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Ciencia médica. Cambios acelerados

en el area de la salud

Medical science. Accelerated changes in the health area

GLORIA ZOCCHI°

Los numerosos avances tecnoldgicos en el area
de la medicina observados desde finales del siglo
XX en adelante han continuado aceleradamen-
te en los Ultimos afios. Durante la pandemia por
SARS-CoV-2 (COVID-19), se lograron desarrollar
vacunas efectivas en tiempo récord, en paralelo
con otros notables avances en salud. Esto fue po-
sible gracias al trabajo de numerosos grupos de
investigacidn y laboratorios que se conectaron de
forma virtual.

Durante el periodo de la pandemia, también se
propusieron diversas terapias innovadoras para el
COVID-19, con resultados variables.

En la dltima etapa se utilizé el tratamiento oral
con molnupiravir (MHRA MERCK), el cual mostro
una excelente respuesta en distintos centros de
atencidn, lo que llevd a su autorizacidn oficial por
el Ministerio de Salud Britanico el 20 de octubre
de 2021. Este hito fue considerado un dia histori-
€0, ya que su uso reduce notablemente los reque-
rimientos de internacién y las cifras de mortalidad
en pacientes de mayor riesgo.!

La gran mayoria de estos progresos no fueron
resultado de genialidades individuales, sino que se
lograron mediante la implementacidn de biotec-
nologia e inteligencia artificial. Estas disciplinas ya
venian avanzando desde algunos afios atras, pero
durante la pandemia se aceleraron con la partici-
pacidn de distintos grupos de investigacidn coor-
dinados a distancia, logrando éxitos impensados.

Ala produccion de las ya mencionadas vacunas
contra el COVID-19, podemos sumar otros avances
de magnitud similar a los registrados durante el si-
glo pasado, como el desarrollo de nuevas vacunas,
antibidticos, avances en genética e inmunologia,
procedimientos quirurgicos y trasplantes. De for-

a. Médica pediatra. Ex médica de planta, HNRG.
Integrante del Consejo de Publicaciones de la
Revista del Hospital de Ninos de Buenos Aires.

ma silenciosa, también se llevaron a cabo nume-
rosas investigaciones en las formas y métodos de
atencién médica, con resultados positivos en dis-
tintas ramas de la medicina. El objetivo de este
texto es enumerar algunos de esos logros para dar
verdadera dimension a los extraordinarios avances
que tienen por objetivo final mejorar la calidad de
vida de las poblaciones humanas.

Podriamos enumerar muchas, pero entre las
contribuciones mas destacadas se encuentran las
siguientes:

e Enatencidn primaria, se han logrado progre-
sos mediante la telemedicina (Med Tech), de-
finida por la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS) como una tecnologia sanitaria que, si
bien se implementaba desde hace tiempo, se
vio enormemente agilizada mediante el desa-
rrollo de la robdtica médica, la inteligencia di-
gital y la implementacién de la tecnologia 3D
con la supercomputadora de IVM (Integrated
Vector Management), que es capaz de resol-
ver problemas que llevarian afios con ordena-
dores convencionales en cuestion de minutos.
Estas herramientas determinan importantes
beneficios en la obtencidn de diagndsticos
precoces, almacenamiento y analisis de datos
clinicos, facilitar el acceso a las citas médicas
a pacientes con movilidad reducida, disminu-
cion de los contagios y seguimiento a distan-
cia de enfermos en su domicilio. Asimismo,
también han facilitado un progreso evidente
en la distribucion exitosa de las vacunas y el
seguimiento posterior a su aplicacion.>?

e Enel tratamiento del cancer oro faringeo (vin-
culado al VPH), se ha implementado una ciru-
gia robdtica minimamente invasiva, la cual se
asocia con radioterapia de protones dirigida a
las células resistentes, conocida como terapia
de particulas mejoradas bioldgicamente (téc-
nica LEAP). Este enfoque ha logrado una mejo-
ra radical en comparacién con el tratamiento
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anterior realizado mediante técnicas quirurgi-
cas clasicas, las cuales producian efectos desfi-
gurantes en el rostro. Con la aplicacion de este
método, ahora es posible lograr |a extirpacion
total del tumor.*

La inmunoterapia sigue avanzando en el tra-
tamiento de enfermedades malignas con
buenos resultados. En los Gltimos afos, se ha
valorizado el uso de células autdlogas en el
tratamiento del cancer, basandose en obser-
vaciones que datan de varias décadas atras
sobre la capacidad del sistema inmunoldgico.
La FDA ha aprobado un método que se conoce
como transferencia adoptiva de células inmu-
noldgicas y se espera que en el futuro también
se pueda aplicar a otras enfermedades como
la diabetes y la enfermedad de Alzheimer.>®
Otro procedimiento que ha avanzado en su
aplicacion es la denominada biopsia liquida,
en contraposicién a la biopsia sélida de teji-
dos. Se trata de un método no invasivo que
consiste en el rastreo de células o ADN tumo-
ral. Aunque el concepto basico de esta posi-
bilidad se remonta a hace mucho tiempo, en
los ultimos afios se ha puesto en practica para
el diagndstico, tratamiento y seguimiento de
diferentes tipos de cancer.”®

Los avances en terapia robdtica contintan sin
pausa. Los quiréfanos equipados con robots
e inteligencia artificial desarrollan técnicas
quirdrgicas minimamente invasivas con gran
precision en neurologia, urologia, cirugia car-
diotordacica y gastrointestinal. También se han
logrado éxitos en procedimientos a distancia
(telecirugia) mediante sistemas de fibra dptica
de alta velocidad.’

En la lucha contra la esclerosis lateral amiotrd-
fica (ELA), equipos interdisciplinarios italianos
descubrieron una de las principales causas de
la enfermedad. El hallazgo se relaciona con la
enzima ciclofilina A, presente en todas las cé-
lulas del organismo. Su alteracidn, ya sea por
deficiencia o defecto, puede provocar un pro-
ceso patoldgico en la proteina TDP-43, lo que
a su vez conduce al cuadro neurodegenerativo
caracteristico de la afeccidn. Este hallazgo, se-
gun BRAIN de la Universidad de Oxford, abre
nuevas expectativas para el éxito futuro en el
tratamiento.™

En el drea de trasplantes se han logrado varios
avances extraordinarios, como el trasplante
de corazén de cerdo a un ser humano, el uso

de robética o el trasplante conjunto de cora-
z6n e higado, invirtiendo el orden de la colo-
cacion de los érganos, de modo que el higado
se coloca primero en el procedimiento.'*!?
Las proteinas han sido objeto de estudios con
notables avances gracias a la biologia compu-
tacional, que combina la biologia y la informa-
tica. Recientemente, se ha dado a conocer un
método extraordinario: un algoritmo que utili-
zando inteligencia artificial predice las estruc-
turas de todas las proteinas conocidas, que se
estima en alrededor de 300 millones, pertene-
cientes a 1 milldn de especies diferentes. Esta
herramienta proporciona una mejor compren-
sion de numerosas enfermedades y ayuda a
encontrar el tratamiento mas adecuado.”

La vacuna contra la malaria ha estado en de-
sarrollo durante un largo periodo con resulta-
dos variables. En 2019, se inicié un programa
piloto en tres paises africanos, que tuvo re-
sultados altamente positivos. Esto llevo a que
la OMS aprobara definitivamente la vacuna
a mediados de 2021, lo cual se considerd un
momento histdrico en la lucha contra esta in-
feccién. Dado que la mayoria de los afectados
son menores de 5 afios, la posibilidad de con-
tar con una vacuna efectiva aplicable desde
los 4 meses de vida representa un progreso
extraordinario en la prevencion de la enfer-
medad.

AVANCES DESTACADOS EN PEDIATRIA

Durante la pandemia de COVID-19, se imple-
mentaron cambios en la prdctica pedidtrica
habitual para adaptarse a esta circunstancia
sin precedentes a nivel mundial. Esto incluyo
cambios en las normas y practicas tanto en el
ambito hospitalario como en el ambulatorio.
Se redisefiaron normas de ingreso hospitala-
rio, se establecieron nuevas formas de proce-
dimientos y de triage para diferenciar entre
posibles infectados y pacientes con otras cau-
sas. Estos cambios, con nuevos protocolos y
algoritmos beneficiosos en la lucha contra la
infeccion, se han mantenido en la etapa pos
pandémica. Sin embargo, ha surgido un deba-
te sobre estos cambios, ya que se les atribu-
yen aspectos positivos y negativos, como la
falta de contacto directo entre médico y pa-
ciente, problemas relacionados con la bioética
y aspectos de medicina legal.

En el ambito de la atencidn clinico-quirurgica,
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se han registrado mejoras en la aplicacion te-
rapéutica de la nutricidn enteral y parenteral,
en el tratamiento de lactantes con episodios
aparentemente letales (EAL), en la aplicacion
de oxigenacion en la insuficiencia respiratoria
aguda, asi como avances en técnicas de tras-
plantes, nuevas tecnologias genéticas para el
diagnostico de enfermedades a nivel molecu-
lar, diagndstico prenatal y screening del recién
nacido.

e EICOVID-19 que ocasiond una pandemia en
2020, afectd a la poblacidn infantil con enfer-
medad aguda leve o moderada. Sin embargo,
en algunos casos y posterior al cuadro agu-
do se presentaron casos graves con requeri-
miento de tratamiento en terapia intensiva;
este sindrome inflamatorio fue comunicado
en diversos centros asistenciales de Europa,
América del Norte, Asia y Latinoamérica. **%
La OMS emitié una definicidn de caso preli-
minar el 20 de mayo de 2020 y se lo deno-
mind Sindrome inflamatorio multisistémico
pediatrico (MIS-C) relacionado al COVID-19.
La sintomatologia del proceso presentaba
caracteristicas de otros sindromes inflama-
torios: enfermedad de Kawasaki, sindrome
de shock tdxico, sindrome de activacion ma-
crofagica o sindrome hematofagocitico y con
una llamativa superposicidn del cuadro cli-
nico con los criterios diagndsticos de dichas
patologias.'® Esta definicion aceptada por los
centros oficiales de las regiones afectadas lo-
gré un importante consenso general sobre las
caracteristicas y la gravedad de los episodios,
facilitando de este modo que en el curso de la
pandemia se lograra un rapido reconocimien-
to y tratamiento de este grupo de pacientes
tan severamente comprometidos.

Es asombroso cdmo estos avances en la Cien-
cia de la Salud se producen simultdneamente con
otros campos cientificos. Estos logros indudable-
mente seguiran mejorando a medida que se apli-
quen en diferentes centros, lo que requerira una
revision y actualizacién permanente de los pro-
cedimientos y protocolos. Pero también un cons-
tante trabajo de reflexidn acerca de los limites y
alcances de la ciencia.

Aunque estos beneficios son indudables para
la humanidad en el camino hacia la meta propues-
ta por la OMS de Salud para todos, contrastan con
las perspectivas negativas determinadas por las
desigualdades sociales en la mayoria de los paises

y el fracaso en el control mundial del calentamien-
to global y el acelerado cambio climético del pla-
neta. El desarrollo técnico y cientifico puede ser un
gran aliado de la humanidad, pero también debe
ser considerado en todos sus aspectos con caute-
la, compromiso y responsabilidad.

El futuro que parecia lejano ahora estd frente
a nosotros.
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Bronquiolitis: manejo inicial
Bronchiolitis: initial management
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RESUMEN

La bronquiolitis es una infeccion viral aguda de la via aé-
rea inferior. Es causa frecuente de consulta en los ser-
vicios ambulatorios y de internacion en nifios menores
de 12 meses. Entre el 2-3% de los nifios menores de un
afio son internados por esta enfermedad anualmente.
Se resumen conceptos practicos para el manejo inicial
incluyendo definicion, agentes etioldgicos mas frecuen-
tes, manifestaciones clinicas, criterios de internacion,
factores de riesgo de gravedad y tratamiento.
Palabras clave: bronquiolitis, infecciones respiratorias.

ABSTRACT

Bronchiolitis is an acute viral infection of the lower
airway. It is a frequent reason of consultation in outpa-
tientandinpatientservicesin childrenunder 12 months.
Between 2-3% of children under one year of age are
hospitalized for this disease annually.

Practical concepts for initial management are sum-
marized, including definition, most frequent etiological
agents, clinical manifestations, hospitalization criteria,
risk factors for severity and treatment.

Keywords: bronchiolitis, respiratory infections.

INTRODUCCION

La bronquiolitis es una enfermedad inflama-
toria aguda de la via aérea inferior de causa viral
que produce obstruccién de los bronquiolos. Es
motivo frecuente de consulta en los servicios am-
bulatorios y se estima que entre el 2y 3% de los
nifios menores de 12 meses requieren de interna-
cién por esta enfermedad anualmente.'? Es esta-
cional, con mayor incidencia en otofio, invierno y
comienzos de la primavera.l?

En La Argentina durante 2023 hasta la sema-
na epidemioldgica (SE) 35, se registraron 158 587
casos de bronquiolitis en menores de dos afios.?

a. Ex instructora de residentes. HNRG.

b. Médico de guardiay Ex instructor de residentes. HNRG.
c. Médico/ade Planta. Unidad 5. Clinica Médica. HNRG.
Correspondencia: carolinapascual808@gmail.com
Conflictos de interés: Ninguno que declarar.

Clinicamente pueden presentarse con signos
y sintomas de leves a severos con distress y/o in-
suficiencia respiratoria que requieren cuidados
intensivos.

El reconocimiento temprano de los signos y
sintomas, sus factores de riesgo y de mala evolu-
cion, permiten brindar una atencién adecuaday
de calidad a estos pacientes.

En este articulo se resumen conceptos practi-
COS para su manejo inicial.

DEFINICION

e Primer o segundo episodio de sibilancias aso-
ciado a manifestaciones clinicas de infeccién
viral en un nifio menor de dos afios.!

e Etiologia viral: Virus sincicial respiratorio (50%
a 80%), Influenza A (10%), otros: metapneu-
movirus, parainfluenza, adenovirus, coronavi-
rus, bocavirus humano y rinovirus.%>*

CLINICA
Tipicamente la enfermedad se inicia con un
cuadro de via aérea superior asociado a sindrome
febril, seguido de compromiso de via aérea ba-
ja expresado con uno o mas de los siguientes:>1°
e Tos
e Taquipnea
¢ Dificultad respiratoria: Tiraje y uso de muscu-
los accesorios
* Sibilancias
e Subcrepitantes

DIAGNOSTICO
El diagndstico de bronquiolitis es clinico. Los
examenes complementarios no se indican de ruti-
na, reservandose para pacientes internados o con
factores de riesgo:>1°
e Examen viroldgico de secreciones nasofarin-
geas: diagndstico etioldgico con fines epide-
mioldgicos.
¢ Radiografia de térax frente y perfil: para detectar
complicaciones (atelectasias, neumotdrax) o cuan-
do se contemplan diagndsticos diferenciales.
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EVALUACION DE GRAVEDAD
Existen diferentes scores validados internacio-
nalmente para evaluar la gravedad del cuadro, se
propone el Score de Tal. >°(ver Tabla 1)
Las variables son aditivas y segun el puntaje
obtenido el cuadro puede clasificarse en:
o Leve (0-4): puede seguirse en forma ambu-
latoria.
e Moderado (5-8): requiere observacion en
guardia.
o Severo (9-12): requiere internacidn (ver cri-
terios de internacion).
Se recomienda la evaluacidn con el paciente
afebril, sin llanto y registrar los signos vitales por
1 a 3 minutos.

Oximetria de pulso

La presencia de hipoxemia (Saturacion de oxi-
geno <92%), es un factor independiente que de-
fine internacion.

Los nifios con factores de riesgo para desarro-
llar enfermedad grave deben ser evaluados cui-
dadosamente por la posibilidad de presentar un
rdpido deterioro. (Tabla 2)

Tabla 2. Factores de riesgo de bronquiolitis grave>>!

e Edad menor de 3 meses

e Prematurez/bajo peso al nacer

¢ Desnutricion

¢ Cardiopatias congénitas

¢ Enfermedades pulmonares crénicas

¢ Enfermedad neuroldgica o metabdlica

¢ Factores ambientales (bajo nivel socioeconé-
mico, dificultad en el acceso al sistema de sa-
lud, exposicidn al tabaco prenatal)

¢ Inmunodeficiencia.

Criterios de internacion'>®

¢ Mal estado general

e Apneas

¢ Dificultad para alimentarse

e Alteracion del sensorio

¢ Puntaje de Tal Modificado 29 0 >6 sin me-
joria en observacién de guardia. (Gréfico 1)

¢ Hipoxemia (Saturacién <92%)

e Cuidado domiciliario incierto o dificil acce-
so al sistema de salud.

TRATAMIENTO
1. Esde sostén y tiene como objetivos corregir
la hipoxemia, mantener un adecuado balance
de liquidos y prevenir la fatiga de la bomba
muscular, %79
e Oxigeno suplementario: cuando la satura-
cion sea <92%, a través de canula nasal,
mascara simple o con reservorio. Indicar
cénula de alto flujo segun criterios (Ver cua-
dros 1y 2).
e Hidratacion/Alimentacion:
- Via oral: a demanda, fraccionar los apor-
tes para evitar la distension gastrica. Con-
traindicada en casos de taquipnea extrema
>70 respiraciones por minuto (rpm) o signos
de agotamiento muscular debido al riesgo
de broncoaspiracion.
- Sonda nasogdstrica: en casos de contrain-
dicacion de la via oral o cuando el aporte es
insuficiente. Aporte por gravedad (“gava-
ge”) o gastroclisis continua segun tolerancia.
- Hidratacion parenteral: en casos de into-
lerancia a la via enteral.
Calcular siempre un aporte de liquidos que cu-
bra las necesidades basales y pérdidas concurren-
tes, aumentadas por fiebre persistente (10-15%

Tabla 1. Score de Tal

Variables
Puntuacion FC FR Sibilancias Musculos
(por minuto) (por minuto) accesorios
<6m 2 6m
0 <120 <40 <30 NO NO
120-140 41-55 31-45 Fin de espiracién Tiraje intercostal leve
2 140-160 56-70 46-60 Inspiracion y Tiraje generalizado
espiracion
3 > 160 71 >61 Audibles Tiraje + aleteo nasal +
sin estetoscopio cabeceo

Abreviaturas:
FC: frecuencia cardiaca; FR: frecuencia respiratoria; < 6m: menores de seis meses; 26m: mayor o igual a 6 meses.
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de las necesidades basales por cada 1 °C de incre-
mento por encima de 38° C) o taquipnea sin apor-
te de oxigeno humidificado.’

Posicidn: decubito dorsal con cabecera ele-
vada.

Kinesioterapia: no recomendada durante la
etapa obstructiva. Se discute su beneficio
cuando existen abundantes secreciones.
Aspiracion de secreciones nasales: realizar
peridédicamente para liberar nasofaringe.

e Existen guias que sugieren el tratamiento

inicial con salbutamol y evaluar su continui-
dad segun la respuesta clinica.71°

- Nebulizado: 0,25 mg/kg; 1 gota= 0,25 mg.
- Aerosol con aerocdmara bivalvulada: 2 dis-
paros por dosis; 1 disparo = 100 mcg. La do-
sis maxima varia segun la bibliografia.
Corticoides sistémicos: No existe evidencia
cientifica que avale su uso.

Oseltamivir: si se constata rescate de in-

2. Ningun agente farmacoldgico ha demostra-
do ser eficaz para modificar el curso de la
enfermedad:

fluenza. De no contar con el método diag-
ndstico en las 1™ 24 horas de internacion,
se indica en casos con compromiso severo
o con factores de riesgo.*

Grafico 1. Algoritmo de manejo de bronquiolitis.

Puntaje segln Score de Tal

Saturacion de oxigeno

/ "\s

Tal <5ysat 292% Tal 6-8ysat 292 % Tal 29yfoSat <92 %
SIN factores de riesgo SIN Factores de Riesgo CON o SIN factores de
riesgo
L d ‘ i
DOMICILIO OBSERVAR EN INTERNACION
GUARDIA 1 HORA
Control _ 3 Oxigenoterapia
ambulatorio en Alimentacion Hid .
idratacion
24-48h Aspiracion de
Pautas de secreciones nasales Alimentacion
|
slarma Tratar hipertermia i
*
v
<5 | Revaloracion de Tal y | =g
saturacion de oxigeno )

El uso de broncodilatadores queda supeditado a criterio del médico tratante.

Los nifios con criterios de riesgo para desarrollar enfermedad grave deben ser evaluados individualmente.
Sat: saturacion de oxigeno.

Fuente: Elaboracién propia.
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Cuadro 1.
Pardmetros para ingresar a CAFO en el HNRG

1. Edad entre 1y 18 meses con diagnostico de
IRAB.

2. Imposibilidad de saturar 94% con modalidad
de Bajo Flujo.

3. Falta de descenso del trabajo respiratorio lue-
go de 3 horas de instaurada la oxigenoterapia
convencional y tratamiento médico apropiado.

4. Frecuencia cardiaca (FC) mayor a 140 Ipm y/o

5. Frecuencia respiratoria (FR) superior a 55 rpm
en menores de seis meses.

6. Frecuencia respiratoria superior a 45 rpm en
mayores de seis meses.

7. Aumento del trabajo respiratorio durante la
evolucién del paciente.

CAFO: canula de alto flujo, HNRG: Hospital de Nifios Ricardo
Gutiérrez, IRAB: infeccion respiratoria aguda baja,

Ipm: latidos por minuto, rpm: respiraciones por minuto
Fuente: Barbaro C, et al.*?

Cuadro 2.
Contraindicaciones para el uso de CAFO

1. Signos de claudicacidn respiratoria aguda o
con apneas.

2. Pacientes con inestabilidad hemodinamica.

Convulsiones o deterioro agudo de la conciencia.

4. Pacientes que, a criterio del médico tratante,
deban ser evaluados por médicos de la Unidad
de Cuidados Intensivos.

w

CAFO: canula de alto flujo
Fuente: Modificado de Barbaro C, et al.

CRITERIOS DE INTERNACION EN

UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS*2°10

e Signos compatibles con claudicacion respira-
toria inminente aguda (CRIA): depresion del
sensorio, cianosis, bradicardia, agotamiento
de la bomba muscular o bradipnea, ausencia
de sibilancias, respiracion paradojal.

e Apneas.

* Saturacion de oxigeno (Sa0,) <92% sin res-
puesta a oxigenoterapia en aumento.

COMPLICACIONES AGUDAS*?
e Otitis media aguda

e Sobreinfeccidn bacteriana

e Deshidratacion

¢ Insuficiencia respiratoria

e Mecanicas: atelectasia, neumotorax
e Aspiracién
e Apneas

CRITERIOS DE

EGRESO HOSPITALARIO *>*°
Sujetos a criterio del médico tratante, evaluan-

do las comorbilidades presentes en cada caso.

e Estabilidad clinica

* Sa0,>92% (aire ambiental) >12 h

e Mejoria de la dificultad respiratoria

¢ Alimentacion oral adecuada

¢ (Capacidad de los cuidadores para evaluar gra-
vedad del paciente
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Desde el Comité de Gestidn de Calidad y Seguridad del paciente del Hospital los invitamos a
sumarse dandole voz a nuestros pacientes.

El 17 de septiembre se celebra el Dia Mundial de la Seguridad del Paciente; es uno de los dias
mundiales de las OMS dedicados a mejorar la salud.

Este afio se ha elegido como tema “Involucrar a los pacientes en la seguridad del paciente”.

Se trata de cambiar de paradigma y pasar de la atencion disefiada “para los pacientes” a la
atencion concebida “con los pacientes” con la participacion de estos, de sus familias y cuidadores.

CREAR

Conciencia acerca de la
necesidad de participacién

ABOGAR e~ o INVOLUCRAR
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Ofidismo en la provincia de Buenos Aires,

Argentina

Snake bites in province of Buenos Aires, Argentina
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RESUMEN

Ofidismo es el accidente provocado por el veneno ino-
culado por la mordedura de serpiente. El cuadro clini-
co producido presenta sintomatologias diferentes que
deben ser consideradas una emergencia médica en nu-
merosas zonas de nuestro pais y por tanto asumido por
salud publica. Segun la Organizacion Mundial de la Sa-
lud, se estima que anualmente hay entre 1,2 y 5,5 mi-
llones de casos mundiales informados, resultando en
94 000 muertes aproximadamente.

El veneno de serpientes inoculado puede causar severo
dolor, inflamacidn, necrosis tisular y sintomas sistémi-
€OSs como hduseas y vomitos. Los casos severos, pueden
ocasionar disfuncion de miembros inferiores, amputa-
cion del miembro afectado y hasta la muerte. Incluso
las mordeduras por serpientes no venenosas pueden
causar serias complicaciones médicas.

En Argentina existen mas de 100 especies de serpientes.
En 2019 se reportaron 700 casos de mordeduras, con
un promedio de fallecidos de 4 casos. El 80% de ellos
fue causado por la especie Bothrops (yarara). El objetivo
de este trabajo es presentar un caso clinico de ofidis-
mo, reforzar el concepto de sospecha clinica, siempre
jerarquizar los antecedentes, hacer el diagnostico e ins-
taurar el tratamiento precozmente. Ademas, actualizar
informacién acerca de esta patologia poco habitualenel
medio urbano, pero no en otras zonas de nuestro pais.
Palabras Clave: mordedura de serpiente, ofidismo, ve-
neno de serpientes, morbilidad, salud publica, epide-
miologia
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SUMMARY

Snakebites are a worldwide public health problem. Ac-
cording to the World Health Organization, an estimated
annual 1.2 to 5.5 million snakebites occur worldwide,
resulting in up to 94,000 deaths. Snake envenomations
may cause severe pain, swelling, tissue necrosis, and sys-
temic effects such as nausea and vomiting. In severe ca-
ses, envenomations may lead toimpaired limb function,
amputation, and, in rare cases, death. Even non veno-
mous snake bites may result in medical complications.
In Argentina, there are more than 100 snakes’ variants.
In 2019 700 snake bites cases were reported, but only 4
deaths. Bothrops (yarard) variant was the most common
(80%) in all cases. The aim of this article was to describe
a snake bite case report and update information about
this unusual disease in our area.

Key words: snake bites, ophidism, snake venom, mor-
bidity, public health, epidemiology.

INTRODUCCION

Ofidismo es el accidente provocado por la mor-
dedura de serpiente al inocular veneno. El cuadro
clinico producido presenta sintomatologias dife-
rentes que deben ser consideradas una emergen-
cia médica en numerosas zonas de nuestro pais y
por tanto asumido por todos los miembros de la
Salud Publica.

Mundialmente, se estima que son millones
las personas que han sido victimas de accidentes
producidos por ofidios venenosos o0 no veneno-
s0s, cuya intoxicaciéon o envenenamiento puede
resultar en alteraciones fisiopatoldgicas, locales
o sistémicas, con graves secuelas sociales y eco-
nomicas. Esta cifra podria estar subestimada, ya
que la mayoria de los pacientes no logran acceder
a la consulta médica, debido a la distancia que se
encuentran o porque se niegan a recibir un trata-
miento oportuno.!

Es posible denominarlo también accidente ofi-
dico, debido a que las especies que producen ve-
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neno y tienen la capacidad de inocularlo no atacan
a las personas, sino que utilizan la ponzofia para
defenderse al sentirse amenazadas o agredidas. En
Argentina hay mas de 100 especies de serpientes,
pero solo tres géneros representan un peligro, el
género Bothrops (yarara) es el que mas abunda.
La accion del hombre sobre el medio ambiente, el
crecimiento de las ciudades, la tala de los bosques,
el cambio climatico, favorece el incremento de es-
ta patologia en los servicios de urgencias, aun en
zonas no endémicas.’

CASO CLiNICO

Se presenta a continuacion el caso clinico de
una nifia de 14 afios que fue mordida por una ser-
piente mientras caminaba en un campo de la zo-
na rural de Baradero, provincia de Buenos Aires,
Argentina (Imagen 1).

La paciente previamente sana consulta al De-
partamento de Urgencia del Hospital de Nifios Ri-
cardo Gutiérrez (HNRG) por presentar un cuadro
de edema, induracidn y manchas equimoticas en
la mitad inferior de la pierna y pie izquierdos, sien-

Imagen 1. Ejemplar de Bothrops.

Fuente: Esta imagen ha sido catalogada de
dominio publico por su autor Amarumayo.

do evidente en esa zona una herida puntiforme de
0,5a 1 mm de didmetro y otra a 3 cm de distancia
en forma de coma, que se interpreta como mor-
dedura de un ofidio.

La nifia refiere que 48 horas previas a la con-
sulta a este hospital, fue mordida por una serpien-
te, la cual no pudo identificar con certeza a qué
especie pertenecia. Concurre a un hospital zonal
donde es hospitalizada con diagndstico de celuli-
tis de miembro inferior desestimandose el antece-
dente relatado por la paciente.

Ante la falta de respuesta clinica, impotencia
funcional, progresiédn y mayor dolor en la zona
afectada, consulta al servicio de Guardia donde
en virtud del interrogatorio, antecedentes y exa-
men clinico se asume el cuadro clinico como oca-
sionado por mordedura de ofidio decidiéndose
internacion inmediata y tratamiento urgente con
antiveneno en Unidad de cuidados intermedios.

EXAMEN FiSICO

Al ingreso al Departamento de Urgencia la pa-
ciente se encontraba vigil, en buen estado general,
afebril, clinica y hemodindmicamente compensa-
da, con examen neurolégico normal.

Datos positivos del examen fisico: edema en
mitad inferior de pierna y pie izquierdos con lesio-
nes equimoticas, lesion ulcero-costrosa serohema-
tica de bordes redondeados, y otra lesién anexa en
forma de coma de iguales caracteristicas, pulsos
pedio, popliteo y tibial posterior presentes, relle-
no capilar conservado, dolor a la movilizacién pa-
siva y activa del miembro afectado e imposibilidad
para deambular, siendo el resto del examen fisico
sin particularidades (Imdgenes 2 y 3).

Los examenes de laboratorio de ingreso pre-
sentaban: hemograma completo sin anemia con
PCR de 2,9 mg/l, hepatograma normal, CPK valo-
res normales y coagulograma francamente altera-
do con TP de 19% y KPTT de 55”.

Imégenes 2 y 3. Lesiones al ingreso

pay

-

w

Fuente: propia. Imagenes tomadas con autorizacion de la paciente y sus padres.
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La ecografia de piel y partes blandas del
miembro afectado describia aumento del espe-
sor del tejido celular subcutaneo con trozos linea-
les hipoecoicos sugestivo de edema subcutaneo.
Doppler conservado.

En ese contexto, se asume el cuadro como un
caso sospechoso de accidente bothrépico®? y se
indica la administracién del antiveneno de mane-
ra urgente. El antiveneno utilizado fue el Suero
Antiofidico Polivalente, (cinco ampollas en 2 infu-
siones). La paciente es internada en la Unidad de
Cuidados Intermedios donde ademas de su trata-
miento especifico, se agrega terapia antibiotica.

EVOLUCION

A las 48 horas de su internacion presenta fran-
ca mejoria de la lesidn local y también de los pa-
rametros de laboratorio con un coagulograma TP
68% y KPTT de 28",

La adolescente permanece internada durante
9 dias con evolucidn favorable y concluido el tra-
tamiento, se le otorga el alta hospitalaria. Se retira
por sus medios (Imdgenes 4y 5).

DISCUSION

La enfermedad por mordedura de ofidios re-
presenta un problema de salud publica.** Las
personas que habitan en areas rurales del Afri-
ca Subsahariana, Asia y América Latina temen ser
mordidas por una serpiente mas de lo que temen
a desastres naturales o enfermedades como la ma-
laria o la tuberculosis.>? La Organizacion Mundial
de la Salud (OMS) estima que unos 5,4 millones de
personas son mordidas por serpientes cada afio, lo
cual resulta en un estimado de 1,8 a 2,7 millones
de casos de envenenamiento, con 94 000 muer-

tes por afio. Unas 400 000 personas quedan con
discapacidades cronicas tales como ceguera, des-
figuracion o amputacién de miembros y secuelas
psicoldgicas.™ Son graves las lesiones de las zonas
de cara y cuello por el compromiso respiratorio
que ocasiona el edema reaccional.**

Se describen en distintos paises particulari-
dades que se detallan. Asi por ejemplo en Espa-
fia, se estima que las mordeduras de serpientes
ocasionan tres a cinco muertes por afio, y los ni-
fios son los mas gravemente afectados, siendo la
especie mas frecuente la culebra Malpolon mon-
pessulanus (Culebra Bastarda), presente en casi
todo el pais.!

En Perd, en 2017 se registraron 2 103 casos
con una incidencia de 0,68 por 10 000 habitantes
y solo se reportd una muerte por la misma causa;
la mayoria de los casos (66%) se registran en zo-
nas selvaticas.’

En Brasil la mayoria de los accidentes ofidi-
cos son ocasionados por serpientes del grupo
Bothrops, seguido del grupo Crétalos. Las regio-
nes brasilefias de mayor tasa de incidencia de ac-
cidentes ofidicos son el Norte y Centro Oeste del
pais y los meses de mayor incidencia ocurren en
época de lluvias y verano.®

En las notificaciones brasilefias del afio 2020
los accidentes bothrdpicos predominan en hom-
bres de areas rurales de entre 20 y 64 afios.® En
2021 se notificaron al Servicio de Vigilancia Epi-
demioldgica de Brasil (Sinan) 251 919 accidentes
causados por animales ponzofiosos.®

En Argentina existen mas de 100 especies
de serpientes, pero solo 3 géneros representan
peligro: Micrurus (Coral), Crdtalus (Cascabel),
Bothrops (Yarard), siendo ésta ultima la mas fre-

Imagen 4y 5. Al egreso mejoria del edema y equimosis en resolucion.

Fuente: propia. Imagenes tomadas con autorizacion de la paciente y sus padres.
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cuente. Se distribuyen por todo el pais, fundamen-
talmente en areas calurosas con precipitaciones
abundantes como la provincia de Misiones, sin
embargo, algunas especies muy conocidas, como
la llamada “vibora de la cruz” se encuentran en las
zonas serranas y climas frios. Las areas que produ-
cen mayores reportes son el noreste y el noroeste.
La mayoria de los accidentes se producen durante
el diay en adolescentes de entre 11 a 20 afios con
predominio del sexo masculino. La region corporal
mas afectada son los miembros inferiores.?

Segun el Boletin de Vigilancia epidemioldgica
del Ministerio de Salud de la Nacion, hasta la se-
mana 16 del afio 2020, y en referencia a su Seccion
Ofidismo los casos notificados acumulados por ca-
da 100 000 habitantes en la provincia de Buenos
Aires fueron 3y 5 casos para los afios 2019y 2020
respectivamente.

En el caso de la Ciudad Auténoma de Buenos
Aires para el mismo periodo fue de solo 1 caso en
el 2020.” No obstante, debe destacarse el hallaz-
go en la Reserva Ecoldgica de la Ciudad de Buenos
Aires de especies de Bothrops spp lo que obliga a
tener presente la patologia en nuestro medio.?®°
En contrapartida, la provincia de Misiones, registrd
83 y 56 casos/100 000 habitantes para el mismo
periodo de tiempo.’

El Boletin Epidemioldgico de la provincia de
Buenos Aires hacia fines de Julio de 2023 repor-
ta para la semana epidemioldgica (SE) 30 para el
género Bothrops 6, 8, 8 y 13 para los afios 2020,
2021, 2022 y 2023 respectivamente. Y caracteristi-
camente reporta 1 caso para cada afio 2020, 2021
y 2022 para el género Crotalus.” Para la SE 33 a fi-
nes de agosto de 2023 el Boletin de la provincia
de Buenos Aires solo reporta 16 casos del géne-
ro Bothrops.” El periodo que abarca corresponde
hasta SE 33 de 2023 y su comparacion con los tres
afos previos, dos de los cuales coinciden con los
afos pandémicos, caracterizados por una reduc-
cion marcada en el registro de todos los eventos
de notificacion obligatoria no COVID-19. Se asu-
me que el reporte inferior de casos de los prime-
ros afios tiene que ver con la situacién pandémica,
demora en el reporte de casos, sesgos, errores de
cargo, subnotificacion etc.”

La particularidad de este caso clinico radica
en gue no se reconocié como valido el relato de
la nifia; lo que demord el diagndstico y en con-
secuencia, se retraso la terapéutica correcta, des-
encadenando asi la evolucion térpida del cuadro.
Siempre debe considerarse al ofidismo como una
emergencia médica. El solo antecedente de la

mordedura obliga al tratamiento de inmediato sin
esperar resultados de laboratorio.

Si bien una mordedura de ofidio usualmente
es visualizada como 2 heridas puntiformes para-
lelas con una leve separacion que corresponde al
impacto de ambos colmillos, en esta paciente en
particular la aparicion de una de las lesiones —he-
rida puntiforme de 0.5 a 1 mm de didmetro y otra
a 3 cm de distancia en forma de coma—- podrian
corresponder a un ejemplar pequefio o bien que
la mordedura no fue franca o fue “de costado”, no
pudiendo el ofidio inocular una cantidad completa
de veneno. Esto podria ser considerado un distrac-
tor, pero siempre debe jerarquizarse el interroga-
torio del paciente. Es de destacar, que en el caso
que hubiese correspondido a un ejemplar joven,
la accion del veneno es predominantemente pro-
coagulante, en lugar de necrotizante favorecien-
do el desarrollo de hemorragias, lo cual coincide
en parte con el cuadro clinico aqui descripto.>510

Al ingresar la paciente al HNRG se actuo de
manera inmediata, mas alla del tiempo transcu-
rrido. El servicio de Toxicologia proveyo el sue-
ro correspondiente; la paciente fue internada de
manera inmediata en una Unidad cerrada para su
mejor control, terapéutica de emergencia y cuida-
dos de eventuales complicaciones como shock o
reaccion anafilactica. No planted dudas el cuadro
como un accidente bothropico, disponiamos del
antecedente del relato, la clinica, y los datos de la-
boratorio posteriores que asi lo confirmaron. De-
be destacarse, la ausencia de complicaciones.>1%*?

En Argentina y Latinoamérica se utiliza el an-
tiveneno de suero heterdlogo extraido a partir de
suero de animales hiperinmunizados (en su mayo-
ria equinos), pues la ecuacion riesgo/beneficio si-
gue siendo favorable ya que reduce la morbilidad,
las complicaciones, las secuelas posteriores y el
tiempo de hospitalizacion.’*! Se dispone también
de suero antiofidico polivalente para mordedura
de Yarara, de la Cruz y Cascabel. Liofilizado inyec-
table de usos IM/IV/SC.2 No parece Util ni el uso
profilactico de antibidticos ni la administracion de
corticoides para disminuir el edema.***?

El mayor inconveniente ocurre cuando solo
se realiza como Unica terapéutica actuar sobre la
sintomatologia y no sobre la causa, pues de ese
modo el envenenamiento se desarrolla en toda
su intensidad, pudiendo aparecer complicaciones
graves.>1°

Es importante remarcar que el cuadro produci-
do por la inoculacién de venenos de distintas espe-
cies de ofidios es SIEMPRE una emergencia médica
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y esto es vélido no solo para zonas endémicas de
nuestro pais sino también en nuestro medio.

PRECAUCIONES Y RECOMENDACIONES

Cuando una persona se encuentra frente a una
serpiente lo normal es que ésta no ataque y tra-
te de escapar si no se reacciona contra ella. Por lo
general, las serpientes sélo muerden cuando son
pisadas, o se ven amenazadas por un movimiento
repentino y no logran huir, o cuando no se consi-
dera el umbral defensivo del ofidio y la persona
se acerca demasiado. Ademas, en sus habitats, es
recomendable tener en cuenta las siguientes re-
comendaciones:

1. Uso de botas altas o polainas; botas y zapatos
de cuero puede prevenir alrededor del 75% de
las mordeduras de serpientes.

2. Utilizar guantes de virutas de cuero para ma-
nipular hojas secas, montones de basura, lefia,
paja, etc. No introducir las manos en los agu-
jeros. Alrededor del 20% de las mordeduras se
producen en las manos o los antebrazos.

3. Las serpientes se refugian en lugares célidos,
oscuros y humedos. Se debe tener cuidado al
manipular montones de lefia, maiz o cafia de
azlcar, y al voltear hormigueros o madrigueras.

4. Llas serpientes se alimentan de ratas y por
tanto se debe controlar la aparicién de estos
roedores en los hogares. Limpiar almacenes y
patios, y no acumular residuos. Cerrar aguje-
ros en paredes y aberturas en puertas.

5. La acumulacién de basura o escombros, pie-
dras, ladrillos, tejas y madera, asi como male-
zas altas alrededor de las casas, atraey sirve
de refugio a pequefios animales y de alimento
a las serpientes.

CONCLUSIONES

El ofidismo es una enfermedad de denuncia
obligatoria y representa siempre una emergencia
médica. Sibien es una entidad poco frecuente en
el medio urbano del Area Metropolitana de Bue-
nos Aires; por el contrario, no lo es en el interior
del pais, lo que implica considerar su presentacion
y plantear siempre el diagnostico diferencial. Hay
que tener en cuenta que en la Ciudad de Buenos
Aires han ocurrido algunos casos, ya que existe
una reserva forestal junto al rio donde pueden en-
contrarse estos ejemplares. De ahi la necesidad de
reforzar el concepto de sospecha clinica siempre.

El tratamiento especifico es la administracidn
de suero antiofidico polivalente. En La Argentina

lo produce y distribuye el Instituto Dr. Carlos Mal-
bran. (www.anlis.gov.ar)

En el interior del pais existen centros antipon-
zofiosos que disponen de los Antivenenos produ-
cidos por el mismo Instituto.

Los cambios del medio ambiente, el desmonte
para ampliar |la zona de priécticas agricolas, el ca-
lentamiento global, |as variaciones del climay la
hidrografia, colaboran con la migracién de ejem-
plares trasladandose a otros habitats diferentes
al de su medio natural donde se sienten amena-
zadas; de alli la necesidad de considerarlo como
diagnostico diferencial frente a pacientes que pu-
dieron haber estado expuestos accidentalmente
a los ofidios.
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ANEXO
CONSIDERACIONES SOBRE OFIDISMO Y SU TRATAMIENTO

Caso sospechoso: sindrome local con o sin cuadro sistémico, con sintomatologia compatible y antece-
dente de mordedura SIN identificacion del animal y sin signos claros de impronta de dientes inoculadores.

Caso confirmado: caso sospechoso CON identificacion del animal y/o con signos claros de impronta de
dientes inoculadores.™?

Los venenos de serpientes son probablemente los mds complejos. Contienen veinte 0 mas componen-
tes diferentes y mas del 90% de su peso molecular esta integrado por proteinas, gran variedad de enzimas,
toxinas no enzimaticas y proteinas no tdxicas.

Como fracciones no proteicas, se encuentran carbohidratos, lipidos, metales (como glicoproteinas, en-
zimas metaloproteicas) aminas biégenas, nucleétidos, aminodcidos libres.
Se describen en el Cuadro 1 las distintas acciones del veneno (inflamatorias, coagulopaticas y hemo-

rragiparas).

Cuadro 1. Acciones del veneno (Accidente Bothropico)

Mecanismo de accion

Accion

Sustancias activas

Accion
inflamatoria
aguda

Accion directa e
indirecta induciendo o
liberando bradiquininas,
prostaglandina 'y
leucotrienos.
Participacion de la
actividad coagulante

Edema, celulitis, fascitis,
equimosis, flictenas.
Gangrena

Hemorragia local, eritema
Linfadenitis regional
Necrosis tisular
Parestesias hematomas
Sindrome compartimental

Aminas bidgenas de tipo
histamina, pequefios
péptidos o proteinas como
fosfolipasa A2

Esteraras

Proteasas

Enzimas liberadoras de
cininas (calicreinas 'y
cininogenasas)

Lecitinas

Accion sobre
coagulacion y

Activacion de los factores
de coagulacion sanguinea

Hemorragias por coagulopatia
por consumo.

Sustancias capaces de
activar fibrindgeno,

hemorragica

de la ldmina basal de la
microvasculatura y rotura
completa de células
endoteliales

anemia aguda, alteraciones
de la vision, sialorrea,
cefalea, gingivorragia,
hemoptisis, melena, nduseas,
hematemesis, debilidad
muscular, hematuria.

Shock hipovolémico o séptico
Insuficiencia renal.

plaquetas Trombosis de la protrombina y Factor X
microvasculatura Factores con accion sobre
aglutinacion y agregacion
plaquetaria.
Accion Digestion enzimatica Diarrea, epistaxis, Emesis, Hemorraginas

Metaloproteinasas que
contienen Zn

Comunes a la familia
Viperidae

Fuente: Francisco Oscar de Siqueira Franca y Ceila M. Santana. Malaque en Animales Ponzofiosos en Brasil. Joao
Luiz Costa Cardoso y col. 2% edicién 2009 Edit. Sarvier.?

VARIABILIDAD EN LA COMPOSICION DE LOS VENENOS
Para una misma especie, la composicion del veneno puede variar en funcién de por lo menos tres factores:
1. Edad del animal. Los venenos de B. jararacd y B. moojeni pueden poseer mayor actividad anticoagu-
lante (activacion del factor X y protrombina) y menor reaccion inflamatoria aguda local en relacion con
las serpientes adultas.
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2. Distribucion geografica. Serpientes de regiones diferentes pueden presentar variaciones en la activi-
dad de sus venenos.

3. Caracter individual. Serpientes de la misma especie, edad y procedencia, pueden presentar diferentes
intensidades en las actividades farmacoldgicas probablemente variando en funcién de la dieta presen-
te en la regidn donde el reptil fue encontrado.?

El envenenamiento bothrdpico se clasifica seglin gravedad (Cuadro 2) como leve, moderado y grave, y

a su vez cada uno de ellos en compromiso local o sistémico.*

Hay otras clasificaciones como la de Audebert (Cuadro 3) que divide al envenenamiento en 4 grados,
categorizando en sintomas locales, sistémicos, laboratorio y el nivel de veneno detectado en sangre.®

Cuadro 2. Clasificacion por envenenamiento bothrdpico segun la gravedad.

LOCAL SISTEMICO
LEVE ¢ Edema que compromete hasta dos Sin compromiso sistémico
segmentos de la extremidad y que NO
compromete el tronco.
¢ Incremento del didmetro de la extremidad
<4cm
¢ Progreso del proceso local < 10 cm/h
¢ NO necrosis
¢ NO hemorragia
MODERADO ¢ Edema de 3 0o mas segmentos de la e Sangrado activo de los orificios de
extremidad y que NO compromete el tronco. la picadura
¢ Incremento del didmetro de la extremidad e Gingivorragia, hematuria u otro
>4 cm sangrado que no sea SNC)
* Progreso del proceso local 10-15 cm/h * Alas 2 0 3 h estado nauseoso,
¢ NO necrosis equimosis a distancia y fiebre.
¢ Hemorragia local activa ¢ No hay compromiso
hemodinamico
GRAVE ¢ Edema de toda la extremidad con extension e Compromiso hemodinamico con
a tronco, cara y cuello. hipotensidn severa
e Progresion del proceso local de 20 ¢cm por e Complicaciones como coagulacion
hora. intravascular diseminada,
¢ Necrosis insuficiencia renal, sangrado de SNC
e Mordeduras en cara y cuello e Convulsiones tempranas
e Mordedura por ofidio >1 m

SNC: Sistema nervioso central.

Fuente: Castrilldn-Estrada D., Acosta Vélez J., Hernandez-Ruiz E. Alonso Palacio L. Envenenamiento ofidico. Salud
Uninorte. Barranquilla (Col.) 2007; 23 (1): 96-111.%
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Cuadro 3. Clasificacion de Audebert que divide el envenenamiento en 4 grados.
GRADO SINTOMAS LOCALES SINTOMAS LABORATORIO VENENO EN
SISTEMICOS SANGRE
0 Dolor moderado Mordedura seca
1 Dolor moderado con 1 ng/ml
inflamacién
2 Inflamacion no Nduseas, vomitos y Aumento de 5ng/ml
sobrepasa la diarrea. reactantes de
extremidad. Mareos fase aguda, Quick
Equimosis Hipotensidn arterial prolongado,
Linfangitis disminucion del
Adenopatias regionales fibrindgeno, dentro de
Dolor intenso las 24 h.
3 La inflamacidn traspasa Rabdomidlisis, Trastornos de la Sobrepasa los 100
la extremidad afectada insuficiencia renal y coagulacion ng/ml
llegando al tronco respiratoria Alteraciones
Hemolisis y shock hidroelectroliticas y
Fallo multiorganico de la funcion renal

Fuente: Audebert F. et al.’

FACTORES PRONOSTICOS

Relacionados con la serpiente
Las de mayor longitud pueden causar accidentes de gravedad y complicaciones locales.
Las crias son las que presentan mayor porcentaje de pro coagulantes y menos de fracciones con activi-
dad inflamatoria local. En serpientes adultas se invierte esta relacion.

Por Especie
La actividad del veneno, su intensidad hemorragica, coagulante, inflamatoria aguda, necrotizante, mio-
toxica local y fosfolipdsica no estan distribuidas de manera uniforme entre los venenos bothrdpicos, en
cantidad como en intensidad de accion, y la dosis letal minima varia entre los distintos géneros y especies.

Variabilidad entre dos venenos de la misma especie
De acuerdo con la zona, dieta, habitat, dimorfismo sexual, variaciones inter-subespecies e intraespe-
cies, la procedencia geogréfica puede determinar cuadros de distinta gravedad por contar con diferentes
toxinas debido a diferente alimentacion.®

Factores relacionados con el tiempo entre el accidente y el tratamiento especifico.

Tienen enorme importancia en el prondstico.
Calidad de asistencia, dosis, via, especificidad del suero antiofidico y manejo de las complicaciones.

Factores relacionados con el paciente
Peso y edad del paciente: Los mayores de 10 afios presentan menor riesgo de desarrollar complicacio-
nes sistémicas y muerte.
Regidn anatomica afectada: Los dedos tienen tres veces mas probabilidades de evolucionar a la necro-
sis. El 85% de las mordeduras corresponden a miembros inferiores.?
Las regiones del centro del cuerpo presentan cuadros de mayor gravedad, podria explicarse por haber
sido causadas por serpientes mas largas.

También en cabeza y cuello los cuadros son mas graves.
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Uso de torniquete
Cuando se utiliza este método las posibilidades de presentar un cuadro moderado en lugar de leve, son
4 veces mayores. No se recomienda su uso.?’

Cantidad de veneno inoculado

Otros

Incisiones, sustancias aplicadas en la zona, profundidad de inoculacién del veneno, tiene influencia en
la velocidad de absorcidn y asi en la gravedad del accidente.

Se describen en el cuadro 4 las complicaciones locales y sistémicas por el veneno inoculado.?

Cuadro 4. Complicaciones

COMPLICACIONES
Infeccién local Sindrome Déficits funcionales
compartimental

LOCALES Absceso, celulitis, Raro pero precoz Nervios

erisipela, infeccidn por Tendones

gram positivos y gram Musculos

negativos Por mecanismo directo o indirecto
SISTEMICAS CID, hipotensidn arterial, nefrotoxicidad, hemalisis, IRA

CID: Coagulacidn intravascular diseminada. IRA: Insuficiencia renal aguda.
Fuente: Francisco Oscar de Siqueira Franca y Ceila M. Santana. Malaque en Animales Ponzofiosos en Brasil. Joao Luiz
Costa Cardoso y col. 2% edicion 2009 Edit. Sarvier.?

CONSIDERACIONES DEL TRATAMIENTO
El tratamiento de mordeduras por ofidio contempla dos etapas: Prehospitalaria y Hospitalaria.>”*
Se deben considerar 4 etapas en el abordaje terapéutico:
¢ Medidas generales: manejo del sostén hemodinamico y del dolor
e Tratamiento especifico: suero antiofidico especifico o polivalente
e Tratamiento agudo de la anafilaxia: adrenalina
¢ Tratamiento de infeccidn de la herida por organismos que provienen de la flora bacteriana habitual
de la boca del animal.

Etapa Prehospitalarial®*?
e |dentificacion de la especie venenosa.
e Reposo con inmovilizacién del miembro mordido (mas bajo que el resto del cuerpo).
¢ Vendaje suave.
¢ lavado con agua y jabon y desinfectante. No aplicar frio ni calor. Considerar esquema de vacuna an-
titetanica.
¢ Valorar Sedoanalgesia. Analgésicos comunes y benzodiacepinas.
No dar bebidas alcohdlicas.

Ingreso Hospitalario*!%*?
De acuerdo con la clasificacidn las formas leves podran ser admitidas en sala comdn. Las moderadas a
severas requieren una Unidad de Cuidados Intensivos y/o Intermedia.
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TRATAMIENTO
e ABCDE.
¢ Oxigeno de ser necesario.
¢ Soporte hemodinamico e hidroelectrolitico.
¢ Sedoanalgesia.
¢ Tratamiento especifico con suero antiofidico de preferencia en una unidad cuidados intensivos o in-
termedios.>*?
¢ Monitoreo de variables clinicas y laboratorio de manera seriada.
e Tratamiento coadyuvante de las complicaciones y/o infecciones agregadas.

Antivenenos

Extraidos a partir de suero de animales hiperinmunizados (equinos son los mas utilizados). Se los divide
en Monovalentes o monoespecificos (producidos con veneno de una sola serpiente). En el caso del bothro-
pico hay bivalente o tetravalente para distintas especies de yarard, y Polivalentes o poliespecificos (produ-
cidos con veneno de varias serpientes).

La edad o peso del individuo no son variables que modifiquen la dosis a suministrar. Los nifios deben
recibir igual dosis que los adultos. La dosis recomendada depende exclusivamente del cuadro clinico. Se
recomienda administracion total de una vez; si luego de 12 horas no se observa mejoria (correccion del
Tiempo de coagulacion) puede repetirse la dosis de antiveneno. No esta preestablecida una dosis maxima.
Debe aplicarse lo necesario para neutralizar el veneno

Las dosis estan referidas a los Antivenenos Bothrdpicos del Instituto Nacional de Produccién de Biolo-
gicos-A.N.L.L.S. “Dr. Carlos G. Malbran”.?

Su administracién debe ser temprana, junto con todas las medidas necesarias para el manejo de un pro-
bable shock anafilactico o reaccidn anafilactoide.

Varios estudios demuestran que la profilaxis antibidtica no es efectiva por lo que el uso de antibidticos
se reserva para la aparicion de infeccion en la zona.’*%3

En muchas ocasiones se han administrado corticoides con la intencién de disminuir el edemay la infla-
macion, sin embargo, en un estudio multicéntrico realizado en Francia no se ha encontrado beneficio en la
disminucion del edema ni en una mejora global de los pacientes con su utilizacion.®*4*

Su uso esta justificado solo en caso de sintomas relacionados con complicaciones alérgicas, como reac-
ciones anafilacticas, o de forma mas tardia.*

La utilizacion de heparina de bajo peso molecular solo estaria justificada en los casos de necesidad de
tratamiento de complicaciones vasculares o inmovilizaciones prolongadas.?*?

ACCIONES QUE DEBEN EVITARSE?

¢ Torniquetes: agrava la estasis vascular, favoreciendo la necrosis y el sindrome isquémico edematoso.

¢ Cortes, fasciotomias y cauterizaciones, que destruyen tejidos.

¢ |nyectar antiveneno en el sitio de la mordedura, que predispone a la isquemia e incrementa el edema.

¢ Administrar agentes inhibidores de la fibrindlisis ante la presencia de Coagulacion intravascular di-
seminada que puede provocar hemorragias masivas y mayor coagulopatia.

¢ Colocacidn de sustancias como alcohol, vinagre o kerosene o succion en el sitio de la mordedura, ya
que no disminuyen la absorcién del veneno y aumentan la probabilidad de infecciones, destruccién de
tejidos empeorando el prondstico funcional de la extremidad afectada.

INFORMACION GENERAL / CENTROS ANTIPONZONOSOS DE LA REPUBLICA ARGENTINA

e http://www.msal.gov.ar/zoonosis/images/stories/info-equipos-de-salud/pdf/animponzoniosos-guia-
centros.pdf

e |Instituto Nacional de Produccidn de Bioldgicos: www.anlis.gov.ar

¢ Programa Nacional de Control de Enfermedades Zoondticas: http://www.msal.gov.ar/zoonosis/

¢ |Instituto Butantan (Sao Paulo, Brasil): www.butantan.gov.br
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Revision sistematica de la literatura
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RESUMEN

Introduccion: La descolonizacién con mupirocina tdpica
podria disminuir la incidencia de infecciones invasivas por
S. aureus en neonatos hospitalizados.

Objetivos: Revisar la evidencia cientifica respecto al im-
pacto del tratamiento con mupirocina en la descoloniza-
cion e incidencia de infecciones por S. aureus en neonatos
internados en unidades de cuidados intensivos.
Materiales y métodos: Busqueda bibliografica en MEDLI-
NE, Cochrane y LILACs en marzo de 2022.

Resultados: Se incluyeron 2 ensayos clinicos controlados
aleatorizados (ECCA), 1 estudio cuasi experimental y 2
estudios de cohorte retrospectivos. Los ECCA evaluaron
la reduccion de la colonizacion por S. aureus con el tra-
tamiento con mupirocina y encontraron una asociacion
estadisticamente significativa (Articulo 1: RR 4.2, IC 95%
2.8-6.2, p < 0.001; Articulo 2: OR: 288, IC 95% 58 - 1433,
p <0.001). En cuanto a la incidencia de infecciones por S.
aureus, los ECCA no encontraron una disminucion con el
tratamiento. El estudio cuasi experimental informd una
reduccion del 43% (Articulo 3: p=0.048). Las cohortes re-

a. Residente de Clinica Pediatrica, HNRG.

b. Médica pediatra. Departamento de Urgencia, HNRG.
Correspondencia: camigarrido1997 @gmail.com
Conflicto de interés: ninguno que declarar.

trospectivas demostraron reduccion en las infecciones
por S. aureus meticilino sensible (Articulo 4: p= 0.024)
y por cocos gram positivos (Articulo 5: HR 0.36; 95% Cl,
0.17-0.76, p= 0.001), respectivamente.

Conclusion: La descolonizacion con mupirocina se asocia
a una reduccion en la colonizacion por S. aureus. No es
posible establecer una relacion causal con la reduccion
de las infecciones por S. aureus.

Palabras clave: Mupirocina, Staphylococcus aureus, des-
colonizacion.

ABSTRACT

Introduction: The decolonization strategy with topical mu-
pirocin might decrease rates of invasive infections caused
by Staphylococcus aureus in hospitalized neonates.
Objectives: To examine the available scientific evidence
regarding the use of topical mupirocinin patients hospitali-
zed in neonatal intensive care units colonized by Staphylo-
coccus aureus and its impact on decreasing carriage and
the incidence of infections associated with this pathogen.
Materials and methods: a search of the literature publis-
hed was conducted in MEDLINE, Cochrane and LILACs in
March 2022.

Results: 2 randomized controlled clinical trials (RCT), 1
quasi-experimental study and 2 retrospective cohort stu-
dies were analyzed. RCTs found statistically significant
association between mupirocin decolonization and a re-
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duction in S. aureus carriage (Article 1: RR 4.2, 95% CI
2.8-6.2, p < 0.001; Article 2: OR: 288, 95% Cl 58 - 1433,
p < 0.001). Regarding the incidence of infections caused
by S.aureus, RCTs found no decrease after the treatment.
The quasi-experimental study demonstrated a reduction
of 43% (Article 3: p < 0.048). The retrospective cohort stu-
dies demonstrated a reduction in sensitive methicillin S.
aureus infections (Article 4: p = 0.024) and gram-positive
cocci infections (Article 5: p = 0.001), respectively.
Conclusion: decolonization with mupirocin is associated
with a reduction in colonization by S. aureus. It is not pos-
sible to establish a causal relationship with the reduction
in S. aureus infections.

Key words: Mupirocin, Staphylococcus aureus, decolo-
nization.

INTRODUCCION

Las infecciones por Staphylococcus aureus en la
poblacion pediatrica se asocian con elevada morbi-
lidad y altos costos hospitalarios.! Los neonatos in-
ternados en terapia intensiva son particularmente
vulnerables a la colonizacidn por S. aureus, siendo los
sitios mas comunes las narinas y la zona umbilical.?

Al igual que en los adultos, se ha demostrado
asociacion entre la colonizacion por S. aureus y el
riesgo aumentado de infecciones relacionadas a este
germen.?® La colonizacion puede servir como reser-

vorio endodgeno para infecciones o de diseminacién
a otros pacientes.!

Las estrategias para descolonizacién por S. au-
reus incluyen agentes nasales topicos, como mupi-
rocina, y bafios con antisépticos, como clorhexidina.
En la poblacién adulta se ha observado la reduccion
de infecciones por S. aureus posterior a la descolo-
nizacion universal con clorhexidina y mupirocina en
unidades de cuidados intensivos. Sin embargo, no se
ha establecido si su aplicacion rutinaria en neonatos
presenta los mismos beneficios.*

El objetivo de este trabajo es analizar la eviden-
cia disponible respecto al impacto del tratamien-
to con mupirocina tdpica en pacientes colonizados
por S. aureus en unidades de terapia intensiva neo-
natal (UCIN).

La variable de resultado principal establecida es
la reduccion de incidencia de infecciones asociadas
a S. aureus y la variable de resultado secundario es
la reduccion de la colonizacidn por dicho germen.

MATERIALES Y METODOS

Se realiz6 una busqueda bibliografica en PUB-
MED, Cochrane Library y LILACs durante el mes de
marzo de 2022, descrita en la tabla 1.

Tabla 1. Busqueda bibliografica.

BUSCADOR TERMINOS BUSQUEDA FILTROS
#1”staphylococcus aureus”[MeSH Terms]
OR “staphylococcus aureus”
[Title/Abstract] #1 “Infant
#2"decolonization”[All Fields] AND (birth - 23 months)”,
PUBMED OR “decolonize”[All Fields] #2 sin restriccion de
OR “decolonized”[All Fields] AND idioma, tipo de estudio
OR “decolonizing”[All Fields] #3 ni fecha de publicacién
#3”mupirocin”[MeSH Terms]
OR “mupirocin”[Title/Abstract]
#1 MeSH descriptor: #1
[Staphylococcus aureus] explode all trees AND
#2 MeSH descriptor: #2
Cochrane [Mupirocin] explode all trees AND
. #3 MeSH descriptor: #3 No se utilizaron
Library [Infant, Newborn] explode all trees AND
#4 MeSH descriptor: #4
[Infant] explode all trees AND
#5 decolonization #5
DeCS: #1
#1”Staphylococcus aureus” AND
LILACs #2”mupirocina” #2 “Nifo”
y AND
#3”descolonizacion” #3
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Se establecieron los siguientes criterios de in-

clusion:

e Articulos originales que incluyeran ni-
fios internados en unidades de cuidados
intensivos neonatales colonizados por
Staphylococcus aureus.

e Tipos de estudios: revisiones sistemati-
cas, ensayos clinicos y estudios de co-
hortes.

Se establecieron los siguientes criterios de ex-

clusion:

¢ Articulos que analizaran el impacto de
la mupirocina combinada con otras
intervenciones para descolonizacidn.

Los resultados de la busqueda se encuentran en

el flujograma (Figura 1).

ASPECTOS ESTADISTICOS
Las medidas de efecto se expresan como reduc-
cion de incidencias, riesgo relativo (RR), odds ratio

(OR) o hazard ratio (HR), segun se encuentren in-
formadas en cada uno de los estudios. Se describe
el intervalo de confianza (IC) y el valor de p en ca-
da caso para evaluar la significancia estadistica de
los resultados.

Extraccion de datos

La busqueda bibliografica se llevé a cabo por
3 autores (CG, MCP, CYP) segun las recomenda-
ciones sugeridas en las declaraciones QUORUM
y PRISMA.>6 Cada uno analizé de forma indepen-
diente los titulos y resimenes, considerando los
criterios de inclusidn y exclusion previamente de-
finidos. Ante discrepancias entre los autores, el
cuarto autor (MEP) definid la inclusion o exclusion
de los estudios.

Los articulos que cumplian con los criterios de
inclusion fueron evaluados en su totalidad. Los da-
tos fueron extraidos de los articulos publicados, ma-
terial suplementario y protocolos de estudios. Ante

Figura 1. Flujograma.

Pubmed
33 articulos

Cochrane
2 articulos

LILACs
1 articulo

¥

encontrados: 36

Total de articulos

Articulos excluidos por

v

> repeticion: 2

Total de articulos
leidos: 34

Articulos excluidos por:
- No cumplir criterios de

inclusion de tipo de estudio:
2

Y

- No cumplir criterios de
inclusion de poblacion: 6

incluidos: 5

Total de articulos

- Cumplir criterios de
exclusion: 3
- No responder pregunta:
17
-Falta de informacion

estadistica: 1
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datos faltantes que no permitian el analisis se con-
tacto a los autores de los trabajos. Los mismos fue-
ron excluidos ante la falta de respuesta.

RESULTADOS

Se hallaron 36 articulos, de los cuales 30 fue-
ron excluidos por repeticidn, por no responder a la
pregunta, por no cumplir criterios de inclusién, por
cumplir criterios de exclusion o por falta de publi-
cacion de datos necesarios (ver flujograma en Fi-
gura 1).

En total se incluyeron 5 articulos, de los cuales
2 son ensayos clinicos aleatorizados, 1 es un estu-
dio cuasi experimental de cohorte histdrica de tipo
antes-después y 2 son estudios de cohortes retros-
pectivas, una de ellas de tipo histdrica antes-des-
pués (Tabla 2).

Estudio 1:

“Randomized Placebo-Controlled Trial of To-
pical Mupirocin to Reduce Staphylococcus aureus
Colonization in Infants in the Neonatal Intensive
Care Unit”, de Nelson y col., es un ensayo contro-
lado aleatorizado doble ciego (n: 205) en el que se
incluyeron pacientes hospitalizados en la Unidad de
Cuidados Intensivos Neonatales (UCIN) y coloniza-
dos por S. aureus desde octubre 2016 a diciembre
2019.7 Se establecieron dos grupos: un grupo recibié
tratamiento con mupirocina mientras que el otro re-
cibid ungliento sin mupirocina. Los grupos eran simi-
lares con una excepcidn: en el grupo control habia
mayor cantidad de nifios con tubo endotraqueal que
en el grupo tratamiento (16% vs 6%, p <0.05). Cada
semana, se evalud la colonizacion por S. aureus y se
indicé tratamiento o placebo en aquellos con resul-

Tabla 2. Caracteristicas de los articulos incluidos.

ESTUDIO/ - EG (mediana INTERVENCION /
9 POBLACION ERMEN P
ANO 2 e < en semanas) EXPOSICION
ECCA
Nelson 2021 N= 205 S. aureus GT: 29 (27-31) Mupirocina tépica intranasal
GC: 28 (26-31) y periumbilical 2 veces al
dia durante 5 dias en los
colonizados
Kotloff 2017 N=155 S.aureus | * Mupirocina calcica al 2% tdpica
GT: intranasal, periumbilical y
- <28 sem: 26% perianal 3 veces al dia durante
- 228 sem: 74% 5 dias en los colonizados
GC:
- <28 sem: 28%
- 228 sem: 72%
Estudio controlado quasi experimental (tipo antes/después)
Balamohan N= 2881 S. aureus Sin datos Mupirocina topica
2020 intranasal, periumbilical y
en piel erosionada 2 veces
al dia durante 5 dias en los
colonizados
Cohorte retrospectiva
Wisgrill N= 1056 S. aureus GT: 27.9+2.9 Mupirocina nasal 3 veces
2017 Neonatos meticilino- GC: 28.2+2.78 al dia durante 5 dias en los
de muy bajo sensible colonizados con accesos
peso al nacer venosos centrales y/o
periféricos
Pierce 2017 N=522 S. aureus GT: 30 Mupirocina tépica intranasal
meticilino- GC: 32 (duracién promedio 3,5 dias)
resistente

GT: grupo tratamiento; GC: grupo control; EG: edad gestacional. *no se aporta mediana de EG.
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Tabla 3A. Resultados: Incidencia de descolonizacion.

ESTUDIO/ANO VARIABLE MUPIROCINA | CONTROL | MEDIDAS DE EFECTo
Nelson 2021’ Descolonizacion o o RR: 4.2 (IC95% 2.8 -6.2)

primaria 83% 20% p <0.001
Recolonizacién 73% 79% RR: 0.9 (IC95% 0.7 - 1.2)*
Descolonizacion 78% 10% RR: 8.1 (IC95% 2.2 - 30.7)

secundaria ? ’ p <0.001
Kotloff 20172 Descolonizacion 94% 5% OR: 288 (IC 95% 58 - 1433)
primaria (al dia 8) : ? p < 0.001. Eficacia del 94%

Descolonizacidn
) OR: 37 (IC95% 5 - 284)
0, 0,

Fzzlrs(;:eznzt;e HlE 2o p <0.001. Eficacia del 44%

EG: edad gestacional; GC: grupo control; GT: grupo tratamiento; IC: intervalo de confianza; OR: odds ratio; RR: riesgo relativo.

*p no informada en el estudio.

Tabla 3B. Resultados: Incidencia de infecciones clinicas.

Estudio/ Variable de Grupo .
N L. Grupo control Medidas de efecto
ano resultado mupirocina
Nelson Infecciones por 2/104, 1.92% 8/101, 7.92 % p =0.057
20217 cualquier bacteria
Kotloff Infecciones 0.7/1000 3.11/1000 HR 0.23
20178 por SAMS pacientes - dias pacientes - dias (95% IC 0.03-2.01)
(IC0.10 - 5.00) (IC1.17 - 8.29) p=0.18
Balamohan Infecciones por 0.655/1000 0.942/1000 p =0.048
2020° S. aureus pacientes - dias pacientes - dias (disminucién de un
43%)
Infecciones por 0.208/1000 0.654/1000 p =0.005
SAMS pacientes - dias pacientes - dias (disminucién del
68%)
Infecciones por 0.328/1000 0.288/1000 p=0.762
SAMR pacientes - dias pacientes - dias (aumento de 12%)
Wisgrill Infecciones por 0.83/1000 1.63/1000 p=0.024
2017 SAMS pacientes - dias pacientes - dias (disminucién
(1C0.47 - 1.35) (IC1.12-2.31) del 49.1%)*
Bacteriemia por 0.52/1000 0.92/1000 p=0.142
SAMS pacientes - dias pacientes - dias (disminucidn
(1C0.25-0.95) (1C0.54 - 1.45) del 43.5%)*
Neumonia por 0.31/1000 0.72/1000 p =0.080
SAMS pacientes - dias pacientes - dias (IC (disminucién
(IC0.11 - 0.68) 0.39 - 1.20) del 57%)*
Pierce Infecciones por 5%, 1.4/1000 13%, 3.9/1000 p=0.02
20171 gram positivos pacientes - dias pacientes - dias (disminucién
del 64%)

C: intervalo de confianza; HR: hazard ratio; SAMR: Staphylococcus aureus meticilino resistente; SAMS: Staphylococcus aureus
meticilino sensible. *Dato no informado por los autores, calculado en la presente revision.
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tado positivo, segun el grupo al cual perteneciera el
paciente. No existio un limite al nimero de trata-
mientos de descolonizacidn que un paciente podia
recibir. Se realizé un andlisis por intencion de tratar,
si bien se observan ciertas inconsistencias en los re-
sultados informados por los autores.

En ambos grupos el 80% de los neonatos estaban
colonizados por Staphylococcus aureus meticilino
sensible (SAMS) y el 20% por Staphylococcus aureus
meticilino resistente (SAMR). La probabilidad de
descolonizacién luego de 2 semanas fue 4 veces ma-
yor en el grupo que recibié mupirocina (p < 0.001,
RR 4.2), con una eficacia atribuible a la mupirocina
del 63% (Tabla 3A). Se realiz6 un subanalisis en los
neonatos de 30 semanas de edad gestacional o me-
nos en el que se informaron resultados similares
a la cohorte general respecto a la descolonizacion
(p <0.001, RR 4.7).

Pese a que el 73% de los tratados y el 79% de los
no tratados se re-colonizaron, el tiempo transcurri-
do hasta la recolonizacion fue significativamente
mayor en los nifios tratados en comparacion a los no
tratados. Tal como era previsible, la descolonizacidn
subsiguiente fue mds exitosa en los pacientes que
pertenecian al grupo con tratamiento activo (78%
vs 10%). Dentro de los pacientes que presentaron
recurrencia de la colonizacion, aquellos del grupo
control presentaron un tiempo de internacién mas
prolongado que los del grupo tratado con mupiro-
cina (81 dias vs 66 dias, p<0.005). Las infecciones
de sitios estériles por cualquier bacteria ocurrieron
en 2 de los nifios tratados con mupirocinay en 8 del
grupo control, con un riesgo atribuible del 6% (p =
0.057). EI 50% de las infecciones del grupo control
fueron por S. aureus y 1 de ellas resulté en la muer-
te. En cambio, no ocurrieron infecciones invasivas
por S. aureus en el grupo tratado con mupirocina.
Todas las infecciones por S. aureus ocurrieron en ni-
fios de 30 semanas de edad gestacional (EG) o me-
nos (Tabla 3B).

Estudio 2:

“Mupirocin for Staphylococcus aureus Decoloni-
zation of Infants in Neonatal Intensive Care Units”
de Kotloff y col. (n: 155) es un ensayo multicéntri-
co aleatorizado de fase 2, de etiqueta abierta, en el
que se incluyeron 155 pacientes colonizados por S.
aureus internados en UCIN de 8 centros en Estados
Unidos desde abril 2014 a mayo 2016.2

La intervencion consistio en aplicar mupirocina
a un grupo mientras que el otro se mantuvo como
grupo control, sin recibir intervencidn. Las variables

de eficacia utilizadas fueron la descolonizacion pri-
maria (al dia 8 de recibida la mupirocina), la desco-
lonizacion persistente (descolonizacién a dia 8 y 22)
y la incidencia de infecciones clinicas por S. aureus
entre los dias 1y 22 en ambos grupos.

Las probabilidades de obtener una descoloniza-
cion eficaz en el grupo que recibié mupirocina fue
300 veces mayor que en el grupo control: a los 8
dias de tratamiento descolonizacion en el 94% de los
tratados y en el 5% de los no tratados, con una efi-
cacia atribuible del 89% (OR: 288, IC 95% 58 - 1433,
p <0.001). Por otro lado, el 46% de los tratados y el
5% de los no tratados que permanecieron en la UCIN
se mantuvieron descolonizados al dia 22 (OR: 37, IC
95% 5-284, p < 0.001) (Tabla 3A). Los autores rea-
lizaron un subanalisis en los neonatos menores de
28 semanas de EG en el que observaron resultados
en la descolonizacién similares a los de la cohorte
entera, con una eficacia del 100%.

La incidencia de infecciones asociadas a S. au-
reus por cada 1 000 pacientes-dia en los nifios tra-
tados fue de 0.7 episodios (IC 95% 0.10-5.00) en
.comparacioén a 3.11 episodios (IC 95% 1.17-8.29)
en los no tratados. No se observaron diferencias
estadisticamente significativas (HR de 0.23, IC 95%
0.03 - 2.01; p = 0.18) (Tabla 3B). No se aportaron
datos respecto a las infecciones en la subpoblacion
menor de 28 semanas de EG. Todas las infeccio-
nes clinicas fueron atribuidas a S. aureus meticili-
no sensible.

Estudio 3:

“The effect of routine surveillance and decolo-
nization on the rate of Staphylococcus aureus in-
fections in a level IV neonatal intensive care unit”,
de Balamohan y col., es un estudio controlado cuasi
experimental (cohorte histdrica antes-después) rea-
lizado en una UCIN en Estados Unidos.®

Se compard la incidencia de infecciones por S. au-
reus en el periodo previo (enero 2015 a marzo 2017)
y en el periodo posterior (mayo 2017 a marzo 2019) a
la implementacion de un programa de vigilancia acti-
va y tratamiento de descolonizacion de aquellos neo-
natos colonizados por S. aureus. Se incluyeron 2 881
y 2 069 pacientes en cada periodo, respectivamente.
Durante el periodo de la intervencidn aquellos pa-
cientes colonizados fueron tratados con mupirocina.

En comparacidn con el periodo pre-intervencion,
las tasas de infecciones clinicas por S. aureus y de
bacteriemia por S. aureus se redujeron en un 43%
(p <0.048) y un 57% (p < 0.025), respectivamente
(Tabla 3B).
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Al analizar unicamente las infecciones causa-
das por SAMS, se observé una reduccién del 68%
(p=0.005) y del 77% (p=0.010) en la incidencia total
de infecciones y en la de bacteriemias, respectiva-
mente, en el periodo post intervencion (Tabla 3B).

En cuanto a SAMR, se observo un aumento en la
incidencia total de infecciones en el periodo post-
exposicion, pero no de forma estadisticamente sig-
nificativa (p= 0.762). La incidencia de bacteriemia
por SAMR se redujo un 24% en el periodo post-
intervencidn, con una diferencia no significativa
(p=10.599) (Tabla 3B). Durante los ultimos 2 meses
del periodo pre-intervencion y en los primeros 8 me-
ses del periodo de intervencidn se observé un brote
por SAMR resistente a mupirocina, que fue el ger-
men responsable de todas las infecciones por SAMR
registradas en el estudio.

Estudio 4:

“Active Surveillance Cultures and Targeted De-
colonization Are Associated with Reduced Methi-
cillin-Susceptible Staphylococcus aureus Infections
in VLBW Infants”. Se trata de un estudio de cohorte
retrospectivo de tipo histérico antes-después, lleva-
do a cabo por Wisgrill L. y col.® El mismo analiza y
compara las tasas de cultivos de vigilancia positivos
para SAMS y las infecciones asociadas a SAMS antes
y después de la implementacidn de un protocolo de
deteccion y descolonizacion. El periodo pre-inter-
vencién abarco desde 2011 a 2013 y el post-inter-
vencion de 2014 a 2016.

Se incluyeron en este estudio 1 056 neonatos
con muy bajo peso al nacer en una UCIN en un hos-
pital de Viena entre enero de 2011 y diciembre de
2016 (29 630 dias-pacientes), 522 en el periodo pre-
intervencion y 504 en el post intervencion.

La intervencidn consistid en vigilancia activa de
todos los neonatos para conocer el estado de coloni-
zacion para SAMS. Aquellos colonizados y con acce-
sos centrales y/o periféricos (121 nifios) recibieron
tratamiento con mupirocina mientras que los colo-
nizados, pero sin accesos periféricos y/o centrales
no recibieron tratamiento.

Durante el periodo de intervencion de 3 afios, el
numero de lactantes colonizados por S. aureus dis-
minuyd del 39.2% al 27.1% (p=0.056) (Tabla 3A). Por
falta de protocolos de vigilancia en el periodo pre-
intervencidn, no se pudieron comparar las tasas de
descolonizacidn entre ambos periodos.

La variable de resultado principal fue la inciden-
cia de infecciones asociadas a SAMS. En total, la ta-
sa de incidencia de infecciones asociadas a SAMS se

redujo de manera estadisticamente significativa en
el periodo post intervencion (p= 0.024), pero no asi
al analizar bacteriemia y neumonia individualmen-
te. Las tasas de incidencia y sus intervalos de con-
fianza fueron calculadas y comparadas mediante el
método de aproximacion de Byar basado en la dis-
tribucion de Poisson, considerandose significativa
una p<0.05 pero sin informar otras medidas de im-
pacto (Tabla 3B).

Estudio 5:

“Bacterial Infections in Neonates Following Mu-
pirocin-Based MRSA Decolonization: A Multicenter
Cohort Study”, de Pierce y col., es un estudio de co-
hortes retrospectivo multicéntrico.' Los datos se
obtuvieron de 3 unidades de cuidados intensivos
neonatales de Estados Unidos en las cuales entre
enero 2007 y diciembre 2014 se aplicd una interven-
cién para descolonizacion de SAMR, que consistio
en la administracién de mupirocina a los neonatos
con cultivos positivos. Las principales variables de
resultado analizadas fueron la aparicion de nuevos
cocos gram positivos y la de nuevos gram negativos
en cultivos estériles.

El total de neonatos colonizados por SAMR fue
522. La tasa de infecciones nuevas por cocos gram
positivos fue 64% menor para los tratados con mupi-
rocina (p=0.001), observandose una reduccion esta-
disticamente significativa. Respecto a las infecciones
por S. aureus en particular, ocurrieron en el 26%
del grupo tratado y en el 44% del grupo no tratado.

DISCUSION

Esta revision incluye 5 articulos que evaltan el
impacto de la aplicacidon de mupirocina en la desco-
lonizacion por S. aureus y la consecuente reduccion
en la incidencia de infecciones invasivas por dicho
germen en pacientes internados en UCIN.

Con respecto a la descolonizacion de los pacien-
tes colonizados por S. aureus, la misma fue analiza-
da unicamente por los dos ECCA. Tanto Kotloff como
Nelson encontraron que el tratamiento tépico con
mupirocina se asocié con una disminucidn de la co-
lonizacidn por S. aureus a la semana del tratamiento
de 288y 4.2 veces, respectivamente, lo cual equiva-
le a una reduccion del 80-90%.

Sin embargo, se debe destacar que en el estu-
dio de Kotloff menos de la mitad de los pacientes
se mantuvieron descolonizados al dia 22. Esto es
de particular importancia ya que los pacientes re-
colonizados se encontrarian en riesgo de infeccio-
nes invasivas por S. aureus. La estrategia de Nelson
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tuvo en cuenta el resultado anterior, por lo que los
pacientes se controlaron de forma semanal y ante
una nueva determinacion positiva para S. aureus, el
tratamiento se indicé nuevamente, sin disminuir su
efectividad en los cursos adicionales. Es decir, si bien
la descolonizacidon con mupirocina es exitosa en la
mayoria de los casos, se requeriria continuar con la
vigilancia activa posterior al tratamiento para detec-
tar los casos de recolonizacion.

En relacidn con la variable de resultado princi-
pal, en el trabajo de Nelson no se aportan datos
estadisticos concretos sobre las infecciones por S.
aureus en particular, aunque hubo una reduccién
de las infecciones por cualquier bacteria en el gru-
po tratamiento. Ademds, cabe destacar que en el
grupo tratamiento no registraron infecciones por
S. aureus mientras que en el grupo que recibio pla-
cebo ocurrieron 4 y una determiné el fallecimiento
del paciente.

Por otro lado, el estudio de Kotloff encontré una
disminucidn en la incidencia de infecciones asocia-
dasaS. aureus por cada 1 000 pacientes-dia con un
HR de 0.23. Este resultado seria compatible con un
efecto protector del tratamiento, pero se debe te-
ner en cuenta que el IC95% resultd de 0.03-2.0, por
lo que existe la posibilidad de que el efecto sea nu-
lo o incluso perjudicial. Es relevante sefialar que en
estos dos trabajos el calculo del n no se realizé en
funcion de los eventos de infeccidn clinica sino de
la colonizacion de los pacientes, ya que la descolo-
nizacion fue la variable de resultado principal. Por
lo tanto, es posible que el poder estadistico de los
mismos no permita evidenciar el real beneficio de
la intervencion.

Los restantes 3 articulos, con un disefio obser-
vacional, concluyeron que existe un beneficio en
la descolonizacién con mupirocina de los neona-
tos colonizados por S. aureus que se traduce en
menor cantidad de infecciones por dicho germen
registradas en un 40-60%. Cabe sefialar que el es-
tudio de Pierce evalud la incidencia de infecciones
causadas no Unicamente por S. aureus sino por
cualquier coco gram positivos (CGP), que resultd
un 64% menos frecuente en el grupo tratado con
mupirocina. Al considerar la totalidad de las in-
fecciones causadas por CGP, se incluyen, ademds
de las causadas por S. aureus, aquellas debidas a
otros Staphylococcus y Streptococcus, gérmenes
que también se encuentran en el espectro tera-
péutico de la mupirocina.

Sin embargo, los autores detallaron que la in-
cidencia de infecciones por S. aureus en particular

también se redujo (26% vs. 44%) aunque no infor-
maron las medidas de impacto.

Wisgrill evalué Unicamente la incidencia de in-
fecciones por SAMS, encontrando una disminucién
del 49%. Por su parte, Balamohan informé una dis-
minucidn del 68% en la incidencia de las infecciones
por SAMS asociado al uso de mupirocina topica pero
solo del 12% en las causadas por SAMR, no presen-
tando el ultimo resultado significancia estadistica.
Sin embargo, es fundamental remarcar que este
ultimo trabajo se llevd a cabo durante un brote de
SAMR resistente a la mupirocina, por lo que la in-
tervencion realizada no consiguid la descolonizacién
de los neonatos. Por lo expuesto, se entiende que la
falta de reduccién de infecciones por SAMR se debid
a la resistencia a la mupirocina y no estarian relacio-
nadas con la sensibilidad a meticilina. Tanto Nelson
como Kotloff no hallaron diferencias en la descolo-
nizacion que estuvieran relacionadas a la sensibili-
dad a la meticilina. No existen motivos tedricos para
considerar que pacientes colonizados por cepas de
SAMR sensibles a mupirocina no se verian favoreci-
dos por la intervencion, si bien en los trabajos inclui-
dos no se evalud de forma especifica.

En lo expuesto previamente se observa que los
estudios retrospectivos evaluados sugieren una dis-
minucidn de la incidencia de infecciones por S. au-
reus con la estrategia planteada. Sin embargo, estos
resultados no se replican en los ECCAs, en los cuales
no pudo establecerse relacion causal entre la des-
colonizacién con mupirocina y la reduccion de in-
fecciones. Dado que los disefios retrospectivos no
son adecuados para medir eficacia, sumados a los
sesgos inherentes a este disefio, los resultados ob-
tenidos en ellos no pueden considerarse validos. Si
bien, desde el pensamiento tedrico se podria asumir
que la disminucidn de la colonizacién por un germen
podria reducir la incidencia de infecciones invasivas,
los resultados obtenidos en los ECCA incluidos no
confirman esta presuncion.

Otro aspecto para considerar es la edad de los
pacientes incluidos, ya que, si bien todos los trabajos
incluyeron pacientes internados en UCIN, el rango
de edad cronoldgica y gestacional de los pacientes
es amplio y algunos de los autores realizaron anali-
sis de subgrupos.

Nelson observd que los 9 de los 10 episodios
de infecciones por cualquier germen y la totalidad
de los episodios de infecciones por S. aureus ocu-
rrieron en menores de 30 semanas de EG. Ademas,
el tratamiento con mupirocina fue igualmente efi-
caz en descolonizar a este subgrupo especialmente
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vulnerable. Kotloff llegd a una conclusidn similar al
comparar la descolonizacion en neonatos menores
y mayores a las 28 semanas de EG, sin encontrar di-
ferencias entre ambos grupos, si bien no analizaron
los resultados en cuanto a las infecciones clinicas.
Esto podria sugerir que el tratamiento con mupi-
rocina para neonatos colonizados por S. aureus po-
dria estar especialmente indicado en los pacientes
pretérmino, con menos de 28-30 semanas de EG,
ya que disminuiria la carga de enfermedad en un
grupo de particular vulnerabilidad. Wisgrill evalué
Unicamente neonatos con muy bajo peso al nacery
encontrd un beneficio en la reduccion de las infec-
ciones por SAMS, pero no realizé comparaciones
con otros grupos de edad o peso.

No estd claro cuales son los sitios dptimos de
busqueda del germen para establecer si el paciente
se encuentra colonizado, pero se sabe que a mayor
numero de sitios pesquisados, mayores son las posi-
bilidades de hallar el germen.'? Para la deteccion de
SAMR, obtener hisopados de vigilancia Unicamente
de las narinas en lugar de combinar narinas y region
umbilical puede llevar a la no deteccidn de un 30%
de los neonatos colonizados.** De forma similar, en
el trabajo de Wisgrill, al obtener cultivos de vigilan-
cia Unicamente de la regién nasal y de la piel (pe-
cho, abdomen), se observd que sélo el 12.5% (2 de
16) de las infecciones por SAMS ocurrieron en pa-
cientes con una colonizacidn conocida. En cambio,
en la cohorte de Balamohan que realizo estudios de
vigilancia en narinas, region umbilical e inguinal, el
77.8% de las infecciones por el germen ocurrieron
en pacientes con colonizacién conocida. Esto sugie-
re que obtener estudios de vigilancia de las regio-
nes umbilical e inguinal aumenta la sensibilidad de
la prueba, en comparacién con la vigilancia en nari-
nas Unicamente.

En cuanto a las intervenciones realizadas, en to-
dos los estudios considerados se utilizé mupirocina
en los nifios colonizados, pero varian la posologia y
sitios de aplicacidén, como se puede observar en la
Tabla 1. Si bien el esquema habitual consiste en dos
aplicaciones diarias durante 5 dias, no existen estu-
dios que lo evalten de forma certera. El principal si-
tio de aplicacion de la mupirocina con el objetivo de
lograr la descolonizacion del paciente de S. aureus
son las narinas. Sin embargo, la aplicacién de mupi-
rocina en sitios adicionales podria aumentar la efec-
tividad de la intervencion. No se hallaron estudios
que respondan a estos interrogantes.

Los 5 estudios incluidos evaluaron si la imple-
mentacion de la estrategia se asocié con el sur-

gimiento de cepas resistentes a la mupirocina y
concluyeron que no lo hizo. Ademas, el estudio de
Wisgrill valor la incidencia de infecciones por gér-
menes gram negativos (que no forman parte del es-
pectro de la mupirocina) y no observé aumento en
las mismas. En ninguno de los trabajos se observa-
ron efectos adversos severos por el farmaco, si bien
el estudio de Kotloff describe una mayor incidencia
de dermatitis del pafial en el grupo con tratamiento.

Los trabajos incluidos difieren en términos de
tamafio muestral, caracteristicas poblacionales e in-
tervenciones realizadas y sus resultados deben ser
interpretados considerando las fortalezas y debili-
dades de cada estudio incluido.

Las fortalezas del ensayo de Nelson radican en
su disefio doble ciego y con aleatorizacion simple a
través de un sistema informatico que mantuvo en
secreto la asignacion de cada paciente.

Respecto al estudio de Kotloff, se trata también
de un ensayo clinico, aleatorizado de forma estrati-
ficada a partir de un sistema informatico. El mismo
presenta etiqueta abierta, lo cual genera un sesgo
de informacion. Los autores refieren que no se uti-
lizo placebo debido a la preocupacion respecto al
posible aumento del riesgo de infecciones noso-
comiales relacionadas a los ungtientos inertes. Por
otro lado, presenta un sesgo de seleccidn: los auto-
res informan que reclutaron inicialmente 1 140 pa-
cientes con hisopado para S. aureus positivo, pero
luego incluyeron soélo 130 en el andlisis inicial y 94
en la evaluacién del dia 22. En conclusidn, en el tra-
bajo de Kotloff se observan sesgos que comprome-
ten la validez interna del estudio.

El estudio de Balamohan, cohorte histérica de
tipo antes-después y cuasi experimental, tiene co-
mo principal limitacidn la falta de randomizacién en
la distribucion de los sujetos en los grupos, lo cual
podria ocasionar un sesgo de seleccion. Por otro la-
do, tanto en este estudio como en el de Wisgrill, se
desconoce el estado de colonizacién por S. aureus
en el periodo pre-intervencion; esta variable podria
actuar como confundidora y modificar la incidencia
de infecciones en dicho periodo.

Por ultimo, los trabajos de Wisgrill y Pierce son
cohortes retrospectivas por lo que son susceptibles
de sesgos inherentes a los estudios observaciona-
les: de seleccidn, de deteccion, o en la recoleccidn
de datos.

Con respecto a las limitaciones de la presente re-
vision sistematica, se utilizaron Unicamente bases de
datos de acceso libre de literatura norteamericana
y latinoamericana. La heterogeneidad de los traba-
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jos encontrados esta asociada fundamentalmente al
disefio de los estudios incluidos, dificultan la gene-
ralizacién de los resultados y la posibilidad de esta-
blecer comparaciones.

Con respecto a la validez externa, se debe consi-
derar que el impacto de un programa de vigilancia y
tratamiento como el planteado en los estudios anali-
zados, dependerd también de |a tasa de colonizacién
por S. aureus en cada UCIN correspondiente y en la
sensibilidad de los microorganismos predominantes.
Por lo tanto, debe combinarse la evidencia disponi-
ble en esta revisién con datos epidemioldgicos del
centro donde se considere realizar |a intervencion.

CONCLUSION

Los resultados de la revisidn sistematica de
la literatura realizada indican que la descoloniza-
cién con mupirocina se asocia a una reduccion en
la colonizacidn por S. aureus, que se mantiene en
el subgrupo de particular vulnerabilidad de los pa-
cientes pretérminos. No es posible establecer una
relacion causal con la reduccion de las infecciones
por S. aureus.
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Ercilla Filizzola de Tito (Betty)

(1931-2023)

Servicio de voluntarias, HNRG

Betty Tito ha sido de esas personas extraordi-
narias que dejan una huella imborrable en nues-
tras vidas. Una amada y dedicada voluntaria de
este hospital que fue apreciada por todos aquellos
que tuvieron el privilegio de conocerla.

Nuestra “abanderada de los ambulatorios”,
como le deciamos muchas veces, trabajé muchos
afos colaborando en los consultorios de Clinica
Pedidtrica, asi como también en la Guardia y a par-
tir de su creacidn, en Orientacion Médica.

En los 42 afios en los que se desempefid en
nuestro Servicio, su devocion por el bienestar de
los demas fue ejemplar. Siempre estaba dispuesta
a tender una mano amiga, escuchar con empatia y
brindar palabras de aliento cuando mas se necesi-
taban. Su actitud positiva y su sonrisa contagiosa
eran un balsamo para aquellos que enfrentaban
momentos dificiles orientandolos y guiandolos en
suingreso a este querido hospital. Su presencia en
nuestras vidas ha sido un regalo invaluable y su au-
sencia serd profundamente sentida.

Hoy nos despedimos de ella con gratitud en
nuestros corazones por el tiempo que compartié
con nosotros y por el amor y la alegria que trajo
a nuestras vidas. Su espiritu altruista y su dedica-

cién incansable son un testimonio de su caracter
excepcional y nos motiva a seguir su ejemplo.
Descansa en paz, querida Betty, siempre te re-
cordaremos con carifio y gratitud.
iTu legado vivira en cada vida que tocaste y en
cada sonrisa que inspiraste!

Tus compaieras voluntarias
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HOMENAJE POSTUMO Y RECUERDO

Al Dr. Jorge Luis Simon

Luego de una larga lucha contra un céncer, el
6 de junio de 2023 fue el dia de su partida, silen-
ciosa y austeramente, como fueron sus formas
toda su vida.

El Dr. Simon, como sus discipulos lo llamaba-
mos, habia nacido en la localidad bonaerense de
Piglié en el dia 09 de mayo de 1923. Su padre,
también médico, lo envid junto a su hermana a
completar sus estudios en la ciudad de Buenos
Aires como pupilos. Su formacidn universitaria de
grado la completd en la Universidad de Buenos Ai-
res, luego de la cual ingresaria a la residencia de
cirugia general del Instituto CEMIC. Concluida su
formacidn quirdrgica, viajaria a Estados Unidos
para completar su formacién en la especialidad
de cirugia cardiotordcica infantil en el prestigioso
Hospital Henry Ford, en la ciudad de Detroit, Es-
tados Unidos.

De regreso a la Argentina, fue designado car-
diocirujano infantil en el Hospital de Nifios Pedro
Elizalde donde en compaiiia de uno de los proce-
res de la cardiologia infantil, el Dr. Eduardo Kre-
utzer, desarroll6 una prolifica actividad quirtrgica
hasta su incorporacion al equipo de nuestro hos-
pital, donde se retiré como Jefe de Unidad.

Todos lo recordaremos como “El Tio Simdn”
y nunca olvidaremos sus ensefianzas en la espe-
cialidad, tanto en el quiréfano como fuera de él,
siempre haciendo hincapié en los procesos fisio-
patoldgicos de las cardiopatias congénitas, asi
como también su especial recomendacion por la

lectura critica para lograr una mejor comprension.
El intercambio de conocimiento en sus eternas dis-
cusiones durante las recorridas de sala con la que-
ridisima Dra. Maria Inés Roman nos enriquecia. Y
cdmo no recordar el tono amable y carifioso con
el que nos llamaba “Pichdn”.

Sus discipulos lo recordaremos por toda su ca-
pacidad docente.

La vida sigue y no queremos agobiarlos con
despedidas tristes pero si tenemos claro que los
que compartimos su generosidad profesional lo
recordaremos con alguna anécdota especial.

Hasta siempre, querido Tio Simon.

Equipo Médico
Cirugia Cardiovascular Infantil y Cardiologia.
Hospital de Nifios Ricardo Gutiérrez
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SECCION A CARGO DE ELIZABETH Y. SAPIA® Y JULIA DVORKIN®

MARIA MARTINA ASENCIO®, JULIETA DI LAURO®, Lucia COLOMBINI®

DATOS DEL PACIENTE
Nombre y apellido: E.G.
Edad: 1 mes y 15 dias de vida.

Motivo de consulta inicial
Tumoracién en lagrimal del ojo derecho con se-
crecion conjuntival ipsilateral.

Motivo de internacion
Dacriocistitis para tratamiento endovenoso.

Enfermedad actual

Paciente de 1 mes y medio de edad, previa-
mente sano. A su ingreso se constataron como
datos positivos catarro de vias aéreas superiores
e induracion pequefa en el angulo interno del ojo
derecho con secrecidn conjuntival intermitente de
2 semanas de evolucion. Durante la anamnesis, los
padres refirieron que 72 horas previas a la consulta
observaron un aumento del tamafio de la tumora-
cion agregandose eritema y secreciones verdosas.

Consultaron en un centro oftalmoldgico cer-
cano al domicilio, donde se le indicé un ungliento
con eritromicina tépico y se derivd a un centro de
mayor complejidad para evaluar la necesidad de
drenaje de la lesion.

En el centro oftalmoldgico donde consultan le
indican tratamiento antibiético endovenoso y deri-
vacidn al Hospital de Nifios Ricardo Gutiérrez para
internacion y tratamiento. El paciente permanecio
afebril durante toda la evolucion.

Antecedentes personales

e Perinatoldgicos: Nacido de término con peso
adecuado para edad gestacional (40 semanas,
4110 gramos). Embarazo controlado, alta con-
junta a las 48 horas. Serologias maternas ne-
gativas. Pesquisa neonatal normal. No realizd
evaluacion oftalmoldgica.

a. Médica de Planta. Unidad 8. HNRG.

b. Médica pediatra. Becaria doctoral CONICET.
c. Jefa de Residentes, clinica pedidtrica, HNRG.

d. Residente de 2% afio, clinica pedidtrica, HNRG.
e. Residente de 1*" afio, clinica pedidtrica, HNRG.

¢ Aspecto infectoldgico: conjuntivitis al nacimien-
to tratado con gotas oftdlmicas de tobramicina
durante 7 dias, con buena evolucion.

¢ Condiciones socioecondmicas: vivienda de ma-
terial con necesidades basicas satisfechas.

¢ No presenta antecedentes familiares ni perso-
nales de relevancia.

e Vacunas: completas para la edad.

Diagnésticos diferenciales
e Dacriocistitis.

e Orzuelo.

e Tumor del saco lagrimal.

Examen fisico al ingreso

Paciente en buen estado general, eutroéfico,
afebril, presenta una induracion eritematosa, tu-
mefacta, flogotica a nivel del conducto lacrimona-
sal derecho y secrecién purulenta en conjuntiva
ipsilateral.

EXAMENES COMPLEMENTARIOS

1. Estudios de laboratorio normales: Gldbulos
blancos 12 600 mil/mm?3 (41% Neutrdfilos seg-
mentados / 48% Linfocitos / 8% Monocitos /
5% Eosinofilos), hemoglobina 12.9 g/dl, hema-
tocrito 35.4%, plaquetas 594 000/mm?3, urea 9
mg/d|, creatinina 0.18 mg/dl, Bilirrubina total
0.66 mg/dl, GPT 55 U/I, GOT 66 U/I, proteinas
totales 6 g/dl, albimina 4.4 g/dl, proteina C
reactiva 0.7mg/!I.

2. Hemocultivos x 2, negativos.

3. Electrocardiograma y valoracidn cardioldgica,
normal.

EVOLUCION

Por las caracteristicas clinicas y sus antece-
dentes se asumid como dacriocistitis. Se indico
tratamiento antibidtico endovenoso por 12 dias
con ceftriaxona 50 mg/kg/dia, y clindamicina 40
mg/kg/dia, para garantizar cobertura de los gérme-
nes mas frecuentes. El paciente permanecié afe-
bril, con persistencia de la induracién del conducto
lacrimonasal. El servicio de oftalmologia realizé
sondaje del conducto y constatd agenesia de pun-
tos lagrimales inferior y superior del ojo derecho,



Historia Clinica

Rev. Hosp. Nifios (B. Aires) 2023;65(290):170-171 1 171

que fueron permeabilizados durante el procedi-
miento, ademas se obtuvo material seropurulento
proveniente del saco lacrimonasal.

Posterior a dicho procedimiento, el paciente
evoluciond con mejoria clinica, continuando con
tratamiento topico con colirio oftdlmico de tobra-
micina y dexametasona durante 10 dias y control
ambulatorio por especialidad.

COMENTARIO

La dacrioestenosis es la obstruccion del conduc-
to lacrimonasal, que se produce secundariamente
a la falta de canalizacion o canalizacién incompleta
de este conducto, generalmente a nivel del extre-
mo distal.! Es el trastorno lagrimal mas frecuente.
Ocurre aproximadamente en el 6% de los recién
nacidos vivos, de los cuales el 90% se resuelve por
si solo al afio de vida.?

La obstruccién del conducto lacrimonasal es ge-
neralmente un hallazgo aislado, y es la causa mas
comun de secrecion ocular en lactantes pequefios
y niflos menores de 1 afio. El 80 a 90% de los ni-
fios con obstruccién del conducto lacrimonasal,
evolucionan con resolucién espontanea hacia los
6 meses de vida.!

Los signos de obstruccion del conducto lacrimo-
nasal, pueden estar presentes desde el nacimiento
o demorarse hasta que se alcanza una produccion
normal de la lagrima.

En cuanto a las manifestaciones clinicas, se
destacan: la epifora, que es la mas frecuente, la
persistencia de secrecion mucopurulenta, el da-
criocistocele (edema violdceo sobre el dngulo in-
terno del ojo a nivel del conducto lacrimonasal) y
la dacriocistitis.

La dacriocistitis es la inflamacidn e infeccidn
aguda del conducto lacrimonasal, que se produce
por la obstruccién del mismo con sobreinfeccidn
bacteriana, principalmente debido a bacterias co-
mo Streptococcus pneumoniae y Staphylococcus
aureus.* El diagnostico es clinico, se presenta con
edema, eritema, induracion, y secrecion muco-
purulenta en el saco lagrimal; en los casos mds
severos puede asociarse a fiebre. El diagndstico
etioldgico puede realizarse con cultivo de secre-
cion, y se recomienda realizar hemocultivos, por
el riesgo de invasion sistémica.

El tratamiento de la dacriocistitis debe realizar-
se con antibidticos cuya cobertura comprenda los
agentes causales mds comunes.

En cuanto a la dacrioestenosis, en los casos
leves se recomienda un tratamiento conservador
mediante la técnica de Crigler, que consiste en
realizar presion digital sobre el saco lagrimal y lue-
go deslizarlo hacia abajo para ejercer un aumen-
to de la presidn hidrostatica sobre el sistema de
drenaje que podria facilitar la apertura de la obs-
truccion en la salida del conducto.® La mayoria de
los casos se resuelven de forma espontanea, pero
cuando esto no sucede, es necesario el tratamien-
to quirurgico mediante sondaje del conducto lacri-
monasal,* técnica utilizada en el caso presentado.
La tasa de curacion es del 80% si se realiza durante
el primer afio de vida.

Las complicaciones de la dacriocistis incluyen
el absceso lagrimal, celulitis preseptal y orbitaria,
trombosis del seno cavernoso, o meningitis, en-
tre otras.

CONCLUSION

La obstruccion del conducto lacrimonasal es la
patologia congénita mas frecuente de la via lagri-
mal, siendo la dacriocistitis la manifestacion clinica
de una complicacién asociada a esta patologia. Su
reconocimiento clinico y el tratamiento antibiético
oportuno permiten evitar posibles complicaciones
infecciosas invasivas y secuelas visuales severas.
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SECCION A CARGO DE JULIA LOMEZA® Y PILAR TORTEROL® (CODEI)

CAROLINA PERCARA®, MANUEL FEUERSTEIN®, MARIANA GONZALEZ", AYELEN SAMARRO?

PRESENTACION DEL PACIENTE

Nombre y apellido: J.0.

Edad: 2 afios y 6 meses.

Procedencia: Campana, provincia de Buenos
Aires.

Enfermedad actual

Paciente de 2 afios y medio de edad, previa-
mente sana, que consulté en un hospital cercano
a su domicilio (Campana, provincia de Buenos Ai-
res) por fiebre de 48 horas de evolucion (maximo
registro de 39.5°C).

Al examen fisico se encontraba en buen estado
general, con hipoventilacion en hemitérax derecho
en la auscultacién pulmonar. En la radiografia de
torax se observé una imagen radiopaca redondea-
da de bordes netos y finos, con niveles hidroaé-
reos en su interior en vértice y campo medio del
pulmodn derecho (Imégenes 1y 2). La tomografia
computada (TC) de tdrax confirmd la presencia de
dichas lesiones (Imagen 3). Ademas, se observa-
ron multiples lesiones quisticas de menor tama-
fio, sin contenido, adyacentes a la anteriormente
descrita. Los estudios de laboratorio evidenciaron
férmula leucocitaria desviada a la izquierda con
anemia normocitica normocrémica y proteina C
reactiva levemente aumentada. Dos hemoculti-
vos y PCR para SARS CoV-2 obtenidos de secre-
ciones nasofaringeas, no presentaron rescate de
gérmenes. Se indicd tratamiento con ceftriaxona
y clindamicina, y se derivo al Centro Respiratorio
del Hospital de Nifios Ricardo Gutiérrez para con-
tinuar estudio y tratamiento.

a. Instructorade Residentes de Clinica Pediatrica, CODEI,
HNRG

b. Residente de 2% afo. Clinica Pedidtrica. HNRG.

c. Residente de 4% afio. Clinica Pedidtrica. HNRG.

d. Jefa de Residentes. Clinica Pedidtrica. HNRG.

Imagenes 1y 2.
Radiografias de torax frente y perfil al ingreso

Imagen 1: Radiografia de torax frente: Se observa
radiopacidad en campo pulmonar derecho, que
compromete I6bulo superior y medio, con bordes
redondeados y contenido propio con nivel hidroaéreo.

Imagen 2: En el perfil se observa ademas otra lesion
radiolucida retroesternal, de paredes finas, mas pequefia,
sin contenido.
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Imagen 3. TC de tdrax con contraste

TC de térax: Multiples imagenes quisticas de paredes finas, algunas con niveles hidroaéreos, bilaterales. Proceso pulmonar que
ocupa todo el I6bulo superior derecho.

ANTECEDENTES PERSONALES

o Perinatologicos: Nacida a término (39 sema-
nas), con peso adecuado para la edad gesta-
cional (3 845 gramos). Embarazo controlado.
Apgar 10/10. Serologias del tercer trimestre
negativas.

¢ Sin antecedentes patoldgicos a destacar.

¢ Vacunas completas para la edad.

Antecedentes familiares
Abuela paterna con enfermedad de Chagas y
asma.

Examen fisico al ingreso

Paciente en buen estado general, vigil, reac-
tiva. Hemodindmicamente estable, febril. Taqui-
cérdica (FC 120 latidos por minuto), dos ruidos en
los cuatro focos, silencios libres. Pulsos periféricos
palpables y simétricos. Taquipneica (40 respiracio-
nes por minuto), buena mecdnica ventilatoria, con
leve hipoventilacion en hemitdrax derecho. Mati-
dez a la percusidn en campo medio y superior de-
recho, con columna sonora. Saturacién 98% aire
ambiente. Abdomen blando, depresible, indoloro,
ruidos hidroaéreos positivos. Sin masas ni viscero-
megalias. Resto sin particularidades.

Planteos diagndsticos al inicio

¢ Malformaciéon congénita pulmonar sobrein-
fectada

e Absceso de pulmon

¢ Neumonia necrotizante
¢ Tuberculosis (TBC)
e Hidatidosis

Abordaje diagndstico y evolucion clinica
Se presenta una paciente de 2 afios de edad

con sindrome febril y lesiones pulmonares quisti-

cas, con importante disociacion clinico-radioldgica

(48 horas de fiebre, buen estado general y buena

mecanica ventilatoria a pesar del compromiso ex-

tenso del pulmon derecho). Al ingreso se indicd
tratamiento antibidtico empirico endovenoso con
ceftriaxona y clindamicina, y durante la interna-
cion se realizaron estudios complementarios para
descartar los principales diagndsticos diferenciales

y arribar al diagndstico definitivo:

e Ecocardiograma y ecografia abdominal en
busca de malformaciones congénitas asocia-
das, ambos dentro de limites normales. La au-
sencia de lesiones quisticas en higado alejo el
diagnostico de hidatidosis, que finalmente se
descartd con las serologias negativas.!

¢ Serologia para hidatidosis: negativa.

¢ Prueba de la tuberculina (PPD) con resultado
negativo y exhaustivo interrogatorio que des-
cartd nexo epidemioldgico para TBC. Si bien
las lesiones cavitarias son infrecuentes en la
presentacion infantil? y la paciente no presen-
taba tos, descenso de peso ni otros sintomas
crénicos, esta entidad debe descartarse dada
la alta prevalencia en Argentina.

1
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e Laboratorio de ingreso sin leucocitosis y con
elevacién leve de reactantes de fase aguda,
los cuales se esperaria que estén significativa-
mente aumentados en pacientes con heumo-
nia necrotizante o absceso de pulmdn. Estos
diagndsticos deben sospecharse ante neumo-
nias con evolucion desfavorable, con mayor
duracion de los sintomas y compromiso del
estado general.

e TC de torax: se realiz6 con la finalidad de ca-
racterizar de forma mads precisa las lesiones
pulmonares, evidenciaba mdultiples imagenes
quisticas de paredes finas, bilaterales. Se des-
tacaba una de ellas a nivel del I6bulo superior
derecho, de gran tamafio.

La paciente recibid antibidticos endovenosos
por 21 dias, permaneciendo afebril luego de 48
horas de iniciado el tratamiento. Se realizaron su-
cesivas radiografias de control para evaluar la evo-
lucion, constatando disminucidn progresiva del
contenido de los quistes (Imagenes 4y 5).

Considerando el cuadro clinico, las imagenes
caracteristicas y los resultados de los estudios
complementarios, se asumid el diagndstico de
malformacion congénita de la via aérea pulmonar
sobreinfectada. Se otorgd egreso hospitalario con
tratamiento antibidtico via oral con amoxicilina-
acido clavulanico, continuando seguimiento por
Neumonologia de forma ambulatoria. Se presentd
a la paciente al servicio de Cirugia Tordcica, con el
fin de programar reseccion de las lesiones pulmo-
nares una vez resuelto el cuadro infeccioso.

DISCUSION

Las malformaciones congénitas de la via aérea
pulmonar (MCVAP), previamente conocidas co-
mo malformacion adenomatoidea quistica (MAQ),
son un grupo heterogéneo de alteraciones del de-
sarrollo pulmonar. Constituyen el defecto congé-
nito pulmonar mas frecuente, con una incidencia
anual de 56 casos cada 100 000 nacidos vivos.>*
Se originan en alteraciones del crecimiento bron-
copulmonar durante los distintos estadios evolu-
tivos del desarrollo embrionario, dando origen a
5 tipos distintos de lesiones, que pueden compro-
meter desde segmentos hasta la totalidad del pul-
mon.3 Se caracterizan por una amplia variedad de
presentaciones clinicas, incluyendo hallazgos in-
cidentales, infecciones respiratorias a repeticion,
transformacion maligna de la lesion, distrés respi-
ratorio y muerte neonatal.

En la actualidad la ecografia prenatal detec-
ta un amplio porcentaje de malformaciones, sin
embargo ante la sospecha clinica, el método diag-
ndstico por eleccidn es la tomografia de térax por
su alta especificidad para diferenciar el tipo de le-
sion.*> Por otro lado, es importante la solicitud de
examenes complementarios adecuados para des-
cartar sus principales diagndsticos diferenciales
segun la presentacion clinica.* Si bien la neumonia
necrotizante y el absceso de pulmdn pueden pre-
sentar caracteristicas radioldgicas similares, deben
sospecharse en pacientes con neumonias de mala
evolucion y mayor compromiso del estado gene-
ral. En la tomografia de térax podra diferenciarse

Imagenes 4 y 5. Radiografias de Torax frente y perfil (20 dias de evolucidn)

Radiografia de térax frente y perfil: Se advierte la disminucion del contenido de los quistes.
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el absceso de pulmdn por sus bordes gruesos, an-
fractuosos y su realce con contraste. La neumonia
necrotizante se manifiesta por la afectacién del
parénquima circundante.

Ante lesiones cavitadas pulmonares, es impres-
cindible descartar tuberculosis, dada la alta inci-
dencia y prevalencia en nuestro pais, aun cuando
estas lesiones son mas tipicas en adolescentes y
adultos con sindrome de impregnacion bacilar.?

Otra entidad infectocontagiosa a descartar en
un paciente con quistes pulmonares es la hidati-
dosis, una zoonosis endémica en zonas rurales con
cria de ganado ovino y caprino, que compromete
en primer lugar el higado y con menos frecuencia
el pulmon, presentando en la mayoria de los ca-
$0s un quiste Unico. Para descartarla, la ecografia
abdominal es de eleccidn junto con el diagndstico
seroldgico.! En cuanto a la deteccion de malforma-
ciones asociadas es posible abordarlas en prime-
ra instancia mediante ecocardiograma y ecografia
abdominal.

La eleccién del tratamiento de las MCVAP de-
pende principalmente de su forma de presenta-
cion: en aquellos casos sintomaticos existe amplio
consenso sobre la necesidad del tratamiento qui-
rdrgico; sin embargo, cuando el diagndstico se
realiza en pacientes asintomaticos a través de un
hallazgo incidental, persiste la controversia res-
pecto al manejo expectante versus la cirugia pre-
coz. La posibilidad de malignizacion de las lesiones
explica la tendencia de algunos especialistas en
asumir una conducta quirurgica, a pesar de la au-
sencia de sintomas.* Una revisidn sistematica con
metaanalisis publicada en el Journal of Pediatric
Surgery en 2016,” compard la intervencion quirur-
gica precoz versus tardia (una vez desarrollados los
sintomas), observandose una disminucion de las
complicaciones respiratorias en el primer grupo.

Sin embargo, existen razones para el manejo
expectante, dados los riesgos inherentes de la to-
racotomia y la reseccidn pulmonar, en pacientes
en quienes la lesion puede involucionar de manera
espontanea o nunca causar complicaciones.

CONCLUSIONES

Las MCVAP son el defecto congénito pulmo-
nar mas frecuente, y se caracterizan por un amplio
rango de presentaciones clinicas. La mas comun es
la sobreinfeccion bacteriana de la lesion en pacien-
tes previamente asintomaticos. De todos modos,
es necesario considerar al ingreso del paciente los
diagndsticos diferenciales el absceso pulmonar,
neumonia necrotizante, tuberculosis, hidatidosis,
entre otros, solicitando los estudios complementa-
rios necesarios para su diagnostico y tratamiento.
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Adolescencias Actuales
Nowadays Adolescences

ESTELA VEGA®

INTRODUCCION

En la actualidad los sistemas tradicionales de
constitucion subjetiva (familia, escuela) se han di-
versificado en un contexto comandado por nuevos
paradigmas. Los avances tecnoldgicos (computa-
doras, teléfonos celulares, videojuegos, musica
digital) proponen diferentes modos de comunica-
cion, de socializar y de configurar lazos con otros.
Los medios virtuales, asi como la cultura del con-
sumo, brindan otras fuentes de placer, de infor-
macidn, de transmision de ideales y de modelos
que otorgan diversas posibilidades identificatorias
y conforman formas subjetivas y configuraciones
vinculares novedosas. Los cambios de modelos
culturales nos llevan a considerar las multiples y
diversas maneras de transitar hoy el periodo ado-
lescente, convocandonos a pluralizar el concepto
y a hablar de adolescencias en devenir. En este de-
venir, |la subjetividad del adolescente se construye
alo largo de un proceso que incluye no sélo lo in-
fantil histdrico, sino que se arman nuevas historias
a partir de diversos encuentros con la amistad, los
grupos de pares, el enamoramiento, la iniciacién
sexual. Se trata de un proceso de construcciény
reconstruccion de la identidad junto a los cambios
corporales que se suscitan durante las adolescen-
cias, tomando en cuenta el lugar que el adoles-
cente ocupa en su familia, en la sociedad y en los
diversos modos de vinculacion hoy dia.

IDENTIDADES
Durante el periodo adolescente se origina la
reestructuracion del psiquismo en todas sus di-

mensiones. Al desvanecerse tanto las certidum-
bres como los enunciados referentes que le daban
sostén a la subjetividad infantil, el joven debe en-
frentarse a un mundo de incertidumbres.

A. Aberastury! propone que “el adolescente
transita por un largo proceso de busqueda de iden-
tidad. Durante el mismo, los cambios corporales
que producen la pérdida de su esquema corporal
y de su identidad de nifio, conllevan la busqueda
de una nueva identidad que se va construyendo en
un plano consciente e inconsciente”.

El concepto de identidad atafie a los procesos
identificatorios, no esta basado Gnicamente en lo
histdrico parental. P. Aulagnier? lo define como...
“La identidad no es un estado sino un proceso... un
tejido de lazos complejos y variables”.

A partir de la irrupcion de lo pulsional* y de los
cambios que se producen en el cuerpo, las identi-
ficaciones infantiles, organizadas alrededor de la
figura de los padres, y/o de sustitutos se reorga-
nizan con la consiguiente construccion de nuevas
identificaciones vinculadas al espacio sociocultu-
ral. La cultura interviene a través de los mandatos,
el lenguaje, los simbolos, los mitos, etc. Este pa-
saje transicional a lo extrafamiliar es caracteristi-
co del proceso adolescente. En el mismo los lazos
identificatorios horizontales como por ejemplo los
grupos de pares y de amigos son fundamentales.

Los pares generan marcas subjetivantes, ayu-
dan a construir entre los adolescentes reglas de
juego, valores, ideales, y proyectos de los que
el joven podra apropiarse mediante su trabajo
singular.

a. DrA. LAURA MILGRAM, DRA. ALEJANDRA ARIOVICH, DRA. MARIA CARPINETA, DR. DOMINGO CIALZETA, DRA. MARIA SOLEDAD MATIENZO,
DRr. DANIEL ROFFE, DrA. MAria CEcIziA Russo, Lic. GABRIELA MAYANSKY, DRA. BETIANA RUsSO.

Contacto: adolescenciahnrg@gmail.com

b. Psiquiatra, psicoanalista infanto juvenil y Magister en Psicoandlisis de pareja y familia.

Contacto: estela@vega.com.ar
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A su vez, en la busqueda de consolidar su iden-
tidad los jovenes tratan de rebelarse, confrontan-
do con padres, educadores y con las pautas que
impone la vida social. Es un periodo de contra-
dicciones, confuso, ambivalente, doloroso, carac-
terizado por fricciones con el medio familiar y el
ambiente circundante, que muchas veces se suele
confundir con patologia.

Por otra parte, el cuerpo constituye el sostén
privilegiado del sentimiento de identidad. Todas
las modificaciones corporales, asi como también
los imperativos del mundo externo, exigen al ado-
lescente nuevas pautas de convivencia que son vi-
vidas al principio como una invasién. Esto lo lleva a
buscar muchas veces refugio en su mundo interno
como forma de reasegurarse. Este proceso ocupa
gran parte de su energia y en algunos casos extre-
mos esto puede conducirlo al fanatismo, a las con-
vicciones y a las obsesiones.

La crisis adolescente incluye tanto a los padres
como al hijo al mismo tiempo, exigiendo atravesar
por diferentes y complejas elaboraciones psiqui-
cas. Tal como plantea A. Aberastury “Se trata de
un doble duelo: el abandono de la dependencia de
los adolescentes y el duelo de los padres que de-
ben desprenderse del hijo-nifio y lograr una rela-
cion con el hijo adulto”.

Ello conlleva para ambos aceptar una nueva
relacién que incluye ambivalencias y criticas. A su
vez, los padres deben tomar contacto con la emer-
gencia de la sexualidad floreciente del desarrollo
del hijo que crece y asumir el envejecimiento de
ellos mismos en ese periodo de la mitad de la vi-
da. La capacidad y los logros crecientes del hijo los
conduce a enfrentarse con las propias capacidades
y evaluar tanto los logros como los fracasos.

De acuerdo con L. Kancyper® “para poder cre-
cer el adolescente y sus padres deben transitar un
proceso angustioso que es el de la desidealizacion,
sin el cual no se accede a la diferenciacion entre las
generaciones. La confrontacion generacional es un
proceso esencial para la adquisicion de la identi-
dad adolescente.”

En este recorrido los adolescentes suelen
adoptar distintas identidades fluctuantes, algunas
anifiadas y otras con rasgos adultos. Acontecen
emociones contradictorias y a veces paradojales:
omnipotencia-impotencia, certeza-incertidum-
bre, fortaleza-debilidad, plenitud- vacio, recono-
cimiento-desconocimiento, soberbia-inocencia,
ternura-odio.

En la medida que el adolescente se consolida

en su identidad y se reconoce a si mismo y a los
demas en su propio estilo, la intensidad y la ambi-
valencia van cediendo lentamente.

CUERPOS, SEXUALIDADES Y
TRANSFORMACIONES

La emergencia de la sexualidad provoca una
conmocidn, que enfrenta al joven a la dificil tarea
de procesar lo novedoso de su cuerpo y asumir
una identidad sexual. Junto con los cambios hor-
monales y al desarrollo de los caracteres sexuales
secundarios (aparicion del semen en el varony
menstruacion en las jévenes) la atencidn se vuel-
ve hacia el propio cuerpo y su funcionamiento. El
aumento de la energia pulsional se pone de mani-
fiesto con la exploracion genital, la masturbacién,
los habitos autoerdticos vy las actividades sexuales
con otros chicos.

Dado que este incremento pulsional se acom-
pafia al mismo tiempo de fuerzas represivas
cargadas con intensos sentimientos de culpay
ansiedad, esto provoca un estado de constante
conflicto interno y explica la mayoria de los cam-
bios de conducta: cambios en el estado de dnimo,
en el cardcter, estados de ansiedad, humor varia-
ble, sentimientos de insatisfaccion e inseguridad,
sensaciones de extrafiamiento. A veces también
pueden estar retraidos. Esto hace que al adoles-
cente le sea dificil entender y, mas aun, narrar lo
que le pasa.

Las transformaciones que se producen en el
cuerpo imponen un trabajo psiquico que implica
un reordenamiento afectivo y representacional
centrado en un proceso de duelo. En este momen-
to se genera una situacion contradictoria: la pérdi-
da de su cuerpo infantil que posee una mente aun
anclada en la infancia. La aceptacién y conformi-
dad con el nuevo cuerpo se logra a través de un
largo proceso de duelo que el adolescente deber3
transitar para apropiarse del mismo, que serd vivi-
do, por momentos como extrafio y ajeno.

Durante un tiempo vive con un cuerpo que no
puede llegar a asumir, en el que no se puede re-
conocer. Ello explica que se sienta como un otro,
sin poder dilucidar quién es, y que le tome tiem-
po descubrir el deseo, ya que el mismo nace del
cuerpo.

La practica sexual durante la adolescencia atra-
viesa diferentes orientaciones sexuales y recorre
variadas elecciones amorosas. Enfrenta la cues-
tién de la practica sexual en las que se delimitan
la masturbacidn, la homosexualidad, la primera
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relacién sexual y la identidad de género en la que
habra de reconocerse.

De acuerdo con D. Le Breton* “durante el pasa-
je adolescente el cuerpo es el campo de batalla de
la identidad.” Segun las circunstancias lo cuida y lo
maltrata, lo quiere y lo odia, con intensidad varia-
ble ligada a su historia personal de acuerdo con la
capacidad de su entorno de contenerlo.

LOS CUERPOS ADOLESCENTES EN LA
SOCIEDAD ACTUAL

La relacion con el cuerpo propio es insepara-
ble de la relacién con los otros, y a su vez, el ima-
ginario social contribuye a la construccion de los
cuerpos. Las formas de produccidn de subjetividad
tienen que ver con la época y son congruentes con
los dispositivos de poder vigentes. M.L. Méndez
refiere que ... “La subjetividad se produce, se mo-
dela, se recibe y se consume. Existen politicas de
subjetivacion porque la subjetividad no puede ser
reducida a lo individual, su produccion es siempre
social y colectiva. Ciertamente, la época retrata la
adolescencia, la normatiza, la define, la padece”®

El discurso social contemporaneo inviste fuer-
temente el cuerpo adolescente, sobre todo en su
dimensidn estética. En una cultura propulsada por
el imperativo de la visibilidad, el culto a las apa-
riencias y la busqueda de celebridad, hay que mos-
trarse y exhibirse para ser alguien. El ideal actual
se basa en |la imagen de un cuerpo estilizado, del-
gado, aun cuando se trate de borrar las diferencias
sexuales tanto como las singularidades corporales.

Las plataformas y dispositivos tecnoldgicos
potencian la primacia de la imagen por sobre la
palabra. El adolescente se “narra” a través de
imagenes. La famosa selfie deviene en cuerpo ex-
hibido, en la que se aspira a la perfeccién de la
imagen. Las mismas también son reproductoras
de canones de belleza y de espacios de inclusion
en los cuales la imagen corporal juega un papel
central.

LAS PROBLEMATICAS CLINICAS

Las problematicas clinicas actuales incluyen el
Cuerpo, como ser:

¢ Trastornos de la alimentacion

e Adicciones

e Autolesiones, cortes en la piel

e Impulsiones

¢ Depresiones

¢ Implosiones psicosomaticas.

¢ Intentos de suicidio

En las mismas, el déficit simbolico favorece la
predominancia de un accionar impulsivo compulsi-
vo en desmedro de un procesamiento elaborativo
que se tramita por via de la palabra. El cuerpo se
transforma entonces en el mensajero de un dolor
que no logra acceder a la categoria de lo psiquico.
En estas problematicas cada vez mas frecuentes,
se hace evidente el nexo con lo histdrico social
y las diversas formas actuales de malestar y su-
frimiento. Las mismas nos exigen considerar el
imaginario colectivo e intervenir en la forma de
tramitarlo, siempre teniendo en consideracion ca-
da situacidn clinica singular.

SEXUALIDADES EN LAS ADOLESCENCIAS
HOY

En la actualidad observamos que lo que ha
cambiado con relacién a las sexualidades adoles-
centes es el repertorio de manifestaciones propias
de la sexualidad.

Las redes sociales alteraron de manera con-
tundente las relaciones entre lo intimo, lo publico
y lo privado. Estas producen cambios en el modo
en que se vehiculiza el contacto con los cuerpos,
generando nuevas variantes de seduccion e inte-
raccion, con tendencia a la satisfaccion cuya forma
preponderante es través de la imagen.

Segln S. Mauer® las pantallas acentuaron el
protagonismo de la sexualidad virtual. Los cuerpos
son producidos, manipulados, exhibidos buscan-
do reconocimiento en las redes. En los contactos
virtuales, el objetivo principal es conquistar visibi-
lidad exhibiendo y estar sostenido por la mirada
del otro. Estos nuevos codigos de darse a ver en
la red conviven con los modos de acercamiento y
encuentro presenciales.

En los adolescentes actuales, el abordaje de la
sexualidad genital, especialmente en torno a las
experiencias de inicio sexual, muchas veces no se
encuentran asociadas a la experiencia amorosa.
De este modo, el encuentro sexual, que en otra
época fuera la culminacién del crecimiento de una
relacion, suele ser hoy el origen de ésta.

Se suman los cambios sociales que hacen de la
sexualidad una destreza, una performance de la
que se debe presumir y no se la considera un ac-
to intimo. Esto ultimo pone en el tapete las con-
diciones en que se encuentra el equilibrio de la
autoestima, ya que puede devenir en reafirmacion
e incremento de ésta, asi como para lo opuesto.

Muchas veces los miedos e inseguridades que
generan las diversas exploraciones sexuales in-
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tentan ser bloqueados por el uso de drogas fa-
cilitadoras, que producen desinhibicién como la
marihuana y el alcohol, el uso de drogas sintéti-
cas, pastillas que energizan y potencian la resis-
tencia para permanecer durante la noche en una
fiesta electrdnica.

En las sociedades contempordneas, se hacen
cada vez mas visibles diferentes presentaciones
subjetivas, que se apartan del binarismo mascu-
lino-femenino que determina la heteronormati-
vidad.

Actualmente las posiciones femenina y mas-
culina, asi como las diversidades sexuales y de
género estan siendo reformuladas, en términos
de sexualidades en plural; y de diversidades, y ya
no en términos de diferencia. Observamos que los
adolescentes hoy dia estdn revirtiendo los este-
reotipos con que nos criamos los adultos en ge-
neraciones anteriores, cuestionando prejuicios
y enfatizando la posibilidad de no necesitar fijar
una Unica posicion de género, explorando con na-
turalidad diversas variantes de acercamiento en la
iniciacion sexual.

REFLEXIONES

Resulta de suma importancia pensar acerca del
cambio y de las transformaciones sociales. Esto
incide en el modo de transitar las sexualidades en
las adolescencias. Entre dichas transformaciones
las pantallas y los medios virtuales han generado
diferentes entornos para las relaciones persona-
les y para la expresion de la afectividad, asi como
nuevos codigos de comunicacion incidiendo en las
identidades, en los cuerpos y en las sexualidades.

Estamos convocados a ampliar nuestra mira-
day a volver a pensar nuestra tarea clinica con
las adolescencias y su abordaje desde las distin-
tas disciplinas.

* Pulsion: De acuerdo con la teoria psicoanalitica la
pulsion tiene su origen en una excitacion corporal
(estado de tensidn) que dirige la accién hacia un fin:
suprimir el estado de tension que reina en la fuen-
te pulsional. El concepto refiere a algo dinamico que
estd influido por la experiencia del sujeto. Esto marca
una diferencia entre la pulsion y el instinto.
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Checklists y seguridad del paciente

Checklists and patient safety

CLAUDIA BERRONDO"

La medicina actual ha crecido drasticamente
en complejidad; existen mas de seis mil drogas
y cuatro mil procedimientos médicos y quirurgi-
cos, lo que implica una estricta coordinacién por
parte de profesionales de distintas disciplinas con
presiones de tiempo y tecnologia cada vez mds
sofisticada.

Los listados de verificacion (LV) o “checklists”
son listados de acciones, a modo de algoritmos,
para distintas situaciones y escenarios, a fin de
garantizar que no se salteen pasos claves. Desde
hace muchos afios que son utilizados en la avia-
cion, la ingenieria nuclear y la industria aeroes-
pacial. Sin embargo, en el mundo de la medicina,
esta herramienta se comenzd a desarrollar no ha-
ce mucho tiempo.

Se trata de una estrategia muy basica pero lla-
mativamente efectiva para garantizar la precision
cuando se desarrollan tareas complejas. Son in-
tervenciones muy simples con fuerte base tedrica
en principios de ingenieria de factores humanos.

En ambientes complejos, los expertos se en-
frentan a dos grandes dificultades: la primera es
la falla de la memoria humanay las distraccio-
nes. La segunda dificultad, también insidiosa, es
que los expertos pueden relajarse y saltear pasos,
aun cuando los recuerden (“Nunca hemos teni-
do algun problema por esto”, hasta que un dia lo
tienen). Los checklists, entonces, brindan protec-
cion contra errores por distracciones o exceso de
confianza. No sélo brindan la posibilidad de una

verificacién, sino que instilan un tipo de discipli-
na de alto rendimiento. No son Utiles para preve-
nir las equivocaciones que surgen de la falta de
experiencia, capacitacion o supervision (ej. erro-
res diagndsticos, tomas de decisiones erréneas,
etc.). Los “checklists” o recordatorios en el punto
de atencion son una de las principales medidas de
prevencidn sugeridas por los especialistas en se-
guridad del paciente.!

Su utilidad ha sido demostrada en diferentes
areas de la medicina: para reducir la mortalidad y
las complicaciones asociadas a las cirugias, tanto
en paises de altos y bajos ingresos, con la utiliza-
cion del famoso checklist quirurgico;*® para mejo-
rar la comunicacion entre el equipo de salud;’ para
disminuir las infecciones asociadas al cuidado de
la salud (IACS);® para mejorar los cuidados posto-
peratorios;® para la prescripcion segura de medi-
cacion;'® para mejorar el traspaso de informacion
de los pacientes;!! entre otras.

En la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatri-
cos (UCIP) del Hospital de Nifios Ricardo Gutiérrez
(HNRG), se decidié implementar una LV al pie de
la cama para revisar que los principales aspectos
a evaluar en cada paciente no sean olvidados, co-
mo tampoco las condiciones fundamentales de
su seguridad. Luego de la revisidn y controles ha-
bituales del paciente, los médicos verificaban que
todos los aspectos incluidos en la LV hayan sido
evaluados, no llevando esta accion mas de 1 mi-
nuto de duracidn. Se corregian los aspectos olvi-

a. Lic. Miriam AGUIRRE, BQCA. SANDRA Avuso, DrA. CLAUDIA BERRONDO, DRrA. MONICA GAREA, FCA. JuLiA GRUNBAUM,
DRr. WALTER JOAQUIN, FcA. MARIA ANA MEZZENZANI, DRA. ANA NIEVA, DRA. SILVANA SALERNO,
DR. FABIAN SALGUEIRO, DRA. ANGELA SARDELLA, FcA. MAriA GUTIERREZ, DRA. MA4RiA VERONICA TORRES CERINO,

Dra. MariA Rosa GONZALEZ NEGRI.
Contacto: calidadyseguridadguti@gmail.com
b. Intensivista pedidtrica de planta, UCIP, HNRG.
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dados y luego se pasaba al siguiente paciente. La
implementacion de esta LV comenzd en enero del
2021, de forma diaria durante la recorrida de sa-
la matinal.

Dadas las dificultades de usar formularios onli-
ne por la interferencia de sefales con los equipos

de la UCIP, la LV se implementd en el software Ko-
Bo Toolbox, que permite guardar los datos en el
dispositivo mdvil y enviarlos con posterioridad. La
LV incluyé 31 items divididos en 9 categorias (ver
tabla): respiratorio (n=10), analgesia y curacion
(n=4), nutricional (n=3), hemodinamia (n= 3), piel

Tabla 1. Elementos de la Lista de Verificacion

CATEGORIA

iTEM

Humidificador encendido

Setting

Auto PEEP

Presion plateau

Alarmas

Respiratorio Trigger

Cabecera a 30°

Bolsa y mascara

adecuadas

Tubo endotraqueal (TET) o cénula de tragqueostomia (TQT) - Fijacién y posicidn

TET o canula de TQT - verificar repuesto

Monitoreo

Hemodinamia Sve0, y delta CO,

Drogas: dosis y goteos

Curva febril

Infectolégico
Tratamiento antibidtico

Balance de ingresos y egresos

Hidroelectrolitico

Liquidos totales a infundir en 24 horas

Tipo de alimentacién

Nutricional Aporte caldrico
Meta caldrica
Evaluar necesidad
Dispositivos

Verificar curacion

Scores

Dosis y goteos

Analgesia y curacion

Vacaciones de bloqueante neuromuscular

Evaluacion de delirium

Pupilas

Neuroldgico
Glasgow

Lesiones por presion

Piel y mucosas Ulceras corneales

Examen bucal
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y mucosas (n= 3), dispositivos (n=2), neuroldgico
(n=2), hidroelectrolitico (n=2) e infectoldgico (n=2).
Entre el 12 de enero de 2021y el 31 de julio de
2022 se registro la realizacion de 3 289 listas de
verificacidn y 6 470 dias-paciente (tasa 50,8%). El
promedio de los primeros 11 meses fue 33%y el
de los segundos 8 meses, 87,1%, mostrando una
implementacion mas exitosa (Ver Figura 1).

Las estrategias para mejorar la adherencia
fueron: mantener una comunicacion activa con
los referentes de los sectores, comunicar los ha-
llazgos en forma regular en ateneos de servicio e
informar los resultados semanalmente a todo el
equipo de la UCI.

En relacion a los diferentes elementos de la
LV, el grado en que se completaron los items fue:
hidroelectrolitico (99,1%), infectoldgico (98,8%),
neuroldgico (98,2%), nutricional (98,1%), dispositi-
vos (97,4%), piel y mucosas (96,1%), hemodinamia
(93,9%), analgesia (90,0%) y respiratorio (64,2%).

Se concluye, con esta experiencia, que la im-
plementacion de una LV en una UCIP polivalente
perteneciente al sistema publico es factible sien-
do una herramienta valiosa para mejorar la segu-
ridad del paciente.
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Figura 1. Evolucion de la realizacion de la lista de verificacion por afio y mes en la UCIP del HNRG.
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Seccion a cargo de VIVIANA G. BOLOGNA®, DOMINGO CIALZETA? y MONICA GARCIA BARTHE®

Aporte del Hospital de Nifos “R. Gutiérrez”
a la creacion del Sistema Nacional
de Farmacovigilancia - ANMAT

Contribution from the Children’s Hospital “R. Gutiérrez”
to the creation of the National Pharmacovigilance

System - ANMAT

VIVIANA G. BOLOGNA®, MARIA BEATRIZ CARDOSO®

El 21 de septiembre se cumplen 30 afios del
Sistema Nacional de Farmacovigilancia (SNFVG)
de la Administracion Nacional de Medicamentos
Alimentos y Tecnologia Médica (ANMAT). Si bien
no puede dejarse de lado el aporte cientifico para
la seguridad de los medicamentos y por lo tanto
para la toma de decision en materia de terapéu-
tica, la implementacién y desarrollo del SNFVG
esta muy vinculado al Hospital de Nifios Ricardo
Gutiérrez (HNRG) por otros motivos. Hagamos un
poco de historia.

A principios de los afios setenta, la Organiza-
cién Mundial de la Salud (OMS) invitd a los paises
a crear sistemas locales de vigilancia de farma-
cos con el fin de recolectar, analizar y difundir las
reacciones adversas de los medicamentos y con
ello formar una base de datos internacional para
mejorar la seguridad de las drogas.!

Desde la promocidn del programa internacio-
nal de la OMS para la vigilancia de las reacciones
adversas de los medicamentos, hubo en nuestro
pais grupos de profesionales interesados en im-
plementarlo. Es asi como a mediados de los afios
setenta se manifestd un interés creciente por es-
te temay por la necesidad de definir politicas que
permitieran la puesta en marcha de un sistema de

farmacovigilancia a nivel nacional. De este modo,
en 1977 la Subsecretaria de Medicina Social y Fis-
calizacidn Sanitaria (SMSyFS) sugiere al Instituto
de Farmacologia y Bromatologia (INFyB) (creado
por Ley 16.463 en el afio 1964 y que actualmente
es el Instituto Nacional de Medicamentos-INAME
de la ANMAT) crear el Registro Nacional de Reac-
ciones Adversas que funcionaria en dicho Instituto.

Por esos afios se formularon algunos progra-
mas de pesquisas de efectos adversos. Esto fue
posible merced a la labor conjunta entre la unidad
de Toxicologia del HNRG, el INFyB y otros grupos
de trabajo e instituciones académicas y sanitarias
del pais.

Como impulsores de esas propuestas podemos
nombrar a destacados profesionales reconocidos
en el tema como las Dras. Estela Giménez y Elda
Cargnel de la Unidad de Toxicologia del HNRG, los
Dres. Pablo Bazerque y Luis Ziher, ambos titulares
de Farmacologia de la Facultad de Medicina (UBA),
el Dr. Juan Carlos Ramasso, farmacéutico del IN-
FyB al igual que la Dra. Mabel Foppiano (médica
pediatra y ademds toxicologa de la unidad de To-
xicologia del HNRG), el Dr. Matias Martinez, de la
cétedra de Farmacologia de la Universidad del Sal-
vador, el Dr. Juan Garcia Fernandez, Titular de To-

a. Farmacéutica honoraria, HNRG. Jefa del Servicio de Informacién del Departamento de Farmacovigilancia de la

ANMAT desde 1995 a 2018.

b. Médico pediatra. Jefe de Unidad de Guardia, Departamento de Urgencia, HNRG. Servicio de Adolescencia, HNRG.

c. Psicéloga de guardia, HNRG.

d. Ex farmacéutica de guardia, HNRG. Jefa de Servicio de Seguridad y Eficacia de los Medicamentos del Departamento

de Farmacovigilancia de la ANMAT desde 1995 a 2018.
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xicologia de la Facultad de Farmacia y Bioquimica
de la UBAy el Dr. Manuel Litter notable farmaco-
logo e investigador, entre otros.

En el Instituto Nacional de Farmacologia y Bro-
matologia, dependiente del Ministerio de Bienes-
tar Social de la Nacidn, Secretaria de Estado de
Salud Publica Subsecretaria de Medicina Social y
Fiscalizacion Sanitaria, se crea en 1977 dicho Re-
gistro Nacional de Reacciones Adversas.

Luego, el 5 de abril de 1979, por resolucidén
N° 803 se constituye la Comisién Nacional de Vi-
gilancia Farmacoldgica (CNVF). El registro fue
llevado a cabo por el Dr. Juan Carlos Ramasso (Se-
cretario Coordinador de la CNVF) del INFyB, jun-
to a la Dra. Mabel Foppiano también del mismo
Instituto. Se puede observar el listado de los inte-
grantes originarios de la Comision Nacional de Vi-
gilancia Farmacoldgica al pie de la Imagen 1.

Para dar cumplimiento a los puntos de la Res.
N2 803/1979 y de acuerdo con la Serie de Infor-
mes Técnicos de la OMS N° 489/1972, la Comi-
sion, recomienda a la SMSyFS la creacion de un
Centro Nacional de Vigilancia Farmacoldgica que
se nutrird con la informacién proveniente de los
Centros de Referencia (actualmente los Efectores
Periféricos) en todo el pais (hospitales, catedras,

Imagen 1.
Carnet y hoja membretada de la Comision
de Vigilancia Farmacoldgica.

etc.). El Centro se crea el 2 de mayo de 1986 bajo
la resolucion N° 472/1986 de la Secretaria de Sa-
lud (SS) (Imagen 2).

Sin embargo, las experiencias aisladas motiva-
das por el entusiasmo personal o de los grupos de
trabajo no fueron suficientes para lograr organizar
un sistema nacional de farmacovigilancia, como lo
expresa el farmacéutico Dr. Alfredo Moro, Director
del INFyB, en el IV Congreso Argentino de Farma-
cia y Bioquimica de 1988:* “Para garantizar a toda
la poblacion una disponibilidad de medicamentos
inocuos y eficaces (...) el Estado debe contar con un
amplio programa de Regulacién y Control de Medi-
camentos que contemple: control de calidad, ino-
cuidad y eficacia, registro, farmacovigilancia, {...)”
entre otras medidas.

Con la creacion del INFyB y las politicas toma-
das en la materia y una base juridica que la susten-
te (Leyes 16.462 y 16.463) “se elevé notablemente
el nivel técnico de la industria farmacéutica ins-
talada en el pais, (...)”. Cabe aclarar que la Ley
16.463 incluia la creacién de una Agencia Nacional
de Medicamentos, de este modo se comenzaba a
pensar en la creacion de la ANMAT.

Moro resalta en su alocucion “(...) a pesar de

Imagen 2. Recomendaciones de la Comision de
Vigilancia Farmacoldgica para dar cumplimiento a la
Res. N2 803/1974, con las firmas de algunos de los
integrantes como se observa en el documento fuente.

COMISION DL VIGILANCIA FARMACOLOGITA

Documento original. Fuente propia.
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contar con una base juridica adecuada, (...) el Es-
tado no estd, lamentablemente en condiciones de
garantizar eficientemente al paciente la calidad
del medicamento que consume”. Y continla di-
ciendo que el Estado tiene importantes carencias
e imposibilidad de control de los factores que afec-
tan a la calidad del medicamento, falta de capaci-
tacion del personal profesional, infraestructura,
limitada capacidad de analisis de muestras, falta
de modernizacion informatica y “(...) Carencia de
una red de Farmacovigilancia que sirva para ase-
gurar la inocuidad de los medicamentos luego de
su comercializacion.”

Al Pronunciar el doctor Moro los objetivos a
corto plazo del INFyBy “(...) dada la necesidad ur-
gente de reactivar las funciones del Instituto {(...)”
plantea las estrategias a seguir y entre ellas desta-
ca la “Implementacion de un Sistema de Farmaco-
vigilancia en relacion con Centros Hospitalarios y
Universitarios {(...). Estos deben estar bajo la juris-
diccidn de la Agencia Nacional de Control de Me-
dicamentos (...). Una vez establecido el Sistema
Nacional de Farmacovigilancia se proyectaria su
incorporacidn a los Sistemas Internacionales que
utiliza la Organizacion Mundial de la Salud.”* Cabe
destacar que en este sistema ya se propone incor-
porar la notificacidn de fallas de calidad.

Posteriormente a esta primera experiencia
en el INFyB, se sucedieron otros acontecimientos
que fueron antecedentes del tema, a saber: ha-
cia 1989 en la Unidad de Toxicologia del HNRG la
Dra. Estela Giménez, propuso desarrollar una far-
macovigilancia a distancia a través de los llamados
telefonicos que se recibian en la unidad. En esta
experiencia participaron las Dras. Mabel Foppia-
no, Elda Cargnel, Maria Rosa Negriy el Dr. Guiller-
mo Lombardo, con el apoyo informético en aquel
momento incipiente del Dr. Alberto Barengols,
del Servicio de Medicina Nuclear.* Muchas de las
reacciones adversas de esta pesquisa fueron pu-
blicadas en el Boletin de Toxicologia y Farmacovi-
gilancia de la Unidad. No obstante, aun no tenia
alcance nacional. Para que esto suceda tuvieron
que transcurrir varios afios mas.

A principios de 1992 comienza el pre-proyecto
de la creacion de la ANMAT y con ella el SNFVG,
en el Ministerio de Salud, que contd con el apoyo
financiero del Programa Nacional de Asistencia
Técnica para los Servicios Sociales (PRONATAS).
En este proyecto participaron varios grupos, algu-
nos ya mencionados: Catedras de Farmacologia
de la UBA y de la UNLP, en este caso a través del

Dr. Héctor Buschiazzo**, la Farmacéutica Dra. Es-
ter Filinger por la FFyB de la UBA, el Dr. Jorge Agui-
rre de la Universidad Nacional de Cérdoba, y las
Dras. Elda Cargnel y Estela Giménez por la Unidad
de Toxicologia del HNRG.

Desde la creacion de la ANMAT, a mediados
de 1992 (Decreto N° 1.490/92) fue preocupacion
de sus directores, el Dr. Pablo Bazerque y la Dra.
Estela Giménez la implementacidn del Sistema de
Farmacovigilancia extendido a todo el pais, el que
fue materializado por Resolucidon N° 706/93 del ex
Ministerio de Salud y Accién Social, que dio origen,
el 21 de septiembre de 1993, al Sistema Nacional
de Farmacovigilancia (SNFVG), que fue presentado
por el presidente de la Nacién en el salén Blanco
de la Casa de Gobierno (Imagen 3).

Antes de la concrecidn del sistema hubo que
realizar la compatibilizacidn entre los distintos
equipos de trabajo, que posteriormente constitui-
rian los llamados Efectores Periféricos del SNFVG,
los cuales tendrian el objetivo de recopilar, ana-
lizar y difundir sus hallazgos al Departamento de
Farmacovigilancia, constituido como el Efector
Central, que a su vez reportara los datos al Cen-
tro Colaborador de la Organizaciéon Mundial de la
Salud para el Monitoreo Internacional de Medica-
mentos.***

EI SNFVG funcionaba —y continda haciéndo-
lo— en el Departamento de Farmacovigilancia de
la ANMAT, inicialmente con la Jefatura de la Dra.
Mabel Foppiano y como Jefas de Servicio las Dras.
Maria Beatriz Cardoso y la Dra. Viviana Bologna

Imagen 3. Invitacion para el lanzamiento del SNFVG
22 de septiembre de 1993.
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(ambas farmacéuticas del HNRG). Acompaiiaban
también en la actividad diaria el Dr. Guillermo
Lombardo (médico toxicélogo del HNRG) y pos-
teriormente se uni6 al grupo de trabajo la Dra.
Maria Rosa Gonzdlez Negri (también con dicha es-
pecialidad, hoy Jefa de la unidad de Toxicologia del
HNRG). En los ultimos afios se sum¢ la Dra. Patri-
cia Cardoso (médica toxicologa del HNRG), quien
continla en su cargo (Imagen 4). A esta participa-
cion de los profesionales del HNRG en el SNFVG
hay que agregar el valioso aporte de la Dra. Elda
Cargnel, quien realizé un relevamiento del pais de
centros preocupados por el tema como paso pre-
vio a la organizacion del Sistema.

Una caracteristica muy importante de destacar
fue la pertenencia hospitalaria de los integrantes
del Departamento de Farmacovigilancia, lo que
permitié estar por un lado en contacto con la prac-
tica asistencial, con una importante dindmica en
la actualizacion de la informacién y una formacién
continua en relacién con las nuevas terapéuticas y
sus beneficios y riesgos.

Por otro lado, esta pertenencia permitié tam-
bién un intercambio fluido y enriquecedor con los
profesionales de los llamados Efectores Periféricos
que se encontraban y permanecen aln hoy en los
distintos niveles de ejecucion de la Salud Publica

Imagen 4. Invitacion para el lanzamiento del SNFVG
22 de septiembre de 1993.
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y Privada. En la primera etapa de la creacion del
Sistema Nacional de Farmacovigilancia primo el
conocimiento empirico, el de la praxis y el “querer
hacer” de todos los integrantes. Hubo que inte-
grar lo existente y con la voluntad de crecimien-
to estudiar otras experiencias internacionales e
implementar mejoras permanentemente. Fue
necesario también la divulgacion de las acciones
en diferentes medios como Jornadas y Congresos
Hospitalarios y de Especialidades, en Colegios Pro-
fesionales, como asi también diversas publicacio-
nes (Imagen 5).

Ao largo de estos 30 afios las actividades re-
guladoras desarrollaron distintos grados de com-
plejidad como: el retiro y suspension de drogas
en el mercado argentino, el registro de reaccio-
nes adversas de fdrmacos y su comunicacion na-
cional e internacional, la modificacién del perfil
de seguridad de los medicamentos, la vigilancia
intensiva de la clozapina y talidomida y la modifi-
cacion de la informacién en los prospectos, entre
otras acciones.

Para esa generacion de profesionales que le
dieron sustento, la creacion de un Sistema Nacio-
nal de Farmacovigilancia extendido a todo el pais
fue un desafio con la impronta y la fuerza del ha-
cer, del iniciar. Quedara en manos de los actuales
responsables el compromiso de fortalecer y adap-
tar el Sistema a las aplicaciones, las redes sociales,
al metaverso e incluso a la inteligencia artificial.

Imagen 5. Publicaciones de la ANMAT, nimero
especial del Sistema Nacional de Farmacovigilancia.

Documento original. Fuente propia.
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*  Datos suministrados en la entrevista a la Dra. Elda
Cargnel, Jefa de la unidad de Toxicologia del HNRG
entre 2007 y 2022.

** ElDr. Héctor Buschiazzo fue Profesor Titular de Far-
macologia en la Facultad de Ciencias Médicas de la
Universidad Nacional de La Plata (UNLP).

*** Enagostode 1994 el SNFVG ingresé como pais miem-
broenel WHO Collaborating Centre for International
Drug Monitoring — The Uppsala Monitoring Centre
(Centro Colaborador de la Organizacion Mundial de
la Salud para el Monitoreo Internacional de Medica-
mentos - Uppsala, Suecia), de este modo Argentina
fue el primer pais de Latinoamérica en ingresar a
dicho Centro, lo que le permitiod el acceso a la base
de datos internacional y recibir informacion de las
reacciones adversas mundiales.
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Resolucion N° 472/1986 de la Secretaria de Salud
(SS). (1986). Disponible en: https://e-legis-ar.msal.
gov.ar/htdocs/legisalud/migration/pdf/27834.pdf
Revista Farmacéutica de la Academia Argentina de
Farmacia y Bioquimica - Afio CXX enero-abril 1978
Afio 120 N° 1-4. Director Alfredo José Bandoni.
SNFVG. ANMAT. Disponible en: https://www.argen-
tina.gob.ar/anmat/farmacovigilancia
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Noticias

SECCION A CARGO DE PAOLA VIOLA® y SANDRA SAGRADIN/I®

ENDOCRINOLOGIA PEDIATRICA

HERNAN GARCIA BRUCE, ALEJANDRO MARTINEZ AGUAYO, FRANCISCA GROB LUNECKE
Ediciones UC, 2023
ISBN 9789561431300

CONTRIBUCION DE PROFESIONALES DEL HNRG : 2
ENDOCRINOLOG A

La Endocrinologia Pediatrica ha experimentado un desarrollo sostenido PEDIATRICA
en las Ultimas décadas. Los avances tecnoldgicos recientes han impactado
notoriamente en las metodologias de diagndstico de la especialidad: el ra-
dioinmunoensayo fue progresivamente reemplazado por métodos no ra-
diactivos muy sensibles y la espectrometria de masas ha contribuido a la
especificidad en el reconocimiento de hormonas y sus metabolitos. Asimis-
mo, los métodos de diagndstico por imdgenes, involucrando a la medici-
na nucleary la inteligencia artificial, han mostrado avances inimaginables
tiempo atras.

Es por ello por lo que el libro “Endocrinologia Pedidtrica” en su primera edicidn afio 2023, llega en un
momento muy oportuno para la comunidad hispanoparlante. Son sus editores los Profesores Hernan Gar-
cia Bruce, Francisca Grob Linecke y Alejandro Martinez Aguayo, de la Facultad de Medicina de la Pontificia
Universidad Catolica de Chile. La obra fue publicada por Ediciones Universidad Catdlica de Chile en formato
impreso (ISBN 978-956-14-3130-0) y electronico (ISBN digital 978956-14-3131-7). El prélogo de la obra es-
tuvo a cargo del Prof. JesUs Argente, expresidente de la Sociedad Europea de Endocrinologia Pediatrica (ES-
PE) y del Dr. Fernando Cassorla, expresidente de la Sociedad Latinoamericana de Endocrinologia Pediatrica.

En sus 910 paginas, el libro aborda todas las tematicas de interés para el especialista, con capitulos ac-
tualizados y un enfoque que permite también al pediatra general, al endocrindlogo de adultos y a profesio-
nales de la salud relacionados, interiorizarse en los temas que le son Utiles para el desarrollo de su tarea.
Fundamentos del sistema endocrino, de los mecanismos de accién hormonales y de la genética, crecimien-
to, pubertad, tiroides, suprarrenal, génadas, metabolismo dseo, hipdfisis, obesidad y diabetes; finalmente,
un capitulo de patologias endocrinas misceldneas y otro con guias practicas para el estudio y el manejo de
condiciones endocrinas frecuentes completan la obra.

Los autores de los capitulos son reconocidos especialistas de toda Latinoamérica, Espafia, Alemania,
Paises Bajos, Reino Unido, Australia, Estados Unidos y Canadd. Una virtud adicional es que el texto esta
completamente escrito en espafiol, lo que representa un gran interés para los colegas de Iberoamérica.

Con orgullo, el Hospital de Nifios Dr. Ricardo Gutiérrez (HNRG) ha realizado una importante contribu-
cion a la obra. Los Dres. Ana Keselman, Débora Braslavsky e Ignacio Bergada tuvieron a su cargo el capitulo
sobre “Tratamiento con hormona de crecimiento”. Los Dres. Romina Grinspon y Rodolfo Rey contribuye-
ron con el tema “Fisiologia del desarrollo puberal”. Las Dras. Patricia Papendieck y Ana Chiesa aportaron
el capitulo “Hipertiroidismo”. Finalmente, los Dres. Analia Freire, Maria Gabriela Ropelato y Rodolfo Rey
abordaron “Desarrollo embrionario y fisiologia gonadal”. La participacion de los profesionales de la Divi-
sion de Endocrinologia y del Centro de Investigaciones Endocrinoldgicas “Dr. César Bergada” como autores
invitados pone de manifiesto el reconocimiento del HNRG como pionero y referencia internacional actual
en Endocrinologia Pediatrica.

DR. RoDOLFO REY
Director Centro de Investigaciones Endocrinoldgicas “Dr. César Bergada” (CEDIE)
CONICET - FEI - Divisidon de Endocrinologia, Hospital de Nifios Ricardo Gutiérrez

a. Médica pediatra de planta. Consultorios Externos HNRG
b. Médica pediatra de planta Unidad de Clinica Pedidtrica N° 8, HNRG.
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EL FINAL DE UNA ETAPA ES TAMBIEN UN PRINCIPIO

Queremos compartir con toda la comunidad de lectores
esta noticia, con el deliberado propdsito de contagiar opti-
mismo, entusiasmo y agradecimiento. El Prof. Dr. Edgardo
Manzitti ha destinado aparatologia e instrumental oftalmo-
|6gico pertenecientes a su practica privada a la salud pu-
blica. Su decisidn de cerrar un ciclo en su vida profesional
posibilita abrir otros a colegas, pacientes y familiares asis-
tentes al servicio de Oftalmologia del Hospital de Nifios R.
Gutiérrez, servicio en el cual su padre gesto las bases de |a
oftalmopediatria argentina. Dicha donacidén permitira am-
pliar las prestaciones tanto en consultorios externos como
asi también en el quirdfano.

Agradecemos enormemente este accionar, entendiendo que todo acto de razén y corazén nos
transforma e inspira positivamente a todos.

SERVICIO DE OFTALMOLOGIA DEL HOSPITAL DE NINOS RICARDO GUTIERREZ

Ciudad de Buenos Aires, Argentina.

DESPEDIDA DE RESIDENTES 2023

El martes 29 de agosto se realizé el acto de despedida de residentes de pediatria del periodo 2019-2023.
En esta ocasion, el discurso estuvo a cargo de la Dra. Sandra Sagradini, médica de planta de la Unidad N2 8
de clinica pediatrica. Compartimos las palabras que dirigi6 a los y las pediatras egresantes.
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Buenos dias a todos, este afio he recibido el honor de expresar las palabras de despedida a los co-
legas que finalizan su residencia.

Cuando ingresé a la residencia, hoy hace ya muchos afios (ya vengo a ser una R35...), me encontré en un
mundo desconocido con un lenguaje propio y diferente al que aprendimos en la facultad (el que también
tuve que aprender en su momento), estdbamos en nuestros veinte y pico cursando ese fin de la adoles-
cencia y estudiantina que es la facultad, y nos encontramos con nifios que necesitaban cuidados, muchos
y muy especiales.

iNo tenia conciencia de que habia ingresado en un sistema que llevaba afios de trayectoria en la forma-
cion de pediatras, yo sélo sabia que queria entrar al Nifios... y encima habia entrado!

El Hospital de Nifios nacié de la mano del Dr. Ricardo Gutiérrez y la Sociedad de Beneficencia, en 1875,
en una casa entre las calles Victoria y Liniers, eran dos salas de madera con veinte camas cada una, que
se llenaron el dia que se inaugurd: entonces, como ahora, isiempre faltan camas! En los diarios de Bue-
nos Aires salio |a noticia: “... serd el Dr. Ricardo Gutiérrez, el médico que curara a los pequefios dolientes”

Nuestro Hospital tiene muchos afios de historia y grandes profesionales que hicieron el camino de la
pediatria argentina y también de América y mds alla, tanto por formar profesionales de otros lares como
también muchos que recibieron (y reciben) a nuestros pediatras con sus conocimientos y especialidades.
Nuestra residencia de pediatria es la mas antigua de Latinoamérica y con mas de 50 afios desde su inicio
en la década de 1960.

La residencia consiste en que un médico que acaba de egresar de la facultad se transforme en un pro-
fesional capaz de cuidar la salud de un nifio, con un enfoque que fue mutando a través de los afios, hasta
considerarlo en sus dimensiones fisica, psicoldgica, de su desarrollo neuromadurativo, su entorno familiar y
social, entendiendo que en sus manos tiene un ser que va a vivir muchos afios y al que se le debe procurar la
mejor atencion y oportunidades. Hoy no pensamos en un nifio como un adulto en miniatura y no se nos ocu-
rriria internar a un lactante solo sin su madre o cuidador... como efectivamente sucedia hace muchos afios.

La residencia es el momento de aprender trabajando, en equipo con los residentes superiores todo el
dia, absorbiendo todo con todos los sentidos, lo que se vivencia y se queda dentro para siempre, acompa-
fiando al paciente y su familia. Son afios dorados, aunque sean duros y extensos y sufridos, pero nos deja-
ran los mejores recuerdos y experiencias.

La residencia también es la incubadora de grandes amistades, hermandades, parejas (y también “despa-
rejaciones”), relaciones cuasi familiares, donde en un momento somos hijos putativos de nuestros mento-
res y luego nos transformamos en padres y madres de nuestros colegas mas jovenes. Tomamos el ejemplo
de los profesionales que respetamos y admiramos, que nos indican el camino, la forma de ser, la ética, la
templanza. Y debemos reconocer que estamos aprendiendo siempre los unos de los otros, y en constan-
te formacion.

Las guardias interminables, las noches heladas, los pasillos oscuros con la hamaca que se mueve so-
la sin una gota de viento, salir corriendo a una sala porque hubo una complicacién —bajo la mirada de los
gatos serios del parque—, un alacran amigo que nos saluda en el pabellén cuando se puede ir a dormir un
rato, el pase grande y el pase chico... todo eso también se atesora como parte de lo vivido y aprendido co-
mo residentes.

Atendemos pacientes de nuestro pais y de otros también, algunos tienen cobertura social, la mayoria
no, nuestro norte y accionar siempre es la vida y el bienestar de los nifios que les toca ser pacientes cuando
estan por acd independientemente de lo anterior, en cuanto nifios les debemos no sélo la mejor atencion
médica que podamos brindarles, si no también proveerlos de lo que necesitan, como la escuela, los juegos,
los colores, los cuentos. A veces nos sobrepasa la voragine de los ingresos, las interconsultas, los estudios,
los ateneos, el laboratorio, la imagen... es necesario hacer un alto y rebobinar, “debrifear”, barajar y dar de
nuevo, sentarse un momento y escucharnos.

Todos los que comenzamos este camino como residentes, comprendemos lo que se vivencia, lo que se
disfruta y lo que se padece, pero sabemos (porque lo vivimos) que el trabajo en equipo nos hace crecer a
todos y nos cobija a todos (residentes y plantas y jefes), con nuestras diferencias, fortalezas y debilidades,
aprendiendo de los errores, tratando de que sean los menos posibles, y siempre teniendo a nuestros pa-
cientes en el centro de nuestro accionar, adquiriendo las herramientas necesarias para la mejor atencion
que podamos brindar como pediatras.
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A través de los afios, si miramos un poquito
para atrds, asistimos a cambios enormes como
el control y cuasi desaparicion de enfermedades
por las vacunas (sarampidn, rubéola, polio, en-
tre muchas mas), la reaparicion de otras como
el dengue, pasamos de hacer varias PL por guar-
dia por meningitis bacterianas a hacer alguna
que otra, la pandemia de gripe A (“la porcina” la
llamaban), la simulacidn clinica como parte de
la ensefianza y seguridad del paciente, las nue-
vas tecnologias de diagndstico y tratamiento, la
reciente pandemia de COVID y la produccién de
vacunas en tiempo récord...

Las problematicas sociales en aumento que
aquejan a nuestra sociedad, las vivimos con los
nifios y adolescentes en riesgo a los que debemos abordar desde sus aspectos clinico, social, psicoldgico y
desde la proteccion de sus derechos.

Nuestros residentes, que hoy estan terminando su formacidn, se desarrollaron en la complejidad de la
pandemia de COVID, con la incertidumbre y el miedo de enfermar gravemente, sin una vacuna disponible
y con tratamientos de eficacia a evaluar, iniciaron este camino de la pediatria en un escenario dificil. Y nos
acompafamos en esta coyuntura, dando lo mejor de cada uno.

También vivimos una realidad socioecondmica compleja casi permanente, donde luchamos por nues-
tro salario mientras tenemos en nuestras manos el tratamiento de los nifios que atendemos en el hospital.
A veces es necesario tomar medidas para ser vistos y escuchados en nuestros reclamos, y se pone mucha
tension en la atencidn cotidiana. La Salud Publica siempre estd en riesgo y debe ser defendida desde los
hospitales, y las residencias —con el empuje de los jovenes y la necesidad de un salario digno para asegurar
nuestra Salud Publica— son los motores, junto a los que ya estamos hace algunos afios y también luchamos
antes como residentes y ahora desde nuestros puestos de planta. Cada uno lucha desde su lugar con herra-
mientas complementarias, tratando de hallar espacios comunes y alcanzar los mismos objetivos.

En los ultimos afios, nuestros pediatras estan buscando otros horizontes para desarrollarse y los ve-
mos emigrar no sin tristeza, a esto se suma la disminucion del ingreso de residentes afio a afio, problema-
tica que esta entre nosotros y debera ser abordada por todos los niveles de decisién en politica sanitaria.

Debemos conocer la historia y la trayectoria de nuestro Hospital y de la residencia, es nuestra obliga-
cion saber de donde venimos y qué nos respalda para saber hacia donde vamos, pero reflexiono que, en
nuestro tiempo, hoy, aquiy ahora, donde estemos siendo pediatras (en el Nifios o en el lugar donde este-
mos) tenemos que dejar nuestra huella, ensefiando y aprendiendo unos de otros, trabajando en equipo,
siempre con los pacientes como norte, cuidandolos y aprendiendo de ellos cada dia, con los ojos claros de
los jovenes pediatras y la mirada amplia de los que peinamos canas.

En esta despedida a nuestros queridos colegas pediatras que hoy egresan, despedida que no es tal, por-
que siempre serdn del Nifios, una casa de la que se llevan su impronta, donde vivieron, crecieron y com-
partieron una gran parte de sus vidas, donde festejaron y sufrieron, les deseamos todo lo mejor, todos los
éxitos y que sigan aprendiendo dia a dia, que comiencen esta etapa con toda la fuerza y con todas las he-
rramientas — médicas y humanas - que adquirieron en el Nifios, en este camino sin final que es la practica
de la pediatria.

DRA. SANDRA SAGRADINI
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Noticiero Farmacologico

SECCION A CARGO DE PATRICIA CARDOSO Y RAUL PLAGER®

Amikacina:
Mayor riesgo de ototoxicidad en pacientes
con mutaciones del ADN mitocondrial

EUROPA. EI PRAC (Pharmacovigilance Risk Assessment Committee / Comité para la Evaluacion de Ries-
gos en Farmacovigilancia) de la EMA (European Medicines Agency / Agencia Europea de Medicamentos)
luego de realizar una revision de la informacion disponible en la bibliografia médica, considera que existe
una posibilidad razonable de relacidn causal entre amikacina y el aumento de riesgo de ototoxicidad aso-
ciada a aminoglucdsidos en pacientes con mutaciones del ADN mitocondrial, en particular la sustitucion de
A por G en el nucledtido 1555 en el gen del ARNr 125, incluso si las concentraciones séricas de aminoglu-
césidos se encuentran dentro del intervalo recomendado durante la administracion.

En estos pacientes se deben tener en cuenta otras opciones de tratamiento: en personas con antece-
dentes familiares de mutaciones relevantes o sordera inducida por aminoglucésidos, deben considerarse
tratamientos alternativos o realizar pruebas genéticas antes de la administracion.

Fuente:
https://www.ema.europa.eu/en/documents/psusa/amikacin-except-centrally-authorised-products-
cmdh-scientific-conclusions-grounds-variation/00000143/202206_es.pdf

Nota:

Amikacina es un antibidtico del grupo de los aminoglucésidos, semisintético, derivado de la kanamicina,
de accion bactericida. Se une a la subunidad 30S de los ribosomas bacterianos produciendo un complejo
de iniciacién 70S de caracter no funcional, de forma que se interfiere la sintesis proteica. Aunque los ami-
noglucdsidos son altamente efectivos y relativamente econdmicos, se conoce su potencial de ototoxicidad
y toxicidad vestibular. Los aminoglucdsidos se pueden acumular en el oido interno y son dificiles de meta-
bolizar, lo que puede provocar una pérdida auditiva permanente.

Se sugiere que la sensibilidad a los aminoglucdsidos se encuentra relacionada con las mitocondrias, las
cuales tienen su propio genoma, llamado ADNmt, el cual codifica a los 22 ARNt (transferentes mitocondria-
les), 13 ARNm (mensajero) y 2 ARNr (ribosdmico), que son importantes para la composicion del complejo
de la cadena respiratoria OXPHOS.

En ciertos estudios se ha observado que cuando el ADN mitocondrial (especialmente el ARNr 12S) su-
fre una mutacién, aumenta la unién a los aminoglucédsidos, inhibe la sintesis de proteinas mitocondriales
y aumenta la formacién de radicales libres, lo que a su vez afecta la audicion.

Fuente:

Fu X, Wan P, Li P, et al. Mechanism and Prevention of Ototoxicity Induced by Aminoglycosides.
Front Cell Neurosci. 2021; 15: 692762. Disponible en: https://www.frontiersin.org/articles/10.3389/fn-
cel.2021.692762/full

En cuanto a opciones de tratamiento alternativas, con respecto a la actividad antimicrobiana, se su-
giere consultar la Red de Vigilancia de resistencia a antimicrobianos (Red WHONET Argentina) 2010-2022.

http://antimicrobianos.com.ar/wp-content/uploads/2023/05/Vigilancia-Nacional-de-la-Resistencia-a-
los-Antimicrobianos-Red-WHONET-Argentina-Tendencia-2010-2022-parcial.pdf

http://antimicrobianos.com.ar/category/resistencia/whonet/analisis-de-ram/

a. Médica de planta Unidad de Toxicologia
b. Consultor Toxicolégico del Hospital Materno Infantil de San Isidro.
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Colistimetato sodico (uso intravenoso):
Sindrome de pseudo-Bartter

EUROPA. EI PRAC de la EMA ha considerado la evidencia disponible tanto desde los casos reportados
en la literatura cientifica como de las respuestas de los Titulares de Registro y Autorizacién de Comercializa-
cion (TARC) de medicamentos que contienen colistimetato sddico (forma farmacéutica para uso intraveno-
s0): Se han reportado pocos casos de sindrome de pseudo-Bartter en nifios y adultos con el uso intravenoso
de colistimetato sodico. En los casos sospechosos se deberia iniciar el monitoreo de los electrolitos séricos
e implementar el manejo adecuado; sin embargo, es posible que no se alcance la normalizacién del des-
equilibrio electrolitico sin la interrupcion del colistimetato de sodio. Esta reaccion adversa presentaria una
frecuencia desconocida.

Fuente:
https://www.ema.europa.eu/en/documents/prac-recommendation/prac-recommendations-signals-
adopted-6-9-february-2023-prac-meeting_en.pdf

Nota:

El colistimetato sddico es un profdrmaco que se hidroliza a colistina. Esta ultima en un agente antibac-
teriano polipéptido ciclico que pertenece al grupo de las polimixinas, las que actian dafiando la membra-
na celular, siendo los efectos fisioldgicos resultantes letales para la bacteria. Son selectivas para bacterias
aerobias Gram-negativas dotadas de membrana externa hidrofdbica.

El primer reporte de sindrome de pseudo Bartter inducido por antibidtico fue publicado en 1970. Sin
embargo, son pocos los trabajos publicados de este sindrome como secundario a colistina. Cakir y col. lo
reportaron por primera vez en un lactante pretérmino y en 2017 se publico el primer caso secundario a co-
listina en un adulto. Se ha reportado la resolucion del cuadro en 6 a 10 dias luego de suspender el farmaco,
aunque algunos pacientes requirieron tratamiento con espironolactona.

En el sindrome de pseudo Bartter, la reabsorcién anormal de Cl Na en el asa ascendente de Henle resul-
ta en el incremento de pérdida del mismo en el nefrén distal. En un intento de reabsorber el sodio, se pier-
den iones potasio e hidrogeniones llevando a una alcalosis metabdlica e hipokalemia. Ademas, la pérdida
excesiva de sal y agua ocasiona activacion del sistema renina-angiotensina-aldosterona, que ayuda a soste-
ner la tension arterial, ocasionando un incremento contra regulador de PGE2 vasodilatadora y se agrava la
alcalosis metabdlica junto con la hipokalemia. La reabsorcidn paracelular defectuosa de calcio y magnesio
conduce a hipocalcemia e hipomagnesemia.

Fuente:

Kumari A, Gupta P, Verma H, et al. Colistin-induced Bartter-like Syndrome: Ponder before Treatment!
Indian J Crit Care Med. 2022; 26(2):239-243. Disponible en: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/
PM(C8857716

Ruiz Acosta A, Acufia Diaz A, Labrano Elias M, et al. Sindrome pseudo Bartter asociado a la infusion en-
dovenosa de colistina. Rev. virtual Soc. Parag. Med. Int. 2018; 5 (2):79-84. Disponible en: http://scielo.iics.
una.py/scielo.php?script=sci_arttext&pid=52312-38932018000200079

Onasemnogene: Hepatotoxicidad

El laboratorio Novartis, de conformidad junto con la EMA han emitido una Carta a los Profesionales de

la Salud:

¢ Se han reportado casos fatales de insuficiencia hepatica aguda en pacientes tratados con onasemnoge-
ne aveparvovec.

¢ Debe monitorearse la funcion hepatica antes del tratamiento y regularmente por al menos 3 meses
luego de la infusion.

¢ Se debe evaluar inmediatamente a los pacientes que presenten empeoramiento con respecto a los
estudios de la funcidn hepdtica y/o signos o sintomas de enfermedad aguda.
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¢ En caso de que los pacientes no respondan adecuadamente a los corticoides, se debe consultar a un
especialista gastroenterodlogo pediatrico o hepatdlogo y considerar ajustar el régimen del corticoide.

e Las dosis de corticoides no deberian reducirse hasta que los resultados de los andlisis de funcién he-
patica vuelvan a estar sin particularidades (examen fisico normal; bilirrubina total, concentraciones de
GPT y GOT por debajo de 2 veces el limite superior normal -menor a 2 x LSN-).

¢ Se debe informar a los cuidadores de los pacientes acerca del riesgo de dafio hepatico grave y la nece-
sidad de un monitoreo periddico de la funcion hepatica.

Fuente:
https://www.ema.europa.eu/en/documents/dhpc/direct-healthcare-professional-communication-dhpc-
zolgensma-onasemnogene-abeparvovec-fatal-cases_en.pdf

Nota:

Onasemnogene aveparvovec es una terapia génica recombinante basada en AAV9 disefiada para en-
tregar una copia del gen que codifica la proteina SMN humana. La atrofia muscular espinal (AME) es causa-
da por una mutacidn bialélica en el gen SMN1, lo que resulta en una expresion insuficiente de la proteina
SMN. Se ha observado en estudios en humanos que la administracion endovenosa del farmaco resulta en
la transduccidn y expresion celular de la proteina SMN.

La hepatotoxicidad reportada con onasemnogene aveparvovec frecuentemente se manifiesta con re-
sultados de analisis de funcidn hepatica alterados como es la elevacion de GPT y GOT. Sin embargo, se ha
reportado dafio hepatico agudo grave o insuficiencia hepatica aguda, incluyendo resultados fatales.

El mecanismo subyacente se encuentra probablemente relacionado a una respuesta inmune al vector,
innata y/o adaptativa. Por lo tanto, se recomienda un régimen profilactico de corticoide y el monitoreo de
la funcién hepatica desde el punto de partida del tratamiento y luego regularmente por al menos 3 meses
luego de la infusion del medicamento. Esto incluye un monitoreo semanal durante el primer mes y duran-
te todo el periodo de reduccién de dosis del corticoide, seguido de un monitoreo cada 2 semanas durante
1 mes mas y durante el tiempo que se encuentre clinicamente indicado.

Recientemente se han reportado dos casos fatales de insuficiencia hepatica aguda en pacientes con
AME en tratamiento con onasemnogene aveparvovec a los 4 meses y 28 meses de edad respectivamente.
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Medicamentos en pediatria

La ausencia en el mercado de presentaciones comerciales que se adapten a las caracteristicas especia-
les de la poblacion pedidtrica requiere la preparacion de formulaciones liquidas, semisdlidas y sélidas, que
faciliten la administracion y permitan una mayor flexibilidad en la dosificacién, para adaptar la posologia
por peso y edad del paciente.

Para subsanar esta limitacion el Laboratorio Farmacéutico de la Divisién Farmacia del Hospital de Nifios
Dr. Ricardo Gutiérrez ha desarrollado una serie de formulaciones que se detallan a continuacion.

Hospital de Nifios Ricardo Gutiérrez

Division Farmacia - Preparados Farmacéuticos

Presentacion Aporte mEq Aporte mg
Acido Félico Solucién 1 mg/mL 1 mg Acido Félico /mL
Suspension 285 mg Hidréxido de
Aluminio Hidréxido Aluminio/smL
ikl Gatbiorats Suspensién 20 mEq Calcio/SmL 1g carbopato de calcio = 400 mg
calcio elemental/SmL
Citrato de Potasio Solucién 2 m Eq Potasio/mL 78 mg Potasio/mL
2 mEq Bicarbonato/mL
Citrato de Sodio Solucion 1 mEq Sodio/mL 23 mg Sodio/mL
1 mEq Bicarbonato/mL
1 mEq Potasio/mL 39 mg Potasio/mL
Tricitratos Solucién 1 mEq Sodio/mL 23 mg Sodio/mL
2 mEq Bicarbonato/mL
D — Solucién 0.1% 0.008 mEq Cobre/mL 0.25 mg Cobre/mL
Fosfato mono y Solucién 0.56 mmol Fosforo/mL 17.4 mg Fésforo/mL
dipotdsico 0.65 mEq Potasio/mL 25.4 mg Potasio/mL
Solucién 0.80mmol Fosforo/mL 25 mg Fosforo/mL

Fosfato de sodio

1.2 mEqg Sodio/mL

Magnesio sulfato

Solucién al 25%

2.06 mEg Magnesio/mL

250 mg Sulfato de Magnesio = 25 mg
Magnesio elemental/mL

Potasio Bicarbonato

Capsulas 500 mg 5 mEq Potasio/capsula 195 mg Potasio/cépsula
5 mEq Bicarbonato/cépsula
Cépsulas 1 gramo 10 mEq Potasio/cépsula 390 mg Potasio/cépsula

10 mEq Potasio/cépsula

Potasio cloruro Solucién 3 mEq/mL 3 mEq Potasio/mL 117 mg Potasio/mL
Sodio Cloruro Solucién 3 mEq/mL 3 mEq Sodio/mL 69 mg Sodio/mL
Cépsulas 500 mg 5.95 mEq Sodio/capsula 136,5 mg Sodio/cdpsula
5.95 mEq Bicarbonato/capsula
Sodio Bicarbonato
Cépsulas 1 gramo 11.9 mEq Sodio/cépsula 273 mg Sodio/cdpsula
11.9 mEq Bicarbonato/cdpsula
Solucién 0.9% 0.062 mEq Zinc/mL 2 mg Zinc/mL

Zinc Sulfato
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Doctor, étiene cinco minutos?

SECCION A CARGO DE MIRIAM TONIETTI® Y BETTINA VIOLA®

Executive Summary: Clinical Practice Guideline for the
Evaluation and Treatment of Children and Adolescents
With Obesity

Resumen ejecutivo: Guia de practica clinica para la evaluacion y

tratamiento de nifios y adolescentes con obesidad
HAMPL S, HASSINK, S, SKINNER A, et al.
Pediatrics. 2023; 151(2):2022060641. doi: 10.1542/peds.2022-060641. PMID: 36622135.

La obesidad es una enfermedad crdnica, comin, compleja y tratable que esta asociada a una combina-
cion de factores socioecoldgicos, ambientales y genéticos. Sin tratamiento, puede asociarse a graves con-
secuencias para la salud individual y social.

Las personas con sobrepeso y obesidad son victimas de burlas y acoso con efectos directos sobre ellas
(atracones, aislamiento social, evitacién de los servicios de atencion médica y disminucion de la actividad
fisica) que complican alin mas su salud.

La base del tratamiento integral de la obesidad es contribuir a que el nifio/adolescente y su familia lo-
gren realizar cambios en el estilo de vida, de comportamiento y de factores ambientales, a través de distin-
tas estrategias clinicas, dietarias, conductuales, farmacoldgicas o quirdrgicas coordinadas por un equipo
multidisciplinario especializado en obesidad.

Esta Guia de practica clinica (GPC) se basa en una revision exhaustiva de la evidencia de estudios contro-
lados y comparativos de ensayos de efectividad, estudios longitudinales y epidemioldgicos de alta calidad.
Tiene como objetivo informar a los pediatras y otros proveedores de atencion médica pediatrica sobre el
estandar de atencidn para evaluar y tratar a nifios mayores de 2 afios con sobrepeso y obesidad y comor-
bilidades relacionadas. La GPC promueve un enfoque integral considerando el estado de salud del nifio,
el sistema familiar, el contexto comunitario y los recursos para el tratamiento para crear el mejor plan de
tratamiento para cada paciente.

En base a toda la evidencia recolectada, se redactaron declaraciones de accidn clave graficadas en una
serie de tablas y algoritmos para guiar la atencidn y brindar recomendaciones de expertos. Mas aln, des-
criben factores de riesgos asociados, métodos de diagndstico y evaluacion del sobrepeso/obesidad y sus
comorbilidades asi como recomendaciones sobre su tratamiento.

a. Ex Jefa de Servicio de Nutricidn, Hospital de Nifios Ricardo Gutiérrez.
b. Hospital de Dia Polivalente, Hospital de Nifios Ricardo Gutiérrez.
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Once-Weekly Semaglutide in Adolescents with Obesity

Semaglutida una vez por semana en adolescentes con obesidad

WEGHUBER D, BARRETT T, BARRIENTOS PEREZ M, et al.
N Engl ) Med 2022; 387:2245-57. DOI: 10.1056/NEJM0a2208601

Se estima que para el afio 2030 mas de 250 millones de nifios y adolescentes tendran obesidad y co-
morbilidades asociadas. Aunque las guias recomiendan modificaciones en el estilo de vida para el control
de la obesidad, la disminucién del indice de masa corporal (IMC) es modesta y el mantenimiento del peso
a largo plazo es un desafio que rara vez se logra. Cuando dichas intervenciones son ineficaces puede con-
siderarse la farmacoterapia.

La semaglutida es un analogo del péptido 1 similar al glucagon que induce la pérdida de peso al dismi-
nuir el apetito, inducir saciedad y reducir la ingesta de energia. En adultos, el tratamiento con semaglutida
2,4 mg subcutanea administrada una vez a la semana asociada a cambios en el estilo de vida de las perso-
nas con sobrepeso u obesidad ha resultado en disminucién de peso clinicamente significativa.

Dado que no hay evidencia de su uso en la poblacién adolescente, se desarrollé el ensayo TEENS (multi-
nacional, doble ciego, de grupos paralelos aleatorios con grupo control placebo en una relacion 2:1) desde
octubre de 2019 hasta marzo de 2022. Este estudio se disefd para evaluar la superioridad de semaglutida
frente al placebo y la confirmacion de su eficacia y seguridad. Los adolescentes enrolados recibieron du-
rante 68 semanas semaglutida subcutanea una vez a la semana a una dosis de 2,4 mg o placebo, en con-
junto con indicaciones de cambios en el estilo de vida. Durante la fase de pre inclusidn, se seleccionaron
adolescentes (de 12 a 18 afios de edad) con obesidad (IMC > o igual al percentilo 95) o sobrepeso (IMC > o
igual al percentilo 85) y al menos una condicidn coexistente relacionada con el peso y que habian realizado
al menos un tratamiento dietario de perder peso sin éxito. Los criterios de exclusion fueron cambio de pe-
so de mas de 5 kg o el uso de un medicamento para la obesidad en los 90 dias anteriores, cirugia bariatrica
previa, enfermedad tiroidea no controlada, presencia de causas secundaria de obesidad, trastorno depre-
sivo mayor en los 2 afios anteriores, diagndstico de trastornos psiquiatricos graves o bulimia nerviosa y/o
antecedente de intento de suicidio.

De los 229 participantes que fueron evaluados, 201 fueron aleatorizados; 134 participantes fueron asig-
nados al grupo de semaglutida y 67 al grupo placebo. En la semana 68, 120 participantes (90%) en el grupo
de semaglutida y 60 participantes (90%) en el grupo placebo habian completado el tratamiento. Todos me-
nos uno tenia obesidad. El cambio medio en el IMC desde el inicio hasta la semana 68 fue de -16,1 % con
semaglutida y 0,6 % con placebo (diferencia estimada, 16,7 puntos porcentuales; intervalo de confianza
[IC] del 95 %, -20,3 a-13,2; P<0,001). En la semana 68, un total de 95 de 131 participantes (73 %) en el gru-
po de semaglutida tuvieron una pérdida de peso del 5 % o mds, en comparacion con 11 de 62 participantes
(18 %) en el grupo de placebo (odds ratio estimado, 14,0; IC del 95 %, 6,3 a 31,0; P<0,001). Las reducciones
en el peso corporal y la mejora con respecto a los factores de riesgo cardiometabdlicos (circunferencia de
la cintura y niveles de hemoglobina glucosilada, lipidos, excepto colesterol HDL y la GPT) fueron mayores
con semaglutida que con placebo. La incidencia de eventos adversos gastrointestinales fue mayor con se-
maglutida que con placebo (62% vs. 42%). Cinco participantes (4%) en el grupo de semaglutida y ningln
participante en el grupo de placebo tuvieron colelitiasis. Se informaron eventos adversos graves en 15 de
133 participantes (11 %) en el grupo de semaglutida y en 6 de 67 participantes (9 %) en el grupo de placebo.

Los autores concluyen que entre los adolescentes con obesidad, el tratamiento una vez a la semana con
una dosis de 2,4 mg de semaglutida mds una intervencién en el estilo de vida resulté en una mayor reduc-
cion del IMC que la intervencion en el estilo de vida sola.
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Neonatal Seizures

Convulsiones neonatales
YozAwWITZ E.
N Engl J Med 2023; 388:1692-1700 DOI: 10.1056/NEJMra2300188

Las convulsiones neonatales (CN) se definen como convulsiones que ocurren dentro de las 4 semanas
posteriores al nacimiento de bebés nacidos a término o dentro de las 44 semanas posteriores a la edad
posmenstrual en bebés prematuros. Estas suelen comenzar focalmente pero pueden generalizarse. En los
recién nacidos pueden ser dificiles de reconocer clinicamente, porque los movimientos convulsivos de los
bebés suelen ser complejos, irregulares o sutiles. Existen varios fendémenos motores comunes no epilépti-
cos que pueden ser dificiles de diferenciar de las convulsiones en los recién nacidos (temblor, nerviosismo
y algunos movimientos miocldnicos que pueden ocurrir sin una causa aparente o como sintomas de absti-
nencia de drogas, anomalias electroliticas, hipoglucemia o infeccidn). Estos no tienen correlatos en el EEG
y no son consideradas convulsiones. La incidencia estimada de las CN es de 2,29 casos por 1 000 nacidos
vivos, siendo mas alta en los recién nacidos prematuros (14,28 casos por 1 000 nacidos vivos).

La Liga Internacional contra la Epilepsia (ILAE) ha desarrollado un marco de diagndstico para clasificar las
CN, facilitando el uso de terminologia comun. Estas nuevas definiciones y clasificaciones de sindromes, junto
con el acceso a pruebas genéticas, han cambiado la forma en que los médicos entienden y manejan las CN.

La edad neonatal, la edad de inicio de las convulsiones y la semiologia clinica brindan pautas sobre la
causa de las convulsiones. La mayoria de las CN son transitorias y provocadas, es decir, que resultan de tras-
tornos metabdlicos agudos, procesos infecciosos o lesiones cerebrales focales agudas. En los recién nacidos
a término, la causa mds comun de convulsiones provocadas es la encefalopatia hipoxica-isquémica, segui-
da en frecuencia por el accidente cerebrovascular y la infeccidn. En los recién nacidos prematuros, la causa
mas frecuente es la hemorragia intraventricular. Identificar el evento provocador es fundamental para de-
terminar el manejo. Las convulsiones provocadas no se consideran epilepsia, definiéndose como dos o mas
convulsiones no provocadas. Las convulsiones provocadas generalmente no requieren tratamiento a largo
plazo con medicamentos anticonvulsivos. Los sindromes de epilepsia neonatal, que son poco frecuentes,
suelen tener causas genéticas y, a diferencia de las convulsiones provocadas, algunos de estos sindromes
requieren un tratamiento a largo plazo.

En este trabajo, la autora propone una guia de diagndstico que conduce a las posibles causas de las
convulsiones y se adjunta una tabla que proporciona la evaluacidn sugerida para confirmar cada una de las
diferentes causas. Debido a que algunas convulsiones solo tienen un componente electroencefalografico
(EEG), la ILAE ha enfatizado la importancia del EEG como esencial para su identificacion. Cuando no se dis-
pone de EEG, se puede iniciar el tratamiento anticonvulsivo determinando, sobre la base de los niveles de
certeza diagnostica (Niveles 1 a 5) descriptos en el trabajo.

Los pasos iniciales en el manejo de las CN son estabilizar la funcién cardiovascular y respiratoria y lue-
go, identificar la causa de las convulsiones. Las anomalias médicas tratables, como la hipoglucemiay los
trastornos electroliticos pueden detectarse y corregirse rapidamente, lo que generalmente conduce al cese
de las convulsiones sin necesidad de medicacion anticonvulsivante. La neuroimagen (ecografia, resonan-
cia magnética) se considera fundamental en la deteccién de posibles anomalias estructurales en neonatos
con convulsiones. Las pruebas genéticas se consideran si no hay una explicacion estructural clara para las
convulsiones.

Es un principio generalmente aceptado que todas las convulsiones neonatales con correlacion tanto
clinica como EEG y aquellas con solo evidencia EEG deben ser tratadas. La ILAE recomienda el fenobarbi-
tal como el medicamento anticonvulsivo de primera linea, independientemente de la causa. La hipotermia
terapéutica durante 72 horas se usa de forma rutinaria para los recién nacidos a término y casi a término
con encefalopatia hipdxico-isquémica de moderada a grave en un esfuerzo por mejorar la lesién cerebral
y mejorar los resultados posteriores del desarrollo.

El prondstico de las CN varia segun la causa, la edad de inicio, la duracién de las convulsiones y la res-
puesta a la medicacion. El reconocimiento y el tratamiento rapido se consideran las mejores formas de pre-
venir los efectos adversos de las convulsiones y mejorar los resultados a largo plazo.
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Behavioral Interventions for Children and Adults with
Tic Disorder

Intervenciones conductuales para nifios y adultos con tics

Woobs DW, HIMLE MB, STIEDE JT, et al.
Annu Rev Clin Psychol. 2023 May 9;19:233-260. doi: 10.1146/annurev-clinpsy-080921-074307. PMID: 37159286.

Los tics son trastornos neuropsiquiatricos de base neuroldgica cuya expresion se ve muy afectada por
factores contextuales. Se caracterizan por movimientos y/o vocalizaciones rapidos, recurrentes y no ritmi-
cos. Existen tres tipos de trastornos: el trastorno de tic transitorio (tics motores y/o vocales tnicos o malti-
ples que han estado presentes durante menos de 1 afio), el trastorno de tics motores/vocales persistente o
cronico (tics motores o vocales, pero no ambos, que persisten durante mas de 1 afio) y finalmente, el tras-
torno de Tourette (tics tanto motores como vocales que han estado presentes durante al menos un afio,
aungue no necesariamente al mismo tiempo).

Cada uno de estos requiere como condicidn el inicio de los mismos antes de los 18 afios de edad. Los
trastornos de tics transitorios y crénicos afectan aproximadamente al 3 % y al 1 % de la poblacion, respec-
tivamente, con un riesgo de cuatro a cinco veces mayor para los hombres. Estos suelen aparecer entre los
4y los 8 afios de edad, siguen un curso creciente y menguante y cambian de apariencia y ubicacion con
el tiempo. Los tics iniciales suelen ser movimientos simples como parpadear o sacudir la cabeza y/o soni-
dos breves y sin sentido como olfatear, o carraspear que tienden a progresar en un patrén cefalocaudal y
proximo distal y aumentar en complejidad con el tiempo. La gravedad de los tics suele alcanzar su punto
maximo en |a adolescencia y entre el 50% y el 75% de los pacientes disminuyen sustancialmente la grave-
dad de los tics en la edad adulta temprana. Los tics a menudo estan precedidos por impulsos premonitorios
aversivos, que pueden describirse como una tensién interna localizada, presion, picazon o malestar en los
grupos musculares afectados por el tic o una sensacién mas general de que algo no esta bien en el cuerpo.

Las personas con tics a menudo experimentan secuelas fisicas, sociales, educativas y laborales y una
calidad de vida reducida. La comorbilidad psiquiatrica es comun; dentro de ellos, el trastorno por déficit de
atencion/hiperactividad y el trastorno obsesivo-compulsivo son particularmente frecuentes.

Durante la Ultima década, las intervenciones conductuales se han vuelto cada vez mas reconocidas y
recomendadas como terapias efectivas de primera linea para el tratamiento de personas con trastornos de
tics. En este articulo, se describen las tres intervenciones conductuales primarias mas recomendadas (rever-
sion del habito, Intervencidn conductual integral para los tics y prevencion de la exposicidn y la respuesta).
La Intervencion Comportamental Integral para Tics tiene la mayor evidencia empirica como un tratamien-
to eficaz administrado individualmente para los tics en nifios y adultos. La terapia conductual se ha admi-
nistrado con éxito en formatos individuales, virtuales, de autoayuda, grupales e intensivos. Restan realizar
nuevos estudios de eficacia como por ejemplo investigaciones con muestras mas diversas y heterogéneas
0 que evaluen la secuencia mas efectiva de tratamiento.
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Comentario de libros

SECCION A CARGO DE MONICA GARCIA BARTHE®

LAS PRIMAS

Aurora Venturini

Coleccion Andanzas

1 ed. 122 reimpresion.

Buenos Aires: Tusquets Editores, 2023.
ISBN 978-987-670-629-2 -’\mw_,,r:g’\-’,;-.,m”.““-

LAS PRIMAS

Betina y Yuna son hermanas. Viven con su madre, maestra
severa que lleva adelante el hogar sola, debido a que su marido
las abandond. Ambas hijas tienen una discapacidad que no ter-
mina de quedar clara, pero que implica un severo retraso madu-
rativo en Betina y aparentemente un ligero trastorno cognitivo
en Yuna, quien posee un extraordinario talento para las artes
plasticas, toma clases de Bellas Artes y se convertira en una ar-
tista consagrada.

Las adolescentes tienen dos primas, Carina y Petra. Tem-
pranamente en el libro sabremos que Carina fallece a causa
de un aborto clandestino, luego de ser abusada sexualmen-
te por un vecino. Petra tomard a su cargo la venganza por la
muerte de su hermanay se convertird en compinche de Yuna,
recorriendo ambas el camino hacia una juventud que descu-
bre la sexualidad e intenta emanciparse de una familia muy
extrafa, pero que podria ser la de cualquiera. Noviazgos, casamientos, funerales y visi-
tas familiares se iran entrelazando en un texto que no evade temas incémodos, como el abuso sexual,
el aborto y la discapacidad vistos desde la mirada de estas dos jovencitas.

A diferencia de su facilidad para la pintura, Yuna vuelca sus palabras confusamente, tal como le sa-
len en tumulto desde su cabeza y con muchas dificultades para que reflejen todo lo que piensa y sien-
te. El texto se va ordenando a lo largo de su transcurso, desde un vocabulario pobre y sin puntuaciones
(Yuna se ve obligada a explicarnos que requiere la ayuda del diccionario y que poner en palabras sus
pensamientos la agota) hasta un texto rico y expresivo. Pero este devenir es tan sutil que el lector no lo
advierte, a menos que esté atento.

Narrado en primera persona en la voz de Yuna, el impiadoso relato se interna en la vida de su familia
y las miserias humanas. Con un humor descarnado, descripciones crudas y desembozadas, a veces ex-
cesiva literalidad e ingenuidad y una visidn muy personal de sus vivencias, la protagonista nos llevara a
conocer a su familia y sus opiniones sobre ella.

Aurora Venturini es ensayista, escritora y docente argentina. Vivid exiliada en Paris, compartiendo
veladas con los fildsofos y filésofas mas importantes del siglo XX, como Albert Camus, Jean Paul Sartre
y Simone de Beauvoir. Escribié novelas, cuentos y poesia. En el afio 2007 gano el Premio Nueva Novela,
otorgado por el diario Pagina 12. En esta novela, nos introduce en un mundo cotidiano y monstruoso a
la vez, en el que los hombres son abanddnicos, abusadores o débiles.

Original tanto en su forma como en su contenido, Las primas genera en el lector una extrafia mezcla
de fascinacion, desconcierto y horror. Sin dudas, esta novela se ha ganado un lugar especial en la litera-
tura argentina contemporanea.

a. Psicéloga de guardia. HNRG
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