6% colesterol total elevado.
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Tabla 1. Caracteristicas del perfil lipidico y del indice triglicéridos/HDL-C en la poblacién de estudio

Variables

Sobrepeso
(n=11)

Obesidad
(n=21) P

Z-IMC

2.6 (0.4)

3.85 (1.1) 0.00

LDL- colesterol (mg/dL)

104.4 (21.2)

99.6 (40.8) 0.98

HDL- colesterol (mg/dL)

37 (16)

37 (1) 0.82

Los datos se expresan en medianas y rango interquartilico

El indice TG/HDL-C =2.32 se encontré en 45.4% de los lactantes con sobrepeso en comparacion a 66.7% en
lactantes obesos, sin diferencia significativa (p=0.28). No se encontré diferencia significativa del indice TG/

HDL-C por sexo (p=0.47) ni tipo de lactancia (p=0.67).

DISCUSION

En nuestro estudio llama la atencion la presencia
de altos porcentajes de lipidos alterados tanto
en los lactantes con sobrepeso como obesidad,
caracterizado por niveles elevados de triglicéridos y
HDL-C bajo, en comparacion a los limites aceptables
que recomienda la AAP?. La mediana de los niveles
de ftriglicéridos se encontré por encima del limite
aceptable en los lactantes con sobrepeso y obesidad,
aunque los obesos mostraron un mayor valor de
elevacion, no se encontré diferencia estadisticamente
significativa. Este hallazgo, de niveles elevados de
triglicéridos constituye una de las alteraciones mas
tempranas del perfil lipidico en los primeros afios de
la vida de lactantes con sobrepeso y obesidad. Otro
hallazgo importante fue el nivel bajo de HDL-C, con
medianas muy por debajo de los niveles aceptables
tanto en lactantes con sobrepeso como en los obesos
y sin diferencia significativa. Estas variaciones del
perfil lipidico, caracterizadas por elevacion de los
triglicéridos y disminucién simultanea de los niveles
de HDL-C expresada como indice TG/HDL-C, han
sido reportadas en muchos estudios de nifios obesos
por encima de los 3 afios de edad. Un estudio previo
realizado en nuestra Unidad de Endocrinologia
Pediatrica que incluyo nifios obesos de 3 a 14 afios de
edad, reporto su utilidad en la identificacion del riesgo
cardiovascular®. Desde los estudios de Bogalusa
de los 80s, se ha reportado la relacion entre los
niveles de lipidos y presion arterial con la presencia
de aterosclerosis en nifios'® y desde entonces se ha
generado un gran interés por conocer la importancia
de las alteraciones del perfil lipidico desde la nifiez y
su progresion hasta la edad adulta.?

Actualmente se reconoce que el desorden mas
importante, asociado a la obesidad, es la resistencia
a la insulina, que a su vez induce a una serie de

procesos metabdlicos de conducen al desarrollo de
un perfil lipidico proaterogénico, diabetes mellitus tipo
2 e hipertension arterial?®. El exceso de tejido adiposo
estimula la produccion de leptina, angiotensina Il y
especies reactivas de oxigeno que conducen a
darfio endotelial y proliferacion de fibroblastos que se
manifiestan como hipertension arterial, alteraciones
del perfil lipidico, diabetes mellitus tipo 2 y enfermedad
cardiovascular®?. Mdltiples factores, presentes desde
la nifiez, estan asociados a la formacion y progresion
de la placa ateromatosa, entre ellos: la obesidad, el
incremento de la presion arterial, elevacion de los
triglicéridos y disminucién de HDL-C?'. Un estudio,
que compard nifios prepuberes con sobrepeso
y obesidad versus peso normal, encontr6 mayor
riesgo de hipertension arterial, hipertrigliceridemia
y disminucién del HDL-C?'. Otro estudio, en una
muestra de 6,328 sujetos de 4 estudios de cohorte
prospectivos con una media de seguimiento de
23 afios, encontrd que los sujetos con estado de
adiposidad consistentemente alto desde la infancia
hasta la adultez en comparacién a los sujetos con
IMC normal en la nifiez y durante la edad adulta
tenian significativamente un mayor de riesgo (p<0.05)
para desarrollar diabetes mellitus tipo 2, hipertension
arterial, niveles elevados de LDL-C, disminucién de
HDL-C, elevacién de ftriglicéridos e incremento del
grosor de la intima media de la arteria carétida. Los
sujetos que tuvieron sobrepeso u obesidad durante
la nifiez, pero no fueron obesos en la edad adulta
presentaron los mismos riesgos (p>0.20) que las
personas que no tuvieron sobrepeso ni obesidad
en la nifiez y la edad adulta?>. Muchos estudios han
demostrado la asociaciéon entre la adiposidad del

nifio y la enfermedad cardiovascular en el adulto.™
19, 20, 21, 22
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Respecto al indice TG/HDL-C, nuestro estudio utilizé
un punto de corte de TG/HDL-C 22.32 como factor de
riesgo cardiovascular en nifios obesos?® y demostréd
que un alto porcentaje de lactantes con sobrepeso
(45.4%) tenian un valor elevado con una mediana
de 2.3 (1.1) cercana al punto de corte alto. En los
lactantes obesos el porcentaje de TG/HDL-C fue
mayor (66.7%) con una mediana superior al punto
de corte aceptable, pero sin diferencia significativa
respeto a los lactantes con sobrepeso. Aunque el
estandar de oro para medir resistencia a la insulina
es el clamp euglicémico-hiperinsulinémico, muchos
investigadores reconocen la utilidad del indice TG/
HDL-C como marcador de riesgo cardiometabdlico en
nifos. Sin embargo, el punto de corte para identificar
el riesgo cardiometabdlico es controversial. También
es importante sefalar que la mayoria de estudios se
han centrado en nifios mayores de 5 anos de edad.
Di Bonito y colaboradores® en una muestra de 884
nifos y adolescentes entre 6 a 16 afios de edad
que incluia a nifos con peso normal, sobrepeso y
obesidad encontr6 que el punto de corte TG/HDL-C
= 2 como marcador util de riesgo cardiovascular en
nifios y adolescentes. Llang y colaboradores® en
una muestra de 976 nifios y adolescentes de 6 a 16
anos de edad demostraron que el indice TG/HDL-C
fue mejor que el indice HOMA-IR para el diagnéstico
de sindrome metabdlico con un punto de corte de
1.25, con una sensibilidad del 80 % y especificidad
del 75%. Krawczyk, en un estudio reciente®, evaluo
la utilidad del indice TG/HDL-C vy el indice HOMA-
IR para predecir sindrome metabdlico en 122 nifios y
adolescentes obesos de 5.3 a 17.9 afios de edad y 58
controles con peso normal. Tomando como referencia
un punto de corte del indice TG/HDL-C = 3 encontré
que este indice es un buen marcador de resistencia a
la insulina en niflos obesos y recomienda su uso en la
practica clinica para identificar el riesgo de sindrome
metabolico. La importancia y utilidad en nifios en los
primeros afnos de vida ha sido muy poco estudiado.
Riafio-Galan y colaboradores en nifios de 4 afios de

edad, demostraron que los nifios con sobrepeso y
obesidad tenian perfiles lipidicos de mayor riesgo.
Mientras que los hijos de padres con sobrepeso y
obesidad tenian mayor riesgo de obesidad y un perfil
lipidico proaterogénico.

El contexto actual se caracteriza por incremento en la
prevalencia de obesidad especialmente en los nifios
desde edades tempranas de la vida e incremento
paralelo de enfermedades no transmisibles en los
adolescentes y adultos jovenes como la diabetes
mellitus tipo 2, hipertensién arterial, enfermedades
cerebrovascular e infarto de miocardio. Es necesario
analizar los factores relacionados a éste problema,
especialmente sobre aquellos que que podrian ser
modificables desde los primeros afos de vida. Los
esfuerzos de salud publica en nuestro pais estan
fundamentalmente enfocados en los nifios mayores
de 5 anos de edad, escolares y adolescentes. Lo
cual genera una subestimacién del problema no
solo por parte del Estado, sino también por parte de
los distintos profesionales de la salud y los padres
de familia®. Por otro lado el tamizaje de lipidos en
infantes es un tema controversial, en la medida que
no existe suficiente evidencia cientifica a favor o en
contra del tema.?83%

Las limitaciones de este estudio fueron la falta de
un grupo control de lactantes con peso normal y el
tamafo de muestra fue pequefa.

En conclusion, las alteraciones tempranas y mas
frecuentes del perfil lipidico en lactantes de 6 meses
a 2 afos de edad con sobrepeso y obesidad fueron
los niveles elevados de triglicéridos y HDL-C bajos,
los cuales generan altos porcentajes de lactantes con
indice de triglicérido/HDL-C elevado. Se requieren
mas estudios para interpretar estos hallazgos e
implementar medidas preventivas y de intervencion
desde edades tempranas de la vida.
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CASOS CLINICOS

TAQUIPNEA PERSISTENTE COMO FORMA DE
PRESENTACION DE HIPERPLASIA DE CELULAS
NEUROENDOCRINAS PULMONARES

Persistent tachypnea as a form of presentation of Hyperplasia of Pulmonary Neuroendocrine cells
Erick Salas,” Guillermo Bernaola,’ Julio Arbulii,” Gladys Castilla," Dr. Wilber Orosco,’

RESUMEN

Las enfermedades pulmonares intersticiales, abarcan un conjunto amplio de entidades, con caracteristicas
clinicas relativamente similares, en este contexto, la hiperplasia de células neuroendocrinas pulmonares se
presenta con taquipnea, tirajes, crépitos o subcrépitos, sibilancias y a veces hipoxemia, requiriendo en algunos
casos ser hospitalizados. La tomografia pulmonar evidencia imagenes en vidrio esmerilado, del I6bulo medio
y lingula.

Se presenta el caso de un Paciente varén de 1 afio y 7 meses de edad, que presenta taquipnea desde el
nacimiento, multiples atenciones y hospitalizaciones por sibilancias recurrentes.

El cuadro clinico y las imagenes son altamente sugerentes del diagndstico planteado, los episodios de
sibilancias pueden ser parte del cuadro clinico de esta entidad; sin embargo, podrian estar en relacion a
sibilancias inducidas por virus.

Palabras claves: Taquipnea de la infancia, Hiperplasia de células neuroendocrinas, Enfermedad Pulmonar

Intersticial.

SUMMARY

Interstitial lung diseases encompass a wide set of
entities, with relatively similar clinical characteristics,
in this context, pulmonary neuroendocrine cell
hyperplasia presents with tachypnea, traces, crepitos
or subcrépitos, wheezing and sometimes hypoxemia,
requiring in some cases to be hospitalized .
Pulmonary tomography shows ground glass images
of the middle lobe and lingula.

The case of a male patient aged 1 year and 7 months
is presented, who presented tachypnea from birth,
multiple visits and hospitalizations due to recurrent
wheezing.

The clinical picture and the images are highly
suggestive of the diagnosis, the episodes of
wheezing may be part of the clinical picture of this
entity; however, they could be related to virus-induced
wheezing.

Key words: Tachypnea of infancy, Neuroendocrine
cell hyperplasia, Interstitial lung disease

ABREVIATURAS

- HCNP: Hiperplasia de Células Neuroendocrinas
Pulmonares.

- LBA: Lavado bronco alveolar.

INTRODUCCION

Las enfermedades pulmonares intersticiales son un
grupo de enfermedades poco frecuentes que afectan
primariamente los alveolos, los tejidos peri alveolares
y el intersticio pulmonar. Constituyen un grupo amplio
de enfermedades, habiéndose descrito mas de 200
diferentes. Su etiologia es muy variada, incluyendo
formas de causa genética, de origen infeccioso,
relacionadas con factores ambientales, farmacos,
enfermedades sistémicas o de causa desconocida.’

La Hiperplasia de Células Neuroendocrinas
Pulmonares (HCNP) es un trastorno de etiologia
desconocida, que tipicamente se manifiesta en el
primer afno de vida con taquipnea, retracciones,
hipoxemia, y crépitos en la auscultacion pulmonar.?
La radiografia de térax casi invariablemente
muestra signos de atrapamiento aéreo, mientras

1 Unidad de Neumologia Pediatrica. Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins, Lima, Peru.
2 Meédico Residente de Neumologia Pediatrica. Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins.
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que la imagenes tomograficas de alta resolucion,
tipicamente muestran atrapamiento de aire y un
patron envidrio esmerilado, lo cual suele comprometer
predominantemente el I6bulo medio y lingula.®

Dentro del tejido pulmonar, el rol de las células
neuroendocrinas no esta completamente definido,
se distribuyen normalmente en todo el epitelio de
las vias respiratorias como células solitarias y en
racimos denominadas cuerpos neuroepiteliales. En la
hiperplasia neuroendocrina pulmonar, estas células
son mas numerosas que las células normales, y
los infantes experimentan taquipnea, retracciones e
hipoxemia®*. Producen sustancias con accién bilégica
(bombesina, serotonina y calcitonina) que pueden
causar broncoconstriccion, actividad vasomotora,
diferenciacion epitelial y alteraciones del musculo liso
bronquial. Estan presentes en mayor numero en la
vida fetal donde se piensa que juegan papel en el
desarrollo pulmonar.®

REPORTE DE CASO

El presente caso clinico corresponde a un paciente
de sexo masculino, que a la fecha tiene 1 afoy 7
meses de edad, producto de primera gestacion,
parto cesarea, con peso al nacer de 3,100 gr, y alta
conjunta sin complicaciones.

El paciente presenta taquipnea desde las primeras
semanas de vida, hipoxemia leve, ademas episodios
de tos y sibilancias recurrente (indice predictor de
asma negativo); por lo cual es atendido en multiples
ocasiones y hospitalizado en 5 oportunidades.

Durante su estancia en nuestro hospital, en la
evaluacion clinica, se evidencia una frecuencia
respiratoria de 60 a 66 por minuto, con sibilantes
escasos y subcrépitos basales tenues, se realiza
monitoreo de saturacion de oxigeno, presentando
variabilidad a predominio nocturno (91 a 98 %) con
FiO2 0,21.

En los examenes de apoyo al diagndstico,
destacamos el ecocardiograma, prueba de Sudor,
inmunoglobulinas y complemento, todos dentro
de valores normales. La gasometria evidencio
hipoxemia. También se realizé la Broncofibroscopia
y lavado broncoalveolar correspondiente, no
encontrando hallazgos significativos.

En relaciéon con los estudios de imagenes, se
realizd radiografia de térax, evidenciando signos de
atrapamiento de aire, también se realizé tomografia de
torax, destacando el patrén en vidrio esmerilado, que
compromete el I6bulo medio y lingula. (Figuras 1)

Figura 1. TEM de Térax (22-08-18)

Tomografia de térax, donde se evidencia compromiso intersticial, a predominio de lébulo medio
(derecho) y lingula (izquierdo), con patron en vidrio esmerilado.
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DISCUSION

Las enfermedades Pulmonares Intersticiales
engloban un grupo muy heterogéneo de patologias,
denotando asi la gran variedad de procesos donde
se compromete al intersticio pulmonar, alveolo y
region peri alveolar, tomando suma importancia e
interés el diagndstico precoz y oportuno. La Sociedad
Americana de Tdérax ha propuesto, para facilitar
el diagndstico clinico definirlo como un sindrome,
en el que son necesarias 3 condiciones de entre
las 4 siguientes: 1) Sintomas respiratorios: tos,
dificultad respiratoria, mala tolerancia al ejercicio.
2) Signos clinicos: taquipnea en reposo, estertores
a la auscultacion, tiraje, acropaquias, retraso en el
crecimiento o insuficiencia respiratoria. 3) Alteracion
del intercambio de gases: hipoxemia o hipercapnia y
desaturacion con el gjercicio. 4) Patron de afectacion
difusa en la Radiografia de térax o la tomografia
computarizada de torax®. La Hiperplasia de células
neuroendocrinas pulmonares, entidad del caso
presentado ha tenido una serie de definiciones,
los cuales se han ido modificando al pasar el
tiempo, tomando actualmente el nombre descrito’.
Reiteramos lo tipico del estudio tomografico, que
demuestra opacificacion de vidrio esmerilado,
predominantemente en el I6bulo medio y lingula,
asociada con areas de hiperclaridad relacionados
con el atrapamiento de aire.®

Enrelacién con la epidemiologia de las enfermedades
pulmonares intersticiales de la infancia, en un estudio
realizado en Alemania la incidencia de casos nuevos
fue de 1,32 nifios por millon de nifios al ano, y la
prevalencia probablemente es inferior a 1/100.000,
en contraste con la prevalencia en adultos, de 60-
80/100.000. Se pueden presentar en todas las
edades, aunque la edad de inicio mas frecuente es el
primer afio de vida, que en el estudio aleman incluyd
el 37% de los casos'. En nuestro medio, no tenemos
un reporte preciso de la incidencia o prevalencia de
patologias del intersticio pulmonar en los pacientes
lactantes o infantes por Hiperplasia de células
neuroendocrinas.

El prondstico de la HCNP, generalmente es favorable,
si bien pueden permanecer sintomaticos y requieren
oxigeno a largo plazo.

En relacion con la presentacion clinica, nuestro
Paciente cumple con los signos y sintomas bases
para el diagnéstico, presenta taquipnea de inicio

precoz (Post nacimiento), hipoxemia y episodios de
sibilancias, estas ultimas pueden ser parte de las
manifestaciones de la enfermedad, o pueden ser
sibilancias inducidos por virus.®

En relacion con el estudio anatomo-patolégico
(Biopsia Pulmonar), hay tendencia a no realizarse si
el cuadro clinico y las imagenes son caracteristicas,
por lo cual en nuestro caso hemos diferido la misma
0 lo realizaremos segun evolucion.

En el estudio de Imagenes, nos encontramos con
un patron caracteristico de Hiperplasia de células
neuroendocrinas pulmonares, con una radiografia
simple de térax con signos de atrapamiento de aire
y una tomografia con las imagenes caracteristicas
de patron en vidrio esmerilado, que comprometen
basicamente el I6bulo medio y lingula.

Dado que es una patologia de causa todavia no
identificada, no existe un tratamiento especifico,
conllevandonos a realizar un seguimiento estricto
e individualizado. A la actualidad nuestro paciente
esta en condiciones estables, y en aparente
remision espontanea de los signos y sintomas de la
enfermedad.

Hay pocas publicaciones en Latinoamérica, que
reportan la importancia de la hiperplasia de células
neuroendocrinas pulmonares en la Infancia®, no
encontrandose reportes a nivel nacional; por lo
que consideramos que el presente reporte de caso
clinico, va a contribuir en el enfoque diagnéstico del
paciente pediatrico con taquipnea persistente.

CONCLUSIONES

1) La Hiperplasia de células neuroendocrinas
pulmonares de la Infancia, es una entidad clinica
con signos, sintomas y estudios de imagen
caracteristicos, no tiene un tratamiento especifico,
requiere seguimiento estricto e individualizado.

2) No es preponderante la realizaciéon de un estudio
de biopsia, dado que, con los antecedentes, la
clinica, examen fisico minucioso y estudios de
imagen, se logra un diagndstico confiable.

3) Si hubiera alta sospecha diagndstica, se
recomienda valorar su referencia a centros de
mayor complejidad, para los estudios especificos
del caso.
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INTOXICACION POR VITAMINA D EN NINOS Y SUS
EFECTOS EN EL RINON: REPORTE DE CASO.

Intoxication by vitamin d in children and their effects in the kidney: case report.
Reyner Loza-Munarriz' Lilian Sanchez-Vaisquez’

RESUMEN

La intoxicacion por vitamina D puede ser frecuente en nuestro medio y no hay casos reportados al respecto.
A pesar de ello, esta descrita como la causa mas frecuente de hipercalcemia iatrogénica en nifios y cursa con
los signos y sintomas relacionados. Se reporta el caso de un nifio a quien se le administré un suplemento
vitaminico, que le ocasioné intoxicacion por Vitamina D y falla renal aguda. La recuperacion del paciente y la
normalizacion de los valores de parathormona y calcio sérico demoraron varias semanas. Este seria el primer

caso reportado de Hipervitaminosis D en la literatura nacional.

Palabras claves: hipervitaminosis D, intoxicacion por vitamina D, hipercalcemia iatrogénica.

ABSTRACT

Vitamin D poisoning can be frequent in our
environment and there are no reported cases.
Despite this, it is described as the most frequent
cause of iatrogenic hypercalcemia in children and it
is associated with the related signs and symptoms.
We report the case of a child who was given a vitamin
supplement, which caused vitamin D poisoning
and acute renal failure. Recovery of the patient and
normalization of parathyroid hormone and serum
calcium took several weeks. This would be the first
reported case of Hypervitaminosis D in the national
literature.

Key words: hypervitaminosis D, vitamin D poisoning,
iatrogenic hypercalcemia

INTRODUCCION

La vitamina D es una hormona de esterol, con
evidencias de sus efectos beneficiosos mas de su
participacion del metabolismo calcio y fosforo. Como
consecuencia de esto, ha habido un resurgimiento
en el aumento con preparaciones conteniendo
suplementos de vitamina D.

El uso de suplementos también ha ocasionado un
incremento de reportes de intoxicaciéon por vitamina
D, la mayoria (75%) de los reportes publicados desde
2010. Muchos de estos casos se ha descrito que son
como consecuencia de una prescripcion inadecuada,
y el uso de preparaciones de venta libre en dosis
altas o preparaciones sin licencia.’

Loscasosreportadosdeintoxicaciénserelacionancon
errores en la fabricacion, formulacion o prescripcion;
implica una alta ingesta total en el rango de 240,000

a 4,500,000 Ul; y se describe complicaciones como
hipercalcemia grave, hipercalciuria o nefrocalcinosis.

La ingesta de vitamina D que produce exceso o
intoxicacién y la gravedad de la hipercalcemia
correspondiente no se han establecido claramente
en pediatria. Por lo tanto, es necesario examinar los
casos actuales de intoxicacion para determinar las
asociaciones entre las concentraciones séricas de
250HD vy la hipercalcemia.?

Por todo esto se reporta el caso de intoxicacion por
vitamina D causante de hipercalcemia en un nifio de
12 afos quien recibi¢ el tratamiento con suplementos
de vitamina D, con efectos sobre el rifidon por lo que
consideramos importante reportarlo.

PRESENTACION DEL CASO

Paciente varon de 12 afios, sin antecedes de interés,
presenta un tiempo de enfermedad de una semana,
caracterizado por mareos, nauseas, vomitos, astenia
e hiporexia, por lo cual acude a emergencias, en el
examen fisico solamente se encuentra leve palidez,
decaimiento vy, los signos vitales son estables, los
analisis solo mostraron Velocidad de sedimentacion
globular acelerada y es dado de alta; al persistir
los sintomas acude nuevamente con las mismas
molestias. Por la persistencia de vomitos es
evaluado por gastro pediatria, siendo sometido a
una endoscopia donde solo se demuestra gastritis
erosiva. Por lo que se decide su hospitalizacion y el
examen fisico mostro presion arterial 90/60 mmHg,
frecuencia cardiaca 54 latidos /min, peso: 41 kg, talla
1.53 m. La evaluacién de laboratorio mostré en el
Hemograma: Leucocitos: 6 x103/mm? (Segmentados

1. Unidad de Nefrologia Pediatrica, Hospital Cayetano Heredia, Universidad Peruana Cayetano Heredia. Lima, Peru
2. Unidad de Pediatria, Hospital Nacional Aimanzor Aguinaga Asenjo, Lambayeque, Peru
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46%, Linfocitos 41%, Eosindfilos 8%Monocitos 5%)
Hematies: 4.35 x 106/mm3 Hemoglobina: 12.6 g/
dL, Hematocrito: 36.4% Recuento de Plaquetas:
249 x103/mm3, VSG (Velocidad de sedimentacion
globular): 20 mm/h, PCR (Proteina C reactiva): 4.1
mg/dl, TGO (Aspartato Aminotransferasa):23 U/,
TGP (Alanina Aminotransferasa): 13 U/l, Creatinina:
1 mg/dl; Urea: 52 mg/dl; Sodio139 mEq/L; Potasio:
415 mEqg/L; Cloro:100.4 mEg/L; Calcio total
14.8 (mg/dL), Fosforo Inorganico : 4.6 mg/dL;
Magnesio: 2.06 mg/dL. La electrocardiografia mostré
bradicardia sinusal con bloqueo auriculoventricular
de primer grado. Por la presencia de hipercalcemia y
retencion nitrogenada se solicitd una ecografia renal
el cual mostré un incremento de la ecogenicidad
del parénquima de ambos rifiones de forma difusa,
sugiriendo nefropatia difusa de etiologia a determinar.
Se sospecha de intoxicacion vitaminica, se amplia
la historia clinica y encontré que el paciente habia
estado consumiendo un suplemento, indicado por
un médico homeopatico, habia recibido en total 12
ampollas de Raquiferol ® (Cada frasco ampolla de 10
mL contiene: Colecalciferol (vitamina D3) 600 000 U.I.
(15 mg)), 12 ampollas bebibles de Adecerol® (Cada
frasco ampolla (10 mL) contiene: Retinol palmitato
(vit. A) 50 000 U.l.; Ergo calciferol (Vit. D2) 150 000
U.l.; Acido ascérbico (Vit. C) 1 g).

funcion renal recuperd paulatinamente durante las
semanas siguientes, asi como los valores de calcio,
sin embargo, los niveles de vitamina D todavia
se mantienen elevados 6 meses después de la
intoxicacion. (ver Tabla N° 1). En la ecografia renal de
control que se realizé 3 semanas después se encontrd
leve incremento de la ecogenicidad del parénquima
de ambos rifiones de forma difusa, que ha disminuido
considerablemente con respecto al estudio anterior, el
resto de la evaluacion ecografica de las vias urinarias
se observaron dentro de limites normales.

DISCUSION

En la actualidad la vitamina D esta considerada
como una prohormona biolégicamente inactiva que,
para activarse, debe pasar por dos hidroxilaciones
sucesivas: primero en el higado, formando la
25-hidroxivitamina D (25-OHD3), denominada
calcidiol; después en los rifiones, formando sus dos
principales metabolitos: la 1a,25- dihidroxivitamina
D [1a,25-(OH)2D3], conocida como calcitriol, y la
24R,25-dihidroxivitamina D3  [24R,25(0H)2D3],
también conocido como 24-hidroxicalcidiol.>*

Una de las principales funciones de la vitamina D
es ejercer una accién hormonal, que esta dirigida a
los 6rganos que regulan el metabolismo de calcio

Tabla N° 1: Evolucion de los Examenes auxiliares realizados al paciente.

13/02/2018 27/02/18

Hemoglobina 12.6 12.8
g/l
Urea 56 70
mg/dl.
Creatinina sérica 1.4 1.7
mg/dl.
Depuracién de - 54
creatinina
ml/min/1.73m2sc/dia

- 630
Calcio (orina 24 hora)
mg/dl
PTH intacta N =
pg./dl
Vitamina D (25 OH 675.9
hidroxivitamina D) Ul
Calcio Total 14.8 13.6
mg/dl.
Fosforo inorganico 4.4 3.5
mg/dl.
Volumen total Orina 3000 3200

24 horas ml/24 horas

Fuente:

08/03/18 24/04/18 25/06/18 1/08/2018
11.4 11.4 12.1 11.8
47 - 41 40
1.3 - 0.8 0.7
65.5 - 80.2 114
522 63 66 336
5.0 - 46 48
497 238 154 142
12.1 9.7 9.5 9.2
3.3 - 5.5 45
3000 1400 930 2330

Obsérvese la presencia de anemia, asi como alteracién de la funcién renal, poliuria, hipercalcemia, cuyos
valores fueron mejorando en las semanas siguientes tras el tratamiento instaurado.

Con estos datos se confirmdé la intoxicacion de
vitamina D y se inici6 el tratamiento que consistié
en hidratacién enérgica con solucién salina al 0.9%
y diuréticos de asa tipo furosemida 1mk/kg/dosis
endovenosa cada 8 horas.

La evolucion del paciente fue favorable, pues la

y de fosforo. Pues promueve la modelacion ésea,
teniendo efecto directo sobre los condrocitos vy
osteoblastos, con la subsiguiente diferenciacion
y formacion de hueso, teniendo una asociacion
directa con la parathormona (PTH). Asimismo,
tiene efectos autocrinos y paracrinos en otros
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tejidos como piel, prostata, ganglios linfaticos,
intestino, mama, pancreas, meédula espinal,
cerebro, placenta, o sistema cardiovascular. En
estos tejidos existe actividad de a hidroxilasa,
enzima que cataliza la reaccion de conversion
de vitamina D a su forma activa, y presencia del
receptor de vitamina D (VDR).5

El mecanismo de accion de la vitamina D, implica
la interaccion de varios factores en su formacion
e incorporacién en el organismo, hasta que es
metabolizada a la forma activa para realizar su efecto
a través de la activacion del receptor VDR.

La vitamina D se puede incorporar en la dieta,
como ergo calciferol (vitamina D?) o colecalciferol
(vitamina D®) segun sea de origen vegetal o animal
respectivamente. Sin embargo, mas del 90 % de
la vitamina D es sintetizada en la piel a partir de
7-dehidrocolesterol por reacciones de isomerizacion
por la accion de luz UVB. Factores ambientales
como la época estacional, exposicion diaria al sol,
nubosidad, contaminacién, altitud, nutricién, factores
genéticos y hormonales, edad y pigmentacién de la
piel afectan las concentraciones de vitamina D en el
organismo.”

Existe una regulacion por retroalimentacion de la
25-hidroxilasa hepatica, y el higado tiene la capacidad de
metabolizar el 25 (OH) D a metabolitos inactivos. Esto se
logra mediante el sistema P450 y se mejora con alcohol,
barbituricos y fenitoina . Sin embargo, es insuficiente
para prevenir la intoxicacion por vitamina D luego de la
ingestion de grandes cantidades de vitamina D.

La ingesta adecuada estimada para bebés de hasta
12 meses es de 400 unidades intemacionales (10
mcg) al dia. La suplementacion con vitamina D se
debe administrar a los bebés que son amamantados
exclusivamente porque el contenido de vitamina D de la
leche humana es bajo. La Sociedad de Endocrinologia
Pediatrica recomienda la administracion de suplementos
de 400 unidades internacionales diarias de vitamina D
a los pocos dias del nacimiento de los bebés que son
amamantados exclusivamente*. La mayoria de las
formulas para lactantes contienen al menos 400 unidades
internacionales por Litro de vitamina D, por lo que los
bebés alimentados con formula también necesitaran
suplementos para alcanzar este objetivo, a menos que
consuman al menos 1000 ml diarios de férmula.

Para nifios de 1 a 18 afios y adultos hasta la edad de 70
afos es de 600 unidades intemacionales (15 mcg) al dia®.
Para las madres embarazadas y lactantes, recomienda
600 unidades intemacionales (15 mcg) por dia.

El "nivel tolerable de ingesta maxima” para la
vitamina D es 100 microgramos (4000 unidades

internacionales) al dia para adultos sanos y nifios de
9 a 18 afos.

La intoxicacion con vitamina D generalmente ocurre
después del uso inapropiado de preparaciones de
vitamina D. Puede ocurrir en dietas que consumen
"mega dosis" de suplementos o en pacientes que
toman terapia de reemplazo de vitamina D por
malabsorcién, osteodistrofia renal, osteoporosis
0 psoriasis. La intoxicacién por vitamina D se ha
documentado en adultos que toman mas de 60,000
unidades internacionales por dia®.

Hay informes de casos han descrito la
hipervitaminosis D debido a errores en la fabricacion,
formulacion o prescripcion, incluida la leche fortuita
e inadvertidamente con vitamina D. La exposicion
prolongada de la piel a la luz solar no produce
cantidades téxicas de vitamina D?® (colecalciferol),
debido a la foto conversion de provitamina D3 vy
vitamina D? a metabolitos inactivos.®

Durante la intoxicacion, las concentraciones altas
de 250HD o de 1,25 (OH) 2 D libre conducen a
hipercalcemia al aumentar la absorcion intestinal de
calcio y la resorcion 6sea. Por lo cual se observan
los signos y sintomas de la hipercalcemia y puede
originar trastornos neuroldgicos, cardiovasculares
y renales. La hipercalcemia se asocia con un
cuadro clinico variable: manifestaciones generales
(astenia, somnolencia), gastrointestinal  (dolor
abdominal, nauseas, voOmitos, estrefimiento,
anorexia), neuropsiquiatricas (dolor de cabeza,
confusioén, psicosis, coma), cardiovascular (presion
arterial alta, arritmias cardiacas), esquelético
(dolor y desmineralizacion), insuficiencia renal
(insuficiencia renal, poliuria-polidipsia, litiasis urinaria
y nefrocalcinosis en enfermedades crénicas).”®

Las manifestaciones clinicas de nuestro paciente fueron
mareos, nauseas, vomitos, astenia e hiporexia, y el
laboratorio mostro insuficiencia renal aguda, hipercalciuria,
asi como poliuria. Los hallazgos sobre el compromiso
renal coinciden sobre lo descrito en la literatura.

Los efectos en el riidn son debido a que la
hipercalcemia aumenta la carga de calcio que se
filtra a través del rifidn, lo que produce hipercalciuria
a través de un mecanismo que implica una
mayor excrecion de calcio en el tubulo distal. Las
concentraciones persistentemente elevadas de
calcio sérico también pueden causar poliuria y
deshidratacion debido alaincapacidad de los rifiones
para concentrar la orina de manera apropiada.
Los mecanismos que explican este defecto de la
concentraciéon renal no se conocen por completo
y pueden implicar lesion intersticial tubular debido
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a la deposiciéon de calcio en la médula, regulacion
negativa del canal de agua de acuaporina 2 o
activacion de los receptores sensibles al calcio.

La hipercalcemia severa puede causar insuficiencia
renal aguda por diversos mecanismos. La
hipercalcemia induce la inactivacion de las bombas
de Na + K + ATPasa a nivel renal y bloquea la accion
de la hormona antidiurética (ADH), lo que resulta
en la aparicion de una fuga sodio urinario (diabetes
insipida nefrogénica). Observandose alteracion
tubulointersticial y nefritis intersticial. Finalmente, la
vasoconstriccion de la arteriola aferente, debido a la
accion del calcio en el tono muscular y la excitabilidad,
puede resultar en una funcion disminuida isquemia
glomerular y renal.®°

El tratamiento de la intoxicacion por vitamina D esta
orientado a las complicaciones de la Hipercalcemia.

Sagsak, E et al. reportan que el Pamidronato es
eficiente y seguro para el tratamiento de VDI en nifios.
El uso de pamidronato reduce significativamente
la duracion del tratamiento y, por lo tanto, puede
prevenir el desarrollo de nefrocalcinosis. En lugar
de prednisolona, el pamidronato debe usarse junto
con la hidratacion y la furosemida como la terapia
de primera linea para la intoxicacion por vitamina D
como es el caso de nuestro paciente solo se necesité
hidratacién y diuréticos de asa.''?

Los casos pediatricos de intoxicacion con vitamina D
no han sido reportados en nuestro medio por lo cual
se justifica reportar este caso para conocimiento de
los médicos que prescriben suplementos de vitamina
en nifios.
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ENFERMEDAD POR ARANAZO DE GATO COMO
CAUSA DE PURPURA TROMBOCITOPENICA
INMUNE

Cat scratch disease as a cause of immune thrombocytopenic purpura
Matilde Estupiiian-Vigil ', Giancarlo Alvarado-Gamarra ', Martin Seminario-Aliaga® , Olguita Del Aguila *€.

RESUMEN

Objetivo: Describir el caso de un escolar con enfermedad por arafiazo de gato asociado a purpura
trombocitopénica, como manifestacion atipica de infeccion por Bartonella henselae.

Material y métodos: Revision de historia clinica, con cuadro clinico sugestivo, antecedente epidemiolégico y
confirmado por prueba serolégica.

Resultados: Paciente varon de 8 afios, acude a emergencia con 10 dias de enfermedad caracterizada por fiebre
de 38.5- 39.5 ° C, aumento de volumen en antebrazo derecho por 7 dias, 3 dias petequias en térax, abdomen
y paladar, juega con su gato de 3 meses y no cuenta con antecedentes patologicos contributorios, Al examen
aumento de volumen de antebrazo derecho, adenopatia epitroclear 4 cm de diametro, renitente, delimitada,
poco dolorosa, con eritema circundante, escoriaciones antiguas en ambos brazos y lesiones petequiales; resto
del examen sin alteraciones. Hgr: 17,800/mm3, Hb, 12.3 g/dI, plaquetas 3,000/ mm3. PCR: 5 mg/dl, serologia
TORCH, EBV, Hepaititis viral y brucella (-), IgM > 1:180 para Bartonella henselae, perfil de coagulacion, Rx térax
y ecografia abdominal normal. PPD: 2 mm. Ecografia de partes blandas brazo derecho confirma adenopatias.
Recibe Gammainmunoglobulina IV 1gr/Kg/dia una dosis, Azitromicina por 10 dias. Evolucién favorable clinica
y laboratorial en aproximadamente 13 dias. Al alta prednisona 1mg/kg/dia por un mes, con remisién completa.
Conclusiones: La purpura tromboctopénica es una complicacion poco frecuente de la EAG, el tratamiento
debe incluir administracion de antibiéticos e Inmunoglobulina humana intravenosa como inmunomodulador y
corticoterapia para mantener la remision de la complicacion asociada.

Palabras clave. Arafiazo de gato, Bartonella henselae, purpura trombocitopénica.

SUMMARY

Objective: Describe the case of a school boy with cat
Scratch disease associated with thrombocytopenic
purpura, as an atypical manifestation of Bartonella
henselae infection. Material and methods: Review
of medical history, with clinical suggestive picture,
epidemiological antecedent and confirmed by
serological test.

Results: Male patient of 8 years, goes to emergency
with 10 days of illness characterized by fever of 38.5 -
39.5 °C, increase in volume in right forearm for 7 days,
3 days petechiae in chest, abdomen and palate, plays
with his cat of 3 months and does not have antecedent
is pathological contributory. On examination increase
in right arm volume, epitrochlele adenopathy 4
cm in diameter, restraint, delimited, little painful,
with surrounding erythema, ancient slags in both

arms and petechial lesions; unaltered examination.
Hgr: 17,800/mm3, Hb, 12.3 g/dl, platelets 3,000/
mm3. PCR: 5 mg/dl, TORCH serology, EBV, Viral
hepatitis and brucella (-), IgM > 1:180 for Bartonella
henselae, coagulation profile, Rx chest and normal
abdominal ultrasound. PPD: 2 mm. Ultrasound of
soft parts right arm confirms adenopathies. Receive
Gammaimmunoglobulin IV 1gr/Kg/day one dose,
Azithromycin for 10 days. Favorable clinical and
laboratorial evolution in approximately 13 days. At
high prednisone month, with complete remission.
Conclusions: Thrombocytopenic purpura is a
rare complication of EAG, treatment should include
antibiotic administration and intravenous human
immunoglobulin such as immunomodulator and
corticotherapy to maintain remission of associated
complication.

1. Servicio de Pediatria Clinica. Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins. Lima, Peru.
2. Servicio de Pediatria de Especialidades Clinicas del Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins.

a. Médico Pediatra.
b. Médico Residente de Pediatria.
c. Médico Infectéloga Pediatra.
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INTRODUCCION

La Enfermedad por arafiazo de gato (EAG) es muy
frecuente en nifios y adolescentes en nuestro medio,
es producida en mas del 90% de casos por Bartonella
henselae, bacilo gram negativo, pleomorfico; hay
algunos reportes que mencionan que Atipia felis de
forma individual o como coinfectante de Bartonella
henselae, también puede ser agente etiolégico de
esta enfermedad.

Se trata de una zoonosis y el modo de transmision
a los seres humanos es por inoculacién en la piel a
través de un arafiazo, mordedura o lamido de gato.
Se presume que el organismo es llevado por pulgas,
que luego lo transmiten a los gatos, lo que resulta en
bacteriemia felina.’

La enfermedad tiene tendencia estacional en otofio
e invierno y el espectro clinico de esta infeccion ha
ido en aumento, relacionado con el incremento de
estudios realizados con este género, la presentacion
clinica se puede clasificar en formas tipicas y
atipicas.?

En su forma tipica, clasicamente inicia como una
linfadenitis regional precedida en dias o semanas
por una lesion cutanea que se corresponde con el
sitio de inoculacion, por lo general, en los 3 a 10 dias
siguientes de sufrir el arafiazo o la mordedura del
gato, la mayoria de pacientes desarrollan una papula
eritematosa con costra (rara vez una pustula) en el
sitio de la lesién y posteriormente se detecta una
linfadenopatia regional.

La manifestacion cutanea mas frecuente es la
papula de inoculaciéon primaria que se encuentra en
un 60-90 % de los casos y con relativa frecuencia
las adenopatias se ubican en extremidades
superiores, cabeza y cuello, y es en el 80 % de los
casos la unica manifestaciéon de la enfermedad.
En un inicio, los ganglios se presentan firmes y
dolorosos a la palpacion, luego se transforman en
fluctuantes y pueden drenar a través de una fistula.
La linfadenopatia puede estar acompanada por
fiebre, malestar general, cefalea, anorexia, vomitos,
artralgias, como manifestaciones frecuentes.?

Dentro de las manifestaciones dermatolégicas menos
frecuentes son las erupciones maculopapulares y
urticariformes, eritema anular, eritema multiforme,
eritema nodoso, vasculitis leucocitoclastica, exantemas
cronicos, lesiones granulomatosas, y lesiones tipo

sindrome de Sweet que corresponde a dermatosis
neutrofilica febril aguda y se caracteriza por fiebre,
neutrofilia, lesiones eritematosas cutaneas dolorosas
(papulas, nédulos y placas) y un infiltrado inflamatorio
difuso®>. En menos del 1% se presenta purpura
trombocitopénica inmune, a los pocos dias del inicio de
la enfermedad.®

La enfermedad por arafiazo de gato, generalmente es
de curso benigno en pacientes inmunocompetentes,
incluso hay reportes que se puede resolver
espontaneamente hasta en varios meses.?

Las manifestaciones inusuales o atipicas ocurren en
un 5 a un 14% de los pacientes y puede presentarse
el sindrome oculoglandular de Parinaud que se
caracteriza por conjuntivitis asociada con nddulos
preauriculares palpables ipsilaterales, hasta en el 6%
de los casos. También puede haber manifestaciones
neurolégicas como  encefalitis, convulsiones,
neurorretinitis, mielitis, paraplejia, arteritis cerebral
hasta en 2% de los casos y la enfermedad
granulomatosa hepatoesplénica, en menos de 1%.
La neumonia con derrame, anemia hemolitica y
adenitis mesentérica son otras manifestaciones
atipicas de esta entidad. Asimismo se ha descrito
manifestaciones psiquiatricas, sindrome de fatiga
cronica y lesiones osteoliticas. Los pacientes también
pueden presentar fiebre de origen desconocido,
bacteriemia recurrente, endocarditis con cultivos
negativos, sobre todo en pacientes con valvulopatia
previa. En pacientes inmunodeficientes puede
producirse una enfermedad diseminada grave e
incluso mortal.?

Algunos estudios han descrito asociacion entre la
purpura de Henoch-Schonlein y la seropositividad
para Bartonella henselae, pero en la literatura se
encuentra muy escasos casos que hayan descrito
purpura trombocitopénica inmune (PTIl) como una
complicacién de infeccion por Bartonella henselae.*

Para el diagndstico de la infeccion por Bartonella
henselae se requiere de pruebas inmunolégicas,
histopatolégicas y pruebas de PCR, las técnicas
de deteccién genética son las mas apropiadas
para conducir al diagndstico, pero ninguna de estas
alternativas proporciona un diagnéstico en el 100%
de los casos, por lo que se integra el antecedente
epidemioldgico, el cuadro clinico sugestivo y las
pruebas de ayuda diagnostica.?

En cuanto a las pruebas serolégicas de diagndstico
de la enfermedad por arafiazo de gato generalmente
se confirma con titulos de anticuerpos séricos
positivos y se recomienda analizar el suero en la



Enfermedad por araiiazo de gato como causa de piirpura trombocitopénica inmune. 31

fase aguda y en la convalecencia, con 6 semanas
de diferencia, el examen de laboratorio mas utilizado
es la inmunofluorescencia indirecta (IFl), que detecta
anticuerpos de tipo inmunoglobulina G (IgG) y de
inmunoglobulina M (IgM) contra B. henselae, con
una sensibilidad de 88 % y una especificidad de 94
%. También puede confirmarse mediante pruebas
de inmunofluorescencia o PCR, en muestras de
aspirado de los ganglios linfaticos.’

Puede hacerse una biopsia de ganglios linfaticos
y el diagnodstico es sugerido por los hallazgos
histopatolégicos caracteristicos como hiperplasia
linfoide, formacion de un granuloma y algunas veces
desarrollo de abscesos.

Los pacientes con inmunocompromiso y aquellos
con sintomas sistémicos deben someterse a cultivos,
especialmente de los aspirados de ganglios linfaticos,
los hemocultivos rara vez resultan positivos. Para
el cultivo, este microrganismo requiere medios de
sangre enriquecidos, con niveles altos de CO2, es
por ello que rara vez se cultivan rutinariamente en la
mayoria de laboratorios de microbiologia, por ello los
cultivos bacterianos de muestras de sangre o tejidos
no es el mejor método de diagndstico para detectar
estos agentes.®

En el presente estudio reportamos el caso de
un nifo eutrofico, sin comorbilidades previas,
inmunocompetente, con infeccién por Bartonella
henselae, que en su evolucién presenta purpura
trombocitopénica, tratada con Inmunoglobulina y
corticoterapia sistémica, ademas del tratamiento
antibiotico especifico para la infeccion.

REPORTE DE CASO

Paciente varon de 8 afios de edad, natural y
procedente de Lima, que acude a Emergencia
Pediatrica del HNERM en mayo del 2019, por
presentar 10 dias antes del ingreso fiebre de 38,5 °
C -39,5 ° C, a los siete dias de evolucion se instala
aumento de volumen en antebrazo derecho, acude
a policlinico, es diagnosticado de celulitis e inician
tratamiento con Dicloxacilina a 30mg/kg/dia, que
recibidé por 3 dias sin evidenciar mejoria, un dia
antes del ingreso presenta petequias en térax,
abdomen y paladar. En el hemograma de ingreso a
emergencia, se constata leucocitosis 17,800/m?, HB:
12,2gr/dl y trombocitopenia 3,000/mm?3. Paciente es
hospitalizado con diagndstico presuntivo de celulitis
de brazo derecho y adenitis reactiva, para continuar
estudio. Se inicia tratamiento con Oxacilina 130 mg/
kg/dia y recibe transfusion con 3 unidades de pool de
plaquetas.

Antecedentes personales: producto de 1° gestacion,
de curso normal, con CPN adecuado, parto eutécico
a término PN: 3,800 gr, Talla: 50 cm, lactancia
materna exclusiva 6 meses, desarrollo psicomotor
normal, vacunas completas, no tiene antecedentes
patolégicos contributorios, no ha realizado viajes
fuera de la ciudad; tiene un gato cachorro de
tres meses con quien juega frecuentemente.
Antecedentes familiares: Madre 28 afos, padre 32
afos, aparentemente sanos, hermano varon de 4
anos, sano; abuela materna con cancer de mama.

En el examen fisico de ingreso a hospitalizacion,
se encuentra febril T° 39,2°C, FR: 20/min, FC: 120/
min, PA: 110/60, Peso: 30 kg. Piel con lesiones
petequiales en térax y abdomen y escoriaciones
antiguas en ambos brazos (Fig. 1), asi como
presencia de petequias en paladar, se aprecia
aumento de volumen del antebrazo y codo derecho,
se palpa adenopatia epitroclear de 4 cm de diametro,
poco dolorosa, de consistencia renitente, delimitada
y presencia de eritema circundante (fig. 2). No
evidencia de sangrado activo, ni hematomas. Resto
del examen fisico no muestra alteraciones.

Figura 1

Figura 2
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En los examenes auxiliares: Hgr con recuento
leucocitario de 9,350/mm3, Hb 11.6 g/dl, plaquetas:
5,000/ mm?3. PCR 5mg/dl, perfil de coagulacion
normal, serologia para EBV, TORCH, set de hepatitis
viral y brucella negativo, PPD 2 mm. Serologia para
Bartonella henselae IgM positivo 1:180 (siendo
positivo > 1:20). Radiografia de térax normal.
Ecografia abdominal no presenta alteraciones.
Ecografia de partes blandas de brazo derecho revela
adenopatias, congruentes con el examen clinico. No
se realizd aspirado de médula 6sea.

En hospitalizacion, continio tratamiento con
Oxacilina por 7 dias e inici6 Azitromicina 10 mg/kg/
dia, por 10 dias, recibié Inmunoglobulina humana IV
a 1 gr/kg/dia en una dosis y prednisona a 1 mg/kg/
dia. Presentd evolucion favorable, cediendo la fiebre,
disminuyendo la adenopatia y los signos de flogosis
en el codo derecho. Ademas presenta resolucion
de lesiones petequiales y aumento progresivo de
recuento plaquetario, las que se normalizaron en
aproximadamente 13 dias con recuento de 146,000/
mm3. Sale de alta para control por consultorio
externo, con plaquetas 178,000/mm3, continuando
con prednisona a la misma dosis por cuatro semanas.
Los controles ambulatorios revelan recuento de
plaquetas en rango normal.

COMENTARIO

Ante la presencia de un nifio que presente
sintomatologia aguda con fiebre, lesién cutanea
como papulas y linfadenitis regional, siempre se
debe indagar por la exposicion a gatos y buscar
lesiones, como cicatrices lineales, ocasionadas por
el arafiazo, como se realizé en este caso y se debe
iniciar el tratamiento en forma empirica, incluso antes
de obtener la confirmacién seroldgica, debido a la alta
sospecha clinica y epidemioldgica, ya que se trata de
la presentacion tipica y mas frecuente de la infeccion
por Bartonella hensellae. El antibiético de eleccion es
Azitromicina, 10 mg/kg el primer dia, seguido de 5 mg/
kg/d, hasta 7-10 dias después de ceder la fiebre."

La PTI es una complicacion poco frecuente de la
EAG, incluso es considerada una manifestacion
atipica que se presenta en menos del 1% de los
Casos.

En la revision de literatura se ha encontrado pocos
casos de trombocitopenia en pacientes con esta
infeccidn. En todos los casos reportados, el recuento
de plaquetas se recupero a valores normales, al cabo
de pocas semanas, luego del inicio del tratamiento
con Inmunoglobulina humana y corticosteroides
sistémicos, como ocurrié en nuestro paciente.®#

Es dificil precisar el mecanismo por el cual
Bartonella henseale induce la produccion de
trombocitopenia, se han propuesto dos mecanismos
probables: Un mecanismo citopatico directo sobre
los megacariocitos y un indirecto, mediado por el
sistema inmune; este Ultimo parece ser el mas
probable debido a la correlacion temporal entre
trombocitopenia sintomatica y la aparicion de los
sintomas sugerentes de la infeccién por bartonella
hensellae.®

En el caso de nuestro paciente, las lesiones
purpuricas se presentaron diez dias después del
inicio de los sintomas, caracterizada por fiebre,
aumento de volumen del antebrazo derecho vy
adenopatia epitroclear, por lo que se podria inferir
que la trombocitopenia se habria producido por un
mecanismo inmune indirecto.

La distincion entre efecto directo e indirecto resulta
muy importante para sustentar el tratamiento de la
PTI asociado a infecciéon por bartonella hensellae.
La experiencia internacional demuestra que
el tratamiento antibidtico no es suficiente para
normalizar el recuento plaquetario, asimismo hay
reportes que mencionan que la administracion de
corticoesteroides como monoterapia, no siempre son
eficaces para la regresion de la trombocitopenia en
el curso de la enfermedad por arafiazo de gato por
lo que se justifica el uso de inmunoglobulina humana
intravenosa (IGIV).°

La administracion de IGIV 1 gr/kg/dia en una o dos
dosis, se recomienda en casos de evidencia de
purpura con sangrado activo o cuando el nivel de
plaquetas es muy bajo (menos de 20,000/mma3). (5,6)
En nuestro reporte, ademas del tratamiento antibidtico,
se administré Inmunoglobulina intravenosa a 1 gr/
kg/ dia en una sola dosis, asociado a corticoterapia
con prednisona a 1 mg/kg/dia, con lo que en forma
progresiva se obtuvo la remision de la trombocitopenia
y la regresion de las lesiones petequiales, salio de alta
con tratamiento corticoide, evidenciando controles
normales de plaquetas, en las semanas siguientes.

El mecanismo de accion IVIG es a través de multiples
mecanismos imunolégicos, puede ejercer efectos
inmunomoduladores que pueden incluir neutralizacion
de los autoanticuerpos antiplaquetarios antiidiotipicos
contra GPIllb/llla, bloqueo de los receptores Fc
del Sistema Mononuclear Fagocitico, bloqueo de
superantigenos, regulacion de la induccién de
citocinas proinflamatorias como IL-1, IL-6, TNF a
e IFN-g, estabilizacion de la membrana celular,
enmascaramiento celular y de receptores distintos a los
Fc y estimulacién de la formacion de plaquetas.®
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En el presente caso se concluye que Bartonella
hensellae ha sido responsable del cuadro de PTI
intercurrente y que el tratamiento debe incluir
simultdneamente la administracion de antibiéticos

especificos para la infeccién, infusion de
inmunoglobulina 1V y corticoterapia sistémica para
revertir esta complicacion y mantener la remision
completa de la trombocitopenia.
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TEMA DE REVISION

SIFILIS CONGENITA: EL SILENCIO DE UNA
EPIDEMIA

Congenital syphilis: the silence of an epidemic
Carlos Velasquez'

RESUMEN

Con laimportancia que adquirié la lucha mundial contra el virus de inmunodeficiencia humana, la sifilis congénita
(SC) se ha mantenido como una epidemia silenciosa que ha estado incrementando los indicadores de mortalidad
y morbilidad fetal/neonatal. Epidemiolégicamente los mayores indices de SC se encuentran en paises donde
el sistema sanitario no es el mas adecuado para la atencion de la madre y el nifio de alli que se hable que
la tasa de SC es un indicador negativo de los sistemas de salud. Algunas condiciones, como la dificultad de
su diagnostico y los cambios de criterios para su determinacion, no han permitido tener informacién confiable
acerca de su impacto, aunque es evidente que paises del tercer mundo sobre todo de Africa Subsahariana se
ven mas afectados por esta. La SC puede manifestarse en muerte fetal con aborto espontaneo después del
primer trimestre de gestacion, o natimuertos en un 30 a 40%;, o puede culminar en el parto de un recién nacido
prematuro con evidentes signos clinicos de infeccion; o nacer completamente asintomatico. Su presentacion
clinica va a depender del grado de compromiso organico por la respuesta inmunologica al treponema desde
la etapa fetal. La terapia de eleccion es la penicilina, pero la mejor forma de eliminarla es el diagndstico y

tratamiento de la sifilis materna durante el embarazo.

Palabras claves: Sifilis congénita, Sifilis Latente, muerte fetal, prematuro (fuente: DeCS BIREME).

SUMMARY

With the importance that it acquired the global fight
against human immunodeficiency virus, congenital
syphilis (CS) it has remained a silent epidemic that
has seen increasing mortality and morbidity indicators
fetal / neonatal. Epidemiologically the highest rates
of CS are in countries where the health system is
not the most suitable for the care of the mother and
child so that it talks to the CS rate is a negative
indicator of health systems. Some conditions, such
as the difficulty of diagnosis and changes of criteria
for its determination, not allowed to have reliable
information about its impact, although it is clear that
third world countries even more from sub-Saharan
Africa are most affected by this. The SC can appear
in fetal death and spontaneous abortion after the first
trimester of pregnancy, or stillbirth by 30 to 40%, or
can culminate in the birth of a premature infant with
obvious clinical signs of infection, or birth completely
asymptomatic. Its clinical presentation will depend
on the degree of organ involvement by the immune
response to Treponema from the fetal stage. The
therapy of choice is penicillin, but the best way to
eliminate is the diagnosis and treatment of maternal
syphilis during pregnancy.

Keywords: Congenital syphilis, latent syphilis,
stillbirth, premature (source: MeSH NLM).

1. LA EPIDEMIOLOGIA

La sifilis congénita (SC) es considerada un problema
de salud publica en los paises del tercer mundo
debido a los altos indicadores de mortalidad fetal
y neonatal producto de la infeccion materna no
diagnosticada o tratada oportunamente; un caso de
SC traduce un inadecuado sistema sanitario donde
falla una de las principales actividades dirigidas a la
proteccioén de la salud materna y neonatal como es el
adecuado control prenatal.

A pesar de las controversias del origen de la sifilis, de
manera inobjetable se conocié por su contundencia
en Europa a fines del siglo XV, convirtiéndose en una
rapida epidemiamultinacional donde el aspecto sexual
era el predominante y con caracteristicas clinicas
que la hicieron rapidamente conocida y temida. En
esa época comienzan a describirse, de igual manera,
los primeros casos descritos en recién nacidos y
que eran relacionados a las madres con sifilis que
daban de lactar. Aunque persiste la controversia en
torno a si fueron realmente los espafoles quienes

1 Meédico Pediatra. Departamento de Neonatologia. Instituto Nacional Materno Perinatal.
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llevaron la sifilis al viejo continente, hay indicios de
que Cristébal Colon padecio la enfermedad y murié
de ella en 1506 en Valladolid (Espafa). A lo largo de
la historia, muchos personajes, como Beethoven,
Donizetti, Schubert, Schumann, Van Gogh y Hitler,
han padecido de sifilis."

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) estima
que 3.3 millones de nifios nacen muertos al afo, y
mas de 4 millones fallecen antes de los primeros
28 dias de vida®. La SC representa una importante
causa de mortalidad en este periodo, algunos
reportes refieren que puede significar alrededor del
26% de los natimuertos®.

Se calcula que, cada afio en todo el mundo, mas
de 2 millones de mujeres contraen sifilis durante el
embarazo (sifilis gestacional), casi el 25% de ellas en
América Latinay el Caribe, resultando en el nacimiento
de entre 728,547 y 1,527,560 de sifilis congénita
anualmente de los cuales entre 164.000 y 344.000
nifios pertenecen a la region latinoamericana*. De
igual manera en Estados Unidos se observa un
incremento significativo de la sifilis congénita en los
Ultimos afos®. La transmision materno infantil de
la sifilis se considera que es la segunda causa de
mortalidad fetal prevenible, después del paludismo®.
La tasa estimada de transmision vertical de la sifilis
en mujeres no tratadas es de 70 — 100% para sifilis

primaria; 67% para sifilis secundaria; 40 — 83% para
sifilis latente; 10% para sifilis terciaria.”

Segun la OPS, en el Peru entre los afios 2012 al
2014, la tasa de incidencia de SC oscil6 entre 0,48
y 0,57 por mil recién nacidos vivos (RNV). En el afio
2014 fueron tamizadas para sifilis 67,7% de mujeres
embarazadas, 79,9% de las que tuvieron sifilis
recibieron tratamiento, y se notificaron 270 casos
confirmados de SC. Las brechas encontradas tanto
en el tamizaje materno y el inicio de tratamiento a la
gestante con sifilis pueden explicar el motivo por el
cual se mantiene el problema de SC en el pais®.

La OMS estima que cada afo la sifilis materna es
responsable de 460,000 abortos o natimuertos,
270,000 casos de SC y el nacimiento de 270,000
nacimientos prematuros o de bajo peso. Hay datos
limitados de las consecuencias de la sifilis materna
no tratada en el feto y el neonato. Los resultados
adversos del embarazo son 12 veces mas en mujeres
con sifilis que en la mujer seronegativa®.

Varios estudios hacen mencién acerca de la
frecuencia de efectos adversos de la sifilis materna
no tratada, lo cierto es que estos efectos adversos
promedian un 65% de los productos de madre con
sifilis. Con estas estimaciones se puede realizar una
aproximacion del impacto de la sifilis materna sobre
la morbimortalidad perinatal (tabla 1)'°

Tabla 1: Eventos adversos en la culminacién del embarazo de gestantes
con sifilis. Diferentes autores.

1917 1951

Harnman  Ingraham

1987 1990 2000 2000
Schulz Hira Global Watson-Jones
Burden of
ST/

Natimuertos 23% 12%

10-20%

No datos 15% No datos

Prematuridad No datos  No datos

No datos 33% 20% 25%

Tomado de The Global elimination of congenital syphilis : rationale and strategy for action. World Health

Organization 2007 (10)

2. EL DIAGNOSTICO

El diagnéstico de SC es dificil, ya que los anticuerpos maternos no treponémicos y treponémicos IgG pueden
transferirse a través de la placenta al feto, lo que complica la interpretacion de las pruebas serologicas reactivas

para sifilis en recién nacidos.

El cambio de definicién de caso de SC varid de los criterios clasicos de Kauffman a los sugeridos por el centro
de Control de Infecciones (CDC), en 1988, este cambio de criterios diagnosticos origind variaciones en las
tasas de la enfermedad entre los paises que actualmente han sido resueltas. Los criterios de la CDC incluyen
a todos los recién nacidos con evidencia clinica de sifilis activa como aquellos que no tienen signologia pero
que son hijos de madre con sifilis no tratada o inadecuadamente tratada. En la tabla 2 observamos algunas de
las diferencias entre los criterios de Kauffman y de la CDC para la definicién de caso de SC.
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Tabla 2 Criterios diagnostico de sifilis congénita

« Definitivo

Treponema palido por campo oscuro o hallazgo
histolégico

* Confirmado
Demostracion por laboratorio del Treponema

* Probable

Incremento del titulo de VDRL en 3 meses o que no
revierte después de 4 meses

Un criterio mayor o dos criterios menores y un test
serolégico para sifilis positivo o FTA

* Presuntivo

Todo nifio de madre con sifilis no tratada o
inadecuadamente tratada

Todo nifio con prueba serolégica positiva y hallazgos
compatibles con sifilis; VDRL en LCR o LCR con
células > 5 o proteinas > 50 sin otra causa

Un criterio mayor y un criterio menor

Test de Ig para sifilis reactivo

 Posible
Un test de FTA reactivo sin criterios clinicos

NATIMUERTO SIFILITICO

Muerte fetal mayor de 6 semanas o0 peso mayor
de 500 gr de madre con sifilis no tratada o
inadecuadamente tratada

Criterios mayores: condiloma lata, osteocondritis, periostitis, rinitis hemorragica. Criterios menores: cicatrices en los labios, lesiones
mucocutaneas, hepatomegalia, espleomegalia, linfoadenopatia, anemia hemolitica, signos neurolégicos,

Al utilizar los criterios de la CDC se incrementa
la sensibilidad de los reportes de casos de sifilis
congénita, aunque se incluyen casos de alto
riesgo pero que no necesariamente se encuentran
infectados.

Segun la CDC de Atlanta en su gquia para
infecciones de transmisién sexual en su capitulo
de Sifilis Congénita, para el diagndstico de SC no
se recomienda la deteccion sistematica de sueros
recién nacidos o sangre del cordén umbilical, ya
que el diagndstico en este momento no previene
la SC sinfomatica en algunos recién nacidos y
Ssu negatividad no confirma que el nifio no sea
portador del treponema. Por lo tanto, las decisiones
de diagndstico y esquemas de tratamiento deben
tomarse sobre la base de 1) identificacion de sfifilis
en la madre; 2) adecuacion del tratamiento materno;
3) presencia de evidencia clinica, de laboratorio o
radiografica de sifilis en el neonato; y 4) comparacion
de titulos serolégicos maternos (durante el parto)
y neonatales no treponémicos utilizando la misma
prueba, preferiblemente realizada por el mismo
laboratorio Todos los recién nacidos de madres
que tienen resultados reactivos no treponémicos
y treponémicos deben evaluarse con una prueba
serolégica cuantitativa no treponémica (RPR o VDRL)
realizada en el suero del recién nacido. El protocolo
no recomienda realizar una prueba treponémica (es
decir, TP-PA, FTA-ABS, EIA o CIA) en suero neonatal
porque es dificil de interpretar’?,™.

En el Perd, a pesar de existir todos los medios de
diagnéstico para sifilis, con mayor frecuencia son
utilizadas las pruebas rapidas para sifilis PRS como
prueba treponémica y la reagina plasmatica rapida
RPR como prueba no treponémica por su facilidad
en la toma de muestra y la rapidez de los resultados

obtenidos lo que permite una intervencion oportuna.
La PRS tiene una sensibilidad que bordea el 97% y
una sensibilidad del 98%' llegando en algunos casos
al 100%™ lo cual con una prueba positiva permite
establecer que la gestante tiene o ha tenido sifilis.
Las pruebas RPR y VDRL tienen una sensibilidad
similar y pueden utilizarse para la cuantificacion de
los anticuerpos séricos. El titulo sérico refleja el grado
de actividad de la enfermedad’®. Esta combinacion
de pruebas, llamadas también algoritmo reverso'’)
por iniciarse con una prueba confirmatoria seguida
de una prueba de tamizaje, han demostrado su
efectividad para el diagnéstico precoz de sifilis en la
gestante que permite el tratamiento oportuno para
disminuir la transmisién vertical del treponema.’®°

3. LA FISIOPATOLOGIA Y LA CLINICA

Para poder comprender las diferentes formas clinicas
en que se presenta la sifilis congénita, que varia desde
la muerte fetal hasta la ausencia de sintomatologia
en el neonato, es necesario conocer algunos factores
que influyen en la presencia o ausencia de ellos.

En el pasado se suponia que los treponemas
no cruzaban la placenta hasta después de las
20 semanas de gestacion. Los investigadores
consideraban que la capa de células de Langhans
del citotrofoblasto constituia una barrera placentaria
eficaz contra la infeccion durante las primeras
semanas. Sin embargo, esta teoria tuvo que ser
descontinuada una vez que se descubri6 que la
capa de células Langhans persistia durante todo
el embarazo® y se encontraba en mujeres que
finalmente transmitieron el treponema al feto.
Ademas, en 1974, Harter Benirscheke examino
tejido fetal de abortos espontaneos de mujeres con
sifilis, identificando espiroquetas en abortos de 9y 10
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semanas de gestacion?'. Aunque en la actualidad es
evidente que los treponemas atraviesan la placenta
en la gestacion temprana, hay pocas pruebas de los
efectos adversos que pueda producir este hecho en el
feto. Las lesiones encontradas en los fetos de madre
sifilitica se caracterizan por infiltracion perivascular
por linfocitos, células plasmaticas e histiocitos, con
endarteritis y extensa de fibrosis. Estas lesiones
tipicas reflejan una respuesta inflamatoria, y algunos
investigadores han sugerido un importante papel
de las citoquinas en la fisiopatologia?. Trabajos
adicionales sugieren que la interaccién del T. pallidum
con el endotelio vascular podria ser un importante
evento temprano en la respuesta inmune cuyo
resultado es el inicio de la cascada inflamatoria®>?*,
La patologia sugiere la patrticipacion de varios
organos, con una extensa respuesta inflamatoria.
Las manifestaciones reflejan, en parte, la madurez
inmunolégica del feto - una observacion que fue
formulada por Silverstein hace mas de 40 afios?.
En general, no es hasta la edad de 22 semanas que
el feto es capaz de montar consistentemente una
respuesta inmunitaria a la infeccion.?® Los niveles de

interleuquinas, interferones y del factor de necrosis
tumoral son mucho mas bajos en los recién nacidos
prematuros que en los nacidos a término — este es un
hallazgo importante dado el papel central que pueden
desempenar las citoquinas en la fisiopatologia de la
sifilis congénita. Sin embargo, ofros componentes
del sistema inmunitario - tales como la funcion de
las células T - estan lejos de ser competentes en la
gestacion temprana?. Aunque aun no esta claro
por qué algunos fetos son mas afectados que otros
y hay poca informacion para explicar el patron de
participacion, algunos trabajos de investigacion
nos ayudan a comprender mejor la secuencia de
afectacion. Por ejemplo Hollier y colaboradores
en estudios realizados en fetos de gestantes con
sifilis encontraron que la funcioén hepatica anormal
representa una primera manifestacion de una
verdadera infeccion, antes del crecimiento hepatico.?®

Anatomo-patolégicamente los hallazgos mas
frecuentes en sifilis congénita los podemos observar
en la tabla 3.%°

Tabla 3: Patologia del dario fetal por sifilis

Organo Caracteristicas

Higado

Inflamacién en el estroma intersticial y en la red perivascular

Tracto gastrointestinal

Inflamacién mucosa y submucosa e infiltracion mononuclear

Rifdn

Dafio secundario por depodsito de inmunocomplejos (similar a la

glomerulonefritis del adulto), infiltrado inflamatorio perivascular que
involucra el tejido intersticial

Sistema 6seo

Se puede presentar osteocondritis, periostitis, y osteomielitis. Estos

hallazgos pueden reflejar cambios troficos no especificos resultantes de
la infeccidn generalizada severa mas que el efecto directo del treponema.

Modificado de Stuart Berman, Maternal Syphilis: pathophysiology and treatment.
Bulletin of WHO 2004%

La SC, como se ha referido antes, puede traducirse en muerte fetal con aborto espontaneo, generalmente
después del primer trimestre de gestacion®, o natimuertos en un 30 a 40%; o puede culminar en el parto de
un recién nacido prematuro con evidentes signos clinicos de infeccién; o nacer completamente asintomatico.®’
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Cuando se produce la infeccion del feto, todos los 6rganos son afectados debido a la siembra por la
diseminacion de espiroquetas. Como se manifesté anteriormente, la hepatitis aparece como la mas temprana
manifestacion y puede ser diagnosticada mediante la elevacion de las transaminasas en sangre fetal; la
anemia y trombocitopenia ocurre mas tardiamente y se va a manifestar mediante un cuadro de hidrops fetal
o edema difuso por insuficiencia cardiaca; una prueba negativa de Coombs contribuye al diagndstico®? Puede
desarrollarse también, retardo de crecimiento intrauterino.>®

A pesar que la triada clasica de la sifilis congénita precoz incluye el pénfigo palmo-plantar, la coriza sifilitica y la
hepatoesplenomegalia, el nifio con SC puede presentar una gran variabilidad de afecciones, como podemos

observar en la tabla 4.343536

Tabla 4. Manifestaciones clinicas en sifilis congénita

Hepatomegalia

Afecciones viscerales

periesplenitis

Afecciones 6seas

Esplenomegalia

Periostitis y desmineralizacion cortical en las areas de metafisis y

diafisis de los huesos largos

Osteocondritis que se presenta en articulaciones principalmente
rodillas, tobillos, muriecas, y codos

Pseudoparalisis de Parrot

Signo de Wimberger: la desmineralizaciéon o destruccion de la
parte superior de la tibia medial

Anemia, trombocitopenia, leucopenia, y leucocitosis

Corioretinitis

Glomerulopatia luética

Otras afecciones e g
Aottitis sifilitica

Neumonia alba
Miocarditis

4. EL TRATAMIENTO

El mercurio y el arsénico fueron dos de los
remedios mas utilizados para el tratamiento de la
sifilis, y también de los mas temidos, debido a las
complicaciones que producian. Aunque August von
Wassermann en 1906 inventd la primera prueba de
sangre para detectar la sifilis, no se contd con un
tratamiento eficaz hasta 1943, cuando la penicilina,
descubierta en 1928 por el bacteriblogo britanico
Alexander Fleming, se utiliz6 por vez primera con
buenos resultados para tratar la enfermedad.%”

La decision terapéutica se realiza basada en varios
criterios que incluyen la identificacion de la sifilis
en la madre, el adecuado tratamiento materno,
la presencia clinica, laboratorio o radiografica de
evidencia de sifilis en el neonato; y la comparacion
de los titulos serolégicos no treponémicos entre la
madre (en el momento del parto) y el recién nacido
(38). La penicilina es la unica droga que se utiliza
para el tratamiento del neonato con diagnostico
de sifilis, en dosis de penicilina G acuosa 100.000
wKg/d endovenosa por 10 dias si la enfermedad
neonatal es probable o altamente probable, en un
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nifio con madre con sifilis sin tratamiento o tratamiento inadecuado, si existe sintomatologia o estigmas de
sifilis congénita en el nifio y si la prueba no treponémica del hijo es cuatro veces mayor que el de la madre.
La penicilina G benzatinica en dosis de 50,000 u/Kg intramuscular en una sola dosis, se utiliza si se tiene a un
recién nacido de madre con sifilis no tratada o inadecuadamente tratada asintomatico con titulos de prueba no
treponémica menor de cuatro veces el titulo de la madre, con examenes de laboratorio negativos, o de madre
con terapia adecuada antes del embarazo y titulos de prueba no treponémica baja o estable Tabla 5.7

Tabla 5. Evaluacion y tratamiento en neonatos (nifios menores de 30 dias). (*)

Escenario 1- Sifilis
congénita altamente
probable o confirmada

Escenario 2- Sifilis
congeénita posible

Escenario 3- Sifilis
congénita menos
probable

Escenario 4- Sifilis
congénita poco probable

LCR: VDRL, conteo

LCR: VDRL, conteo

No se recomienda

No se recomienda

celular y proteinas celular y proteinas ninguna evaluacion ninguna evaluacion
Hemograma y cuenta de | Hemograma y cuenta de
plaquetas plaquetas

Evaluacién Otros test: radiografia Radiografia de huesos

recomendada de huesos largos, largos

radiografia de térax, test
de funcioén hepatica,
neuroimagenes, examen
oftalmoldgico y auditivo

Regimenes
recomendados

Penicilina G

acuosa
cristalina 50,000 ui x Kg
cada 12 h los primeros
7 dias y posteriormente
cada 8 h hasta completar
10 dias Penicilina G
procainica 50,000ui x Kg
cada 24 h por 10 dias

Penicilina G  acuosa
cristalina 50,000 ui x Kg
cada 12 h los primeros
7 dias y posteriormente
cada 8 h hasta completar
10 dias Penicilina G
procainica 50,000 ui x
Kg cada 24 h por 10 dias
Penicilina G benzatinica
50,000 ui x Kg dosis
Unica Penicilina G
benzatinica 50,000 ui x
Kg dosis tnica

No requiere tratamiento o
Penicilina G benzatinica
50,000 ui x Kg dosis
Unica si no se asegura el
seguimiento

(*) Center for Disease Control and Prevention. 2015 STD Treatment Guidelines. Congenital Syphilis.
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5. CONCLUSION

La presencia de casos de sifilis congénita contintia
siendo un indicador negativo que desnuda fallas en los
sistemas de salud. EIl conocimiento de su patogenia y
tratamiento en el neonato solo nos permite aseverar
que la mejor accion médica es prevenirla durante la
vida uterina. El tamizaje en gestantes y el tratamiento
oportuno han sido las piedras fundamentales en la
prevencion de sifilis congénita, de facil acceso por
su bajo costo y gran efectividad pero que hasta la

actualidad no han logrado eliminar el problema. La
falta de estudios publicados que analicen documentos
y resultados asociados (pruebas y clinica) que traten
de explicar esta falla es decepcionante, por lo que es
necesario contar con grandes estudios prospectivos
que involucren a la poblacion materna e infantil,
que analicen las intervenciones de salud publica
y permitan conocer como estas influyen en el real
impacto que tiene la sifilis congénita en la poblacion
infantil.
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ARTICULO ESPECIAL

EVOLUCION DE LA MORBILIDAD Y MORTALIDAD
EN EL HOSPITAL DEL NINO DE LIMA, PERU, 1930
— 1960

Evolution of morbidity and mortality at the children’s hospital in lima, peru,1930 - 1960
Roberto Luis Shimabuku Azato" ¥,Graciela Nakachi Morimoto™ ¥, Carlos Alberto Delgado Bocanegra™? 9, Victor
Manuel Sanchez Ramos™¥.

RESUMEN

Objetivo: Describir las tasas de morbilidad y de mortalidad de nifios hospitalizados en el Hospital del Nifio,
hoy Instituto Nacional de Salud del Nifio (INSN), desde 1930 hasta 1960 y sus tendencias. Material y métodos:
Estudio descriptivo comparativo con enfoque histérico epidemiolégico Se utilizaron como fuente de datos los
archivos de la Oficina de Estadistica del INSN.

Resultados: Desde 1931 hasta 1939 el total de fallecidos fue 5,391 de un total de 18,661 hospitalizados y
una mortalidad de 29.04 %. Desde 1940 hasta 1949 hubo 44,959 hospitalizados con una tasa de mortalidad
de18.26 %. Desde 1950 hasta 1959 hubo 63,059 nifios hospitalizados y con una tasa de mortalidad de 17.96
%. Mas del 60 % de las enfermedades pertenecieron al Grupo | (enfermedades transmisibles, maternas,
perinatales, desnutricion) frente al Grupo Il (enfermedades no transmisibles) y Grupo lll (accidentes y lesiones)
en 1940, 1950 y 1960. Se realiz6 un test no paramétrico de tendencia y se verifico que la tendencia observada
en los valores agrupados es significativa (p = 0.007).

Conclusion: En los afios 1940, 1950 y 1960 la morbilidad observada tenia tendencia a disminuir en el Grupo

'y a aumentar en el Grupo I.

Palabras clave (DeCS): Hospitales Pediatricos, Morbilidad, Mortalidad, Historia del Siglo XX, Per.

SUMMARY

Objective: To describe the rates and the trends of
morbidity and mortality of children hospitalized at
the Children's Hospital, today National Institute of
Child Health (INSN), from 1930 until 1960.
Material and methods: Comparative descriptive
study with historical epidemiological approach was
used as data source files of the Bureau of statistics
of the INSN.

Results: From 1931 until 1939 the total number of
deaths was 5,391 of a total of 18,561 hospitalized
patients with a mortality rate of 29.04%. From
1940 until 1949 there were 44,959 hospitalized
with a mortality rate of 18.26%. There were 63,059
children hospitalized with a mortality rate of
17.96% from 1950 to 1959. Most diseases (> 60%)
belonged to the Group | (communicable, maternal,
perinatal diseases, malnutrition) compared with
Group Il (non-communicable diseases) and Group
[l (accidents and injuries) in 1940, 1950 and 1960.
We conducted a non-parametric test of trend and it
was verified that the trend observed in the grouped
values is significant (p = 0.007).

Conclusion: In 1940, 1950 and 1960 the observed
morbidity had a tendency to decrease in Group |
and increase in Group |I.

Keywords (MeSH): Hospitals, pediatric, indicators
of morbidity and mortality, 20th century, Peru.

INTRODUCCION
El Hospital del Nifio fue inaugurado el 1 de
noviembre de 1929. Se convirtié en Instituto en
1983. Fue el unico establecimiento de salud
dedicado exclusivamente a la atencién de nifios y
adolescentes en el Per(', hasta que se terminé de
construir en el 2011 un nuevo local en el distrito de
San Borja.?

Al afio siguiente de su inauguracion (1930),
el antiguo local empezd a atender pacientes,
casi simultaneamente en forma ambulatoria, e
internamientos.
El propédsito del estudio es describir las
enfermedades que afectaban a los nifios que se
hospitalizaban, asi como también la letalidad de
ellas, en el periodo 1930 a 1960.
Estos datos podrian reflejar el perfil epidemioldgico
del pais, en el periodo 1930 a 1960. Las teorias
prevalentes en salud publica para explicar cambios
en la incidencia, y letalidad de las enfermedades
son las teorias de transicién epidemioldgica®

(1) Departamento Académico de Pediatria, Universidad Nacional Mayor de San Marcos.

(2) Instituto Nacional de Salud del Nifio; Lima, Pera.
(a) Doctor en Medicina, (b) Magister en Medicina.
(c) Doctor en Epidemiologia.

(d) Médico Pediatra.
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y transicién sanitaria*. El estado de salud de
las poblaciones a través del estudio de la carga
global de las enfermedades ha sido reportado
ampliamente en una publicacién de Harvard School
of Public Health en nombre de la Organizacién
Mundial de la Salud y el Banco Mundial.®

MATERIAL Y METODOS

Se han revisado los archivos que se encuentran
en la Oficina de Estadistica e Informatica del
Instituto Nacional de Salud del Nifio de Brefa.
No se encontraron documentos anteriores a
1940. El mas antiguo fue el que contiene datos
de pacientes hospitalizados en 1940. Igualmente
encontramos documentos de 1950 y 1960, que
hemos revisado como afos representativos. El
afio de 1940 representa el décimo primer afio de
funcionamiento del Instituto.

Los documentos de 1940, 1950 y 1960 son textos
mecanografiados. El mas antiguo tiene el titulo de
indice General de Historias Clinicas 1940. En la
caratula se sefala que tiene dos partes: la primera
se refiere a los apellidos y nombres, paginas del 1
al 60 y la segunda por diagnosticos, paginas del 61
al 113. Tiene 5 columnas: Nombres, Diagndstico,
Edad, HC (historia clinica), T. (tomo). Estan
ordenados empezando por el Pabellon No.1.-A,
No.1.-B, No.2.-A, No.2.-B, No. 2, No.3.- Piel,
No.3.-Otorrino, No.4.- Cirugia, No. 5.- Cirugia,
No. 6.- Tuberculosis, No.7.- Infecto Contagiosas.
La segunda parte tiene también columnas, pero
primero estan los diagndsticos, luego los nombres,
edad, HC. y tomo.

El siguiente documento es del afio 1950 con el
titulo de indice General de Historia Clinica. Tiene
en forma similar al anterior dos partes: uno por
apellidos y el siguiente por diagnosticos.

El ultimo documento revisado para este reporte
es del afio 1960. Tiene dos partes: la primera y la
segunda tienen 5 columnas: Nombre, diagndstico,
edad (afios meses), Historia Clinica (Hist.Clin.)
Numero y Tomo. En la segunda parte se invirtieron
las dos primeras columnas: diagnéstico, nombre,
Hist. Clin. Nimero, Tomo.

Se revisaron también los volumenes o tomos
de la Revista del Hospital del Nifio, que empezé
a publicarse en 1939. Los articulos contienen
muchos datos estadisticos, algunos de los
cuales se remontan hasta 1930, afio del inicio del
funcionamiento del Hospital del Nifio.

Para estudiar las tendencias de las enfermedades
o carga de enfermedad se agruparon en ftres
grandes gruposs®:

Grupo |: enfermedades transmisibles, maternas,
perinatales, y nutricionales

Grupo II: enfermedades transmisibles

Grupo llI: accidentes y lesiones.

Como una de las fuentes histéricas, se consultd
la Revista Peruana de Pediatria’. Se encontraron
varios términos diagnosticos que actualmente ya
estan en desuso y que se usaban habitualmente
en los archivos revisados:

La toxicosis® es un sindrome (aunque el autor
escribe sindroma) propio del lactante, cuyo sintoma
eje es la diarrea. EI mecanismo patogénico es
unico, reconociendo como elemento fundamental
al trastorno del metabolismo hidrosalino.

Los trastornos nutritivos del lactante® o distrofias
carenciales del lactante, fueron calificados como:
distrofia simple, distrofia grave o descomposicion
o atrepsia. Aparte menciona a diarrea del lactante
(dispepsia o colitis) y toxicosis o deshidratacion
aguda.

La informacién fue tabulada y presentada con
frecuencias absolutas de los diagnésticos y con el
porcentaje de letalidad donde hubo fallecidos. Las
tendencias por grupos de enfermedad se graficaron
usando el programa MS Excel y se compararon
con el paquete estadistico Stata v.12."°

RESULTADOS
Morbimortalidad 1930- 1939

Desde 1931 hasta 1939 hubo 5,391 fallecidos
de un total de 18,561 hospitalizados, con una
mortalidad de 29.04 %. En los datos encontrados
en los archivos del Hospital se separan las cifras
de mortalidad en menores de un afio y los de mas
de 1 afo como mortalidad general'. Se observé
mayor numero de lactantes menores que nifios
de un afo o mas, tanto en cifras absolutas como
porcentajes."

En 1931, la tasa de mortalidad para menores de
un afo fue de 50 % y para los de 1 afio o mas
fue de 15.3 %, o sea 3 veces menor. Las cifras
para infantes de un mes, fue 64.1 % en 1936".
Los datos encontrados no reportan division
por género. Se enconitré un estudio sobre las
enfermedades infectocontagiosas de 1930 hasta
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1939 en el Hospital del Nifo'™ donde se destaca
las cifras relativas de mortalidad: difteria 568
casos hospitalizados, con una letalidad de 17.2 %;
paludismo, hospitalizados 473, con una letalidad de
9.8 %; coqueluche, hospitalizados, una letalidad de
14.2 %; sarampion 809 internados, falleciendo el
8.2 %; fiebre tifoidea, internados 728, falleciendo
12.05 %; varicela, 177 internados, 2 fallecidos;
fiebre Malta, 56 casos, 1 fallecido.

También se encontr6 un estudio complementario
de 1940 a 1942 sobre enfermedades
infectocontagiosas con datos a nivel nacional.
Aunque la vacuna antivaridlica se usé desde
principios del siglo XX, la viruela fue frecuente
sobre todo fuera de Lima, en Cusco, Puno y Junin™,

Morbimortalidad 1940 (Tabla1)

Desde 1940 hasta 1949 hubo 44,959 nifios
hospitalizados y 8,211 defunciones con una tasa
para el decenio de 18.26 %.

En el afio 1940 podemos notar el gran predominio
de enfermedades transmisibles. En la Tabla 1 se
menciona un diagndéstico que ya desaparecio en la
literatura médica, el de embarazo gastrico'®, con 13
casos. Otros diagnosticos que ya desaparecieron
son toxicosis y descomposicién. Los casos de
meningitis ocupan el ultimo lugar en frecuencia sin
embargo es el da mayor letalidad. Los casos de
lues congénita fueron motivo de hospitalizacion.
El cuarto lugar lo constituyen las fracturas, y con
menor frecuencia las quemaduras, que pertenecen
al Grupo Il

Morbimortalidad 1950 (Tabla 2)

Desde 1950 hasta 1959 hubo 63,059 nifios
hospitalizados y 11,325 defunciones con una tasa
para el decenio de 17.96 %',

Hay diagnosticos como dispepsia, distrofia,
toxicosis, aparecen como en 1940. Tuberculosis
es frecuente. Notamos que hay diagnésticos de
cardiopatia congénita y carditis reumatica. También
verruga peruana.

Morbimortalidad 1960 (Tabla 3)

Se registran diagndsticos de deshidratacion, pero
continuan apareciendo diagnosticos antiguos
como dispepsia, atrepsia y toxicosis.Atriccion, por
ejemplo, tiene 11 diagndsticos, con 2 fallecidos.
Atriccidn viene del latin attritio, significa trituracion,
contusion, aplastamiento.'®

Comparacion de la tendencia de la carga de
enfermedad por Grupos.

Para estudiar las tendencias, las enfermedades
se agruparon en ftres grandes grupos: Grupo
I:  enfermedades transmisibles, maternas,
perinatales, y nutricionales; Grupo II: enfermedades
transmisibles; Grupo llI: accidentes y lesiones.

La proporcion observada de enfermedades
transmisibles (Grupo 1) fue mas del doble que las
enfermedades no transmisibles (Grupo Il) tanto
en 1940, 1950 como en 1960. Sin embargo, la
tendencia fue a disminuir en el Grupo | y a aumentar
en el Grupo Il (ver figura 1).

Las enfermedades descritas en tablas anteriores
también se dividieron en los mismos 3 Grupos:
I, Il'y lll. Esta clasificacion® ha sido fue usada y
aceptada internacionalmente. Similar clasificacion
fue utilizada por el MINSA para el estudio de carga
de enfermedad en el Peru’®.

El cociente entre Grupo Il / Grupo | fue : 0.29 en
1940, 0.34 en 1950 y de 0.45 en 1960, lo que
refleja la disminucion de enfermedades del Grupo |
y el aumento de enfermedades de Grupo Il (Fig. 1).

El predominio de las enfermedades transmisibles
es mas del doble que las enfermedades no
transmisibles. En la Figura 2 se muestra la
tendencia de los tres Grupos de enfermedad a lo
largo del periodo de estudio.

Para definir si esta tendencia es significativa, se
realizo la comparacién de la tendencia por grupos
de morbilidad usando el comando nptrend en
el software estadistico STATA v.12. Se obtiene
un valor z de -2.68, que resulta significativo con
un valor p = 0.007 Esto quiere decir, que existe
tendencia en los grupos observados. La tendencia
es de disminucion en los Grupos I-1ll y de aumento
en el Grupo Il

DISCUSION

En 1954 en el Hospital del Nifio se atendio la
quinta parte de todos los nifios de la Republica y
algo mas de la mitad de los del Departamento de
Lima, que fueron atendidos en Establecimientos
Hospitalarios.' No se precisa la procedencia de
los nifios atendidos. No obstante, las estadisticas
hospitalarias no siempre reflejan con precision lo
que ocurre con el estado de salud de la poblacion
del pais, maxime si el registro de causas de
defuncion, no cuenta con registros confiables. Sin
embargo, podrian ser indicadores indirectos de lo
que ocurre extrahospitalariamente.
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Durante las primeras etapas estudiadas, es
notoria la predominancia de las enfermedades
trasmisibles (Grupo |) sobre las enfermedades
no trasmisibles (Grupo Il). Esta predominancia
del Grupo | disminuye en afios posteriores, pero
hasta el afno 1960 no llega a ser superada por
el Grupo Il. Parte de estos cambios pueden ser
entendidos como cambios previos a la transicion
epidemioldgica. Y aunque la transicion de la
atencion sanitaria* condujo en la segunda mitad
del siglo XX a la atencion de la salud basada en
hospitales y la adopcion de tecnologias complejas
y por otro lado a la atencion primaria, lo observado
en el Hospital del Nifio se puede especular que
tiene alguna correspondencia con lo que ocurria
en el pais.

La prevencion de las enfermedades
infectocontagiosas mediante vacunas se hacia
desde la década de los 40: la antidiftérica, la
antivariodlica, la antitifica y la anticoqueluchosa' o
vacuna contra la Bordetella pertussis.

En la década de los 50 se advierte la introduccion
y el uso masivo de antibidticos (penicilina,
estreptomicina, sulfas, tetraciclinas y otras) y la
aplicacion de vacunas como la BCG y la antipolio,
esta ultima asi como la viruela, enfermedades ya
erradicadas en nuestro pais. Estas medidas deben
de haber contribuido a la disminucion de algunas de
las enfermedades infecciosas e inmunoprevenibles,
lo que se refleja en la disminucion paulatina de las
enfermedades del Grupo | y el aumento del Grupo

Il. Las infecciones como causa de hospitalizacion
habrian disminuido como se ha observado en otros
estudios a lo largo de varias décadas,? 2!

Un ejemplo notable es la disminucion de la
mortalidad por meningitis entre 1940, 1950 y 1960,
con cifras correspondientes de 86.4 %, 64.5 % y
41.4 %.

De acuerdo con la teoria de la transicion
epidemiologica ?' el periodo que se esta revisando
de 1930 a 1960 probablemente corresponda a una
variante del modelo no occidental, de transicion
intermedia, como ocurre en otros paises de
Latinoamérica.?

La transicion epidemiolégica polarizada vy
prolongada“ se explica porque el Peru es y ha sido
un pais con grandes inequidades entre las grandes
ciudades y el campo, entre las diversas regiones,
entre los mas educados y los no educados, entre
ricos y pobres.?* La morbimortalidad mixta en que
coexiste tanto las enfermedades infecciosas y
las cronicas configura una transiciéon no resuelta
completamente. Por otro lado, la geografia
agreste de nuestro pais ha limitado el acceso a los
establecimientos de salud.

El estudio de la incidencia y letalidad de las
enfermedades de los afos siguientes al presente
articulo corroboraria nuestras apreciaciones.
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TABLA 1
ENFERMEDADES POR FRECUENCIA Y MORTALIDAD 1940. Hospital del Nifio, Lima
Orden seglin Orden Grupo Diagndsticos N2de Fallecidos Letalidad
N2 de Casos segun Casos
Letalidad

[ 1] 7 I COQUELUCHE 289 62 21.5%
[ 2] 16 I TIFOIDEA 225 11 4.9%
[ 3] 12 I SARAMPION 211 23 10.9%
[ a4 ] 25 1T FRACTURAS 180 2 1.1%
[ 5 ] 6 I TUBERCULOSIS 247 104 42.1%
[ 6 ] 18 I PALUDISMO 143 6 4.2%
9 I DIFTERIA FARINGEA 159 25 15.7%
[ 8 ] 4 I BRONCONEUMONIA 212 93 43.9%
[ 9 ] Il AMIGDALIT., V.ADENOIDEAS 99
[ 10 | 17 I NEUMONIA 103 5 4.9%
[ 11 24 I BRONQUITIS 76 1 13%
[ 12 ] 23 I GRIPE 74 1 1.4%
[ 13 ] Il HIPERTROFIA AMIGDALINA 56
[ 14 I ACAROSIS 55
[ 15 ] I EMPIEMA PLEURAL 45
[ 16 | 3 Il TOXICOSIS 90 46 51.1%
I HERNIA INGUINAL 42
[ 18| 14 1T QUEMADURAS 47 5 10.6%
[ 19 ] 10 Il DISPEPSIA 44 6 13.6%
[ 20 | 5 I DISTROFIA 61 26 42.6%
[ 22 22 I ABCESO 33 1 3.0%
[ 22 ] I IMPETIGO 31
[ 23 | [ VEGETACIONES 31
[ 22 | 1T HERIDA CONT., CORTANTE, INFECTADA 30
[ s | 1T CONMOCION CEREBRAL 29
[ 26 ] 21 Il APENDICITIS 30 1 3.3%
I VARICELA 27
[ 23 | 20 I MASTOIDITIS 27 1 3.7%
[ 29 | Il PIELITIS 25
[ 30 | 13 Il PLEURESIA 28 3 10.7%
[ a1 | 19 1T CONTUSIONES MULTIPLES 25 1 4.0%
[ 32 | [ LABIO LEPORINO 21
[ 33 ] Il FLEMON INGUI., 18
[ 3a ] 8 I oTITIS 19 3 15.8%
[ 35 ] 11 Il OSTEOMIELITIS 16 2 12.5%
[ 36 | 15 Il PARALISIS 15 1 6.7%
Il EMBARAZO GASTRICO 13
[ 33 | Il ECZEMA 12
[ 39 ] Il GLOMERULONEFRITIS 12
[ a0 ] I HEREDERO DE LUES 10
[ ] Il EPILEPSIA 8
[ a2 ] I LUES CONGENITA, OSEA 8
[ a3 2 I DESCOMPOSICION 14 9 64.3%
[ aa ] 1 I MENINGITIS 22 19 86.4%

FUENTE: Elaboracion propia en base a los archivos del INSN (ex Hospital del Nifio) , Lima, PeruAbreviaturas: Amigdalit. V.
Adenoideas: amigdalitis y vegetaciones adenoideas; herida cont.cort.infectada: herida contusa, cortante, infectada.
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TABLA 2

ENFERMEDADES POR FRECUENCIA Y MORTALIDAD 1950. Hospital del Nifio. Lima

Orden seglin Orden
N2 de Casos segun
Letalidad

7
30
17
13
15
44

3

8

5
21
37
33
24
25
11
40
35
43
42
41

[ 1]

[ 2

[ 3

| 4

[ 5

[ 6 ]

| 8

[ 9

[ 10 |

[ 11

| 12

| 13

[ 14

[ 15 |

[ 16 |

| 18 |

[ 19 |

[ 20 |

[ 21

| 2 22
[ 23 39
[ 24 31
| 25 | 14
| 2% 26
[ 28 ] 27
[ 20 32
[ 30 | 4
| 31 | 2
[ 32 ] 1
| 33 | 29
| 34 | 38
| 35 | 20
[ 36 | 28
16
| 38 | 36
| 39 |

| 40 |

[ a1

| a2

| a3

[ a4

[ a5 |
T
TR

| 49

12
23
34

18

9
19
6
10

Grupo

Diagndsticos

BRONCONUMONIA
SARAMPION
COQUELUCHE
DISTROFIA

DISPEPSIA

AMIGDALITIS
TOXICOSIS
ENTEROCOLITIS
TUBERCULOSIS (TBC)
QUEMADURAS
FRACTURAS

TIFOIDEA

ACAROSIS
TRAUMA.CRANE.ENCEF.
AVITAMINOSIS

HERNIA

GRIPE

VEGETACIONES
HERIDAS
TRAUMATISMO MULTIPLES
NEFRITIS

NEUMONIA
APENDICITIS

OTITIS

LUES
COMPL.PRIMA.FIBROC.
OSTEOMIELITIS
CONMOCION CEREBRAL
PARASITISMO
MENINGITIS

TETANO

ATREPSIA
POLIOMIELITIS
IMPETIGO
FORUNCULOSIS
VARICELA
LARINGOTRAQBRONQUITIS
REUMATISMO
MASTOIDITIS
CARDIOPATIA CONGENITA
LARINGOTRAQUITIS
CARDITIS REUMATICA
TINA

PALUDISMO

LUXACION
IMPERFORACION ANAL
VERRUGA PERUANA
NEFROSIS

SEPTICEMIA

N.2
de
Casos

1195
58
347
336
330
330
311
300
283
170
169
159
155
134
131
119
104
103

Fallecidos

445
37
56

105
73

234
101
123

= NP

FUENTE: Elaboracién propia en base a los archivos del INSN (ex Hospital del Nifio) , Lima, PerdAbreviaturas:
Trauma.crane.encef.: trauma craneo encefalico; Compl.prima.fibroc: complejo primario fibrocaseoso:

Letalidad

37.2%
6.9%
16.1%
313%
22.1%
0.6 %
752 %
33.7%
43.5%
13.5%
4.7 %
5.7%
10.3 %
9.7%
32.8%
34%
4.8%
1.0%
2.8%
29%

123 %
39%
6.3 %
222 %
9.5%

9.1%
6.3%
64.5 %
76.7 %
89.3%
83%
42 %
13.6%
9.1%
19.0%
4.8%

31.6 %
10.5%
5.6 %

154 %

333%
143 %
40.0 %
333%



Evolucion de la morbilidad y mortalidad en el Hospital del nifio de Lima, Perii, 1930 — 1960.

49

TABLA 3

ENFERMEDADES POR FRECUENCIA Y MORTALIDAD 1960. Hospital del Nifio. Lima

Orden segun Orden Grupo  Diagndsticos N2 de
N2 de Casos segun Casos
Letalidad
6 [ BRONCONEUMONIA 109
1

[ 2 ] 13 [ DESHIDRATACION 704
| 3] 46 [ AMIGDALITIS 645
| a4 ] 21 [ SARAMPION 439
| 5 ] I VEGETACIONES 399
[ s ] 22 [ oTITIS 307
32 [ DISPEPSIA 298
[ 8 ] 44 Il HERNIAS 285
[ 9 ] 31 [ BRONQUITIS 257
41 I FRACTURAS 221
[ 11 34 [ POLIOMIELITIS 216
17 I QUEMADURAS 199
| 13 16 [ ENTEROCOLITIS 190
38 [ TRAUMA.CRANE, ENCEF. 154
| 15 ] 14 [ TUBERCULOSIS TBC 136
12 [ DISTROFIA 135
37 Il GLOMERULONEFRITIS 130
[ TIFOIDEA 125
| 19 | 19 [ LARINGOTRAQUEITIS (BRONQ.) 123
[ 20 | 42 [ APENDICITIS 111
| 21 ] 20 [ COQUELUCHE 107
| 22 ] 28 [ GRIPE 92
| 23 ] 39 [ ADENOIDITIS 91
| 22 ] 29 [ FORUNCULOSIS 85
| 5 ] 9 [ TOXICOSIS 79
| 26 | 3 [ TETANOS 72
4 [ PREMATURIDAD 72
[ 23 ] 11 [ MENINGITIS 70
[ 20 | 10 [ CARDIOPATIA CONGENITA 68
[ 30 | 7 [ GASTROENTERITIS 63
45 [ PARASITOSIS 63
[ 32 ] 40 [ LABIO LEPORINO 57
[ 33 ] 15 [ ENCEFALITIS 50
| 32 ] 23 [ NEUMONIA 48
| 35 ] 35 [ MASTOIDITIS 46
[ 3 | 33 [ OSTEOMIELITIS 40
36 [ ECZEMA 37
| 38 | 43 [ PIODERMITIS 37
I [ CATARATA CONGENITO 31
[ a0 ] [ BRUCELLOSIS 28
30 [ COMPLEJO PRIMARIO 27
| a2 ] 2 [ SEPTICEMIA 25
[ 43 ] 18 [ VARICELA 25
| a2 [ LEISHMANIASIS 17
| a5 26 [ CARDIOPATIA REUMATICA 16
| a6 | [ IMPETIGO 14
5 [ ATRESIA 13
| a8 | 8 [ LUES CONGENITA 12
[ 49 ] 24 1T ATRICCION 11
| 50 | 1 [ ATREPSIA 8
27 [ MAL DE POTT 8
| 52 ] [ SALMONELLOSIS 6
[ 53 | 25 [ GASTROENTEROCOLITIS 6

FUENTE: Elaboracién propia en base a los archivos del INSN (ex Hospital del Nifio) , Lima, Peru
Abreviaturas: brong. : bronquitis; Trauma.crane.encef.: trauma craneo encefalico

Fallecido
s

663
231
84

58
32

28

19
50
50

41
52

28

22
11

10
39
55
47
29
29
B5

w =

P W s B O

21

P NN O

Letalida
d

60.8 %

32.8%
0.6 %
19.1%

18.9%
10.7 %
25%
10.9%
3.6%
8.8%
25.1%
26.3%
5.8%
30.1%
38.5%
6.9 %

22.8%
2.7 %
20.6 %
12.0%
55%
11.8%
49.4 %
76.4 %
65.3 %
414 %
426 %
55.6 %
16%
53%
28.0%
18.8%
8.7%
10.0%
8.1%
2.7 %

111 %
84.0 %
24.0%

12.5%

61.5%
50.0 %
18.2%
87.5%
12.5%

16.7 %
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Roberto Luis Shimabuku Azato y col.

Figura 1: Morbilidad por grupos de enfermedades
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B Grupo I 69.48 66.46 62.75
B Grupo II 20.02 22.77 28.11
H Grupo III 10.5 10.77 9.14
FUENTE: Elaboracion propia en base a los archivos del INSN (ex Hospital del Nifio), Lima, Perd. Grupo | = enfermedades
transmisibles, maternas, perinatales y desnutricion; Grupo Il = enfermedades no transmisibles; Grupo Ill = accidentes y
lesiones

Figura 2. Comparacion de la tendencia de la carga de enfermedad por grupos
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FUENTE: Elaboracién propia. INSN, Lima, Peru

En el eje de la ordenada estan los porcentajes de enfermedades por cada grupo y en la abscisa los afios. Grupo | =
enfermedades transmisibles, maternas, perinatales y desnutricién; Grupo Il = enfermedades no transmisibles; Grupo Ill =
accidentes y lesiones
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REGLAMENTO DE PUBLICACION

DE LA REVISTA

1. DE LA REVISTA

La Revista Peruana de Pediatria es la publicacién oficial de la Sociedad Peruana de Pediatria, destinado a
divulgar y propagar los conocimientos sobre Medicina Preventiva y Asistencial entre los médicos pediatras
y profesionales interesados. Dicha accion la ejerce a través de la publicacion de trabajos cientificos de sus
asociados y profesionales médicos no asociados, nacionales e internacionales, que por su calidad y rigor
cientifico merezcan su publicacion para ser difundidos dentro y fuera del pais.

2. DE LAS SECCIONES DE LA REVISTA
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e El titulo debe estar en espafiol e inglés.

e RESUMEN: En el que se expondra en forma precisa la esencia del trabajo y debera incluir los siguientes
subtitulos: Objetivo, Material y métodos, Resultados y Conclusiones, y tendra su respectiva traduccion al
inglés, la cual no debera exceder las 200 palabras. Al final se escribiran las palabras clave en nimero no
mayor de cinco (http://www. nim. nih. gov).

e INTRODUCCION: Que incluye la exposicién de motivos del trabajo y una breve referencia de la literatura,
que debe ser clara, explicita y concisa.

e MATERIAL Y METODOS: Se describen las caracteristicas del material empleado en el trabajo y la
metodologia usada en el estudio en forma concreta y precisa.

e RESULTADOS: Deberan ser de caracter objetivo, con el andlisis estadistico en los casos pertinentes, sin
interpretacion personal y seran acompafados de las tablas y/o figuras respectivas (figuras, radiografias,
fotografias).

e DISCUSION: Comprendera la interpretacién de los resultados comparandolos con los trabajos realizados
por otros autores y las conclusiones que se derivan de ello cuando sea apropiado.

e AGRADECIMIENTOS (si viene al caso).

e REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS: Se haran de acuerdo a las Normas de Vancouver y seran presentadas
en el orden como aparecen en el texto. Todas las referencias deberan estar citadas ya sea en el texto o en
las ilustraciones con un numero arabigo entre paréntesis, en superindice. Estas llamadas de cita precedidas
de un espacio, se colocan antes del punto, coma u otro signo de puntuacion. El maximo de referencias
bibliograficas permitidas es de 40.

2. 3. TEMAS DE REVISION
Son trabajos de actualizaciones sobre temas de la especialidad, en particular de trabajos originales o
académicos o médico—quirurgicos, no excedera de 12 paginas. Debera acompanarse de un resumen con
su respectiva traduccion en inglés y palabras clave no mas de 200 palabras.

2. 4. CASOS O REPORTES CLIiNICOS
Se considera para su publicaciéon unicamente aquellos casos que signifiquen interés diagndstico, anomalia
de evolucion, rareza de observacion, evidente interés por la respuesta terapéutica. Debera acompanarse
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2. 5. SALUD MENTAL

Se publicaran articulos sobre algin aspecto de salud mental del nifio y el adolescente. No excedera de 4
paginas. Debera acompafarse de un resumen con su respectiva traduccion en inglés y palabras clave.

2. 6. ETICA
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2. 7. INSTITUCIONAL Y CULTURAL
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3. NORMAS PARA SU PUBLICACION
Se refiere a los aspectos generales de los trabajos.

3.1
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3.3
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3.6
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3.8
3.9
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3.1
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con letra tipo oracién. Ejemplo: Tabla 1. indices de salud.
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