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Prologo

Entre 1971y 1976, el Departamento de Pediatria de la Escuela de Medicina de la Facultad de Salud
de la Universidad del Valle de Cali, Colombia, tuvo como Jefe del Departamento al doctor Julio
Cesar Reina Reina.

Los sesenta y siete afios de creado/fundado el Departamento de Pediatria de la Escuela de
Medicina de la Facultad de Salud de la Universidad del Valle de Cali, Colombia fueron
conmemorados entre el 3y el 4 de agosto de 2022 mediante la realizacion del evento académico:
Controversias Pediatricas, las cuales fueron dedicadas al doctor Julio Cesar Reina Reina. Durante
el evento, también se hizo reconocimientos a los profesores doctores: Juan Pablo Restrepo-
Jiménez, Christian Andrés Rojas-Cerdn, Jaime Alberto Bastidas-Rosero y Yolanda Caicedo
Sandoval; a los residentes doctores: Laura Daniela Infante Gil de primer afio, Javier Andrés Tascon
Hernandez de segundo afio; Daniel Sandoval Rodriguez de tercer afio y Alejandro Jaimes Morales
como jefe de residentes; a las Directivas, Grupo de Profesores, Residentes y Administrativos del
Departamento de Pediatria que hicieron parte del proceso de Re-Acreditacion de Alta Calidad del
Departamento de Pediatria, y un homenaje péstumo al profesor doctor Fabio Dario Pereira Suarez
(g.e.p.d.), quien fuera jefe del Departamento entre 1992 y 1997.

Durante los dos dias del evento participaron mas de 30 egresados junto a los Ultimos 4 jefes de
Departamento, asi como el doctor Marco Danon, quien fuera profesor del Departamento en los
aflos 70, distribuidos en ocho bloques en la modalidad de conferencias magistrales consistentes
en infectologia, gastroenterologia, hepatologia y nutricion, neumologia, neonatologia,
endocrinologia, cardiologia, urgencias, oncohematologia, popurriy las charlas magistrales de los
Jefes de Departamento.

A manera de revisiones de tema, en este libro se presentan seis capitulos de algunas de las charlas
ofrecidas durante este magno evento académico, asi como el capitulo dedicado al profesor Julio
César Reina Reinay el capitulo sobre Blastocystis spp., que esbozan la educacién médica continua
que se genera a nivel local, nacional e internacional desde el Grupo de Investigacion en
Gastroenterologia, Hepatologia y Nutricién Pediatrica Gastrohnup y el Departamento de Pediatria
de la Escuela de Medicina de la Facultad de Salud de la Universidad del Valle de Cali, Colombia.

Carlos Alberto Velasco-Benitez, MD, Ms.C, Ph.D
carlos.velasco@correounivalle.edu.co

Vi



CAPITULO |

EL DEPARTAMENTO DE PEDIATRIA DE LA ESCUELA
DE MEDICINA DE LA FACULTAD DE SALUD DE LA
UNIVERSIDAD DEL VALLE DE CALI, COLOMBIA, 1971-
1976

Carlos Alberto Velasco-Benitez

1. INTRODUCCION

Las Controversias Pediatricas (Tabla 1), realizadas entre el 4y el 5 de agosto de 2022, en las que se
conmemoraron los sesenta y siete afios de ser fundado/creado el Departamento de Pediatria de
la Escuela de Medicina de |la Facultad de Salud de la Universidad del Valle de Cali, Colombia (1955-
2022), fueron dedicadas al Doctor Julio César Reina Reina, por historia, el tercer Jefe del
Departamento (1971-1976), después de su primer Jefe de Departamento entre 1955 y 1970,
fundador/creador, Doctor Jaime Korgi Bonilla (QEPD) y del segundo Jefe de Departamento entre
1970y 1971, Doctor Alberto Pradilla Ferreira (QEPD).

Este evento académico conté con la participacion de mas de 30 pediatras egresados entre 1967 y
2022 del Departamento de Pediatria de la Escuela de Medicina de la Facultad de Salud de la
Universidad del Valle de Cali, Colombia, en su mayor parte con segundas especializaciones y
radicados a nivel local y fuera del pais, lo que esboza el alcance nacional e internacional de esta

Alma Mater.

Tabla 1. Programa académico Controversias Pediatricas “Doctor Julio César Reina Reina”. Agosto 4y 5 de
2022. Cali, Colombia

Titulo Conferencista Créditos Promocién Enlace
Homenaje al Doctor Dra. Consuelo 'T\litejglogiast?:d:]?(;;a' Profesora
ulio Cesar Reina Restrepo de & F— 1983 https://www.youtube.com/watch?v=0nTgHg1PZto
. Departamento de Pediatria.
Reina Rovetto . . .
Univalle. Cali, Colombia
[Tratamiento de Dr. Ivéan Dario Infectélogo pediatra. Hospital
bacterias resistentes Benavides Universitario del Valle “Evaristo 2016 https://www.youtube.com/watch?v=1SAmTJZKGIU
@ carbapenémicos Reina Garcia”. Cali, Colombia
Uso racional de Dra. Claudia Infectéloga pediatra.
antibidticos en la Beltran Profesora. Universidad de 2009 https://www.youtube.com/watch?v=ufWXLHo5Pz8
unidad neonatal Arroyave Antioquia. Medellin, Colombia
i ) Fellow Infectologia pediatrica.
Lactantes f’ebrlles. Dr. Dlggo A Nationwide Children’s Hospital. 2018 https://www.youtube.com/watch?v=bSQKtcHpBxA
Nuevas guias Cruz Vidal ) }
Chicago, Estados Unidos
Vacunacion para el Dr. Luis Infectélogo pediatra.
ladolescente Fernando Mejia | Fundacién Clinica Infantil Club 2004 https://www.youtube.com/watch?v=U6pysrEwr7A
colombiano Rivera Noel. Cali, Colombia
kSe puede vacunar a Dra. Pahola Infectéloga pediatra.
los nifios Marcela Pérez Fundacién Valle del Lili. Cali, 2003 https://www.youtube.com/watch?v=HvmFqsHbOe0
inmunosuprimidos? Camacho Colombia
Esofagitis eosinofilica: Dr. Otto Gastroenterélogo pediatra.
& " | Gerardo Clinica Materno Infantil Los 1989 https://www.youtube.com/watch?v=Y8xNTLwHUa4
K En dénde estamos? . ) .
Calderdén G. Farallones. Cali, Colombia
R Dra. Luz Gastroenterdéloga y nutridloga
Estrefiimiento . . . o
) Eugenia Aragén | pediatra. Clinica Imbanaco. 2002 https://www.youtube.com/watch?v=nrTf-qK3bus
funcional . ) .
Calvo Grupo Quirén. Cali, Colombia




El arte en el cuidado

Neonatélogo. Nicklaus

4 : v=
eonatal Dr. Hernan Cruz Children's Hospital. Miami, USA 1980 https://www.youtube.com/watch?v=0g3g9UYuUAs
Colestasis neonatal Orozco ) o P 2008 https://www.youtube.com/watch?v=yJ4EODdty-E
Gonzalez Infantil de México “Federico
Gomez". Ciudad de México.
Alimentacién )
. Dra. Diana . )
complementaria: Lo Mar(a Gastroenteréloga pediatra.
que sabemos, pero Quimbayo Fundacién Valle del Lili. Cali, 2011 https://www.youtube.com/watch?v=NxO0uTzvO-s
@ain no ponemos en ) 4 Colombia
P~ Wilches
practica
Displasia
broncopulmonar: Dra. Arelis Neumdloza pediatra. Hospital
Desde el punto de Barragan ) gap ) P . 2011 https://www.youtube.com/watch?v=Q1NBOQgFnEY
R . s San Vicente. Aracua, Colombia
ista del neumélogo Gonzélez
pediatra
kComo ver con otros . .
bios 1os errores Dra. Manuela Inmunéloga y alergéloga
. ) . Olaya pediatra. Fundacién Valle del 2011 https://www.youtube.com/watch?v=gL-vWmodecE
innatos del sistema . . ) )
| Hernandez Lili. Cali, Colombia
inmune?
IMn;i:;zgit;:)cmn del Dra. Carolina Nefréloga pediatra. Hospital
) Lucia Ochoa Pablo Tobdn Uribe. Medellin, 2009 https://www.youtube.com/watch?v=n4urpoRyGao
prmbulatorio de Garcia Colombia
Presién Arterial MAPA
Endocrinélogo pediatra.
Sobrgpeso/pbe5|dad Dr.}JuIlo ‘Cesar Profesor Titular Emerlto.erfe- 1967 https://www.youtube.com/watch?v=6MdhxFRY3JI
en la infancia Reina Reina del Departamento de Pediatria
1971-1976. Univalle. Cali, Col.
Nefréloga pediatra. Profesora
Nefrotoxicidad: Dra. Consuelo Titular Distinguida. Jefe del
_— Restrepo de g oo 1983 https://www.youtube.com/watch?v=6MdhxFRY3)I
kpodemos prevenirla? Departamento de Pediatria.
Rovetto . . .
Univalle. Cali, Colombia
Neonatélogo. Profesor
Evidencias en el Dr. Javier Torres Asociado. Jefe del
manejo del MQﬁoz Departamento de Pediatria 1995 https://www.youtube.com/watch?v=QNVf3JiAfQI
prematuro extremo 2009-2015. Univalle. Cali,
Colombia
Infectélogo pediatra. Profesor
Dr. Plo Lépez Titular Distinguido. Jefe del
Otitis media aguda L(). o P Departamento de Pediatria 1979 https://www.youtube.com/watch?v=BAjtbhD7aDQ
P 2015-2021. Univalle. Cali,
Colombia
Gastroenterélogo y nutriélogo.
IAlimentacién del nifio | Dr. Carlos Profesor Titular Distinguido.
con Trastornos del Eje | Alberto Velasco- | Jefe del Departamento de 1985 https://www.youtube.com/watch?v=CqaglOM1c68
Cerebro-Intestino Benitez Pediatria 2021-2024. Univalle.
Cali, Colombia
Diagndstico y manejo Endocrinélogo pediatra. UPMC
de deficiencia de Dr. Oscar Children’s Hospital of
: v=
hormona del Escobar Arango | Pittsburgh. Pittsburgh, Estados 1991 hitps://www.youtube.com/watch?v=MTHXRATEDOo
crecimiento Unidos
Dr. Mario Endocrinélogo pediatra.
Infancia transgénero Angulo Fundacién Valle del Lili. Cali, 2006 https://www.youtube.com/watch?v=vrVGJ33MENo
Mosquera Colombia
pedmaesn | o | e
children. The ' . ) , 5 3 1971 https://www.youtube.com/watch?v=cdxzpaO3Zik
andemic effect Danon Nicklaus Children’s Hospital.
i Miami, Estados Unidos
Remision temprana, Dra. Milena Cardidloga pediatra. Clinica
una prioridad en falla Praaa Imbanaco. Grupo Quirén. Cali, 2012 https://www.youtube.com/watch?v=tsSAXMMD-vl
cardiaca pediétrica Colombia
Induccién de la Dra. Ingrid Pediatra egresada de a
. . e . Universidad del Valle. Cali, 2011 https://www.youtube.com/watch?v=6IpJVOX80oNo
lactancia y relactaciéon | Lorena Portillo )
Colombia
Pediatra. Hospital Universitario
Hiperproduccién ~ del Valle “Evaristo Garcia".
Dra. Yara Ofiate - 2015 https://www.youtube.com/watch?v=9IKAWTEQp)w
lactea Clinica Imbanaco. Grupo
Quirén. Cali, Colombia
Neumdlogo pediatra. Assistant
Propuesta de manejo | Dr.Hernan Professor. McGill University.
: v=-
de la crisis asmatica Porras Montreal Children’s Hospital. 1980 hitps://www.youtube.com/watch?v=-HYmgaMvo4o
Montreal, Canadé
e o0 UG Consefos | Dr.wiliam | Neonatologo: Niciaus
e ! ! Children’s Hospital. Miami, 1993 https://www.youtube.com/watch?v=s4Xt2kXmnwA
pragmaticos basados Carrol

len la evidencia
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[Trauma .
craneoencefalico por Dr. Dario Pediatra. Fundacion Valle del
p Hernando Cobo . e . 2002 https://www.youtube.com/watch?v=s4Xt2kXmnwA
maltrato (o no . Lili. Cali, Colombia
) Medina
laccidental)
Estado mental Dra. Maribel Pediatra intensivista.
alterado: ;Cé6mo . Fundacién Clinica Infantil Club 2008 https://www.youtube.com/watch?v=AQ6WcTP3c7w
Valencia . .
labordarlo? Noel. Cali, Colombia
Reanimacion Dra. Sandra Ei?\LZEZ?;J::Joszj:zeraSeccionaI
pediatrica: ;Qué hay Carolina Giraldo ) I ’ 2015 https://www.youtube.com/watch?v=D1LUX3Acjlc
e nuevo? Lora Cali. Fundacién Clinica Infantil
) Club Noel. Cali, Colombia
Entendiendo los
resultados clinicos de Dr. Oscar Oncohematélogo pediatra.
los nifios con cancer e Fundacién Valle del Lili. Cali, 1998 https://www.youtube.com/watch?v=b562nyEgpRg
. . Ramirez .
len Colombia con el fin Colombia
de curar més nifios
Metas de}l desarrollo D.ra. ’Patrlaa Pediatra. ;I|’r1|ca Imbanaco. ‘ 1997 https://www.youtube.com/watch?v=JPCiYWrYL60
humano integral Rincén Grupo Quirén. Cali, Colombia
) ) ) Pediatra. Hospital Universitario
Pandemia por COVld._ Dr. Alejandro del Valle “Evaristo Garcia”. Cali, 2022 https://www.youtube.com/watch?v=csuyD4AVIqQ
19 y maltrato infantil Obando )
Colombia
. Neonatélogo. Clinica
Empgz§ndo desde el Dr’.Jhon Jairo Imbanaco. Grupo Quirén. Cali, 1994 https://www.youtube.com/watch?v=GwTP4RhaPT4
principio Goémez )
Colombia
Error en la practica Dra. Margarita Oncohematéloga pediatra.
s P Quintero de Clinica Imbanaco. Grupo 1983 https://www.youtube.com/watch?v=eybttt7uaYg
pediatrica L . )
Charry Quirén. Cali, Colombia

2. DOCTOR JULIO CESAR REINA REINA

Figura 1. Doctor Julio César Reina Reina. Cali, Co

w

lombia. Enero 22 de 2020. Fotografia Carlos Alberto

Velasco-Benitez

El doctor Julio César Reina Reina nacié en Vijes, Valle del Cauca, Colombia, el 10 de marzo de 1938.
Al momento de realizar esta entrevista iba a cumplir 82 afios. Es bachiller del Colegio Santa Librada
de Cali, Colombia, obtiene el titulo de médico en 1964 y de pediatra en 1967 en la Universidad del
Valle de Cali, Colombia. Durante cerca de un afio hizo parte de la Unidad Metabdlica para Nifios y
Adultos localizada en el segundo piso del Hospital Universitario del Valle “Evaristo Garcia” de Cali,
Colombia, dirigida entonces por los doctores Carlos Serrano y Alberto Pradilla.

A partir de 1968 fue nombrado profesor del Departamento de Pediatria de la Escuela de Medicina
de la Facultad de Salud de la Universidad del Valle de Cali, Colombia, y en comisién académica,
entre 1968 y 1971, realiza una segunda especializacion en Endocrinologia y Nefrologia Pediatrica
en la Universidad de Rochester en New York, Estados Unidos. El doctor Reina fue profesor visitante
en el Departamento de Fisiologia de la Universidad de Wisconsin, Milwaukee, USA en 1979.

El doctor Julio César Reina Reina fue Jefe de Departamento durante seis afios consecutivos (1971-
1976), y se jubild en 1997, luego de 31 afios de prestar sus servicios como profesor del
Departamento de Pediatria de la Universidad del Valle de Cali, Colombia.



Segun Scopus de Elsevier, a junio 12 de 2023 el doctor Julio Cesar Reina Reina tiene registrados 55
documentos, con un indice h de 19, y ha sido citado en 1236 oportunidades en 964 documentos.
En su produccion cientifica se encuentran productos como: Vercellotti G., Piperata B., Agnew A.,
Wilson W., Dufour D., Reina J. et al. (2014). Exploring the multidimensionality of stature variation in
the past through comparisons of archaeological and living populations. Am ) Phys Anthropol. 155(2),
229-242.;y Olsson S., Restrepo J., Reina J., Pitisuttithum P., Ulied A., Varman M. et al. (2020). Long-
term immunogenicity, effectiveness, and safety of nine-valent human papillomavirus vaccine in girls and
boys 9 to 15 years of age: Interim analysis after 8 years of follow-up. Papillomavirus Research
10(2020), 100203; con altos indices de citacién en el mundo.

3. ANECDOTAS DEL DOCTOR JULIO CESAR REINA REINA

Durante la entrevista al Doctor Julio César Reina Reina del 22 de enero de 2020, recordé tres
interesantes anécdotas, todas alrededor de la década de 1970. Una de ellas, en 1971, tiene que
ver con los turnos nocturnos en el Servicio de Urgencias del Hospital Universitario del Valle,
cuando estos turnos eran realizados ante la presencia del profesor Marco Danon los estudiantes
e internos pedian realizarlos, porque se hacia docencia hasta altas horas de la madrugada,
actividad que era bien aceptada y acogida.

La segunda anécdota que recuerda el Doctor Reina, alrededor de 1980, fue con el doctor Gerald
Baxter Jerry Spurr, de la Universidad de Wisconsin, Milwaukee, Estados Unidos, coinvestigador en
el drea de desnutricién. En esa época, Cali fue declarada como ciudad insegura para el gobierno
de los Estados Unidos, y los ciudadanos estadounidenses no podian venir a nuestro pais. Por
intermedio del doctor Rodrigo Guerrero y del Ministerio de Relaciones Exteriores de Colombia, se
logré un permiso especial por parte del Departamento de Estado de los Estados Unidos para que
el doctor Spurr se desplazara a Cali, Candelaria, Guachene y Puerto Tejada, Colombia, entre otros
sitios, siempre acompafiado por el Doctor Reina.

Una tercera anécdota, alrededor de 1976, se relaciona con la consulta privada que realizaban
varios profesores de la Facultad de Salud de la Universidad del Valle dentro del Hospital
Universitario del Valle “Evaristo Garcia” de Cali, Colombia, luego de las cinco de la tarde cuando
habian culminado sus actividades académicas diarias con la universidad. Los internos y residentes
no estaban muy a gusto con esta idea del decano de la Facultad de Salud de la Universidad del
Valle de Cali, Colombia, de la época, Dr. Guillermo Velasquez Palau, lo cual gener6 huelga y
protesta que motivo que cerca de 28 profesores médicos de la Universidad del Valle se unieran
para idear, crear y fundar la actual Clinica Imbanaco Grupo Quirén de Cali, Colombia.

4. DEPARTAMENTO DE PEDIATRIA DE LA ESCUELA DE MEDICINA DE LA FACULTAD DE
SALUD DE LA UNIVERSIDAD DEL VALLE DE CALI, COLOMBIA (1971-1976)

En 1971 el doctor Julio César Reina Reina, en calidad de Jefe de Departamento y con el apoyo del
doctor Vicente Borrero, Director del Hospital Universitario del Valle “Evaristo Garcia” y del doctor
Rodrigo Guerrero, Decano de la Facultad de Salud de la Universidad del Valle de Cali, Colombia,
fortalecen el Departamento de Pediatria de la Escuela de Medicina de la Facultad de Salud de la
Universidad del Valle con la vinculacion como profesores del doctor Marco Danon, en el area de
la endocrinologia pediatrica, y José Eduardo San Martin, en el area de la pediatria general, que se
unen al profesor Jorge Escobar Melguizo, en el area de infectologia pediatrica, y al profesor
Humberto Rey, en el area de recién nacidos.

Durante la jefatura del doctor Reina se realizaron varias investigaciones relacionadas con la
desnutricion en nifios colombianos, con coautorias del Doctor Jerry Spurr de la Universidad de
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Wisconsin, Milwaukee, y la doctora Darna L. Dufour, de la Universidad de Colorado, Boulder,
Estados Unidos.
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Figura 2. Doctor Julio César Reina Reina y Doctor Gerald Baxtelrj'rry Spurr de la Universidad de Wisconsin.

5.

Fotografia del archivo personal del Doctor Julio Cesar Reina Reina

MENSAJE DEL DOCTOR JULIO CESAR REINA REINA A LOS PEDIATRAS ACTUALES (22 de
enero de 2020)

Para los que quieren ser pediatras, numero 1, yo les sugiero que se dediquen con alma, vida y sombrero
a aprender como cuidar la salud de los nifios; numero 2, a cémo mejorar la calidad de vida de los nifios,
y numero 3, a siempre ser honestos, cultos y agradecidos con la profesion, especialmente con la
especialidad de pediatria.
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CAPITULO Il

DIAGNOSTICO Y MANEJO DE LA DEFICIENCIA DE
HORMONA DEL CRECIMIENTO EN NINOS

Oscar Escobar Arango

1. INTRODUCCION

Este capitulo no pretende ser una revisidn exhaustiva acerca del diagndstico y manejo de la
deficiencia de hormona del crecimiento en nifios, sino, mas bien, una compilacion de conceptos
basicos, en ocasiones quizas controversiales, alrededor del tema, enfocado en aspectos como:

1. Cuando sospechar deficiencia de hormona del crecimiento

2. Coémo iniciar la evaluacién de deficiencia de hormona del crecimiento ante la sospecha

3. Coémo confirmar el diagndstico de deficiencia de hormona del crecimiento

4. Estrategias de dosificacion de hormona del crecimiento deficiencia de hormona del crecimiento

2. CUANDO SOSPECHAR DEFICIENCIA DE HORMONA DEL CRECIMIENTO

Las razones para sospechar deficiencia de hormona del crecimiento en la edad neonatal incluyen
la presencia de hipoglicemia neonatal persistente y el hallazgo clinico de micropene o
anormalidades de la linea media. Mas alla de la edad neonatal, la razén que mas frecuentemente
lleva a la sospecha de deficiencia de hormona del crecimiento es la alteracion del crecimiento
linear, y aqui es importante hacer la distincion de los conceptos de talla baja y falla de crecimiento.

Por definicion, talla baja es la estatura por debajo de -2,0 desviaciones estandar para la edad y
sexo en curvas poblacionales apropiadas para el individuo. Mientras que la falla de crecimiento se
define como la disminucién de la velocidad de crecimiento linear por debajo de lo normal que, en
el caso de ser persistente, puede llevar a la talla baja. El Consenso de la Sociedad para la
Investigacion de Hormona del crecimiento [1] recomienda iniciar investigaciones en nifios cuya
estatura esta por debajo de -2,0 desviacion estandar.

La velocidad de crecimiento se define como la magnitud de cambio en longitud o estatura en un
intervalo de tiempo, y generalmente se expresa en cm/afo. Como se puede deducir, el calculo
impreciso de la velocidad de crecimiento (frecuentemente como resultado de mediciones
incorrectas de longitud o estatura), puede llevar a toma de decisiones erradas y, en el mejor de
los casos, a la peticién de estudios innecesarios.

Las mediciones de longitud y estatura se deben realizar con el equipo y la técnica apropiados. Aun
asi, hay un margen de error aceptado. Se recomienda que el calculo de la velocidad de crecimiento
se haga con mediciones obtenidas a intervalos de, por lo menos, 4-6 meses. El calculo de la
velocidad de crecimiento basado en mediciones realizadas mas frecuentemente puede estar
viciado por la multiplicacion del error inherente de las mediciones.



Se han desarrollado curvas estandar de velocidad de crecimiento en distintas poblaciones y
especificas para cada sexo [2] (Figura 1). La velocidad de crecimiento varia con la edad, siendo
mayor en el primer afio de vida (~ 25 cm/afio), seguida de una desaceleracion importante en los
siguientes afos hasta llegar al nadir prepuberal, representado por la velocidad de crecimiento mas
baja justo antes de comenzar el estiron puberal.

HEIGHT VELOCITY: BOYS

v

il

7

~U
B
=
EE

A St

=

|
|
2

\"‘“—EI

Figura 1. Curvas de velocidad de crecimiento (Adaptado de [2])

La velocidad pico del estiron puberal es mayor y mas tardia en hombres que en mujeres, lo que
resulta en una diferencia en los promedios de talla adulta, como se vera mas adelante. La
velocidad pico en hombres es en promedio de 7,5 cm/afio, mientras en mujeres es en promedio
de 6,5 cm/afio. Este pico de velocidad ocurre durante el estadio IV de desarrollo puberal (Tanner)
en hombres, mientras en mujeres ocurre en el estadio Il de desarrollo puberal. El nadir prepuberal
es, por tanto, un fendmeno fisiolégico que debe tenerse en cuenta en la evaluacion de
preadolescentes investigados por falla de crecimiento.

También es importante conocer el potencial genético de los nifios investigados por talla baja o
falla de crecimiento. El calculo de la talla blanco es util en este sentido y se explica mas adelante.
Una vez calculada la talla blanco el intervalo de confianza del 95,0% permite calcular el rango. El
intervalo de confianza del 95,0% en nifios es la talla blanco £10 cm y en nifias es la talla blanco +9
cm. Existe una diferencia de aproximadamente 13 centimetros entre la talla final promedio de
hombres y la talla final promedio de mujeres, lo cual que debe tenerse en cuenta para el calculo
de la talla blanco.

La talla blanco (Target Height o Midparental Height), es el promedio de la talla de los padres después
de corregir la estatura del padre del sexo opuesto, para convertirla en una talla del mismo sexo
del nifio/a. Asi, la talla blanco en nifios se calcula sumando la talla del padre y la talla corregida de
la madre y dividiendo por 2. La talla corregida de la madre se calcula adicionando 13 cm a la talla
medida de la madre (ecuacién (1)).

Talla del Padre [cm] + (Talla de la madre [cm] + 13 cm)
2

Talla blanco en nifios =

La talla blanco en nifias se calcula sumando la talla de la madre y la talla corregida del padre y
dividiendo por 2. La talla corregida del padre se calcula restando 13 cm de la talla medida del
padre (Ecuacion (2)).



(Talla del Padre [cm] - 13 cm) + Talla de la madre [cm]

Talla blanco en nifias = 2 (2)

Dos aspectos que se deben tener en cuenta con respecto al potencial genético:

1. Los nifios que no tienen talla baja por definicion, pero cuya trayectoria de crecimiento esta por
debajo de lo esperado para el potencial genético, ameritan estudio si cumplen con otros
elementos que sugieran deficiencia de hormona del crecimiento.

2. Los nifios con talla baja cuyos padres también tienen talla baja, no necesariamente se deben
catalogar dentro de la categoria de Talla Baja Familiar (una variante normal de crecimiento), ya
que pueden tener alteraciones monogénicas de talla baja hereditaria.

La mayoria de los estudios, incluyendo el Estudio Nacional Cooperativo de Crecimiento NCGS, han
demostrado que los criterios auxologicos aislados tienen minimo valor en la diferenciacion de
nifios con deficiencia de hormona del crecimiento vs nifios con estatura baja que no tienen
deficiencia. Ni siquiera la velocidad de crecimiento discriminé entre esos dos grupos. Por lo tanto,
se concluye que la evaluacién auxoldgica aislada no es suficiente para hacer el diagndstico de
deficiencia de hormona del crecimiento.

A mediados de la década del 2000 se propuso que la evaluacion auxoldgica, junto con la medicién
de factores de crecimiento, puede ser evidencia suficiente para hacer el diagnostico de deficiencia
de hormona del crecimiento, poniendo en duda la necesidad de realizar pruebas de estimulacion.
Sin embargo, esta tendencia no ha perdurado.

3. COMO INICIAR LA EVALUACION DE DEFICIENCIA DE HORMONA DEL CRECIMIENTO ANTE
LA SOSPECHA

El inicio de la evaluacion debe incluir una historia clinica completa con atencién especial a los
datos auxolégicos al nacer, la revisién de la trayectoria de crecimiento linear y ponderal, la
recoleccion de informacion de la estatura no solo de los padres, sino también de otros familiares
(abuelos, tios) y antecedentes médicos de importancia.

El examen fisico debe incorporar la evaluacion auxoldgica incluyendo mediciones confiables de
pesoy talla, ademas de proporciones corporales, como la medicién de la envergaduray la relacién
de segmento superior y segmento inferior, y una evaluacién del estadio puberal. A continuacion,
se pueden solicitar pruebas generales preliminares elegidas de acuerdo con la situacién clinica,
pero deben incluir la medicién de pruebas de funcién tiroidea y la valoracion de la maduracion
esquelética por medio de una radiografia de edad 6sea.

La peticion de pruebas de tamizaje para deficiencia de hormona del crecimiento se discute luego.
La escogencia de estas pruebas generales puede hacerse con base en la evaluacién clinica:

» Hemograma: Estimacion indirecta del estado nutricional/anemia.

» Velocidad de sedimentacion globular, Proteina C Reactiva: Presencia de procesos inflamatorios
evidentes u ocultos.

» Electrolitos y quimica sanguinea: Balance bioquimico general y posible indicador de disfuncion
hepatica, renal, pancreatica, 6sea, adrenal o acido-base.

» Pruebas de funcion renal y examen de orina.



» Pruebas de funcidn tiroidea.
» Tamizaje para enfermedad celiaca.
» Cariotipo: Todas las nifias con talla baja inexplicada (descartar Sindrome de Turner).

La valoracién de la maduracién esquelética (edad 6sea) es importante como parte de la evaluacién
ante la sospecha de deficiencia de hormona del crecimiento. La edad 6sea se determina
comparando una radiografia de la mano con estandares normales de osificacion. El método mas
comunmente usado es el atlas de Greulich & Pyle, aunque hay otros métodos, como el de Tanner-
Whitehouse.

Tipicamente, la edad 6sea esta retrasada en Deficiencia de hormona del crecimiento, sin embargo,
hay situaciones en las que no es el caso, por ejemplo, en deficiencia de hormona del crecimiento
adquirida recientemente la edad 6sea puede no estar retrasada. De igual manera, la edad 6sea
puede ser normal o aun avanzada en nifios obesos con deficiencia de hormona del crecimiento,
porque la obesidad tiende a acelerar la maduracién esquelética. Debido a la amplia variabilidad
en la apariencia de los centros de osificacion por debajo de los 2 afios, la edad 6sea no es confiable
en nifios de tan temprana edad. Una vez se tiene sospecha de deficiencia de hormona del
crecimiento, el siguiente paso es realizar pruebas que permitan determinar si realmente hay
deficiencia de la hormona como causa de la talla baja o la falla de crecimiento.

Aunque intuitivamente se podria pensar que la medicién al azar de niveles de hormona del
crecimiento en sangre podria ayudar a confirmar el diagndstico de deficiencia de hormona del
crecimiento, esto no es cierto. El patrén de secrecién de hormona del crecimiento es pulsatil. Es
posible que las mediciones al azar encuentren valores bajos que simplemente pueden
representar un nadir entre dos picos de secrecidon normaly, por lo tanto, estas mediciones no son
de utilidad.

En cambio, las mediciones de IGF-1 (factor similar a la insulina 1) y de IGFBP3 (proteina 3
acarreadora de IGF-1) son utiles. EI IGF-1 se produce en los hepatocitos en respuesta a la hormona
del crecimiento. Se necesita entonces adecuada produccién de hormona del crecimiento y
también adecuada interaccién de la hormona del crecimiento con su receptor. Aunque la
produccion de hormona del crecimiento es pulsatil, los niveles de IGF-1, generados como
resultado de su accién, no muestran mayor fluctuacién a lo largo de las 24 horas. Por esta razén
es posible obtener niveles confiables con muestras tomadas al azar. Sin embargo, los niveles de
IGF1 varian con la edad, el sexo y el estadio puberal, y deben interpretarse apropiadamente.

Hay situaciones clinicas que requieren cuidado especial cuando se trata de interpretar los niveles
de IGF1. Particularmente, estos niveles también dependen del estado nutricional (la pérdida de
peso y desnutricion disminuyen los niveles). Lo mismo sucede en estados de enfermedad cronica.
Los niveles de IGF1 en nifios menores sin deficiencia de hormona del crecimiento se sobreponen
con los niveles de nifios con deficiencia de hormona del crecimiento y, por tanto, no son confiables
en recién nacidos y lactantes.

La sensibilidad de los niveles de IGF-1 para el diagnéstico de deficiencia de hormona del
crecimiento es, en promedio (varios estudios clinicos) del 71,0%. Esto quiere decir que los niveles
son bajos (prueba positiva) en el 71,0% de los nifios con deficiencia de hormona del crecimiento
(verdaderos positivos), pero normales (prueba negativa) en el 29,0% de los nifios con deficiencia
de hormona del crecimiento (falsos negativos) [3].



Por otro lado, la especificidad es del 72,0%. Los niveles son normales (prueba negativa) en el 72,0%
de los nifios sin deficiencia (verdaderos negativos), pero bajos (prueba positiva) en el 28,0% de los
niflos sin deficiencia (falsos positivos) [3]. Por esto, la medicién aislada de los factores de
crecimiento, aun en conjuncion con la valoracién auxolégica, no es suficiente para confirmar el
diagnostico de deficiencia de hormona del crecimiento. Los rangos normales de IGF1 se expresan
de acuerdo con la edad y con el estadio puberal. El analisis con base en la edad es mas sensible,
pero menos especifico, en tanto que el analisis con base en el estadio puberal es mas especifico,
pero menos sensible [4].

La medicion de IGFBP3 es un buen complemento para la IGF1 en el tamizaje de deficiencia de
hormona del crecimiento. Los niveles, en similitud a la IGF1, varian con la edad, el sexo y el estado
puberal. La IGFBP3 es dependiente de hormona del crecimiento, sin embargo, ya que se produce
en células diferentes (células sinusoidales del higado) tiene un comportamiento ligeramente
diferente a la IGF-1 en cuanto que: 1) los niveles se afectan menos con el estado nutricional, y 2)
los niveles son utiles en recién nacidos y lactantes. De ahi la complementariedad. La sensibilidad
de la medicién de IGFBP3 para el diagndstico de deficiencia de hormona del crecimiento es baja
(64,0%), pero la especificidad es superior (85,0%), por tanto, es raro encontrar niveles bajos en
nifios sin deficiencia de hormona del crecimiento.

En conclusion, la medicién de niveles de hormona del crecimiento basal al azar no es de utilidad
para hacer el diagnostico de deficiencia de hormona del crecimiento. La medicién de péptidos
dependientes de HC (IGF-1, IGFBP-3) es util como tamizaje ante la sospecha de deficiencia de
hormona del crecimiento, pero, con base en su sensibilidad y especificidad, no son suficientes
para la confirmacién del diagnostico.

4. COMO CONFIRMAR EL DIAGNOSTICO DE DEFICIENCIA DE HORMONA DEL CRECIMIENTO

Las imagenes diagndsticas, particularmente la resonancia magnética nuclear RMN del cerebro y
la region hipotalamo-hipofisaria, frecuentemente se usan para evaluar la presencia de
anormalidades en nifios en quienes ya se ha confirmado un diagndstico de deficiencia de
hormona del crecimiento. Sin embargo, se ha sugerido que se pueden utilizar como prueba
diagndstica de deficiencia de hormona del crecimiento [5].

No todas las anormalidades detectadas por RMN tienen capacidad diagndstica suficiente, ya que
la especificidad es baja (54,0%), no obstante, el hallazgo de una hipdfisis posterior ectépica en
presencia de hipoplasia de la hipo6fisis anterior tiene especificidad excelente (100,0%), y la
presencia de hipoplasia del tallo hipofisario y adenohipéfisis tiene buena especificidad (89,0%) [6].

Existe consenso en cuanto a que, a pesar de que las pruebas de estimulacién de hormona del
crecimiento son artificiales y no fisiolégicas, son las ayudas diagnosticas aceptadas para la
confirmacion del diagndstico y se recomiendan en aquellos pacientes en quienes la historia clinica,
el examen fisico y los niveles de IGF-1 son consistentes con el diagnaostico.

Una virtud especial de estas pruebas es que ayudan a distinguir entre la deficiencia secundaria de
IGF1 resultante de la deficiencia de hormona del crecimiento y la deficiencia primaria de IGF1, que
puede ser consecuencia de anormalidades genéticas del receptor de hormona del crecimiento,
anormalidades en la cascada posreceptor o en el gen mismo de la IGF-1. En el caso de deficiencia
secundaria de deficiencia de hormona del crecimiento los niveles de hormona del crecimiento en
la prueba de estimulacion son bajos y no alcanzan el punto de corte pare ser considerados
normales, en tanto que, en la deficiencia primaria de IGF1, la respuesta de hormona del
crecimiento en la prueba de estimulacién es elevada.
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Tanto la deficiencia de hormona del crecimiento como la deficiencia primaria de IGF-1 cursan con
niveles bajos de IGF1, y las pruebas de estimulacion de hormona del crecimiento son importantes
para establecer la diferencia. Es decir, los niveles bajos de IGF1 en conjunto con una respuesta
suboptima de hormona del crecimiento en la prueba de estimulacion son consistentes con
deficiencia de hormona del crecimiento. Los niveles bajos de IGF1 acompafiados de una respuesta
elevada de hormona del crecimiento en la prueba de estimulacion son consistentes con
resistencia a la hormona del crecimiento, en tanto que los niveles altos de IGF-1 con respuesta
elevada de hormona del crecimiento en la prueba de provocacion sugieren resistencia a la IGF1.

La deficiencia de hormona del crecimiento severa se caracteriza por niveles bajos (cercanos a 0)
en el pico de hormona del crecimiento en la prueba de estimulacion, en tanto que en casos de
resistencia a hormona del crecimiento (deficiencia primaria de IGF-1) el pico de hormona del
crecimiento en pruebas de estimulacidn es significativamente elevado.

Los casos de deficiencia de hormona del crecimiento moderada de hormona del crecimiento mas
comunmente vistos en la practica clinica se caracterizan por un pico de hormona del crecimiento
en la prueba de estimulacion que no alcanza el nivel de corte. Este nivel de corte ha variado
histéricamente de 5 ng/mL a 7 ng/mLy, mas recientemente, a 10 ng/mL, sin embargo, con la nueva
metodologia de medicion de hormona del crecimiento (anticuerpos monoclonales,
quimioluminiscencia) la sensibilidad de la prueba es mayor y se esta proponiendo usar un nivel
de corte de 7 ng/mL nuevamente.

Las pruebas de provocacion se hacen con la administracion de agentes que estimulan la secrecién
de hormona del crecimiento por diferentes mecanismos fisiologicos. Los agentes mas
comunmente usados son insulina, arginina, clonidina, L-dopa y glucagéon. El uso de GHRH
(hormona liberadora de hormona del crecimiento) esta disponible en adultos, pero no se ha
aprobado en nifios. Otros estimulos, como el suefio y el ejercicio, se usaron en el pasado, pero se
han abandonado en la practica por la dificultad en su estandarizacion.

En general, para la aprobacién de tratamiento con hormona del crecimiento las compafiias de
seguros requieren que se demuestre falla con dos estimulos diferentes, excepto en nifios con
deficiencia de multiples hormonas hipofisarias en los que una sola prueba fallida es suficiente. El
pico de hormona del crecimiento en pruebas de estimulacién puede estar disminuido en nifios
obesos en ausencia de deficiencia de hormona del crecimiento. Los resultados se deben analizar
con cautela.

Como se explico anteriormente, la desaceleracidon fisiolégica prepuberal puede producir
preocupacion en el paciente, sus padres y el médico primario. Estos nifios, y aquellos con cierto
retraso del desarrollo puberal, son frecuentemente remitidos para evaluacién. Adicionalmente,
los niveles de IGF1 suelen ser bajos para la edad (aunque probablemente adecuados para el
estadio puberal retrasado). En conjunto, esta situacion clinica puede conducir a la sospecha de
deficiencia de hormona del crecimiento. En nifios peri puberales se recomienda administrar
esteroides sexuales antes de la prueba de estimulacion, para disminuir el falso diagndstico de
deficiencia de hormona del crecimiento en nifios con retardo constitucional del crecimiento y el
desarrollo puberal.

Los resultados de un estudio que evalu6 el pico de hormona del crecimiento en pruebas de
estimulaciéon en nifos normales (sin deficiencia de hormona del crecimiento) en diferentes
estadios de Tanner, mostraron que todos los individuos en estadios de Tanner 4y 5 tuvieron picos
de hormona del crecimiento por encima del nivel de corte (7 ng/mL), mientras que algunos nifios
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en estadios 1, 2'y 3 tuvieron picos de hormona del crecimiento por debajo del nivel de cortey, por
lo tanto, estos resultados se consideran falsos positivos. Bajo la premisa de que la secrecién de
hormona del crecimiento aumenta en respuesta a los niveles de estrégeno, el mismo estudio
evalud la respuesta de hormona del crecimiento a las pruebas de estimulacién antes y después
de la administracién de etinilestradiol a estos nifios peripuberales, y encontré que el rango del
pico de hormona del crecimiento aumenté de 2-20 ng/mL a 7-40 ng/mL disminuyendo, en
consecuencia, la frecuencia de falsos positivos del 39,0% al 5,0% [7].

Es asi como la Sociedad de Endocrinologia Pediatrica PES hace las siguientes recomendaciones en
sus guias [8]:

» Sugerimos pretratar con esteroides sexuales antes de hacer prueba de estimulacion de
hormona del crecimiento en nifios prepuberales mayores de 11 afios y nifias prepuberales
mayores de 10 afos, para evitar tratamiento innecesario en nifios con retardo constitucional
de crecimiento y desarrollo.

» Unenfoque razonable en nifios y nifias es administrar 2 mg de beta-estradiol (no etinilestradiol)
via oral por las dos noches previas a la prueba.

= Alternativamente, se puede administrar 50-100 mg de testosterona depot en nifios una semana
antes de la prueba.

5. ESTRATEGIAS DE DOSIFICACION DE LA HORMONA DEL CRECIMIENTO

La recomendacion estandar de dosificacién de la hormona del crecimiento se basa en el peso o
en el area de superficie corporal. Las dosis tipicamente recomendadas son entre 0,16 a 0,24
mg/Kg/semana. Algunos autores han sugerido dosis mayores, de hasta 0,7 mg/Kg semana,
durante la pubertad, pero no es frecuente que se usen estas dosis altas [9].

La titulacién de la dosis con base en la obtencion de niveles de IGF1 especificos se ha propuesto
como estrategia para mejorar el resultado. Un estudio de nifios con deficiencia de hormona del
crecimiento hizo una comparacioén entre tres grupos de pacientes: 1) nifios cuya dosis se titul6 de
manera estandar (basado en el peso), 2) nifios en quienes la meta era levar la IGF-1 al promedio
(SDS 0), y 3) nifios en quienes la meta era llevar la IGF1 al limite superior del rango de referencia
(SDS+ 2) [10].

La consecucion de las metas de IGF-1 (0,0 o +2,0 desviacién estandar) sucede relativamente rapido
en 6-9 meses de tratamiento. Los nifios con deficiencia de hormona del crecimiento tratados para
alcanzar +2,0 desviacion estandar de IGF1 experimentan un mayor aumento de desviacion
estandar de la talla que los nifios con deficiencia de hormona del crecimiento tratados para
alcanzar una meta de 0,0 desviacidén estandar de IGF-1. Sin embargo, las dosis requeridas para
alcanzar una meta de IGF-1 de +2,0 desviacidén estandar son significativamente mayores que las
dosis requeridas para alcanzar la meta de llevar la IGF-1 promedio (desviacion estandar=0,0). Esto
genera preguntas acerca del balance riesgo-beneficio y el balance costo-beneficio.

En conclusion, el enfoque de titulacién de la dosis para alcanzar IGF1 desviacién estandar=0,0

parece ser el método con mejor balance costo-beneficio, comparado con la dosificacion estandar
y la dosificacién para alcanzar IGF-1 de +2,0 desviacion estandar.
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CAPITULO 1lI

INTERPRETACION DEL MONITOREO AMBULATORIO
DE PRESION ARTERIAL EN PEDIATRIA

Carolina Lucia Ochoa Garcia

1. INTRODUCCION

En los afios 80 menos del 2,0% de la poblacion pediatrica era hipertensa. En la Ultima década se
ha visto un incremento de la incidencia de hipertension arterial HTA con registros hasta de 3,5%,
atribuido a un aumento en la obesidad [1]. Existe evidencia sélida que relaciona los niveles de
tension arterial TA en la nifiez y la adolescencia con enfermedad cardiovascular ateroesclerética y
muerte prematura en la edad adulta, de ahi la importancia de identificar los pacientes que la
padecen y lograr una intervencion temprana [2].

El monitoreo ambulatorio de presion arterial MAPA es un estudio que permite obtener una
descripcion detallada de la tension arterial, siendo mas precisa que las mediciones unicas
tomadas en un consultorio al reportar mediciones a lo largo de las 24 horas del dia [3] y ha sido
ampliamente utilizada en adultos, pero solo hasta hace algunos afos se viene usando con mas
frecuencia en poblacién pediatrica.

Informacién publicada en los Ultimos afios demuestra que el MAPA tiene mayor capacidad de
predecir el dafio de 6rgano blanco (hipertrofia del ventriculo izquierdo, engrosamiento de la
intima media de la carétida y rigidez arterial) que las tomas aisladas de tensién arterial [4]; de
igual forma, se ha logrado establecer una relacién entre la obesidad y causas secundarias de HTA
con hipertensién nocturna, siendo un instrumento util para su deteccion.

2. VENTAJAS Y UTILIDAD DEL MAPA

La realizacién de un MAPA permite no solo caracterizar el patrén Circadiano de tension arterial de
cada individuo, sino también establecer el fenotipo de HTA, aporta informacion sobre la severidad
de la elevacion en la tension arterial, el riesgo de sufrir enfermedad cardiovascular y dafio de
6rgano blanco. Al realizar mediciones seriadas de tensidn arterial en diferentes momentos del dia,
fuera de un ambiente hospitalario, permite detectar casos de hipertension que puede no ser
detectados en la consulta médica, como los casos de hipertensién nocturna e hipertension
enmascarada [5]. En relacién al tratamiento, y de acuerdo con el patron obtenido, se puede guiar
la terapia y evaluar la eficacia del tratamiento antihipertensivo [6].

2.1 Indicaciones

En relacion al diagndstico y manejo de HTA en poblacién pediatrica, la guia de la Academia
Americana de Pediatria AAP sugiere realizar MAPA en aquellos pacientes a quienes se les sospeche
esta patologia con base a registros realizados en consulta externa, con el fin de realizar
confirmacion del diagndstico [7].
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Otras indicaciones sugeridas son:

» Paciente con cifras de tension arterial en rango de alta (anteriormente prehipertensién) por
mas de 1 afio.

» HTA refractaria (uso de tres antihipertensivos, uno de ellos diurético tiazidico).

» Sospecha de hipertensién enmascarada (cifras de tension arterial normales durante la
consulta, pero anormales fuera del consultorio).

= Sospecha de hipertension de bata blanca (cifras de tensidn arterial altas durante la consulta,
pero normales fuera de éste).

Posteriormente, la Academia Americana del Corazén AHA genera un documento en el que sugiere
la realizaciéon del MAPA en poblacién pediatrica que tengan condiciones médicas con alto riesgo
de generar hipertension, como enfermedad renal crénica, diabetes mellitus, trasplante renal,
apnea obstructiva del suefio, sindrome nefrotico, prematurez, coartacién de aorta y rifién unico

[6].
2.2 Aspectos técnicos del MAPA

El MAPA lo debe realizar personal entrenado, que asegure una técnica adecuada y una
interpretacion acertada. Idealmente, se debe realizar en pacientes mayores de 5 afios que puedan
tolerar el procedimiento, y en mayores de 120 cm de talla para quienes existan datos de
normalidad [6]. El proceso inicia con una entrevista, donde se identifican antecedentes
personales, consumo de medicamentos incluyendo antihipertensivos, sus horarios y dosis.

Posteriormente, se fijan los valores de referencia (normal y anormal) para cada paciente, tomando
como referencia los valores establecidos por el grupo aleman liderado por Whiil. Estos valores
son los Unicos existentes a la fecha en relacién a promedios de tension arterial diurna, nocturna,
sistélica y diastoélica en poblacién pediatrica [8]. No se debe caer en el error de usar como valores
normales de tension arterial los publicados por la AAP en 2017, pues representan los valores
obtenidos en una sola tomay en un solo momento del dia.

Se debe usar un manguito adecuado para la edad y colocarlo en el brazo no dominante, excepto
en pacientes que tengan fistulas arteriovenosas. La programacién ideal de medicion es cada 20 a
30 minutos [6, 7]. Es labor del paciente llevar registro de las actividades que realice y sintomas
que presente durante la realizacion del estudio [9].

2.3 Interpretacion del MAPA

La lectura del MAPA debe incluir la valoracién de su validez, interpretacion de variables y la
determinacion del patrén de presion arterial.

2.3.1 Validez

Debe tener minimo una lectura por hora y 40 lecturas en el periodo de 24 horas del estudio. Se
debe considerar como un estudio no interpretable si tiene menos de 40 lecturas, ausencia de
registros por un periodo igual o mayor a dos horas consecutivas o 3 horas en diferentes
momentos del dia. Se deben descartar tomas que estén por fuera de los siguientes rangos de
tension arterial sistolica PAS: < 60 o > 220 mmHg, de tensién arterial diastélica PAD <35 0 > 120
mmHg y frecuencia cardiaca FC < 60 y >200 latidos/min.
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2.3.2 Reporte e interpretacion de variables

Promedio de TAS y TAD en las 24 horas (incluyendo periodos de suefio y vigilia). Si el promedio es
igual o mayor al p95% se hace diagndstico de HTA ambulatoria

Sobrecarga de tension arterial: porcentaje de lecturas por encima del p95% de tension arterial
ambulatoria para ambas TAS y TAD durante las 24 horas del estudio (incluyendo periodos de
suefio y vigilia). Si es mayor al 25,0% se considera anormal. No se debe usar para hacer diagndstico
de HTA. En pediatria no se ha logrado demostrar que el valor de sobrecarga de tension arterial
sea mejor predictor de compromiso de 6rgano blanco en comparacién con el promedio de tension
arterial [10].

Dipping DIP: término que hace referencia a la caida fisiologica de la tension arterial durante el
suefio y se describe en forma de porcentaje en comparacién a la tension arterial diurna. Se debe
calcular el DIP o caida nocturna para TAS y TAD (Promedio de tension arterial diurna menos
promedio de tension arterial nocturna/promedio de tension arterial diurna x 100). Se considera
un DIP nocturno normal si es mayor al 10,0%, pero menor al 20,0%. Un patrén non DIP se relaciona
con peor prondstico cardiovascular y renal en poblacién adulta. El 40,0% de los pacientes
pediatricos obesos tiene ausencia del DIP nocturno [11].

3. PATRONES DE PRESION ARTERIAL

La AHA establecié en 2014 un sistema de clasificacién de 6 categorias en relacién al patron de
tension arterial, basada en las variables del promedio de TAS/TAD y el porcentaje de sobrecarga
de tension arterial: presion arterial normal, pre-hipertensién, hipertension de bata blanca,
hipertension enmascarada, hipertensién ambulatoria e hipertension ambulatoria grave (Tabla 1).
En 2022, los mismos autores, liderados por el Dr. Flynn, realizan modificaciones a esta clasificacion
para simplificar la lectura y la interpretacion del MAPA, reduciendo los patrones a 4 y con base al
promedio de tension arterial.

Tabla 1. Tension arterial sistolica y tensién arterial diastdlica [6]

Categoria Promedio TASy TAD en <13 afilos | Promedio TAS y TAD en >13 afios

Presion Arterial Normal <p95% <125/75 en 24h y <130/80 en vigilia y <110/65 suefio
Hipertension Enmascarada <p95% <125/75 en 24h y <130/80 en vigilia y <110/65 suefio
Hipertension de bata blanca | >p95% >125/75 en 24h y >130/80 en vigilia y >110/65 suefio
Hipertension Ambulatoria >p95% <>125/75 en 24h y >130/80 en vigilia y >110/65 suefio

3.1 Hipertensién enmascarada

Es un paciente que en consulta médica tiene registros de tensién arterial menores al p95% para
la talla, género y edad, pero en el MAPA tiene valores compatibles con HTA. Es una condicion
exclusivamente detectada por esta herramienta, y se considera que es un fenotipo de alto riesgo
para enfermedad cardiovascular y de dafio de drgano blanco. Si en el monitoreo solo se
demuestra elevacion de tensién arterial en la noche, no se considera enmascarada, se debe
clasificar como hipertensién nocturnay debe tener elevaciones en el promedio diurno de tension
arterial [6].

Esta condicion es mas frecuente en pacientes con enfermedad renal crénica, receptores de
trasplante renal, coartacion de aorta y obesidad; adicionalmente, se ha demostrado que genera
aumento en la masa ventricular izquierda en adolescentes que tienen estas patologias de base
[12,13].
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3.2 Hipertension de bata blanca

Se hace referencia a este término cuando las tomas de tension arterial en consulta estan igual o
por encima del p95% para la edad, tallay género, pero en el monitoreo ambulatorio son normales.
Su prevalencia varia entre 20,0% y 40,0%, siendo comun en la edad pediatrica [13, 14]. En la
actualidad no existe una recomendacién explicita sobre si dar o no tratamiento farmacolégico,
por lo que se deja a criterio médico [6], sin embargo, teniendo en cuenta que este grupo de
pacientes tiene mas Hipertrofia Ventricular Izquierda y mayor riesgo de desarrollar eventos
cardiovasculares, se recomienda cambios en el estilo de vida y la alimentacién [15]. Esta condicion
requiere seguimiento, porque no se ha demostrado que sea un fenotipo estable, sino que puede
cambiar en el tiempo [15].

3.3 Hipertensiéon nocturna

Es el patréon en el que solo hay elevacion de las cifras de tension arterial durante la noche. Su
prevalencia en poblacién pediatrica es de aproximadamente 16,0% [16]. Anteriormente, se
consideraba que el hallazgo de HTA nocturna aislada no ameritaba tratamiento, solo seguimiento,
sin embargo, en la actualidad y con base a evidencia reciente se recomienda su tratamiento [6].
Puede ser secundaria a anormalidades en el control del sistema nervioso simpatico, a disfuncién
de los barorreceptores, aumento a la sensibilidad a la sal y apnea obstructiva del suefio [17]. La
HTA nocturna aislada se ha asociado con mayor riesgo cardiovascular que la hipertension arterial
diurna aislada.

4. CONCLUSIONES

El monitoreo ambulatorio de tensién arterial en 24 horas es una herramienta que se debe usar
en todo paciente a quien se le sospeche HTA, con el fin de confirmar el diagndstico e idealmente
antes de iniciar tratamiento farmacolégico. Se recomienda ademas su realizacion en pacientes
que tengan patologias asociadas al desarrollo de HTA, especialmente nocturna, condicién que no
pueden ser detectada en tomas aisladas en consultorio.

La actualizacién del 2022 elimina los patrones de pre-hipertensién e HTA ambulatoria grave con
el fin de simplificar su interpretacién, asimismo, se le quita importancia a la variable de sobrecarga
de tension arterial por no haberse podido demostrar que fuera de mayor valor predictivo que la
media de TA en 24 horas para desarrollo de Hipertrofia del ventriculo izquierdo. Su realizacién
requiere de equipos avalados por la AHA para realizar en poblacion pediatrica, de igual forma su
interpretacion y lectura debe estar a cargo de personal entrenado.
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CAPITULO IV

COLESTASIS NEONATAL

Monica Orozco Gonzales

1. INTRODUCCION

La colestasis neonatal es una entidad poco comun en pediatria que afecta aproximadamente a 1
de cada 2500 recién nacidos a término; cuando se presenta, generalmente se asocia a disfuncién
hepatobiliar y, habitualmente, el abordaje es extenso con el fin de tener un diagnostico temprano
que permita una intervencién oportuna mejorando el prondstico en estos nifios.

La colestasis se define como la reduccion en la formacion de bilis o el flujo de la misma, que
conlleva a la retencién de sustancias biliares en el higado que normalmente son excretadas por
la bilis y eliminadas hacia la luz intestinal. Bioquimicamente se reconoce mediante la elevaciéon de
la bilirrubina directa (conjugada) por arriba de 1 mg/dL o >17 mmol/L, independiente del valor de
bilirrubina total.

2. ETIOLOGIA
Dentro de la etiologia, la colestasis puede ser de origen biliar (obstructiva extrahepatica o
intrahepatica) o hepatocelular (defectos de trasporte, embriogénesis o disfuncion metabdlica),

por lo que existen multiples diagndsticos diferenciales y su abordaje se hace extenso (Tabla 1).

Tabla 1. Principales causas de colestasis a tener en cuenta en la etapa neonatal

- Atresia de vias biliares

- Quiste de colédoco

- Coledocolitiasis

- Colangitis esclerosante neonatal

- Citomegalovirus

- Virus de hepatitis A, B, C

- Sifilis

Infecciosas - Rubéola

- Toxoplasmosis

- Herpes virus

- Virus de Epstein Barr

- Alteracién en ciclo de la urea

- Alteracién en el metabolismo de los hidratos de carbono (galactosemia)
- Alteracién en el metabolismo de los aminoécidos (tirosinemia)
- Alteracién en el metabolismo de los hidratos de lipidos (Niemann -Pick C, Deficiencia de lipasa acida lisosomal)
- Desérdenes de la glicosilacién

- Desérdenes mitocondriales

- Colestasis intrahepética familiar progresiva PFIC 1,2y 3

- Sindrome de Alagille

- Fibrosis quistica

- Déficit de alfa -1- antitripsina

- Defecto en la sintesis de acidos biliares

- Defecto en la conjugacién de acidos biliares

- Enfermedades sistémicas

- Panhipopituitarismo

- Hepatitis neonatal

- Multifactorial

Anatémicas

Metabdlicas

Genéticas

Otras
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Sin embargo, hay datos clinicos y bioquimicos que ayudan a direccionar hacia ciertas patologias
especificas, por lo que se requiere una historia clinica y examen fisico detallados. Uno de los
marcadores bioquimicos que mas ayudan a dilucidar la etiologia es los niveles de Gamma-
glutamil-transpeptidasa GGT (Tabla 2), por lo que se recomienda tomarla en todo paciente con
colestasis con el resto de pruebas de funcién hepatica.

Tabla 2. Etiologia en pacientes colestasicos, segun valores séricos de GGT

GGT normal GGT incrementada

- Colestasis intrahepatica familiar 1 (Deficiencia de ATP8B1) | - Atresia de vias biliares (no siempre eleva GGT)

- Colestasis intrahepatica familiar 2 (Deficiencia de ABCB11) | - Sindrome de Alagille

- Déficit en la sintesis de acidos biliares - Colestasis intrahepética familiar 3 (Deficiencia de ABCB4)

Dentro de las causas anatémicas la prioridad es descartar atresia de vias biliares AVB, debido a
que el manejo quirdrgico temprano impacta en el prondéstico y calidad de vida de los pacientes,
postergando el tiempo de trasplante hepatico. Se reconocen como signos de bandera roja las
heces acélicas, colestasis con GGT incrementada sin etiologia alternativa y vesicula biliar anormal
0 ausente en ultrasonido.

Otra de las etiologias a tener en cuenta es el quiste de colédoco, que puede ser documentado por
ultrasonido. Todas estas alteraciones anatomicas generan obstruccién al flujo biliar, por lo que
los pacientes pueden presentar acolia, hipocolia o coluria que, sin tratamiento temprano, pueden
desarrollar complicaciones relacionadas a enfermedad hepatica crénica.

En cuanto a la etiologia infecciosa, el citomegalovirus CMV corresponde a la infeccion neonatal
congénita mas comun, afecta del 1% al 2% de los recién nacidos, siendo la mayoria asintomaticos;
sin embargo, entre 5% y 10% puede presentar manifestaciones sistémicas que incluye afectacion
hepatica. Virus de hepatitis A, B y C pueden eventualmente cursar con colestasis en etapa
neonatal, pero no es lo habitual. Otras infecciones, como sifilis, rubéola, toxoplasmosis y herpes
virus pueden presentar colestasis neonatal y coagulopatia, entre otras manifestaciones.

En cuanto a las entidades de origen genético se destaca el sindrome de Alagille, que corresponde
a un desorden autosomico dominante, caracterizado por ductopenia a nivel hepatico, que puede
tener afectacion multisistémica con alteraciones renales, cardiacas, oftalmologicas vy
musculoesqueléticas. La fibrosis quistica puede tener manifestaciones tempranas en etapa
neonatal, dentro de las que se destacan colestasis, ileo meconial u obstruccion intestinal, siendo
importante en este punto indagar sobre el momento de expulsién de meconio, asi como la
presencia de manifestaciones extradigestivas, principalmente pulmonares.

Otras entidades, como el déficit de alfa-1-antitripsina pueden debutar con colestasis temprana y,
mas tardiamente, hacia la adolescencia o en la etapa de adulto joven, aparecen los sintomas
respiratorios. En cuanto a las causas metabalicas, si bien no son la mayor proporcion, existeny se
deben pensar, dado que un tratamiento apropiado puede enlentecer e incluso detener el dafio
hepatico. Dentro de estas se destacan entidades relacionadas con:

» El metabolismo de los carbohidratos (Galactosemia), donde generalmente los sintomas inician
en etapa neonatal después de la introduccion de leche humana, afectando principalmente al
higado, pero puede haber compromiso de otros 6rganos, como génadas, mucosa intestinal,
rifiones, musculo, leucocitos y glébulos rojos. Estos pacientes pueden presentar falla en el
medro, emesis, diarrea, catarata y acidosis tubular renal, que sin un tratamiento pueden
progresar a falla hepatica y hasta la muerte.
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» Los pacientes con metabolismo de aminoacidos (Tirosinemia) suelen debutar con falla hepatica
temprana, antes de los 6 meses, o bien presentar datos de insuficiencia hepatocelular con
coagulopatia, que sin tratamiento puede ser fatal.

» Metabolismo de los lipidos (Deficiencia de lipasa acida lisosomal) puede presentar
manifestaciones tempranas, como emesis, hiporexia, diarrea, falla en el medro y
hepatoesplenomegalia asociadas habitualmente a dislipidemia.

Por todo lo anterior es que la colestasis en la etapa neonatal constituye un gran reto diagndstico.
3. EVALUACION DEL NEONATO CON ICTERICIA

La ictericia es clinicamente evidente cuando los niveles séricos de bilirrubina exceden de 2,5 a 3,0
mg/dL (42-51 mmol/L), y siempre debe ser estudiada cuando persiste mas alla de las 2 semanas
de vida. Es importante hacer una historia clinica detallada y un examen fisico minucioso. En el
interrogatorio dirigido siempre hay que evaluar cdmo se esta alimentando el recién nacido, el
momento de su primera evacuacion y las caracteristicas de las mismas, ya que estos datos pueden
orientar hacia ciertas entidades (Tabla 3).

Tabla 3. Puntos a tener en cuenta segun la sospecha diagndstica

- Padres: Antecedentes de consanguinidad, abortos en linea materna, mortinatos,
restriccion del crecimiento intrauterino, infecciones maternas en el embarazo
Enfermedades metabdlicas - Recién nacido: Hipoglucemia, acidosis metabdlica, hiperamonemia o hiperlactatemia
- Examen neurolégico anormal

- Falla hepatica en etapa neonatal

Alteraciones anatdmicas obstructivas - Acolia, hipocolia, coluria
Infecciones - Mal estado general del recién nacido con compromiso sistémico

- Soplo o signos de falla cardiaca, alteraciones oftalmolégicas (Embriotoxén posterior),
Enfermedades genéticas renales, osteomusculares (Vertebras en mariposa, osteopenia, talla baja), problemas

auditivos, escasa ganancia ponderal

Generalmente, los padres suelen referir que las evacuaciones son normales, incluso las heces
palidas se malinterpretan con frecuencia como normales, por lo que en este punto se recomienda
utilizar la carta colorimétrica visual que, si bien no se ha implementado sistematicamente en todos
los paises, es una herramienta muy util (Figura 1).
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Figura 1. Carta colorimétrica para las evacuaciones

3.1 Estudios

Los estudios de extension (laboratorio, imagen e histopatologia) permiten orientar hacia ciertas
entidades que pueden ser potencialmente tratables, asi como determinar la severidad de la
enfermedad hepatica.

3.2 Laboratorio
En cuanto a los estudios de laboratorio, se requieren todas las pruebas de funcién hepatica, como

Alanino aminotransferasa ALT, Aspartato aminotransferasa AST, Gamma glutamil transpeptidasa
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GGT, fosfatasa alcalina FA, bilirrubina total BT, bilirrubina directa BD, tiempos de coagulacién TP-
INR, glucosa y albumina, pero no olvidar el perfil de lipidos, ya que permite evaluar sintesis
hepatica (Tabla 4).

Tabla 4. Pruebas de funcién hepatica

Actividad bioquimica Actividad funcional
Dafio hepatocelular Colestasis Sintesis
- Tiempos de coagulacion (TP, INR)
- Albumina, Globulina y proteinas totales
- Glucosa
- Colesterol

ALT, AST, DHL BD, GGT, FA

Con relacion a los estudios de imagen no invasivos se pueden destacar:

» Ultrasonido de higado y vias biliares: el cual es un estudio facil, no invasivo que permite evaluar
lesiones obstructivas a nivel de via biliar, evaluar signos de enfermedad hepatica avanzada y
anormalidades vasculares. Especificamente, en AVB hay datos que pueden generar sospecha,
como el signo de corddn triangular, morfologia anormal de vesicula, ausencia de contracciéon
de vesicula posterior a la ingesta, la no visualizacion del conducto biliar comun vy flujo
subcapsular. Una de las mayores utilidades esta en la posibilidad de detectar quiste de
colédoco, sin embargo, su principal limitacién es que es operador dependiente.

» Gammagrafia de excrecion biliar: se utiliza para evaluar la capacidad de excrecion a intestino,
tiene baja especificidad (68,5-72,2%); el paso se puede ver afectado por cualquier entidad que
se relacione con estasis biliar, por lo que un estudio anormal no confirma AVB, sin embargo, el
paso de radio trazador si la excluye, y es tal vez su mayor utilidad.

» Colangiopancreatografia retrégrada endoscépica: se ha utilizado para diagnéstico de AVB en
varios grupos con alto valor predictivo negativo y positivo, con una sensibilidad de 86-100% y
una especificidad 87-94%, sin embargo, no esta disponible en todos los centros y se requiere
de un endoscopista con experiencia, asi como un endoscopio pediatrico.

3.3 Histopatologia

La biopsia hepatica es una pieza clave que brinda utilidad en diagndstico, asi como grado de
fibrosis y pronastico.

3.4 Estudios invasivos-quirargicos

El colangiograma intraoperatorio es el estandar para el diagnostico de AVB, sin embargo, cabe
resaltar que puede haber hasta 20,0% de falsos positivos en entidades como la hipoplasia del
arbol biliar, fibrosis quistica y sindrome de Alagille. En caso de confirmar AVB se procede a la
realizacién de cirugia de Kasai, la cual debe realizarse, idealmente, antes de los 90 dias de vida
extrauterina.

3.5 Tratamiento

En los pacientes con enfermedad hepatica la nutricién es un punto fundamental, ya que se ha
reportado una prevalencia alta de desnutricion en los pacientes hepatopatas entre 55,0% y 80,0%.
Los mecanismos fisiopatologicos son amplios y estan en relacion a desequilibro metabdlico, que
conlleva a incremento del catabolismo proteico y disminucion de la sintesis proteica, pérdida de
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energia por malabsorcion, limitacion de la ingesta de energia secundario a anorexia, alteracién en
la percepcidn y palatabilidad de los alimentos, saciedad temprana (compresion de visceromegalia
y ascitis sobre cdmara gastrica), nausea y emesis.

Dado la amplia cantidad de factores que pueden afectar el estado nutricional de estos nifios,
desde etapas tempranas se requiere el acompafiamiento del gastroenterélogo pediatra, con el fin
de asegurar un aporte cal6rico adecuado y evitar mayor deterioro nutricional, reconociendo que
un adecuado estado nutricional juega un papel fundamental en el prondstico de estos pacientes.

En cuanto al manejo farmacolodgico, los pacientes con colestasis cursan con malabsorcién
secundaria, por lo que se requiere la suplementacién de vitaminas liposolubles (Tabla 5).

Tabla 5. Dosis de vitaminas en paciente pediatrico

Edad Vitamina A (Ul) | Vitamina E (Ul) Vitamina D (Ul) | Vitamina K (mg)
0a 12 meses 1.500 40-50 400 0,3-0,5 mg/kg
1 a3afios 5.000 80-150 400-800 0,3-0,5 mg/kg
4 a 8 afos 5.000-10.000 100-200 400-800 0,3-0,5 mg/kg
>8 afios 10.000 200-400 400-800 0,3-0,5 mg/kg

Se recomienda el uso de acido ursodeoxicélico, un acido biliar secundario y sintético con
propiedades citoprotectores y de estabilizacién de la membraba del hepatocito, que favorece el
flujo biliar y, de esta manera, evita la acumulacion de sustancias biliares en el hepatocito que, al
no ser excretadas adecuadamente, se comportan como factores citotdéxicos desencadenando
apoptosis celular, por lo que se sugiere iniciar de manera temprana, siendo la dosis recomendada
entre 20-30 mg/kg/dia.

4. LECTURAS RECOMENDADAS

[11 Fawaz R. et al. (2017). Guideline for the evaluation of cholestatic jaundice in infants: Joint
recommendations of the North American Society for pediatric gastroenterology, hepatology,
and nutrition and the european society for pediatric gastroenterology, hepatology, and
nutrition. Journal of Pediatric Gastroenterology and Nutrition 64, 154-168.

[2] Lane E.y Murray K. (2017). Neonatal cholestasis. Pediatric Clinics of North America 64, 621-
639.

[31 Nightingale S. y Ng V. (2009). Optimizing nutritional management in children with chronic
liver disease. Pediatric Clinics of North America 56, 1161-1183.

[4] Suchy F. (2004). Neonatal cholestasis. Pediatrics in Review 25, 388-396.
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CAPITULO V

REANIMACION PEDIATRICA: QUE HAY DE NUEVO

Sandra Carolina Giraldo Lora

1. INTRODUCCION

En las Guias del 2020 de la American Heart Association AHA, las recomendaciones para el soporte
vital basico pediatrico SVBP y la reanimacion cardiopulmonar RCP en lactantes, nifios vy
adolescentes se han combinado con las de soporte vital avanzado pediatrico SVAP en un solo
documento. Las causas de paro cardiaco en lactantes y nifios son distintas de las de paro cardiaco
en adultos, y un conjunto de datos cada vez mayor de evidencia pediatrica especifica respalda
estas recomendaciones. A continuacién, se describen los temas clave, los cambios importantes y
las mejoras en las Guias del 2020.

2. CADENA DE SUPERVIVENCIA

Se cre6 una nueva cadena de supervivencia pediatrica para el manejo intrahospitalario en
lactantes, nifios y adolescentes. Se agregd un sexto eslabon, la recuperacion, a la cadena de
supervivencia pediatrica extrahospitalaria, porque el proceso de recuperacion de un paro
cardiaco se extiende mucho después de la hospitalizacion inicial, y se necesita apoyo durante la
recuperacion para garantizar un bienestar fisico, cognitivo y emocional 6ptimo y el regreso al
funcionamiento social de roles. Por lo anterior, este proceso debe iniciarse durante la
hospitalizacion inicial y continuar durante el tiempo que sea necesario.

3. RESPIRACION DE RESCATE

Los nuevos datos muestran que las tasas de ventilacién mas altas, al menos 30 respiraciones/min
en bebés menores de 1 afio y al menos 25 respiraciones/min en nifios mayores, se asocian con
mejores tasas de Retorno a Circulacién Espontanea RCE y supervivencia en pacientes pediatricos.

Aunque no hay datos sobre la frecuencia de ventilacién ideal durante la RCP sin una via aérea
avanzada, o para nifios con paro respiratorio con o sin una via aérea avanzada, para simplificar el
entrenamiento la recomendacion de paro respiratorio se estandarizé para todas las situaciones;
es decir, cuando se esté realizando ventilacion a presion positiva VPP con la bolsa-valvula-mascara
BVM o cuando el paciente pediatrico se encuentre con via aérea definitiva o intubacién
orotraqueal, se realizara una frecuencia respiratoria de 1 respiracién cada 2 a 3 segundos (20 a
30 resp/min).

4. TUBOS OROTRAQUEALES

Varios estudios y revisiones sistematicas respaldan la seguridad de los tubos orotraqueales TOT
con balén o con neumotaponador, y demuestran menor necesidad de cambios de sonda y
reintubacién. Los TOT con balén pueden reducir el riesgo de aspiracidon. La estenosis subglética
es rara cuando se utilizan TOT con baldn en nifios si se sigue una técnica cuidadosa; se debe
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prestar atencidn al tamafio del TOT, la posiciony la presién de inflado del manguito, generalmente
menos de 20-25 cm H20.

5. PRESION CRICOIDEA DURANTE LA INTUBACION

Nuevos estudios han demostrado que el uso rutinario de presién cricoidea reduce las tasas de
éxito de la intubacion y no reduce la tasa de regurgitacion. Se han reafirmado las
recomendaciones anteriores de suspender que la presién cricoidea interfiere con la ventilacion o
la velocidad o facilidad de la intubacion.

6. ENFASIS EN LA ADMINISTRACION TEMPRANA DE EPINEFRINA

Para pacientes pediatricos, en cualquier entorno, es razonable administrar la dosis inicial de
epinefrina dentro de los 5 minutos desde el inicio de las compresiones toracicas. En la
Reanimacion Cardiopulmonar RCP de ritmos no desfibrilables (asistolia y actividad eléctrica sin
pulso AESP) se demostré que, por cada minuto de retraso en la administracion de epinefrina,
habia una disminucién significativa en el Retorno a Circulacion Espontanea RCE, en la sobrevida a
24 horas, supervivencia al alta y en la sobrevida con resultado neuroldgico favorable.

7. MONITORIZACION INVASIVA DE LA PRESION ARTERIAL

Para una reanimacion exitosa es importante realizar compresiones toraxicas de alta calidad. Un
nuevo estudio mostrd que, entre los pacientes pediatricos que recibieron RCP con una via arterial
colocada, las tasas de supervivencia con un resultado neurolégico favorable mejoraban si la
presion arterial diastélica era de al menos 25 mmHg en los bebés y al menos 30 mm Hg en los
niflos. Por lo anterior, es razonable que los proveedores utilicen la presion arterial diastélica para
evaluar la calidad de la RCP.

8. EVALUACION Y APOYO PARA SOBREVIVIENTES DE UN PARO CARDIACO

Existe un creciente reconocimiento de que la recuperacién de un paro cardiaco se extiende
durante mucho tiempo después de la hospitalizacidn inicial. Los sobrevivientes pueden requerir
apoyo médico, de rehabilitacion, de cuidadores y de la comunidad integrado y continuo en los
meses 0 afios posteriores a su paro cardiaco. Una declaracion cientifica reciente de la AHA destaca
la importancia de apoyar a los pacientes y sus familias durante este tiempo para lograr el mejor
resultado posible a largo plazo, por lo que es razonable derivar a los sobrevivientes de un paro
cardiaco pediatrico para una evaluacién neuroldgica continua durante al menos el primer afio
después del paro cardiaco.

9. DETECCIONY TRATAMIENTO DE CONVULSIONES DESPUES DE RETORNO A CIRCULACION
ESPONTANEA

Por primera vez las Guias 2020 proporcionan recomendaciones especificas para nifios en el
manejo de las convulsiones después de un paro cardiaco. Las convulsiones no convulsivas,
incluido el estado epiléptico no convulsivo, son frecuentes y no se pueden detectar sin
electroencefalografia. Aunque faltan datos sobre los resultados de la poblacién después de un
paro cardiaco, tanto el estado epiléptico convulsivo como no convulsivo se asocian con un
resultado precario, y el tratamiento del estado epiléptico es beneficioso en los pacientes
pediatricos en general. Por lo tanto, se recomienda la monitorizacién electroencefalografica
continua para la deteccién de convulsiones después de un paro cardiaco en pacientes con
encefalopatia persistente, y tratar las convulsiones clinicas después de un paro cardiaco.
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10. CHOQUE SEPTICO: BOLOS LIQUIDOS

Aunque los liquidos endovenosos siguen siendo el pilar del tratamiento inicial para bebés y nifios
en estado de choque, especialmente en el choque hipovolémico y séptico, la sobrecarga de
liquidos puede provocar un aumento de la morbilidad. En ensayos recientes de pacientes con
choque séptico, que recibieron volimenes de liquido mas altos o una reanimacién con liquidos
mas rapida, tenian mas probabilidades de desarrollar una sobrecarga de liquidos clinicamente
significativa y requerir ventilacién mecanica. Por lo anterior, se reafirman las recomendaciones
previas de reevaluar a los pacientes después de cada bolo de liquido y de utilizar liquidos
cristaloides o coloides para la reanimacion con choque séptico, con administracién de 10 cc/kg o
20 cc/kg.

11. CHOQUE SEPTICO: ELECCION DEL VASOPRESOR

En lactantes y nifios con choque séptico refractario a los liquidos es razonable usar epinefrina o
norepinefrina como infusién vasoactiva inicial, pero, si no se dispone de epinefrinay norepinefrina
se puede considerar la dopamina. En nuevos estudios se sugiere que la epinefrina es superior a
la dopamina como vasopresor inicial en el choque séptico pediatrico, pero la noradrenalina
también es apropiada.

12. CHOQUE SEPTICO: ADMINISTRACION DE CORTICOESTEROIDES

Para lactantes y nifios con choque séptico que no responden a los liquidos endovenosos y que
requieren apoyo vasoactivo, puede ser razonable considerar corticosteroides en dosis de estrés.

13. CHOQUE HEMORRAGICO

Entre los lactantes y nifios con choque hemorragico hipotensivo después de un trauma, es
razonable administrar productos sanguineos (concentrados de glébulos rojos, plasma fresco
congelado y plaquetas), cuando estén disponibles, en lugar de cristaloides para la reanimacion de
volumen continua.

14. LECTURA RECOMENDADA
[11 Topjian A. et al. (2020). Part 4: Pediatric basic and advanced life support. American Heart

Association  Guidelines Update Cardiopulmonary Resuscitation and Emergency
Cardiovascular Care. Circulation 142 (suppl. 2), S469-S523.
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CAPITULO VI

MANEJO DE LA CRISIS ASMATICA PEDIATRICA EN EL
SERVICIO DE URGENCIAS

Hernan Porras Giraldo

1. INTRODUCCION

El asma es una enfermedad inflamatoria crénica de la via aérea en la que se presenta un
componente de broncoespasmo asociado con hiperreactividad bronquial, el cual se manifiesta
con sintomas recurrentes o paroxisticos [1]. Los sintomas y signos del asma estan relacionados,
ademas de con factores genéticos, con la exposicion a particulas aeroalergénicas, como los acaros
del polvo doméstico, epitelio de animales, esporas de hongos, polen y polucion de particulas del
aire.

La crisis asmatica designa un deterioro agudo o subagudo de sintomas y signos de dificultad
respiratoria, que no responde en forma inicial al tratamiento o plan de accion establecido para un
determinado paciente; requiere evaluacion y consulta por el prestador de salud; su factor
desencadenante mas comun son las infecciones virales del tracto respiratorio superior [2] y es
una causa frecuente de consulta en los servicios de urgencias [3]. En el diagndstico y manejo de
la exacerbacion del asma existen recomendaciones originadas en iniciativas globales, con algunas
variaciones entre instituciones y paises [1, 4, 5].

En este capitulo se expone un enfoque sobre el manejo de la exacerbacion del asma en el servicio
de urgencia. Cabe destacar que no se trata de un modo de tratamiento uUnico, ya que pueden ser
pertinentes modificaciones en el enfoque y el tratamiento recomendados, de acuerdo con cada
centro de atencion.

2. OBJETIVOS DEL MANEJO EN EL ASMA PEDIATRICA

En el servicio de urgencias, una historia clinica orientada con la finalidad de hacer una precisa
evaluaciéon de la gravedad de los sintomas, incluyendo un diagnéstico diferencial alternativo en
caso de dificultad respiratoria aguda con una intervencion rapida, eficaz y un seguimiento
adecuado durante la atencidn en urgencias, es un elemento clave en su manejo [6]. Los objetivos
del tratamiento en urgencias son corregir la hipoxemia, revertir el broncoespasmo y reducir
recurrencias futuras.

3. HISTORIA DIRIGIDA AL MANEJO Y COMPLICACIONES PREVIAS DEL ASMA

Con el paciente que se presenta a urgencias hay elementos determinantes para su adecuado
manejo. En la anamnesis es importante incluir los factores de riesgo (Tabla 1) en la exacerbacién
del asma, tales como:

» Historia previa de admisién a una unidad de cuidado intensivo UCI o intubacion

» Numero de hospitalizaciones en el afio
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» Nivel socioeconémico bajo o situacidén psicosocial critica

= Historia de uso crénico de esteroides sistémicos

Tabla 1. Factores de riesgo que pueden contribuir a complicaciones graves en las exacerbaciones del
asma [5]

Historia previa respiratoria

= Exacerbaciones graves anteriores (intubacién o admision a la UCI).

= >3 visitas en el servicio de urgencias durante el afio anterior.

= >2 hospitalizaciones por exacerbacion del asma durante el afio anterior.

= Dificultad para percibir ya sea los sintomas del asma o la gravedad de estos.

= Otros factores de riesgo: dificultad y/o barreras para consultar en el sistema de salud.
Entorno socioeconémico

» Nivel socioeconémico bajo.

= Uso de drogas.

» Problemdtica psicosocial grave.

Comorbilidad

» Enfermedades cardiovasculares previas.

» Enfermedades crénicas pulmonares (fibrosis quistica, malformaciones congénitas, displasia broncopulmonar),
* Enfermedad mental.

En presencia de uno o mas de estos factores de riesgo, el tratamiento debe instaurarse rapida y
agresivamente, por lo que una vez se controle la exacerbacién se recomienda un periodo de
observacion mas prolongado [5]. Otros sintomas que indican gravedad del cuadro agudo y que
pueden denotar caracteristicas clinicas de hipoxia grave incluyen: 1) alteracion en el estado de
vigilia y alerta, somnolencia o confusion, y 2) incapacidad para hablar frases completas o para
alimentarse (lactante o nifio menor).

Se debe tener en cuenta que hay diagnodsticos y causas alternativas que pueden producir un
cuadro de broncoespasmo agudo. La pertinencia de la frase no todo lo que silba es asma se aplica
muy bien en esta situacién. Cuando un paciente no responde al tratamiento de asma en urgencias,
se deben considerar otros diagnosticos diferenciales (Tabla 2). A continuacion, se presenta una
lista de algunos diagndsticos a considerar:

= Bronquiolitis (primer episodio de sibilancia en nifios menores de 1 afio)

» Cuerpo extrafio en la via aérea

= Reaccion anafilactica

» Compresién bronquial o traqueal por tumor

= Anillos vasculares

= Epiglotitis

» Enfermedad cardiaca (edema pulmonar generado por miositis viral, pericarditis y cardiopatia
congénita)

Tabla 2. Diagndstico diferencial en la exacerbacion del asma [5]

Etiologia Nifos Adultos
Traqueitis bacteriana
Tracto respiratorio superior Crup

Disfuncién de cuerda vocal
Bronquiolitis

Neoplasma laringeo
Disfuncién de cuerda vocal

Pulmonar

Fibrosis quistica

Cuerpo extrafio

Neumonia

Estenosis traqueal
Sibilancias por virosis

Edema pulmonar no cardiaco
Secuestro pulmonar
Enfisema lobar congénito

Exacerbacién de EPOC
Bronquiectasias
Aspiraciones recurrentes
Neumonia

Infarto/embolia pulmonar
Tumores

Edema pulmonar no cardiaco
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Cardiaco Cardlopatla congenita Insuficiencia cardiaca
Anillo vascular
Gastrointestinal Reflujo gastroesofagico Reflujo gastroesofagico
Alérgico Anafilaxis Aspe.rgil.osis broncopulmonar
Anafilaxis
Otros Disfuncién de la degluciéon Sindrome de Churg-Strauss

EPOC: Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica
4. SIGNOSY SINTOMAS DE OBSTRUCCION DE LA ViA AEREA Y SIGNOS VITALES

La utilizacion del oximetro de pulso para determinar la saturacion de oxigeno SatO; en los
pacientes que consultan por una crisis aguda en el servicio de urgencias es una herramienta muy
importante. Se recomienda hacer una monitorizacién con tomas frecuentes de SatO para evaluar
la tendencia durante la atencidn en urgencia; una hipoxemia sostenida y constante se asocia con
una alta morbimortalidad [7]. Los demas signos vitales, como toma de presion arterial, frecuencia
cardiaca y frecuencia respiratoria forman parte de la evaluacién del triaje y el seguimiento en los
pacientes que consultan por exacerbacion del asma.

Aunque las medidas de flujo pico espiratorio PEF o flujo espiratorio en el primer segundo FEV;
pueden ayudar a determinar la gravedad de la obstruccién en urgencias y se recomiendan en las
guias internacionales [1], en la atencidén de urgencias de los pacientes pediatricos no se utiliza de
forma rutinaria debido a la dificultad de efectuar estas maniobras en una exacerbacién. Estas
medidas son mas utiles en adultos para categorizar la gravedad del cuadro y la respuesta al
tratamiento, y predecir la necesidad de una hospitalizacién [8].

5. EXAMEN FiSICO ENFOCADO PARA ESTIMAR LA GRAVEDAD FUNCIONAL DE LA VIiA AEREA
5.1 Escalas o puntajes de evaluacién

Existen diferentes escalas para determinar la gravedad del caso en pacientes con asma aguda [9-
11]. Una de ellas es la Pediatric Respiratory Assessment Measure PRAM, un puntaje clinico con un
total de 12 puntos que les permite a los profesionales de la salud evaluar el grado de dificultad
respiratoria, con una respuesta al tratamiento en nifios entre 2 y 17 afios en presencia de
exacerbacion del asma [12]. Este puntaje ayuda a evaluar la gravedad del caso teniendo en cuenta
la mnemotecnia SUMSA:

» S:Saturacion de oxigeno

» UM: Uso de musculos accesorios (retracciéon supraesternal y de musculo escaleno)
= S:Sibilancias

» A:Auscultacion de la entrada de aire en ambos campos pulmonares

Los mayores puntajes se asocian con un incremento del riesgo por complicaciones (Tabla 3).

Tabla 3. PRAM [13]

Signos/puntaje 0 1 2 3 Puntaje del paciente
SatO, >95% 92%-94% <92% Maximo 2
Retraccion suprasternal Ausente Presente Maximo 2
Contraccién del musculo
escaleno*
Ausente Presente Maximo 2
R
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. Disminuido L . Minima o Maximo 3
Entrada de aire** Normal Disminuido en base y dpex
en la base ausente
. . Solo Inspiratorias Minimas o Maximo 3
Sibilancias Ausentes . . . :
espiratorias | (+ espiratorias) ausentes

PRAM puntaje total: 12

PRAM 0-3: asma leve

PRAM 4-7: asma moderada

PRAM 8-12: asma grave

*La contraccién del musculo escaleno se determina en forma precisa con la palpacién

**En caso de asimetria, el lado mas afectado entre el dpex y la base o las regiones anterior o posterior del térax determina el puntaje
para ajustar la escala

5.2 Pruebas complementarias

No se recomienda prescribir la radiografia de térax de rutina en caso de crisis asmatica, pero si
esta indicada para excluir otros diagndsticos o complicaciones, como presencia de cuerpo extrafio
en la via aérea, insuficiencia cardiaca y neumotérax [14-16]. No se solicitan gases capilares,
venosos o arteriales de forma habitual a menos que se documente una respuesta inapropiada al
tratamiento en curso. Unos niveles de presion parcial de dioxido de carbono PaCO; normales en
presencia de dificultad respiratoria grave y persistente, pueden indicar una insuficiencia
respiratoria inminente.

6. MANEJO

El tratamiento se debe comenzar rapidamente, una vez que se haya hecho una evaluacion inicial
completa teniendo en cuenta que el control del broncoespasmo, la hipoxemia y la evaluacién de
la respuesta permite decidir y priorizar el manejo. Algunos de los medicamentos disponibles son:

» Broncodilatadores, agonistas -2 de corta accion (salbutamol)
» Bromuro de ipratropio segun indicaciéon

» (Corticosteroides

= Sulfato de magnesio MgSOa4

La posibilidad de traslado a un centro de atencion con un nivel de atencion mas complejo o a la
UCI, segun la gravedad y respuesta al manejo, siempre sera pertinente.

6.1 Medicamentos utilizados en la exacerbacion del asma (Anexo 1)
6.1.1 Uso de agonistas -2 de corta duracién

Estan disponibles dos tipos de 3-2 adrenérgicos: 1) los de corta accion (salbutamol y terbutalina,
fundamentalmente), y 2) los de accién prolongada (formoterol y salmeterol). Los agonistas [3-2 de
accion corta se refieren como agonistas f5-2.

En la exacerbacion del asma el salbutamol es el broncodilatador preferido [14]; en forma de
inhalador de dosis medida y con la utilizacion de aeromascara, permite una aplicacion mas rapida,
con una mejor utilizaciéon de personal de salud y un menor costo vs beneficio de tratamiento si se
compara con la técnica de nebulizacion. Cuando se evalla una menor tasa de hospitalizacion, una
duracién de estancia en urgencia, una respuesta al tratamiento y una facilidad de uso, los
resultados permiten afirmar que su utilizacién es la mejor opcién en el servicio de urgencia [17,
18].
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Los agonistas -2 tienen un rapido comienzo de accidn, entre 3-5 minutos, y actian a través de
los receptores 3-2 adrenérgicos para producir el relajamiento del musculo liso en la via aérea.

Reacciones adversas asociadas con la terapia con salbutamol incluyen temblor, hipopotasemia,
aumento de los niveles de lactato, hiperglucemia y taquicardia sinusal [17, 20]. En caso de crisis
asmatica la dosis recomendada se puede resumir de la siguiente manera:

» |nhalador de salbutamol de dosis medida en presentacion de 100 microgramos (mcg) por
inhalacién:
» Para pacientes de menos de 20 kilos = 5 inhalaciones
» Para pacientes de mas de 20 kilos = 10 inhalaciones [5, 14, 20, 21]

Sin embargo, en pacientes con un broncoespasmo muy grave puede existir dificultad para usar el
inhalador de dosis medida con la ayuda de una aerocamara o su equivalente, debido a la
insuficiente cooperacion, ya sea por la edad o la alteracion del estado de conciencia asociados con
la gravedad del cuadro agudo. En este caso se recomienda administrar el medicamento en forma
nebulizada. Cuando se administra de este modo, de manera intermitente, la dosis recomendada
es [5, 20, 22]:

» Para mayores de 20 kilos: 5 mg por dosis (5 mL de salbutamol para la nebulizacién en la
presentacion de 1 mg/mL). Una nebulizaciéon cada 20 minutos tres veces.

» Para menores de 20 kilos: 2,5 mg por dosis (2,5 mL de salbutamol para la nebulizacién en la
presentacién de 1 mg/mL). Una nebulizacién cada 20 minutos tres veces.

» £n pacientes con insuficiencia respiratoria inminente: algunos estudios han demostrado una
rapida respuesta y mejora en el grupo de pacientes tratados por nebulizacién en forma
continua [22-25].

En caso de nebulizacién en forma continua, la dosis recomendada es [21, 221:

» Peso menor de 20 kilos: 7,5 mg/hora. Esta concentracion se puede lograr al mezclar 9 mL de la
solucion en presentacién 5 mg/mL con 52 mL de NaCl 0,9%, para un total de 60 mL. Se obtiene
asi una preparacién de 0,75 mg/mL para nebulizar a una velocidad de 10 mL/hora.

» Peso mayor de 20 kilos: 15 mg/hora. Esta concentracion se puede lograr al mezclar 18 mL de la
solucion en una presentacion 5 mg/mL en 42 mL de NaCl 0,9%, para un total de 60 mL. Se
obtiene asi una preparaciéon de 1,5 mg/mL para nebulizar a una velocidad de 10 mL/hora.

» £n pacientes que tienen una frecuencia cardiaca de 200 o mds latidos por minuto o con sospecha de
taquicardia supraventricular, su uso puede estar contraindicado.

6.1.2 Anticolinérgicos inhalados

La indicacién del bromuro de ipratropio, en conjunto con agonistas -2 de corta accién inhalados,
esta descrita en la literatura en el manejo de las exacerbaciones graves o moderadas a graves
durante la atencién en el servicio de urgencias [5, 14, 20, 26, 27]. En los diferentes ensayos se
evidencia una menor tasa de hospitalizacion, con mejora significativa en los parametros de
espirometria en el grupo en el que se utiliza la terapia combinada de salbutamol con dos o mas
dosis de anticolinérgico [5, 27].

Los ensayos clinicos no han demostrado un beneficio adicional de la inclusion del bromuro de
ipratropio después de la hospitalizaciéon por una crisis grave de asma [5, 28]. La dosis total del
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bromuro de ipratropio por inhalacién, recomendada en el servicio de urgencias, es de 80 mcg
(presentacion de 20 mcg por disparo o puff) y cuatro inhalaciones alrededor de cada 20 minutos
con el salbutamol [20].

Como se menciona en el caso del salbutamol inhalado, en pacientes con exacerbacion grave del
asma se puede dificultar el uso del inhalador de dosis medida. En estos casos, la administracion
en forma nebulizada esta indicada. La dosis recomendada para el uso nebulizado en forma
repetitiva mezclada con el salbutamol es:

» Peso mayor a 30 kilos: 500 mcg de bromuro de ipratropio (2 mL de la presentacion para
nebulizacién de 250 mcg/mL). Una nebulizacién cada 20 minutos tres veces.

» Peso menor de 30 kilos: 250 mcg de bromuro de ipratropio (1 mL de la presentacion para
nebulizaciéon de 250 mcg por mL). 1 nebulizacién cada 20 minutos 3 veces [20, 21].

6.1.3 Esteroides por via oral o endovenosos

Los esteroides por via oral (preferible) o endovenosa son parte esencial del tratamiento inicial.
Estudios han demostrado que se reduce la necesidad de hospitalizacion y hay un bajo riesgo de
recaida después del tratamiento inicial y facilita una mas corta estancia en urgencias [29-31] para
el tratamiento de exacerbaciones moderadas o graves.

En caso de una crisis de asma leve no hay evidencia que soporte el uso de esteroides orales en
forma rutinaria, excepto en presencia de factores de riesgo preexistentes. Se debe prescribir tan
pronto el paciente sea evaluado dentro de la primera hora, preferiblemente via oral [4, 28, 29]. En
caso de una crisis grave o vomito se recomienda la via endovenosa. Existe una contraindicacion
de su uso en pacientes inmunosuprimidos o con varicela activa. Los esteroides recomendados
por via oral son:

» Prednisolona de 1 mg/kg/dosis, maximo de 50 mg
» Dexametasona de 0,6 mg/kg, maximo 16 mg [28] [30]

Los esteroides recomendados por via endovenosa:

» Metilprednisolona de 2 mg/kg, maximo 80 mg de dosis inicial de carga, seguido por 1 mg/kg
cada 6 horas, maximo 40 mg/dosis

Sobre la utilizacién de esteroides orales se recomienda continuar su uso entre 1-5 dias,
dependiendo de la gravedad del caso. En relacién con la prescripcion de la dexametasona hay
ensayos clinicos que constatan que una o dos dosis son una alternativa a los cinco dias de
utilizacién de prednisolona o prednisona [32, 33].

6.1.4 Sulfato de magnesio endovenoso

Estudios han demostrado que el sulfato de magnesio MgSO4 endovenoso es efectivo en pacientes
con exacerbaciones moderadas a graves. Su uso debe considerarse en aquellos grupos de
pacientes que, a pesar de 1-2 horas de tratamiento adecuado, no tienen una respuesta apropiada
[20, 34]. El mecanismo de accién ocurre por el bloqueo de calcio en el musculo liso de la via aérea,
lo que induce una broncodilataciéon [35]. Igualmente, inhibe la secrecion de acetilcolina de las
terminales nerviosas, disminuyendo la secrecién de histamina desde los mastocitos y estimulando
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la sintesis de 6xido nitrico y prostaciclina, lo cual conlleva una reduccion en la obstruccion del flujo
aéreo en el asma aguda [20, 35].

Debido a los efectos secundarios de hipotensién y bradicardia, este medicamento requiere
monitorizacién durante su uso. La dosis recomendada de sulfato de magnesio en el manejo de
una exacerbacion de asma es entre 50-75 mg/kg/dosis [34-36].

6.1.5 Salbutamol endovenoso

Se considera como tratamiento de segunda linea en nifios que no responden de forma adecuada
a la medicacion nebulizada, no obstante, se recomienda un tratamiento que incluya los
medicamentos recomendados, ademas del salbutamol nebulizado, esteroides, bromuro de
ipratropio y sulfato de magnesio. En pacientes con una obstruccién casi completa de la via aérea,
la entrega y depdsito del medicamento inhalado, al estar reducido, genera menor respuesta de
broncodilatacion que la que se obtendria por aplicacién endovenosa [19, 37].

Durante su administracién se requiere una monitorizacion intensiva debido a la posibilidad de
efectos secundarios, como acidosis lactica, hiperglucemia, hipertension y arritmias cardiacas [38].
La dosis recomendada para comenzar esta entre 0,5-1 mcg/kg/minuto, maximo 80 mcg/minuto.
Se aumenta segun la necesidad en forma progresiva hasta 3 mcg/kg/minuto [19].

6.1.6 Oxigeno

Como parte del tratamiento en la exacerbacién aguda con hipoxemia, es importante tratar de
mantener una SatO: entre 92%-94% con la administracion de oxigeno, ya sea por mascara facial
o por canula nasal [1, 7]. Sobre la utilizacion de la canula nasal de alto flujo CNAF, hay pocos
estudios que la reportan como soporte respiratorio primario en la exacerbacién asmatica grave,
sin embargo, se utiliza con mayor frecuencia en nifios admitidos en las UCI debido a una
insuficiencia respiratoria aguda.

No hay todavia una recomendacién generalizada sobre la utilizacién de CNAF en caso de una
exacerbacién del asma moderada a grave. Existe la duda de si el uso de CNAF puede retardar la
decision de otros modos de ventilacion no invasiva o incluso de intubacion en un paciente con
estado asmatico (status asmatico) [39-41]. Su recomendacién no es concluyente en los estudios
clinicos actuales y se requieren mas estudios antes de generalizar su utilizacién [42, 43].

El manejo de ventilacion no invasiva (presion positiva de dos niveles en las vias respiratorias BiPAP,
presion positiva continua de las vias respiratorias CPAP) se ha descrito en pacientes con
exacerbacién de asma grave [44].

7. ORIENTACION Y DIRECCIONALIDAD DEL PACIENTE

En relacién con la orientacién del paciente que esta siendo atendido en urgencias, las opciones
de manejo incluyen:

7.1 Hospitalizacién
Algunos criterios para decidir hospitalizacién del paciente son:

= Hipoxemia persistente.
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» Aumento de la dificultad respiratoria con PRAM 24, después de 4-6 horas de recibir el
tratamiento indicado segun el puntaje.

= Factores que pueden predecir dificultad importante o complicaciones potenciales durante su
tratamiento: crisis grave reciente, diagnosticos de comorbilidad asociados, red de atencion en
salud distante y situacion familiar de incapacidad para hacer manejo apropiado.

7.2 Trasladar a Unidad de Cuidados Intensivos o centro de mayor complejidad

Trasladar a la UCI o referir a un centro de mayor complejidad de atencién en situaciones en las
cuales el paciente con exacerbacién grave que persiste con un PRAM >8 después de 1-2 horas de
manejo, a pesar del tratamiento.

7.3 Dar de alta a un paciente

» Sila saturacion de oxigeno al aire ambiente es de al menos 92%.

» Puntaje de PRAM <3 con signos de ligera dificultad respiratoria y en forma persistente después
de 1-2 horas del ultimo tratamiento con broncodilatador.

» Sila necesidad del agonista -2 posiblemente no sea inferior a una frecuencia de cada 4 horas.

8. DESCRIPCION DEL PROTOCOLO DE MANEJO DE EXACERBACION DE ASMA EN URGENCIAS
UTILIZANDO EL PUNTAJE PRAM (Anexo 2)

No hay un consenso que indique el uso de bromuro de ipratropio en los casos de crisis ligera o
moderada, en contraste con varios estudios que si recomiendan su utilizacion en los casos de
exacerbacion del asma, moderada a grave y grave [20, 26, 27]. Esto ha llevado a adicionar una
categoria en la escala PRAM que se comienza a manejar en algunos centros [21]: crisis moderada
a grave con puntaje entre 6-7. Esta modificacion permite la utilizacion del bromuro de ipratropio de
manera mas precisa de acuerdo con la literatura. La escala modificada quedaria asi:

» Crisis ligera: PRAM de 1 a 3

» Crisis moderada: PRAM de 4 a5

» Crisis moderada a grave: PRAM de 6 a7
= Crisis grave: PRAM de 8 o mas

Durante el proceso de triaje se dan las siguientes etapas:
8.1 Etapa 1: Evaluar la condicidn clinica del paciente
Toma de signos vitales:

» Frecuencia cardiaca FC

= Frecuencia respiratoria FR

» Saturacién de oxigeno SatO;

» Temperatura Ty Presion arterial PA

También se deben tener en cuenta aspectos como:

» Evaluar la gravedad de la crisis con la ayuda de la escala PRAM
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= Avisar al profesional de la salud designado para comenzar la administracion del tratamiento

» En caso de deterioracion del estado clinico o PRAM superior a 8, la atencién del paciente se
debe hacer en la sala de reanimacién

Una vez hecha la determinacion y la clasificacion, se continua con el protocolo de manejo.
8.2 Etapa 2: Crisis ligera (PRAM de 1 a 3)

Aplicar salbutamol inhalado en dosis medida en presentacion de 100 mcg/inhalacién cada 30-60
minutos, por 2-3 veces suministrado con aerocamara:

» Con peso menor de 20 kilos: Una dosis = 5 inhalaciones
» Con peso de 20 kilos 0 mas: Una dosis = 10 inhalaciones

Monitorizacion de la FC, la FR, la SatO, y el PRAM a una frecuencia de 60 minutos. Reevaluacion
después de una hora de tratamiento.

8.3 Etapa 3: Crisis moderada (PRAM de 4 a 5)
Aplicar salbutamol inhalado a una frecuencia de cada 30 minutos tres veces:

= Con peso menor de 20 kilos: Una dosis = 5 inhalaciones

= Con peso de 20 kilos 0 mas: Una dosis = 10 inhalaciones
Adicionar un esteroide por via oral, una dosis, tan pronto como sea posible:

» Prednisolona de 1 mg/kg/dosis, maximo 50 mg (o segun disponibilidad)
» Dexametasona de 0,6 mg/kg/dosis, maximo 16 mg/dia

Monitorizacion de la FC, la FR, la SatO; y el PRAM a una frecuencia de 30 minutos. Si hay una
mejoria leve o0 muy poca después de una hora de tratamiento (sin disminucion del puntaje PRAM
de al menos 2 puntos), el médico de turno debe ser notificado.

8.4 Etapa 4: Crisis moderada a grave (PRAM de 6 a 7)

Aplicar salbutamol inhalado a una frecuencia de cada 20 minutos tres veces:

» Con peso menor de 20 kilos: Una dosis = 5 inhalaciones
» Con peso de 20 kilos o mas: Una dosis =10 inhalaciones

Adicionar un esteroide por via oral, una dosis, tan pronto como sea posible:

» Prednisolona de 1 mg/kg/dosis, maximo 50 mg (o segun disponibilidad)

» Dexametasona de 0,6 mg/kg/dosis, maximo 16 mg/dia

Adicionar bromuro de ipratropio en la presentacion de inhalador de dosis medida, 1 inhalacion =
20mcg. La dosis recomendada es de 80 mcg, es decir, 4 inhalaciones cada 20 minutos, alternando
con las dosis de salbutamol.
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Monitorizacion de la FC, la FR, la SatO, y el PRAM a una frecuencia de 20 minutos. En caso de
mejoria leve 0 muy poca después de una hora de tratamiento (sin disminucién del puntaje PRAM
de al menos 2 puntos), el médico de turno debe ser notificado.

8.5 Etapa 5: Crisis grave (PRAM superior a 8)

Se trata de una situacion critica, por lo que el paciente se debe dirigir a la sala de reanimacién con
un monitor cardiorrespiratorio:

» Saturémetro en permanencia con oxigeno para tratar de mantener una SatO: entre 92%-94%
» Monitorizacién de la FC, la FRy la PA
» Paciente en posicion semisentado

» Exdmenes de laboratorio, incluyendo hemograma, electrdlitos, creatinina, gases venosos,
capilares o arteriales

» Hemocultivo si hay fiebre

»= Acceso endovenoso

En este caso, el tratamiento es semejante a los casos anteriores. Aplicar salbutamol inhalado cada
20 minutos 3 veces:

» Con peso menor de 20 kilos: Una dosis = 5 inhalaciones
» Con peso de 20 kilos 0 mas: Una dosis = 10 inhalaciones

Corticosteroide:

» Metilprednisolona de 2 mg/kg, maximo 80 mg endovenoso, una dosis (dosis de carga); en caso
de que no se haya administrado dexametasona o no se haya tolerado en las ultimas 12 horas.

» Metilprednisolona de 1 mg/kg/dosis, maximo 40 mg por dosis endovenosa cada 6 horas.
Bromuro de ipratropio:

» Ala dosis de 80 mcg, es decir, 4 inhalaciones cada 20 minutos, alternando con el salbutamol
Monitorizacion de la FC, la FR, la SaO; y el PRAM a una frecuencia de 20 minutos.

8.6 Etapa 6: Estado asmatico (status asmatico)

Si después de 60 a 90 minutos de tratamiento no hay respuesta y persiste el puntaje de PRAM 28,
se recomienda el uso de:

8.6.1 Sulfato de magnesio

» 75 mg/kg con una dosis maxima de 2500 mg. Se puede hacer la dilucion correspondiente
tomando 1 mL de la presentaciéon 1 mL = 500 mg de MgSQg, y diluir en 49 cc de NaCl (1 mL de
la dilucién = 10 mg de MgSO0.).

» Para un paciente de 10 kilos: dosis de 750 mg (75 mL de la dilucién anterior).
= Se recomienda administrar con bomba volumétrica durante 30 minutos.

» Efectos secundarios a vigilar: hipotensién y bradicardia
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8.6.2 Salbutamol nebulizado

En caso de dificultad para administrar el tratamiento con aerocamara, se puede utilizar
salbutamol nebulizado cada 20 minutos por tres o mas veces:

» Sjel peso es inferior a 20 kilos: Salbutamol de 2,5 mg

» Sj el peso es mayor de 20 kilos: 5 mg. Presentacién del salbutamol para nebulizar de 1 mL =5
mg

8.6.3 Bromuro de ipratropio nebulizado (mezclado con el salbutamol)

» Sjel peso es inferior a 30 kilos = 250 mcg

= Siel peso es superior a 30 kilos = 500 mcg (20)

Presentacion de bromuro de ipratropio nebulizado 1 Ml = 250 mcg. Si el paciente no responde a
este tratamiento, se recomienda transferirlo a la sala de cuidado intensivo o nivel terciario de
atencion.

8.6.4 Salbutamol en perfusidon endovenosa

» Intervalo de dosis recomendada en el rango de 0,5-3 mcg/kg/minuto, maximo 80 mcg/minuto.

» Para facilitar su dosificacion se recomienda utilizar una solucién 1 mL =500 mcg de salbutamol
(25 mL de la presentacion inyectable de 1 mL = 1 mg diluido con 25 mL de NaCl 0,9%).

» Para calcular los mililitros por hora (mL/h) de la preparacion anterior, se puede utilizar la
siguiente férmula:

___mcg/kg/min x _kg x 60 minutos + 500 mcg/mL=___mlL/h
8.7 Salida del servicio de urgencias

En el momento de dar de alta al paciente es importante la prescripcion para continuar el
tratamiento ambulatorio [46]. Los medicamentos prescritos después de la atencion de urgencias
incluiran un agonista B-2 (salbutamol), un esteroide inhalado y oral [1]. Se recomienda el uso de
un esteroide oral durante 1-5 dias, dependiendo de lo grave del cuadro respiratorio y el tipo de
esteroide oral utilizado. Como se mencioné anteriormente, 1-2 dosis de dexametasona puede ser
una alternativa al régimen de 5 dias con prednisolona o prednisona [32, 33].

En relacién con el tratamiento del broncodilatador de corta accion, se recomienda continuar su
uso cada 4-6 horas hasta lograr la desaparicién de los sintomas de dificultad respiratoria.
Normalmente, su uso no es necesario en forma continua después de 24-48 horas de resuelta la
exacerbacion. Después de la exacerbacién se recomienda continuar con esteroides inhalados por
un periodo de tiempo que se ajusta a cada caso en particular, pero se recomienda la menor dosis
efectiva una vez el asma estd bien controlada [1].
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Anexo 1. Medicamentos y dosis para tratamiento de exacerbacion del asma [47]

Salbutamol-via

Dosis

Efectos secundarios

Comentarios

Inhalador + espaciador

<20 kg: 500 mcg/dosis (5 puffs de 100 mcg)
>20 kg: 1000 mcg/dosis (10 puffs de 100 mcg)

Taquicardia
Hipopotasemia
Hiperglucemia

De eleccién

Nebulizacién
intermitente

<20 kg: 2,5 mg (0,5 mL de 5 mg/mL
>20 kg: 5 mg (1 mL de 5 mg/mL)

Taquicardia
Hipopotasemia
Hiperglucemia

Nebulizacién continua

0,5 mg/h (maximo 15 mg/h)
<20 kg: 7,5 mg nebulizado en 1 hora
>20 kg: 15 mg nebulizado en 1 hora

Endovenoso

Perfusién en un rango de 0,5 mcg/kg/minuto
hasta 3 mcg/kg/minuto

Temblor
Taquicardia
Arritmia
Hipertension
Hipopotasemia
Hiperglucemia
Aumento del lactato

Monitorizacién
cardiorrespiratoria
Monitorizacién de
electrélitos y glucemia

Bromuro de Ipratropio

Inhalado con espaciador

4 puffs (20 mcg/inhalacién) x 4 dosis

De eleccién

Nebulizado

Mezclado en nebulizador con el salbutamol
durante la primera hora

250 mcg cada 20 minutos x 3 veces

>30 kilos: 500 mcg cada 20 minutos x 3 veces

Sulfato de magnesio

Endovenoso

50-75 mg/kg durante 30 minutos (maximo 2,5 g)

Hipotension,
bradicardia, nauseas

Esteroide

Dexametasona oral

0,6 mg/kg maximo 16 mg

La supresion adrenal
Se asocia con un uso
prolongado o
tratamientos a
repeticion

Comenzar rapidamente
Mejor tolerado que la
prednisolona o la
prednisona

Prednisolona o
prednisona oral

1-2 mg/kg maximo 50 mg

Dexametasona
disponible endovenosa

Metilprednisolona
endovenosa

2 mg/kg (maximo 80 mg)
Luego 1 mg/kg (maximo 40 mg) cada 6 horas
endovenosa
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Anexo 2. Protocolo de manejo [47]

Tratamiento para la primera hora

Asma leve PRAM 0-3
FEV,1>70%

Asma moderada PRAM 4-7
FEV,>50%-70%

Asma severa PRAM 8-12
FEV,<50%

Insuficiencia respiratoria
inminente. Confusion, letargia,
disminucién del esfuerzo
respiratorio

Salbutamol cada 30-
60 minutos 1-3 veces.
No se recomienda el
esteroide oral de
rutina.

El esteroide oral se
utiliza solo si hay
factores de riesgo.

Salbutamol cada 30 minutos
2-3 veces.
Esteroide oral répidamente.

Salbutamol con bromuro de
ipratropio cada 20 minutos tres
veces.

Esteroide oral rapidamente.

Al mismo tiempo que se atiende,
avisar a la UCl y anestesiologia.

PRAM entre 6-7:
- Considerar utilizar bromuro
de ipratropio

Si hay PRAM 11-12 0 con
inadecuada respuesta:

- Monitor cardiopulmonar.

- Vena periférica.

- Salbutamol + bromuro de
ipratropio durante 60 minutos
(equivalente a 3 tratamientos en
60 minutos).

- Esteroides endovenosos (vémito
0 no mejoria).

- Sulfato de magnesio endovenoso.
- Gases y radiografia de térax.

- Avisar: transferir a otro centro o
ucl.

- Opcion de salbutamol
endovenoso.

- Opcion de ventilacion no invasiva.

- Atencién en sala de choque.

- Oxigeno al 100%.

- Monitor cardiopulmonar.

- Vena periférica o via intradsea.

- Salbutamol + bromuro.

de ipratropio nebulizado en forma ¢
por 60 minutos.

- Esteroides endovenosos o
intramusculares.

- Sulfato de magnesio endovenoso.
- Gases.

- Radiografia de térax (cuando sea
posible clinicamente).

- Opcion de salbutamol
endovenoso.

- Ventilacién no invasiva o intubacion
induccién se recomienda el uso de
ketamina por su efecto broncodilata

Tratamiento para la segunda hora

Evaluacién con signos vitales y PRAM

Asma leve PRAM 0-3

Asma moderada PRAM 4-7
FEV1>50%-70%

Asma grave PRAM 8-12
FEV,<50%

Insuficiencia respiratoria
inminente. Confusion, letargia,
disminucién del esfuerzo
respiratorio

A considerar dar de
alta si:

- PRAM <3 durante 1-
2 horas después del
Ultimo tratamiento.

- Entregar la
prescripcién para el
manejo ambulatorio.

Salbutamol cada 30 minutos.
Segun la evaluacién, repetir
el tratamiento por 2-3 veces
mas.

Si el PRAM esté entre 6-7:

- Considerar salbutamol con
bromuro de ipratropio cada
30 minutos tres veces si no
se ha dado en la primera
hora.

Salbutamol con bromuro de
ipratropio cada 30 minutos tres
veces si no se ha dado en la primera
hora.

Posibilidad de hospitalizacion.

En caso de no obtener una
respuesta adecuada considerar:
-Avisar a la UCI.

-Nebulizacién continua con
salbutamol + bromuro de ipratropio.
-Sulfato de magnesio endovenoso
-Esteroides endovenosos.

Tratamiento como estd descrito.
Transferir a la UCI.

Evaluacion posterior en un rango de 3-4 horas después de la administracién de esteroides

Asma leve PRAM 0-3

PRAM 4-7

Asma moderada

Asma grave PRAM 8-12

Insuficiencia respiratoria inminente
Confusién, letargia, disminucion del
esfuerzo respiratorio

manejo ambulatorio.

A considerar dar de alta si:

- PRAM <3 al menos - durante 1 hora
después del ultimo tratamiento.

- Entregar la prescripcion para el

Continuar el

esta descrito.
Hospitalizar.

tratamiento como

Continuar el tratamiento
como esta descrito.
Transferir a la UCI,
hospitalizar.

Tratamiento como estéa descrito.
Transferir a la UCI.
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CAPITULO VI

POR QUE ES IMPORTANTE COLABORAR EN
PEDIATRIA: EL MODELO DE VIGICANCER

Maria Paula Aristizabal

1. POR QUE COLABORAR EN PEDIATRIA

Las colaboraciones académicas en pediatria tienen el potencial de mejorar el entendimiento de
los problemas de salud en los paises de ingreso bajo y medio. Los beneficios de la colaboraciéon
en investigacion incluyen acceso a investigadores con experiencia, difusién de politicas de salud
basadas en evidencia, intercambio de conocimiento entre colaboradores y desarrollo e
implementacién de innovaciones que benefician a pacientes, proveedores de salud e
investigadores. Estas colaboraciones también fortalecen la capacidad para expandir
intervenciones efectivas y promueven la justicia social a través de alianzas estratégicas (Figura 1).
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Figura 1. Grupos colaborativos regionales en paises de ingreso bajo y medio: Grupo Chino de Cancer
Infantil CCCG, Red India de Oncologia Cooperativa ICON, Grupo de Oncologia Pediatrica del Este y
Mediterraneo POEM, Grupo Franco-Africano de Oncologia Pediatrica GFAOP, Grupo Latinoamericano de
Oncologia Pediatrica GALOP y Asociacion de Hemato-Oncologia Pediatrica de Centro América AHOPCA. En
la figura se presenta la proporcién esperada de cancer infantil propuesta por ubicacion geografica. (Total
=58,5%) [1]

2. CANCER INFANTIL COMO MODELO DE COLABORACION EXITOSA

A nivel mundial se presentan aproximadamente 400000 casos nuevos por afio de cancer infantil.
En los paises de ingreso alto, donde existe acceso permanente a un diagndstico temprano,
correcto y completo, al igual que un tratamiento oportuno y efectivo [2], se alcanzan
supervivencias a 5 afilos mayores del 80,0%. Sin embargo, el estimado promedio de supervivencia
a nivel mundial es tan solo de 37,0% (IC95=35,0%-40,0%). Se calcula que tan solo 20,0%-30,0% de
estos nifios reciben diagndstico oportuno y tratamiento adecuado [4]. Segun la clasificacion del
Banco Mundial, el 55,0% de los casos de cancer infantil en paises de ingreso bajo y medio no son
diagnosticados (Tabla 1) [3, 4].
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Tabla 1. Casos de cancer infantil y nUmero y porcentaje de casos diagnosticados de acuerdo con la
clasificacion econdémica del pais [5]

Grupo econémico del pais de diagndstico Casos en 2020 Casos no diagnosticados
Global 413000 182000 (44,0%)
Paises de ingreso bajo y medio 382000 210000 (55,0%)
Paises de ingreso alto 31000 2000 (6,0%)

América Latina y el Caribe representan el 8,0% de la poblacién mundial (Figura 1) [2]. La incidencia
del cancer infantil estd aumentando en la regién y las tasas de mortalidad son
desproporcionadamente altas en comparacion con otras regiones del mundo, representando 26%
de la poblacién de la region menor de 15 afios y mas de 25000 casos de cancer infantil al afio. Por
lo tanto, la investigacion en esta poblacién es extremadamente relevante y esencial para
garantizar que las intervenciones en salud sean apropiadas y efectivas.

3
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Figura 2. Brecha en la supervivencia libre de eventos en cancer infantil de acuerdo con el ingreso
econdmico del pais. En la curva azul se presenta el porcentaje de casos con supervivencia libre de eventos
en paises de ingreso bajo y medio; en la curva roja se presenta el porcentaje en paises de ingreso alto; la
linea negra representa la brecha presentada en la Ultima década, asociada a una mejoria dramatica en la
supervivencia en paises de ingreso alto, pero una supervivencia constantemente baja en paises de ingreso
bajo y medio [6]

Los programas de Hermanamiento fueron disefiados como solucion potencial a la brecha en la
supervivencia de cancer infantil entre paises de ingreso alto y los de ingreso bajo y medio. Estos
programas son iniciativas que buscan mejorar la atencion en los nifios con cancer a través de una
alianza entre un centro de excelencia en oncologia pediatrica en un pais de ingreso alto, con un
centro de cancer en un pais de otros ingresos y en alianza con una organizacion no gubernamental
ONG local [1, 7, 8]. El objetivo principal es mejorar la supervivencia de los nifios con cancer a través
de la transmision de conocimiento, tecnologia y habilidades organizacionales.

Los programas han demostrado ser efectivos en la mejora de los resultados clinicos en los centros
de cancer de los paises de ingreso bajo y medio que participan en estos proyectos colaborativos
a través de la generacién de conocimiento, el aumento de las actividades de transferencia de
recursos y conocimientos, la evaluacion especifica de variables prondsticas y protocolos de
tratamiento, asi como responder a preguntas de investigacién de relevancia principal para estos
paises. Algunas de estas preguntas incluyen: ;cual es la incidencia de cancer y las asociaciones en
nuestros paises? ;Por qué los nifios llegan al centro de tratamiento con una enfermedad tan
avanzada? ;Qué factores contribuyen al diagndstico incorrecto y a la referencia tardia? ;Cuales
son los resultados clinicos en nuestros paises?

Como resultado, también ha habido un incremento en el interés en la investigacién en oncologia
pediatrica paises de ingreso bajo y medio [9].
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Suramérica es un continente donde se evidencian las disparidades en el desarrollo humano,
desempefio de los sistemas de salud y acceso a la atencion médica [10], y muchos de sus paises
tienen infraestructuras deficientes para el tratamiento exitoso del cancer infantil. Sin embargo,
algunos paises como Chile, Argentina y Brasil tienen una larga tradicion de grupos cooperativos
nacionales y participacion en estudios internacionales. Por ejemplo, el Grupo Latinoamericano de
Oncologia Pediatrica GALOP, un modelo de cooperacién internacional, se compone de 12 centros
en Chile PINDA, 6 en Argentina, 24 en Brasil, y el Centro Nacional de Oncologia Pediatrica del
Uruguay. Otros ejemplos incluyen la Sociedad Brasilefia de Oncologia Pediatrica SOBOPE, fundada
en 1981, y el Grupo Argentino de Tratamiento de la Leucemia Aguda GATLA, fundado en 1967, y
qgue cuenta con 69 centros en todo el pais.

GATLA colabord en la creacion del Consorcio Latinoamericano de Enfermedades Hemato-
Oncoldgicas Pediatricas CLEHOP, un consorcio multinacional de ensayos clinicos. Estos grupos
cooperativos son ejemplos de cdmo la colaboracién y la investigacién conjunta pueden mejorar
los resultados en oncologia pediatrica en América Latina y el Caribe [2].

La infraestructura, la cultura organizacional, los sistemas de datos y la experiencia que se
desarrolla como resultado de la participacién sostenida en grupos cooperativos, tienen un alto
impacto en la atencion y los resultados clinicos de los nifios con cancer. Ademas, estas
colaboraciones regionales aumentan el nivel de experiencia y la capacidad regional a través de
recursos compartidos y mejoran el espiritu de colaboracion, los cuales han sido clave para los
éxitos obtenidos en oncologia pediatrica durante las ultimas cuatro décadas [11].

Aunque existe variabilidad en la estructura de los grupos colaborativos en los paises de ingreso
bajo y medio, varias regiones de Latinoamérica tienen grupos de ensayos clinicos endégenos de
larga data, que han desarrollado y publicado numerosos regimenes de tratamiento adaptados
para mejorar los resultados, con informacion proveniente de la consolidacion de consorcios
centrados en el desarrollo de una infraestructura de registro de bases de datos [12].

En el contexto de la oncologia pediatrica en paises de ingreso bajo y medio, se han desarrollado
algunos modelos exitosos de trabajo e investigacion cooperativa: la Asociacion de Hemato-
Oncologia Pediatrica de Centro América AHOPCA cuenta con una infraestructura de investigacion
clinica con una base de datos compartida basada en la web, administradores de datos y
coordinadores en todos los centros de oncologia pediatrica participantes.

Basados en los datos suministrados por AHOPCA, se han desarrollado protocolos prospectivos
multidisciplinarios para la mayoria de los canceres pediatricos, que a su vez generan datos
basados en la evidencia para guiar el desarrollo de programas en otros entornos de recursos
limitados. Ademas, el grupo AHOPCA ha publicado mas de 50 articulos revisados por pares que
muestran la eficacia de este enfoque colaborativo en la mejora de los resultados en la atencién
oncoldgica pediatrica en Latinoamérica y el Caribe [13].

2.1 VIGICANCER

Siguiendo modelos de colaboracién, un grupo de oncélogos y enfermeros pediatras
implementaron VIGICANCER, un sistema de vigilancia epidemiolégica originado en Cali, Colombia,
para el seguimiento de los casos de cancer infantil [14]. A la fecha (diciembre 2022), VIGICANCER
ha integrado a mas de 27 instituciones y 54 oncélogos pediatras, convirtiéndose en un sistema de
vigilancia nacional (Figura 3).
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Figura 3. Linea de tiempo de desarrollo del sistema

Durante su trayectoria, VIGICANCER ha contado con el apoyo de multiples instituciones, y el
sistema de vigilancia fue disefiado con el apoyo del Registro Poblacional de Cancer de Cali, de la
Universidad del Valle, y se implemento en la ciudad en 2009. Desde entonces se ha expandido a
otras ciudades del suroccidente, norte y oriente de Colombia, gracias a la colaboracion de diversas
entidades.

Con la vinculacion de estas ciudades y la fundacion POHEMA en 2010, se consolid6 la primera
etapa de VIGICANCER, que ha proporcionado informacion invaluable sobre el panorama de cancer
infantil en el pais, ademas de demostrar las disparidades entre regimenes de aseguramiento en
el pais [15]. Durante estos afios se ha logrado una financiacion continua para la consolidacion del
sistema, la adicién de nuevas variables a la base de datos y la utilizacion de nuevas herramientas
digitales para la recoleccién y analisis de los datos.

En 2018, la Asociacion Colombiana de Hematologia y Oncologia Pediatrica ACHOP se unié a
VIGICANCER mediante apoyo institucional y financiero. Entre 2019 y 2020, nuevas unidades de
oncologia pediatrica en el centro y noroeste del pais se unieron a VIGICANCER, lo que ha permitido
expandir el sistema a las principales ciudades capitales de Colombia (Bogota y Medellin). Ademas,
en 2020 fue replicado internacionalmente y se estableci6 en la ciudad de Tijuana, México.

2.1.1 Plan de crecimiento

Ademas de los logros obtenidos hasta el momento por VIGICANCER, aun hay muchas areas de
expansién por explorar. Los siguientes pasos incluyen la consolidacién de la informacion
recolectada en la ciudad de Bogota, vinculacion de otras ciudades y adaptacién continua de los
protocolos para optimizar la calidad de los datos recolectados. Dentro del modelo de VIGICANCER
es fundamental la colaboracion de las instituciones colombianas para crear el Consorcio
Colombiano para la Investigacion en Oncologia Pedidtrica, que permitira crecer exponencialmente
la investigacion sobre cancer infantil en el pais.

45



En VIGICANCER hay inmejorables oportunidades de colaboracién, porque se cuenta con datos de
mas de 8000 nifios y adolescentes que son el fundamento de investigaciones enfocadas en
mejorar la supervivencia de los nifios y adolescentes con cancer en Colombia y Latinoamérica.

El proceso de creacién y crecimiento de VIGICANCER ha brindado la oportunidad de aprender
valiosas lecciones. En particular, de observar que con el trabajo de los grupos cooperativos en
paises de ingresos bajos y medios la atencion del cancer infantil y los resultados clinicos mejoran
significativamente en las regiones, gracias a la colaboracion efectiva y sin importar el nivel de
ingreso econdmico [16-18]. Asimismo, que la implementacion de registros hospitalarios y estudios
de investigacion contribuyen a una clasificacidén y tratamiento mas estandarizado del cancer [19].

El seguimiento de los resultados clinicos de estos grupos de pacientes permite una evaluaciéon
constante y ajustes en tiempo real de los protocolos de tratamiento, entre otras mejoras. Ademas,
se evidencia que el desarrollo de infraestructura, cultura organizacional y soporte colaborativo
mejoran aun mas los resultados clinicos. La infraestructura requiere inversion longitudinal
sostenida por las instituciones participantes, asociaciones académicas y fundaciones locales. La
comunidad de oncologia pediatrica ha aprendido que el disefio de regimenes de tratamiento
adaptados es mas factible cuando las partes interesadas locales se integran en el proceso del
ensayo clinico. Ademas, es necesario evaluar las condiciones en cada centro para ajustar la
intensidad del régimen de manera individualizada.

Para alcanzar el objetivo de establecer VIGICANCER como el Consorcio Colombiano para la
Investigacion en Oncologia Pedidtrica, la clave es involucrar a todos los interesados en la creacion
de infraestructura y protocolos para la formacion de grupos colaborativos sostenibles (Figura 4).
Para lograrlo, se necesita realizar un analisis detallado de cada centro como primer paso en el
enfoque de implementacién, una planificacion estratégica y la creacion de relaciones de
cooperacion. Es importante identificar a las instituciones regionales y locales, asegurando su
participacion activa en las decisiones relacionadas con el sostenimiento de VIGICANCER.
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Figura 4. Grupo de trabajo e instituciones colaboradoras de VIGICANCER
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Colaborando con VIGICANCER se lograra mejorar significativamente en la supervivencia de
nuestros nifios y adolescentes en Colombia y en Latinoamérica [20-22]; a alcanzar mayor
productividad en investigacidon por parte del grupo de colaboradores, un mapeo y movilizaciéon de
recursos para superar los desafios de operar en regiones de escasos recursos, y a la vez colaborar
en el desarrollo de protocolos de tratamiento cooperativos y estandarizados. La meta es llevar a
cabo ensayos clinicos respaldados por VIGICANCER.
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CAPITULO VI

ACTUALIZACION EN BLASTOCYSTIS SPP.

Daniela Alejandra Velasco-Suarez

1. INTRODUCCION

Las infecciones gastrointestinales por parasitos en nifios estan distribuidas a nivel mundial, siendo
altamente prevalentes en paises tropicales y subtropicales [1]. Alrededor de 24,0% de la poblacion
global esta infectada por parasitos intestinales Pl, de los cuales, 267 millones son nifios en edad
preescolar y aproximadamente 568 millones estan en edad escolar y adolescentes, que viven en
areas endémicas [2], principalmente en regiones de bajo estrato socioeconémico, pobre o nulo
acceso al agua potable, falta de saneamiento ambiental, bajo nivel educativo y en condiciones
precarias de vivienda, siendo Africa, Sureste de Asia y Latinoamérica las regiones con mayores
prevalencias [3].

En Latinoamérica se estima que entre 20,0% y 30,0% de los nifios y adolescentes menores de 15
aflos desarrollan algun tipo de PIl. En Colombia, la Encuesta Nacional del Parasitismo Intestinal
ENPI de 2015, demostrd que los protozoos patégenos mas prevalentes fueron Blastocystis spp.
(57,7%), Giardia intestinalis (15,4%) [3] y Cryptosporidium spp. (0,5%) [4]. Desde el punto de vista
gastrointestinal la sintomatologia de los Pl es inespecifica e incluye diarrea, dolor y distensién
abdominal, nauseas, vémito, malestar general, irritabilidad, pérdida de peso y estrefiimiento,
entre otros [1-3, 5, 6-8].

Actualmente, existe gran preocupacion acerca de las consecuencias a corto y largo plazo de las
infecciones parasitarias intestinales, ya que, aunque se han informado muertes asociadas, la
mayor parte de la carga de la patologia esta relacionada con su morbilidad. Segun estimaciones
realizadas por la Organizacion Mundial de la Salud OMS, en Colombia se perdieron mas de 50000
Afos de Vida Ajustados por Discapacidad AVAD en 2016, debido a infecciones intestinales [5]. Es
por eso por lo que un diagnostico temprano de estas patologias puede llevar a un tratamiento
oportunoy a la reduccidn de consecuencias a corto y largo plazo en la poblacion.

2. BLASTOCYSTIS SPP.
2.1 Generalidades

El Blastocystis spp. es un microorganismo unicelular anaerobio perteneciente a la familia de los
protozoos, comunmente encontrado en el tracto gastrointestinal a nivel del lumen cecal e
intestino grueso de humanos y animales, siendo el responsable de causar una infeccién
gastrointestinal conocida como blastocistosis [9]. Este microorganismo se encuentra distribuido a
nivel mundial, principalmente en zonas tropicales endémicas y, en su mayoria, afecta a nifios en
etapa escolar y adultos mayores [10].

Algunos autores consideran al Blastocystis spp. como un comensal, mientras que otros lo
consideran un patégeno oportunista, dando como resultado la presentacién sintomatica o
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asintomatica de la infeccién [9]. Su principal forma de transmision es la oro-fecal posterior al
contacto con su forma infectiva: los quistes de pared gruesa, presentes en alimentos o agua
contaminada [11].

Su taxonomia y caracterizacion morfologica han sido controvertidas, ya que este microorganismo
se caracteriza por tener tres morfotipos representativos: el granular, el ameboide y el vacuolar
[10], y hasta el momento se han descrito por lo menos 26 subtipos (ST1-ST26), donde los ST1-ST8
y ST12 infectan tanto a seres humanos como a animales, ST9 infecta solo a los seres humanos y
los ST10, ST11, ST13-ST26 se han aislado Unicamente en animales [9].

2.2 Taxonomia

Desde su descubrimiento la clasificacién taxonémica ha sido diversa, debido a su amplia variedad
morfologica [10]. Durante la epidemia del célera en Londres en 1849, Brittan y Swayne [12] dieron
las primeras descripciones imagenologicas del microorganismo, lo llamaron cuerpos del célera o
células anulares, y lo consideraron como la causa de la epidemia. En 1911, Alexeieff lo denominé
Blastocystis enterocola y un afio mas tarde recibi6é el nombre de Blastocystis hominis, ya que se creia
que solo estaba relacionado con los seres humanos y se asocio al grupo de las levaduras [10].

Posteriormente, en 1991 se reclasificd en el grupo de los protozoos, y en 1996 se incluy6 en el
grupo de las Stramenopiles hasta la actualidad. Sin embargo, algunos autores sugieren situarlo en
el grupo de los Chromista por sus discrepancias morfoldgicas con otros organismos
pertenecientes a Stramenopiles (presencia de flagelos) [10].

En 2007, y gracias al descubrimiento de nuevos subtipos en muestras aisladas de aves y
mamiferos, se llegd a la conclusién de que no solo afectaba a los seres humanos, por lo que recibié
el nombre de Blastocystis spp., con el cual se conoce actualmente [10].

2.3 Morfologia

Blastocystis spp. muestra amplia variabilidad morfoldgica y presenta organelas tipicas de
organismos eucariotas, como nucleo (numero variable), mitocondrias, aparato de Golgi,
microtubulos, vacuolas y reticulo endoplasmatico rugoso y liso. Ademas, presenta un genoma
mitocondrial compuesto por una molécula de ADN circular [13], y se encuentra recubierto por una
capsula de espesor variable con funciones importantes para la nutricién y la adherencia [13].

Diversos estudios han permitido establecer sus variaciones morfolégicas, entre las que se
encuentran formas vacuolares, granulares, quisticas, ameboides y, en menor frecuencia,
avacuolares y multi vacuolares. Las diferentes morfologias encontradas dependeran del estudio
diagnostico utilizado y el entrenamiento del lector [12]. Las principalmente estudiadas en la
actualidad son las vacuolares, ameboides y quisticas.

La forma vacuolar tiene un tamafno que oscila entre 5-15 pm y es considerada la morfologia mas
importante, porque se encuentra principalmente en las heces de los pacientes. Presenta de 1-4
nucleos y se caracteriza por una vacuola central que ocupa entre 75,0%-85,0% del volumen de la
célula, comprimiendo el citoplasma y organelas hacia la periferia [13].

La forma ameboide muestra una morfologia irregular, tiene didmetro entre 3-8 pym, posee 1-2
nucleos, presenta una membrana plasmatica flexible con pseuddépodos cortos y de poca
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progresion, y un citoplasma granuloso con presencia de escasas vacuolas [14]. Esta forma ha sido
detectada en cultivos viejos o pacientes previamente tratados con antibiéticos, y ocasionalmente
en muestras fecales [13].

La forma quistica compuesta por una pared celular multilaminar fibrosa de naturaleza
polisacarida, tiene un tamafio que oscila entre 3-10 pm y presenta 1-4 nucleos. Este tipo de
morfologia es la que confiere resistencia en el medio externo y se ha demostrado que es capaz
de sobrevivir durante aproximadamente 30 dias a temperatura ambiente, y aproximadamente 60
dias a 4°C[13].

2.4 Epidemiologia

Basados en los reportes de la OMS, aproximadamente dos tercios de la poblacién mundial estan
infectados con una amplia gama de parasitos y protozoos intestinales, y cada afio 450 millones de
personas generan manifestaciones clinicas, mostrando que cerca de 16 millones del total de
muertes presentadas en paises en desarrollo se relacionan con infecciones por parasitos [15].

La infeccidn por Blastocystis spp. se considera un problema de salud publica importante, y es
conocida como una de las infecciones del tracto gastrointestinal mas frecuente a nivel mundial
que afecta en su mayoria a nifios en edad escolar y adultos mayores en areas endémicas [16]. Su
prevalencia varia entre los diferentes paises y las regiones de un mismo pais, asi como la
poblacion estudiada.

Estudios demuestran que se asocia en 60,0% en zonas tropicales y subtropicales y es mas
frecuente en paises en vias de desarrollo. Los rangos de prevalencia van desde 30,0%-50,0% en
paises en desarrollo y 5,0%-10,0% en paises desarrollados. En Latinoamérica se ha evidenciado
una frecuencia de 61,6% en pacientes sintomaticos y 41,6% en pacientes asintomaticos [10]. En
Colombia se estima una prevalencia de 52,1% [11], demostrandose que un 90,0% de las
infecciones en humanos son causadas por los subtipos ST1-ST4 [9].

2.4.1 Factores de riesgo

Se ha establecido que existen poblaciones susceptibles a des6rdenes causados por Blastocystis
spp. y que los factores de riesgo para ello incluyen los malos habitos de higiene, encontrando
asociacion con el deterioro en el saneamiento ambiental en las diferentes regiones y falta de
habitos de higiene personal, como bafio diario, no lavado de manos previo al consumo de
alimentos y limpieza de ufias [13,15], consumo de alimentos y aguas contaminadas con quistes
infectivos [14], presencia de alguna forma de inmunocompromiso (pacientes portadores de VIH,
tratamiento con corticoesteroides, malignidades hematolégicas y trasplantados) [13] o contacto
con animales infectados.

Diversos estudios han demostrado la relacién existente entre Blastocystis spp. y ciertas
ocupaciones que implican contacto con animales (perro, gato, cerdo, vaca, primates, roedores y
aves), lo cual destaca el potencial zoond6tico del microorganismo [13]; ademas, se ha encontrado
relacion entre inmigrantes o viajeros a paises subdesarrollados con la infeccion [10].

Adicionalmente, recientes estudios han demostrado el estrés como factor de riesgo importante a
la hora de desarrollar la infeccién por Blastocystis spp., ya que lleva a una falla de respuesta
inmunoldgica innata y efectora, celular y humoral en el modelo murido [14].
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2.5 Ciclo de vida

El ciclo de vida de Blastocystis spp. (Figura 1) no ha sido completamente esclarecido, aunque se
han propuesto varias teorias debido a los diversos mecanismos reproductivos que presenta
(fisidbn binaria, plasmotomia, esquizogonia y endodiogenia), el mecanismo de reproduccion
mayormente aceptado es la fision binaria [13] y se considera que las multiples formas de
reproduccion evidenciadas son solo una muestra del pleomorfismo del microorganismo [14].
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Figura 1. Ciclo de vida Blastocystis spp. [22]

El ciclo biolégico descrito esta compuesto principalmente por 2 partes: la infeccién externa y la
autoinfeccion [10]. En cualquiera de los casos la infeccion se adquiere mediante transmision fecal-
oral posterior al consumo de agua o alimentos contaminados, pobre higiene personal (mal lavado
de manos) o contacto con animales infectados [10, 13, 14]. La forma quistica es la forma infectiva
del parasito. Una vez consumido, el desenquistamiento se producira en el intestino delgado del
hospedador, a nivel del duodeno gracias a la accién de los jugos gastricos. Enseguida sera liberada
su forma vacuolar, la cual podra tomar 2 caminos: en el primero se transformara hacia su
morfologia ameboide y generara un primer proceso de divisién mediante la fision binaria, dando
lugar a dos células hijas idénticas. Mas tarde, éstas seran arrastradas junto con el contenido
gastrico hacia el colon, donde nuevamente cambiaran su forma hacia quistes. En ese estadio se
dividiran nuevamente mediante una esquizogonia, formando varias células hijas de caracteristicas
quisticas con pared gruesa que saldran a través de las heces permitiendo la infeccion externa [10].

En la forma vacuolar se transformara en multivacuolar y posteriormente formara un quiste de
paredes delgadas y fragiles, lo que facilitara su ruptura a nivel de colon e impedira su salida a
través de las heces del hospedero, generando la autoinfeccién del individuo [10].

2.6 Etiologiay patogenia

Como se menciono anteriormente, la infeccidn se logra posterior a la ingesta de agua o alimentos
contaminados con quistes infectivos o tras el contacto con animales o humanos infectados por
Blastocystis spp. [16]. Se han descrito por lo menos 26 subtipos, mostrando que los 1-9y 12 afectan
a los humanos [9]. Esta alta variabilidad en sus cepas y virulencia ha demostrado diferencias en la
patogenicidad [10].

En cuanto a su patogenia, se ha encontrado que los factores que la determinan son la abundancia
del microorganismo, el estado inmune del huésped, el subtipo del parasito y el manejo médico
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aplicado en el paciente [10, 13]. Actualmente, la explicacidn mas aceptada acerca de su
patogenicidad es la que correlaciona el subtipo del microorganismo con la virulencia. Se ha
evidenciado que los subtipos ST1, ST2 y ST3 son los mayormente encontrados en pacientes
sintomaticos, sin embargo, se ha visto que no todas las cepas del mismo subtipo son patdgenas
[13].

Diversos estudios han demostrado que la secrecion de proteasas y otras enzimas hidroliticas
generan la aparicion de los sintomas gastrointestinales, ya que se ha evidenciado que la presencia
de Blastocystis spp. produce alteraciones a nivel citoesquelético, induciendo apoptosis en las
células epiteliales, llevando a un aumento en la permeabilidad intestinal. Adicionalmente, las
cisteinas proteasas secretadas estimulan la mucosa intestinal, produciendo la secrecién de la
Interleucina 8, llevando a una pérdida de liquidos e inflamacién intestinal, y degradan la
Inmunoglobulina A, estimulando la evasién de la respuesta inmunolégica y promoviendo la
supervivencia del microorganismo [10, 13].

Se ha logrado secuenciar el genoma de subtipo 7 (ST7), identificando genes responsables de
inhibir proteasas del huésped, alterando su homeostasis; hidrolasas capaces de alterar la capa
mucosa del epitelio intestinal por adhesion y serin proteasas y glico-transferasas que alteran la
unién de la mucosa del epitelio intestinal, resultando en un incremento en la permeabilidad
intestinal [10].

2.7 Implicaciones clinicas

La significancia clinica de la infeccidon por Blastocystis spp. aun es materia de debate, ya que las
manifestaciones clinicas se pueden agrupar en dos tipos de pacientes: los sintomaticos y los
asintomaticos [13, 14]. En el caso de los primeros se ha planteado la hiptesis de una colonizacién,
un estado del patdgeno que no genera ninguna respuesta inmunoldgica ni produce ningun
sintoma en el individuo [14]. Mientras que en el estado de infeccién de los pacientes sintomaticos
se podria generar una respuesta inmunolégica en determinado momento, cuando las condiciones
del huésped o del potencial patégeno cambien en el transcurso de la evolucion clinica [13, 14].

La infeccidon se ha asociado a sintomas gastrointestinales y extraintestinales. Dentro de los
sintomas gastrointestinales mas comunes se encuentran diarrea liquida aguda sin deshidratacion
y auto resolutiva, nauseas, vomito, dolor y distensién abdominal, flatulencias, hiporexia y
anorexia, pérdida de peso y prurito anal. A nivel extraintestinal se puede encontrar la fatiga, rash
cutaneo o urticaria, dermatitis y artritis infecciosa [10, 13, 14].

Adicionalmente, se ha revelado que Blastocystis spp. prolifera en mayor cantidad en pacientes con
enfermedades inflamatorias del intestino, exhibiendo una mayor prevalencia del parasito en
pacientes con sindrome de colon irritable y enfermedad inflamatoria del colon [14]. Sin embargo,
otros autores han hecho visible una falta de correlacién entre estos factores [13]. Hasta el
momento no queda claro cual es su periodo de incubacion ni la duracién de la infeccion activa,
sin embargo, la informacion disponible actualmente permite indicar que es una enfermedad auto
resolutiva, y que solo en pacientes inmunocomprometidos la infeccién puede ser persistente si
no es tratada, llegando a durar de meses a afios [14].

2.8 Diagnéstico
Una completa anamnesis clinico-epidemioldgica es el primer paso para un diagndstico clinico

acertado; ya que los signos y sintomas encontrados no son patognomonicos de la infeccion, es
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importante realizar un diagnaostico diferencial con enfermedades similares de otra etiologiay para
determinar su origen (viral, bacteriano o parasitario) [13]. El diagnostico principal se realiza
mediante métodos convencionales, como el examen microscopico de muestras de heces [11]. Los
preparados microscopicos pueden ser visualizados en forma directa, agregando lugol o tifiendo
con Giemsa o coloracion tricromica [13].

La PCR ha establecido ser una herramienta rapida, sensible y especifica para la identificacién del
parasito y la deteccion de variantes genéticas, pero se utiliza principalmente para investigacion
[13]. El pleomorfismo de este parasito puede dificultar su identificacion microscopica, por lo que
se hace importante contar con personal capacitado para la diferenciacién del microorganismo.
Las formas mas comunmente observadas en los cultivos in vitro son la vacuolar y granular [9].

2.9 Tratamiento

La deteccion de este microorganismo en las muestras fecales no deberia conducir a la
administracién de una terapia antimicrobiana, la mayoria de los nifios en los que se detecta
Blastocystis spp. no deberian ser tratados, la terapia deberia ser considerada en nifios con
sintomas intestinales persistentes y cuando no haya alguna otra patologia causante de los
sintomas [17].

El resultado de diversos estudios ha demostrado que el uso de metronidazol, nitazoxanida y
trimetropin sulfametoxazol mejora notoriamente la sintomatologia de los pacientes [18]. Otros
agentes efectivos podrian ser el tinidazol, ketoconazol y ornidazol [13].

El metronidazol es un amebicida, bactericida y tricomonicida usado como primera linea de
manejo. Inhibe la sintesis de acido nucleicos, es efectivo tanto en fases de division celular como
en células en reposo [10]. Su dosis pediatrica recomendada es 15-30 mg/kg una vez al dia durante
7-10 dias [18]. El trimetropin sulfametoxazol se recomienda en dosis de 6mg/30mg dos veces al
dia durante 7 dias [18]. La nitazoxanida se recomienda en dosis de 200 mg dos veces al dia en
nifios entre los 4y 11 afios, y dosis de 100 mg dos veces al dia en nifios entre 1-3 afios durante 3
dias [18].

Se recomienda una terapia psicolégica a los pacientes que se encuentran inestables
emocionalmente por causa del estrés [14].

2.10 Prevencion

La prevencion de la infeccidn por Blastocystis spp. involucra buen saneamiento ambiental, lavado
correcto y frecuente de manos, evadir el consumo de aguas no tratadas, consumir aguas filtradas
o hervidas, evitar el consumo de alimentos en la calle, evitar el contacto con mascotas posibles
fuentes de infeccion y busqueda de un diagndstico temprano de contactos del paciente infectado
por Blastocystis spp. [14, 17].

2.11 Blastocystis spp. en nifos

2.11.1 Epidemiologia de B/astocystis spp. en la poblacién pediatrica indigena colombiana
Sanchez et al. [19] llevaron a cabo un estudio con el objetivo de realizar el diagndstico molecular
y genotipado a partir de muestras de heces positivas para Giardia, Blastocystis y Cryptosporidium

en nifilos menores de 15 aflos de cuatro comunidades indigenas del Amazonas, Colombia.
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Obtuvieron 284 muestras de heces, de las cuales se analizaron 261 por microscopia, encontrando
una edad media de 7,3 afios, con una prevalencia del 35,2% (92 muestras IC 29,3-41,3) para
Blastocystis spp., siendo mayor en Puerto Narifilo, Amazonas. En cuanto a los subtipos se
encontraron ST3 en 34,5%, ST2 en 30,5% y ST1 en 29,6%, y se determind que el ST1 se encontraba
mayormente en la poblacion menor de 5 afios. No se encontraron otras posibles asociaciones.

Dentro de las infecciones mixtas halladas en el estudio, la combinacién de Blastocystis spp. y
Giardia Lambdia fue la mas comun en 19,6% (n= 29), presentandose en su mayoria en Puerto
Narifio 27% (n= 20), sin encontrar asociaciones de edad, de sexo o de subtipo.

Los investigadores llegaron a la conclusién de que existe mayor incidencia de parasitosis en nifios
que en adultos, debido a su respuesta inmune no adaptada, por lo que se hace importante un
control adecuado del saneamiento ambiental, consumo de agua potable y control del contacto
cercano con la vida silvestre. Los autores hacen énfasis en que el objeto principal es mejorar o
fortalecer el diagnodstico de infecciones parasitarias con el uso de herramientas moleculares, que
permitan la identificacién especifica de diversos patdégenos y no solo el uso convencional de
microscopia, porque este método es dependiente de la pericia del observador, llevando a
presentar falsos positivos y negativos.

2.11.2 Asociacion entre Blastocystis spp. y dolor abdominal crénico en nifios

En su estudio retrospectivo, comparativo y analitico, Toro et al. [20] tenian como objetivo
encontrar una asociaciéon entre el Dolor Abdominal Funcional y la presencia de Blastocystis spp.,
ya que el dolor abdominal es una de las principales causas de consulta en edad escolar (13-17%).
Llevaron a cabo una busqueda en el sistema de captura electrénica del Instituto Nacional de
Pediatria entre enero de 2003 y octubre de 2015.

Se compararon los analisis de heces positivas para Blastocystis spp. con historias clinicas de
pacientes pediatricos con presencia de Dolor Abdominal Funcional, encontrando un total de 9637
muestras positivas para este microorganismo, de las cuales, 322 (13%) presentaban diagnostico
de Dolor Abdominal Funcional. Del total de muestras, 80 (58%) pertenecian a mujeresy 58 (42%)
a hombres, con una edad media de 10,96 (DE +/-3,5).

Segun los datos obtenidos, 101 pacientes (73,2%) recibieron tratamiento antimicrobiano
(metronidazol 26%, mebendazol + tinidazol 24,6%), de los cuales 69 pacientes mejoraron, mientras
que otros 32 continuaron presentando sintomas. Al comparar la mejoria de los sintomas de los
pacientes que recibieron tratamiento vs la de los pacientes que no recibieron terapia
antimicrobiana, se encontrd una diferencia estadisticamente significativa (p < 0,001).

Los autores hacen énfasis en que, dado que la etiologia del dolor abdominal en pediatria es
variada, se hace importante realizar examenes de rutina de heces, y en los casos en que
Blastocystis spp. esté presente, se debe brindar un tratamiento que intente erradicarla.

2.11.3 Diagnéstico e identificacion de B/astocystis spp. en estudiantes de primaria

En un estudio transversal realizado por Sari et al. [21] en 141 muestras fecales de nifios
pertenecientes a una escuela primaria en Kampung Melayu, Yakarta, se encontré que, del total de
muestras, 74 (52,5%) presentaban alguin parasito, siendo 47 muestras (33,3%) positivas para
Blastocystis spp., 11 muestras (7,8%) infecciones mixtas y 16 muestras (11,3%) de otros parasitos.
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La infeccidn por Blastocystis spp. tuvo una prevalencia de 41,1% en la poblacién, donde el 80%
eran nifos entre primero y tercero de primaria, siendo el subtipo 3 (ST3) el mas frecuente (67,95%,
n=10), seguido por ST1 (26,4%, n=1), ST2 (3,8%) y ST4 (1,9%, n=1).

Dentro de los factores asociados se encontré que las inundaciones durante la temporada de

lluvias contribuyen a la alta prevalencia de Blastocystis spp., ademas del factor de higiene personal
de los nifios, lo que hace importante la educacién en practicas de higiene en esta poblacion.
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