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Revisiones sistematicas y metaanalisis: una
herramienta para la educacion continua

Miguel Angel Villasis-Keever,}* Ayari Pérez-Méndez,! Oscar Isaac Mendoza-Ibéafiez?

1 Unidad de Andlisis y Sintesis de la Evidencia, UMAE Hospital de Pediatria, Centro Médico Nacional Siglo XXI, Instituto

Mexicano de Seguro Social, Ciudad de México.

No es un secreto el reto que representa para cualquier
médico mantenerse actualizado, ni tampoco el impacto
negativo de esta falta de actualizacion en la atencion
médica. Entre otros autores, Choudhry y colaborado-
res! han descrito la asociacién de la disminucién en
la calidad de la atencion médica con el aumento en el
numero de afios de ejercicio profesional.

Para facilitar el proceso de mantenerse actualizado,
hoy en dia el clinico tiene a su disposicién multiples
opciones como libros, cursos, simposios, congresos y de
manera reciente, portales en Internet o aplicaciones
moviles. Sin embargo, desde hace afios sabemos que
la lectura de articulos publicados en revistas médico-
cientificas es la opcién que proporciona la informacién
con mayor grado de evidencia. Al respecto, a pesar
de que han pasado méas de 30 afios desde que en la
Universidad de McMaster un grupo de médicos se dio
a la tarea de elaborar guias para facilitar su lectura,
persisten las dificultades para que, de manera cotidia-
na, los clinicos utilicen los articulos cientificos como
una fuente de actualizacién. Por ejemplo, la velocidad
de publicacién de nuevas investigaciones sigue siendo
muy alta (PubMed reporta que sélo en 2018 hubo casi
un millén de articulos nuevos). Asimismo, es claro que
un numeroso grupo de clinicos tienen problemas para
discernir entre los estudios de buena y mala calidad
metodolégica, o bien, incertidumbre para entender
estudios que presentan resultados no concluyentes, asi

como cuando hay discrepancia de los resultados entre
estudios que disertan sobre un mismo tema.23

Por lo expresado en el parrafo anterior, entonces
parece necesario que los clinicos utilicen otro tipo de
documentos. Por fortuna, hoy contamos con diferentes
opciones; desde cierto punto de vista, las guias clinicas
basadas en evidencia son las fuentes mas cercanas a los
clinicos. En estas guias, ademas de sintetizar el estado
de investigacién (particularmente en el ambito clinico)
disponible en el momento de su preparacion, se hacen
recomendaciones para tomar decisiones tanto de diag-
noéstico como de tratamiento. Por lo general, la fuente
primaria para fundamentar las recomendaciones en
las guias la constituyen las revisiones sistematicas
(RS) y metaanalisis, ya que se les considera las inves-
tigaciones con el mayor grado de evidencia.* En este
mismo contexto, las RS y los metaanalisis son un tipo
de investigacién que también puede ser un muy buen
recurso para actualizacién cuando no disponemos de
guias, o bien, cuando esas guias tienen mucho tiempo
de haber sido publicadas, en virtud de que el conoci-
miento evoluciona.

Las RS, de manera relativamente reciente, se han
convertido en una rama de la investigacién clinica;
empero hay que sefialar que desde el siglo XVIII
podemos encontrar documentos que tienen el mismo
fin, pero que entonces no se llaman de esa manera.
Quizas Pearson (1904) y Goldberger (1907) fueron los

* Correspondencia: MAVK, miguel.villasis@gmail.com
Conflicto de intereses: Los autores declaran que no tienen.

Citar como: Villasis-Keever MA, Pérez-Méndez A, Mendoza-lbafiez Ol. Revisiones sistematicas y metaanalisis: una herramienta para la
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primeros exponentes de lo que conocemos actualmente
como RS.5

La organizacién mas importante en el mundo de
las RS es la Colaboracién Cochrane, este grupo define
a las RS de la siguiente manera: “una revision siste-
matica intenta identificar, evaluar y sintetizar toda
la evidencia empirica que cumple con los criterios de
elegibilidad preespecificados para responder una pre-
gunta de investigacién especifica. Los investigadores
que realizan revisiones sistematicas utilizan métodos
explicitos y sistematicos con el objetivo de minimizar los
posibles sesgos, a fin de producir resultados méas con-
fiables para tomar decisiones de manera informada”.®
De esta forma se entiende que toda RS constituye, en
si misma, una investigacion, pero en la cual se integran
todas las investigaciones sobre un tema en particular.
Cuando es posible combinar dos o mas de estas inves-
tigaciones desde el punto de vista estadistico, entonces
se denominan metaanalisis, a fin de proporcionar una
sola estimacién de la(s) variable(s) de resultado.?”

Como toda investigacion, las RS tienen un proceso o
protocolo explicito para que su ejecucion sea de calidad.
Este proceso incluye: 1) la definicién de una pregunta
clinica de interés, 2) criterios de inclusién y exclusién
de los estudios primarios que conformaran la RS, 3)
busqueda y obtencién de dichos estudios, 4) extraccién
de los datos a partir de los estudios seleccionados, y 5)
andlisis y presentacién de los resultados.®® Ampliando
algunos aspectos de estas cinco fases, se deben incluir
todos los estudios existentes para contestar la pregunta,
los cuales deben de ser evaluados individualmente con
escalas predefinidas con el objetivo de determinar su
calidad, ya que es posible que haya estudios que tengan
deficiencias metodoldgicas que impidan aceptar los
resultados presentados como verdaderos. Asimismo, al
sintetizar los resultados, los autores de las RS tienen la
responsabilidad de emitir recomendaciones con base en
los hallazgos; de esta forma, podra haber RS donde se
concluya que una intervencién es util, o bien, concluir
que se requieren de mas y mejores estudios porque los
disponibles —en ese momento— no tienen el disefio mas
apropiado, o porque se determina que son poco confiables
los resultados, dado que tienen uno o més sesgos.?10

En el presente se puede estimar la importancia que
tienen las RS en virtud del aumento del nimero de
publicaciones a nivel mundial; por ejemplo, PubMed
reportd 3,208 RS en 2008, y una década después (2018)
este niumero casi se cuadruplico, llegando a un total de
11,605 entradas. Bajo este contexto es de destacar que
en este numero de la Revista Mexicana de Pediatria se
publican dos RS y metaanalisis, lo cual representa un

Rev Mex Pediatr 2019; 86(3); 91-93

hecho inédito. Uno de estos estudios fue realizado por
Inzunza-Manjarrez y colaboradores, quienes evalua-
ron la eficacia de la aspiraciéon endotraqueal en recién
nacidos no vigorosos tenidos de meconio para reducir
el riesgo y complicaciones del sindrome de aspiracion
de meconio.!! El segundo trabajo, desarrollado por
Mora-Escalléon y su equipo, tuvo por objetivo compa-
rar la eficacia y seguridad del acetaminofén versus
ibuprofeno para el tratamiento del conducto arterioso
persistente.!2

En ambos trabajos se describe el proceso metodolé-
gico empleado para su desarrollo, destacando que los
autores siguieron todos los pasos recomendados para
una RS de calidad. Sin embargo, en la RS de Inzunza-
Manjarrez y colegas se presenta una descripcion poco
detallada sobre los métodos de seleccién de los estudios,
donde no se especifican los criterios de inclusién y cri-
terios de exclusion utilizados, tampoco si la evaluacién
se realizd por pares, ni como se resolvieron los casos de
discrepancia. En contraste, Mora-Escallén y colabora-
dores describen de manera extensa y detallada todo el
proceso en la busqueda y obtencién de las publicaciones
analizadas. Por otro lado, en ambos estudios se detalla
una descripciéon adecuada de los procesos de evaluacion
de la calidad de los trabajos seleccionados, de extraccion
de los datos y de analisis asi como de los resultados
obtenidos. En cuanto a la interpretaciéon de los resul-
tados, Inzunza-Manjarrez y su equipo concluyen que
la evidencia sobre la efectividad de la no aspiracién
endotraqueal aun es insuficiente para emitir alguna
recomendacion, debido a que se encontraron pocos
estudios primarios acerca del tema pero, con calidad
metodolégica adecuada. Esta conclusién, esperamos
sirva como punto de partida para la generacién de nue-
vos estudios sobre el tema, donde exista mejoria en los
aspectos metodoldgicos. Por su parte, Mora-Escallon y
colegas reportan que el acetaminofén por via oral tiene
efectividad comparable con el ibuprofeno por via oral,
pero con menor riesgo de hemorragia gastrointestinal
(que es la principal complicacion en estos pacientes con
el uso de AINES), esta conclusién permite la recomen-
dacién a favor del uso del acetaminofén, ya que hay
suficiente evidencia en los ensayos clinicos incluidos,
los cuales son de regular a buena calidad.

Por ltimo, es importante mencionar la existencia
de organizaciones sin fines de lucro como la Colabora-
cién Cochrane, y la Colaboracién Campbell, las cuales
trabajan de manera continua para mejorar la calidad
de las RS y los metaan4lisis-®13 Adem4s, hacemos un
exhorto a médicos e investigadores para aumentar y
colaborar en la realizacién de RS, invitandolos a publi-



car este tipo de investigacion en la Revista Mexicana
de Pediatria, a fin de mejorar la calidad de atencion de
la poblacién pediatrica.
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Acetaminofen versus ibuprofeno para el cierre
del conducto arterioso persistente en pretérminos:
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RESUMEN

Objetivo: Comparar la efectividad y seguridad del acetami-
nofén versus ibuprofeno para el tratamiento del conducto ar-
terioso persistente (CAP) en neonatos pretérmino. Material y
meétodos: Revision sistematica que incluyo ensayos clinicos
aleatorizados (ECA) que compararon la eficacia y seguridad
para el cierre de CAP en neonatos, entre acetaminofén e
ibuprofeno. Se realizé la busqueda de los ECA en bases
de datos. Tanto la seleccion, extraccion de datos, como la
evaluacion de la calidad de los estudios incluidos se hizo de
forma independiente, por dos evaluadores. Resultados: de
454 articulos potenciales, se seleccionaron seis ECA. En la
suma de los seis estudios se incluyeron 733 participantes
(n = 371 con acetaminofén y n = 362 con ibuprofeno). El
cierre del CAP fue similar entre los dos farmacos (87.3%
y 84.5%, respectivamente) por lo que no hubo diferencia
estadistica, RR =1.04; IC,,,: 0.99-1.09. En cuanto seguridad,
en general, no se encontraron diferencias en las variables
estudiadas, con excepcion que la hemorragia gastrointestinal
fue menor con acetaminofén (RR = 0.28; ICy,,: 0.11-0.73).
Conclusion: El acetaminofén por via oral tiene efectividad
comparable al ibuprofeno por via oral para el cierre del CAP
de neonatos pretérmino, con un menor riesgo de hemorragia
gastrointestinal.

Palabras clave: Ductus arterioso persistente, acetaminofén,
ibuprofeno, efectividad, seguridad.

* Correspondencia: DME, dianaescallon@gmail.com
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conducto arterioso persistente en pretérminos: revision sistemati-
ca y meta-analisis. Rev Mex Pediatr 2019; 86(3):94-103.
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ABSTRACT

Objective: To compare the efficacy and safety of
acetaminophen versus ibuprofen for the treatment of patent
ductus arteriosus (PDA) in newborn preterm. Material and
methods: Systematic review that included randomized
clinical trials (RCTs) that compared the efficacy and safety
for PDA closure in neonates, between acetaminophen and
ibuprofen. RCTs were searched in electronic databases.
The selection, data extraction and quality assessment of
included studies were done independently by two reviewers.
Results: Of 454 potential articles, six RCTs were selected.
The sum of the six studies was 733 participants (n = 371 with
acetaminophen and n = 362 with ibuprofen). The closure of
PDA was similar between the two drugs (87.3% and 84.5%,
respectively) so there was no statistical difference, RR =
1.04; Clgg,,: 0.99-1.09. For safety, in general, no differences
were found in the variables studied with the exception that
the incidence of gastrointestinal bleeding was lower with
acetaminophen (RR =0.28; 95% CI: 0.11-0.73). Conclusion:
Acetaminophen orally is comparable in effectiveness to oral
ibuprofen for PDA closure of preterm infants, with reduced
risk of gastrointestinal bleeding.

Keywords: Patent ductus arteriosus, acetaminophen,
ibuprofen, effectiveness, safety.

INTRODUCCION

El conducto arterioso persistente (CAP) es la anomalia
cardiaca mas comun en recién nacidos (RN), con mayor
frecuencia en los menores de 28 semanas, en quienes
puede alcanzar hasta 65%.! E1 CAP est4 presente en
el periodo postnatal inmediato, pero se cierra con la
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disminucién de la resistencia vascular y la adaptacion
ala nueva circulacion después de la ligadura del cordén
umbilical.2 En el neonato prematuro su cierre es mas
lento y dependera de otras variables como la presencia
de enfermedad de membrana hialina, la administracién
de liquidos, el desarrollo de infeccién, la hipoxia y el no
haber recibido esteroides prenatales.?

El CAP sintomatico produce cambios hemodinami-
cos, acidosis metabdlica, alteracién de la funciéon pulmo-
nar, sobrecarga de volumen sobre el ventriculo izquierdo,
hiperflujo pulmonar y disminucién de flujo sistémico.*
Es fundamental identificar y tratar a los neonatos con
CAP sintomatico, ya que conlleva a necesidad de soporte
ventilatorio y desarrollo de complicaciones.?

Las guias de tratamiento recomiendan que cuando
se presenta repercusion hemodinamica, debe iniciarse
tratamiento farmacoldgico para tratar de cerrar el CAP;
en caso de falla, entonces se debera optar por el cierre
quirdrgico.® Los farmacos para el cierre que han mostra-
do eficacia para el cierre de CAP son antiinflamatorios
no esteroideos (AINE), como indometacina e ibuprofeno;
ambos actiian sobre la sintesis de prostaglandinas e
inhiben su efecto vasodilatador en el ductus y producen
su cierre.” Sibien los dos fArmacos tienen tasas de éxito
similares, el ibuprofeno tiene menos efectos adversos,
principalmente oliguria y hemorragia gastrointestinal.®

También con acetaminofén se ha comprobado la
eficacia para el cierre de CAP. %15 En tres revisiones
sistematicas previas se han evaluado los estudios que
comparan su eficacia y seguridad en comparacion con el
ibuprofeno;'%-18 sin embargo, en estas revisiones existen
problemas metodolégicos. Das y colegas® limitaron la
busqueda a Medline y PubMed, con lo cual pudo haber
omision de estudios localizados en otras bases de datos.
Ohlsson y Shah,!” en el afio 2015, incluyeron ensayos
clinicos aleatorizados (ECA) y cuasi-experimentos.
Mientras que en la revision mas reciente de Terrin et
al.,’® se incluyeron ECA, cohortes retrospectivas, series
y reportes de casos; en general, estos tltimos se conside-
ran de baja calidad por los sesgos inherentes al disefio.

En vista de las limitaciones de las revisiones sistema-
ticas previas y que se han identificado estudios recientes,
surge la necesidad de actualizar la revision de la literatu-
ra. El objetivo de este estudio es comparar la efectividad
y la seguridad del acetaminofén con ibuprofeno para el
tratamiento de RN pretérmino con CAP.

MATERIAL Y METODOS

Criterios de seleccion de los estudios. Se incluyeron
estudios originales donde se reportan ECA con RN con

edad gestacional < 36 semanas con diagnéstico de CAP,
en los que se comparo6 la efectividad y seguridad del ace-
taminofén con ibuprofeno para el cierre del CAP. Los es-
tudios deberian haber evaluado alguno de los siguientes
desenlaces en cuanto eficacia: cierre del CAP, necesidad
de segundo ciclo de medicamento, necesidad de cirugia; y
como desenlaces de seguridad, hemorragia gastrointes-
tinal, falla renal, oliguria, hepatotoxicidad, hemorragia
intraventricular (HIV), displasia broncopulmonar (DBP),
enterocolitis necrosante (NEC), retinopatia del prematu-
ro (ROP) y mortalidad. No hubo restriccién por idioma,
ni por fecha de publicacién de los estudios.

Busqueda. Para la identificacion de los estudios
relevantes, se realizaron diferentes busquedas elec-
trénicas en las bases de datos: PubMed/Medline, EM-
BASE, Cochrane Central Register of Controlled Trials
(CENTRAL), EBSCO Academic Search Complete,
Scopus, Biblioteca Virtual en Salud, SciELO, Indice
Médico Africano, Indice Médico para la Regién Orien-
tal del Mediterraneo, National Databases of Indian
Medical Journals (IndMED), Korean Association of
Medical Journal Editors (KoreaMed) y en el Instituto
para la Ciencia y la Tecnologia-(INIST) OpenSIGLE
(disponible en www.opengrey.edu). Los términos de
busqueda en general fueron acetaminophen, parace-
tamol, ibuprofen, ductus arteriosus, patent.

También se consulté en la pagina de Internet para
el registro y resultados de ensayos clinicos del Instituto
Nacional de Salud de Estados Unidos (https://clinical-
trials.gov) y se llevd a cabo una buisqueda abierta en
Google Scholar®. Por dltimo, también se revisaron las
referencias de los estudios seleccionados. La busqueda
se hizo el 11 de noviembre de 2018.

Seleccion de estudios. Tres investigadores revi-
saron individualmente los titulos y resimenes obteni-
dos de cada base de datos; eliminando los duplicados.
Posteriormente, dos investigadores con formacién
en epidemiologia clinica evaluaron de manera inde-
pendiente los resimenes y revisaron para verificar
el cumplimiento de los criterios de seleccién. De los
resumenes seleccionados, se consiguieron los articulos
completos, los cuales también fueron revisados por dos
investigadores.

Cualquier desacuerdo frente a la inclusiéon de un
articulo se resolvié por consenso. Se calculd el coe-
ficiente Kappa (k) para determinar la concordancia
inter-evaluador en la seleccién final de articulos.

Recoleccion de datos y evaluacion del riesgo
de sesgos. De los estudios seleccionados, dos investi-
gadores extrajeron los datos de las variables en estudio
de cada uno de los estudios. Esos datos se vaciaron en
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un formato predefinido que incluyé: pais de realizacion
del estudio, caracteristicas del hospital, edad postnatal
al momento del tratamiento, detalles de las interven-
ciones, tiempo de seguimiento, desenlaces y pérdidas.
Ademas, se realizé de forma independiente la eva-
luacién de la calidad de los ECA con la herramienta
de la colaboracién Cochrane para riesgo de sesgos.!?
Se calcul6 el coeficiente Kappa para la concordancia
inter-evaluador. Los desacuerdos fueron dirimidos por un
tercer investigador con la misma formacién académica.
Analisis estadistico. Para el resumen del efecto
de las intervenciones se hizo meta-analisis, se calculd
la razoén de riesgos o riesgo relativo (RR) y su intervalo
de confianza del 95% (IC,,) a través del método de
Mantel-Haensze, mediante modelo de efectos aleato-
rios, considerando estadisticamente significativo un
valor de p < 0.05.
Para evaluar la heterogeneidad se utiliz6 el estadis-
tico I2 y la Q de Cochrane, que se consideré significativa

con valores superiores de 0.1. Se realiz6é analisis por
subgrupos, suponiendo como fuentes de heterogenei-
dad: via de administracién de los medicamentos (oral
versus parenteral), dosis empleada de acetaminofén (>
180 mg/kg versus < 180 mg/kg), edad gestacional (> 28
semanas versus < 28 semanas) y calidad de los estudios
(con buena calidad aquéllos que tuvieran bajo riesgo de
sesgo en minimo cuatro de los siete items).

Para los diferentes analisis se utilizé el software
Review Manager 5.3 (RevMan [Computer program]
Version 5.3. Copenhagen: The Nordic Cochrane Cen-
tre, The Cochrane Collaboration, 2014) y Comprehen-
sive Meta-Analysis 2.0 ([Computer software]. 2014.
Englewood, NJ: Biostat).

RESULTADOS

Después de eliminar duplicados, de un total de 359
referencias se seleccionaron seis estudios que cum-

444 articulos identificados en la
busqueda de bases de datos

10 articulos identificados en otras
fuentes de informacién

v

359 articulos después
de eliminar duplicados

—
Y

9 articulos excluidos por titulo

350 articulos verificados

por resumen

Y

Y

6 articulos revisados
a texto completo

344 articulos excluidos

— 104 articulos no relacionados con la pregunta

85 estudios experimentales que no incluyen la
intervencion y el comparador

17 estudios experimentales de tratamiento para
prevencion

8 ensayos clinicos sin relacion con el tema en Clinical-
Trials.gov

130 estudios con disefios diferentes a ensayos clinicos

6 articulos incluidos en
el analisis cualitativo

Y

6 articulos incluidos en
el andlisis cuantitativo
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Seleccion de articulos: proceso de bisqueda en las fuentes de
informacion y de la seleccidn final de los estudios primarios.
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plieron los criterios de seleccién.*15:20-23 E] proceso
de seleccién de los seis estudios se describe en la
Figura 1. La concordancia de la seleccion entre los
evaluadores fue alta (x = 1.0). En los seis estudios
hubo en total 733 participantes, 371 tratados con
acetaminofén y 362 con ibuprofeno. La mayoria fue
< 34 semanas de gestacién. En el estudio de Oncel®
se incluyeron neonatos con menor edad gestacional
y fue frecuente encontrar peso bajo para la edad
gestacional. En todos los estudios el diagnéstico de
CAP fue definido por ecocardiograma, confirmando
la repercusién hemodinamica mediante uno o mas de
los siguientes criterios: diametro del ductus >1.4 mm,
y relacion de la auricula izquierda y la raiz adértica
(A1/Ao) >1.2 mm.

En los seis estudios, los farmacos fueron adminis-
trados por via oral, salvo el de El-Mashad,2° que com-
paré acetaminofén, ibuprofeno e indometacina por via
intravenosa. La administraciéon de medicamentos fue
en los primeros cinco dias de edad postnatal, excepto
Yang y colaboradores,?! donde se administré entre el
quinto y séptimo dia. Con respecto a la dosis, Dang,!*
Oncel’® y Yang?! usaron acetaminofén 15 mg/kg/dosis
cada seis horas por tres dias e ibuprofeno 10 mg/kg

Bagheri 2016 ?

Dang 2013 ?
El-Mashad 2016 .

Habibi 2016 | 2

Oncel 2014 ?

> 9 00 e:r-
- @~ 00 0r

9~ 00 0®-
000606
®00 - 00 -

Yang 2016 .

[ Bajo riesgo de sesgos

Riesgo poco claro

dosis inicial, seguida de 5 mg/kg cada 24 horas por tres
dosis en total. Habibi22 utilizé un esquema de menor
duracién con dosis similares (acetaminofén dos dias e
ibuprofeno 36 horas). La dosis utilizada en el estudio
de Bagheri?? fue més alta en el brazo del ibuprofeno
(20 mg/kg inicial, seguida de 10 mg/kg cada 24 horas
por tres dias). En todos los estudios se evalué el cierre
del conducto por medio de ecocardiograma, después de
24 horas de finalizar el tratamiento.

Evaluacion de la calidad de los estudios

La evaluacion del riesgo de sesgo se presenta en la
Figura 2. Como se observa, se encontraron sesgos
en la generacion y ocultamiento de la secuencia de
asignacion aleatoria, asi como en el cegamiento del
personal que evalud las intervenciones. La evaluacion
ciega del desenlace se describi6 claramente en dos de
los estudios. En ninguno de los estudios se describieron
pérdidas. En el estudio de Habibi2? se consideré reporte
selectivo de datos, pues no se registraron los desenlaces
de seguridad que habian sido planeados. En el reporte
de Bagheri?? se consideré con alto riesgo de otros sesgos,
debido a errores de los datos reportados.

o
N
o
3]
S
~
I3
—
o
S

Porcentaje
B Atto riesgo de sesgos

Figura 2: Resumen de la evaluacion del riesgo de sesgo: juicio de los autores sobre cada item de riesgo de sesgo para cada estudio
incluido (derecha). Gréfico del riesgo de sesgos: juicios de los autores sobre cada item del riesgo de sesgo presentado como porcentaje

alo largo de todos los estudios (izquierda).

Los items que se evaluaron fueron: A. Generacién de la secuencia de asignacion aleatoria (sesgo de seleccion). B. Ocultamiento de la secuencia
aleatoria. C. Cegamiento de participantes y personal (sesgo de desempefio). D. Cegamiento de evaluador de desenlace (sesgo de deteccion). E. Datos
de desenlaces incompletos (sesgo de desgaste). F. Reporte selectivo de datos (sesgo de reporte). G. Otros sesgos.
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Conviene sefialar que para la evaluacién de la ca-
lidad de los estudios hubo muy buena concordancia (k
=0.91) entre los observadores.

Cierre de CAP

Se determiné que no hubo diferencia en el éxito de
cierre de conducto entre acetaminofén e ibuprofeno,
ya que con el primer farmaco fue de 87.3% y con el
segundo fue 84.5%, por lo que en el meta-analisis de
los seis estudios no se encontré diferencia estadistica
(RR = 1.04; IC,, 0.99-1.09) (Figura 3).

También en la Figura 3 se presentan los meta-
analisis de cinco estudios, donde se evalué el cierre de
conducto considerando el nimero de ciclos. Como se
observa, tampoco hubo diferencia entre ambos farma-
cos. Con el primer ciclo de tratamiento se logro el cierre
con acetaminofén en 74.6% de los pacientes y en 68.6%
en el grupo de ibuprofeno (RR = 1.08; IC,;,, 0.98-1.18).
Mientras que con el segundo ciclo de tratamiento, el
cierre se alcanzo6 en 69% y 66.6%, respectivamente (RR
=1.04; IC,,, 0.85-1.26).

Cabe sefialar que cuando se hizo meta-analisis
de sensibilidad considerando la calidad de los es-
tudios, no se encontraron variaciones de los resul-
tados, entre los estudios con buena o mala calidad
metodolébgica.

También se llevo a cabo sub-analisis de acuerdo con
la via de administracién, observando resultados simila-
res; en los cinco estudios que se utilizaron farmacos por
via oral, la eficacia fue de RR = 1.17; (IC,y,, 0.71-1.94),
mientras que el Unico estudio por via intravenosa fue
de RR = 1.50; IC,,, 0.68-3.33.

Mortalidad

En tres de los seis estudios seleccionados se reportd
mortalidad. Entre los 199 prematuros tratados con
acetaminofén hubo 11% de fallecimientos y 8.4% en
el grupo de ibuprofeno (RR = 1.46; IC,;,, 0.55-3.89).
Es conveniente sefialar que se detecté heterogenei-
dad entre estudios de 43% (p = 0.17), lo cual puede
estar explicado porque en el estudio de BagheriZ®
hubo mayor mortalidad que en los otros dos estudios
(Figura 4A).

Hemorragia intraventricular
La HIV fue reportada en cinco de los estudios incluidos

(Figura 4B). Se present6 en 16 de 343 pacientes (4.7%)
de acetaminofén y en 19 de 334 (5.7%) de ibuprofeno,

por lo que no hubo diferencia significativa (RR = 0.84;
ICys, 0.44-1.61).

Complicaciones gastrointestinales

Se report6 hemorragia gastrointestinal en cuatro es-
tudios (Figura 4C), siendo mucho menos frecuente en
el grupo de acetaminofén (1.9%) que con ibuprofeno
(7.6%). Estos datos sugieren que con acetaminofén hay
menor riesgo presentarla, lo cual fue estadisticamente
significativo (RR = 0.28; IC,,, 0.11-0.73).

Dang,!* Oncel'® y Yang?! evaluaron la presencia
de NEC; la proporcién de esta complicacién fue muy
similar con cualquiera de los dos farmacos (aceta-
minofén 4.9% y 5.7% con ibuprofeno), por lo que no
se encontrd diferencia estadistica (meta-analisis no
mostrado). En cuanto a otras complicaciones, en un
estudio (Dang'4) se evalué hiperbilirrubinemia sin
encontrar diferencias entre grupos (20% versus 35%).
En el estudio de Oncel,!5 se evalué el cambio en los
niveles de bilirrubina sérica, ALT y AST después del
tratamiento y no demostré diferencias. Yang?! midié
los niveles de ALT antes y después del tratamiento,
sin observar diferencias entre grupos.

Complicaciones renales

Dos estudios evaluaron oliguria como efecto adverso
(Figura 4D); esta complicacién se presentd en 5.6%
de los pacientes con acetaminofén y en 12.19% con
ibuprofeno. Sin embargo, esta diferencia no fue
estadisticamente significativa (RR = 0.44; IC;,,
0.12-1.59).

Por otro lado, la incidencia de insuficiencia renal
sélo se investigd en el estudio de Dang!*. Los autores
informaron que Unicamente un paciente que recibid
ibuprofeno desarroll esta complicacién, y ninguno
en el grupo de acetaminofén. Por su parte, Oncel,'®
El-Mashad?® y Yang?! registraron los niveles séricos
de creatinina antes y después del tratamiento, sin
encontrar diferencias en los promedios entre ambos
grupos de farmacos.

Displasia broncopulmonar

Sélo fue informada en los estudios de Dang!* y Yang?!
(Figura 4E); al realizar meta-analisis, se determiné
que la DBP ocurrié en 7.2% de los pacientes con ace-
taminofén y en 8.9% de los pacientes con ibuprofeno.
Esta diferencia no resulté significativa (RR = 0.81;
ICys,, 0.35-1.87).
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Retinopatia del prematuro

Cuatro estudios incluyeron ROP como parte del anélisis
de la seguridad. Como se muestra en la Figura 4F, en
el grupo de acetaminofén 18 de 299 pacientes (6%) la
presentaron, en comparaciéon con 35 de 292 (11.9%)
del grupo ibuprofeno; si bien estos resultados parecen
favorecer al grupo de acetaminofén, en el meta-analisis
no resulté estadisticamente significativo (RR = 0.55;
ICy;,, 0.29-1.04), lo cual puede ser relacionado porque
hubo moderada heterogeneidad (I2 = 42%; p = 0.18).

Analisis adicionales

En un principio se consider6 realizar meta-analisis
segun la edad gestacional, pero solamente uno de los
estudios incluidos describe tres grupos: < 26 semanas,
entre 27 y 28 semanas y > 29 semanas; los autores se-
fialan que encontraron diferencias en la eficacia entre
estos grupos.1?

DISCUSION

En los ultimos afios se ha investigado acerca del papel
del acetaminofén para el cierre del CAP en RN prema-
turos, por potenciales ventajas sobre la seguridad,2*
facilidad de uso, disponibilidad y menor costo.?? En el
presente estudio, mediante una revisién sistematica y
meta-andlisis, se evalué la efectividad y seguridad del
acetaminofén, comparado con ibuprofeno en el trata-
miento del CAP en neonatos pretérmino. Si bien en el
momento de la realizacién de este estudio ya existian
revisiones sistematicas anteriores, se considerd necesa-
rio actualizar dicha informacién, dado que habia nuevos
ECA y porque se detectaron problemas metodolégicos
en la ejecucién de dichas revisiones. 1618

A diferencia de los tres estudios previos, en el pre-
sente se incluyeron otros cuatro ECA.20-23 Sin embargo,
aligual que en las revisiones sistematicas previas, no se
observaron diferencias estadisticamente significativas
en cuanto a la efectividad del acetaminofén frente al ibu-
profeno para el cierre del CAP. Sélo el estudio de Yang?!
revel6 mejores resultados en el cierre con ibuprofeno.

Ademaés, encontramos que el éxito de cierre tras el
primer ciclo de medicamento fue de 74.6% para ace-
taminofén, mientras que para ibuprofeno se encontré
en 68.6%. Esta proporcién es menor que las reporta-
das en meta-andlisis que comparan indometacina e
ibuprofeno, las cuales se calcularon en 76% y 75.8%,
respectivamente.!”
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Con respecto a la via de administracién de los
medicamentos no se detectaron diferencias en la
efectividad. Sin embargo, solamente en un estudio
se administrd por via intravenosa. Lo anterior tiene
relevancia si se tiene en cuenta que los neonatos con
CAP pueden estar sin recibir aporte enteral o no toleran
la alimentacion, por lo que seria necesario el uso de
medicamentos parenterales.2426 Por esta razén, parece
necesario llevar a cabo nuevos ECA que comparen el
acetaminofén e ibuprofeno por via intravenosa para
confirmar que el acetaminofén es tan efectivo y seguro
como el ibuprofeno.

Con respecto a la dosis, en el caso del acetaminofén,
el estudio de Habibi?2 evalué una dosis menor, sin que
se pueda evaluar su impacto frente a la incidencia de
eventos secundarios, ya que este estudio no los incluye
en su plan de andlisis y resultados.

En la seguridad se observé menor incidencia de
hemorragia gastrointestinal con acetaminofén, lo cual
fue estadisticamente significativo. Este hallazgo no
habia sido reportado en los meta-analisis previos. Es
probable que este efecto guarde relacién con la falta de
efecto vasoconstrictor periférico del acetaminofén, lo
cual podria favorecer su uso en neonatos con contrain-
dicaciones a los AINE o con riesgo alto de hemorragia
gastrointestinal 2427

Aunque no se encontraron diferencias en la morta-
lidad, fueron interesantes los hallazgos de Bagheri,??
en los que se observd una tasa de mortalidad mas alta
en pacientes que recibieron acetaminofén. Al analizar
el reclutamiento, se observd que, en el grupo de ibu-
profeno, nueve pacientes habian muerto antes de la
asignacion aleatoria, en comparacion con un paciente
en el grupo de acetaminofén, lo que podria explicar
que los pacientes mas graves murieron antes de la
administracion de ibuprofeno.

Aunque en los demas desenlaces de seguridad no
se encontraron diferencias, conviene sefalar que en
este estudio no fue posible evaluar la incidencia de
insuficiencia renal. Esto es crucial, ya que fue el punto
para sugerir la superioridad del ibuprofeno sobre la
indometacina.

Una fortaleza de esta revisién es que sélo in-
cluyé ECA, mediante la bisqueda de un nimero
importante de bases de datos, aceptando articulos
publicados en literatura gris, ademas sin restricciéon
en el idioma de publicacion de los estudios. Dentro
de las limitaciones, fueron sélo seis estudios con un
ndmero pequerio de pacientes, lo que soslaya el poder
de los hallazgos, especialmente si se tiene en cuenta
la baja frecuencia de los desenlaces de seguridad.
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Sin embargo, los hallazgos son muy similares a los
reportados en el 2018, en una actualizacién de la
revision sistematica y meta-analisis de la colabora-

ci6n Cochrane.

28

CONCLUSIONES

El acetaminofén por via oral tiene efectividad compa-
rable al ibuprofeno por via oral para el tratamiento
del cierre del CAP en RN pretérmino. En general, la
seguridad es también comparable entre uno y otro
farmaco, pero con acetaminofén existe menor riesgo
de desarrollar hemorragia gastrointestinal.
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RESUMEN

Objetivo: Determinar si la aspiracion endotraqueal de recién
nacidos (RN) no vigorosos tefiidos de meconio reduce el
riesgo de sindrome de aspiracion de meconio, mediante
una revision sistematica. Material y métodos: Se realiza-
ron busquedas en las siguientes bases de datos: Biblioteca
Cochrane, Medline, Embase y metabuscadores como Episte-
monikos y Trip Database, para seleccionar ensayos clinicos
controlados (ECA). Resultados: Se identificaron solamente
dos ECA. El grupo de RN no vigorosos que no recibieron as-
piracion endotraqueal presenté menor incidencia de sindrome
de aspiracion de meconio; sin embargo, la diferencia no fue
significativa (RR 0.76, IC,, 0.54 - 1.06). Conclusiones: La
evidencia sobre la eficacia de la no aspiracion endotraqueal
en RN no vigorosos para evitar el desarrollo de sindrome
de aspiracion de meconio aun es insuficiente, por lo que se
necesitan mas estudios para determinar su utilidad.

Palabras clave: Recién nacido no vigoroso, sindrome de as-
piracion meconial, succién endotraqueal, revision sistematica.

ABSTRACT

Objective: To determine whether endotracheal aspiration
of non-vigorous newborns dyed with meconium reduces the
risk of meconium aspiration syndrome through a systematic
review. Material and methods: for the selection of controlled
clinical trials (RCTSs), the following databases were searched:
Cochrane Library, Medline, Embase and metasearch engines
such as Epistemonikos and Trip Database,. Results: Only
two RCTs were identified. The group of non-vigorous
newborns who did not receive endotracheal aspiration had a
lower incidence of meconium aspiration syndrome; however,
the difference was not significant (RR 0.76, Cly,, 0.54 - 1.06).
Conclusions: The evidence on the efficacy of endotracheal
non-aspiration in non-vigorous newborns to prevent the
development of meconium aspiration syndrome is insufficient,
so more studies are needed to determine its usefulness.

Keywords: Non-vigorous newborn, meconial aspiration
syndrome, endotracheal suction, systematic review.

INTRODUCCION ventilatorio, alrededor de 10% desarrollan fugas de
aire y 5-10% tienen un desenlace fatal.! Adem4s, los
neonatos expuestos a meconio son mas propensos a
tener otras complicaciones como sepsis, hipertensién
pulmonar persistente, convulsiones, deterioro neuro-
l6gico y estancia prolongada en la Unidad de Cuidados

Intensivos Neonatales (UCIN).12

A pesar de las estrategias cambiantes, los neonatos
con liquido amniético tefiiddo de meconio se presentan,
aproximadamente del 10 al 15%, por lo que tienen ries-
go de desarrollar sindrome de aspiracién de meconio.
Dentro de éstos, una tercera parte requiere soporte
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Desde mediados de los afios 70 se han recomendado
intervenciones para disminuir la morbilidad del sin-
drome de aspiracion meconial en recién nacidos (RN)
con liquido amniético tefiiddo de meconio. La practica
de la succién orofaringea universal del feto sobre el
perineo, seguido de una intubacién de rutina y la
succién de la traquea al nacer se aplico de manera
general durante muchos anos. Esta practica fue aban-
donada una década después de que un gran estudio
multinacional aleatorizado proporciondé pruebas de
que los RN vigorosos con liquido tefiido de meconio
podrian evitar el riesgo de intubacién. Si el RN se
observa vigoroso y con buen esfuerzo respiratorio y
tono muscular, entonces puede permanecer con la
madre para recibir los primeros cuidados del RN, que
incluyen la limpieza del meconio de la boca y la nariz
con una perilla. Sin embargo, si el RN presenta tono
muscular insuficiente, los primeros cuidados de la
resucitacion deben ser realizados bajo el calentador
radiante. Ademas, se recomienda iniciar con presién
positiva en caso de que el bebé no esté respirando o
su frecuencia cardiaca sea menor de 100 latidos por
minuto.?*

En las Guias de Reanimaciéon Neonatal de la
Asociaciéon Americana del Corazdn, del afio 2015, en
el capitulo de reanimaciéon neonatal se destaca que
estos RN no necesitan intubacién y succién traqueal
de rutina;® no obstante, la eficacia de la aspiracién en-

# de estudios identificados
mediante la bisqueda de
datos (243)

l

# de estudios
potencialmente
elegibles (3)

l

# de articulos con
texto completo
para evaluar (2)

l

# de articulos
incluidos en la
revision sistematica (2)

# de estudios excluidos
por no estar
publicados (1)

Figura 1:

Diagrama de flujo de la busqueda
de estudios elegibles.

dotraqueal en el RN no vigoroso tefiido de meconio no
est4 totalmente evaluada,® por lo que el objetivo de la
presente revision sistematica es evaluar la eficacia de la
aspiracion traqueal sobre la frecuencia de presentacion
de sindrome de aspiracién de meconio.

MATERIAL Y METODOS

Para la revisién sistematica, se emplearon los si-
guientes términos: non vigorous newborn, meconium
aspiratium syndrome, endotracheal suction, para la
identificacién de titulos y resimenes de estudios po-
tencialmente relevantes. Las busquedas se hicieron
en las siguientes bases de datos: Registro Cochrane
Central de Ensayos Controlados (The Cochrane Central
Register of Controlled Trials [CENTRALJ), Medline,
Embase, Epistemonikos y Trip Database.

Todas las referencias incluidas fueron examinadas
para seleccionar estudios que fueran ensayos clinicos
controlados, que evaluaran la aspiracion traqueal en
RN no vigorosos tefiidos de meconio, que tuvieran
como variable de desenlace el desarrollo de sindrome
de aspiracién de meconio. No hubo restriccion de
idioma.

Se evalud la calidad metodoldgica de cada estudio
mediante el analisis de riesgo de sesgo.

Andlisis estadistico. Se realiz6 meta-analisis me-
diante el software Review Manager versién 5.3. 7

RESULTADOS

Las busquedas identificaron 243 estudios potencia-
les. Después de leer los titulos y resimenes de estos
estudios, se seleccionaron tres articulos. De éstos, se
incluyeron dos®® en el anélisis final, y se descart6 uno
que no contaba con texto completo, por no haber sido
publicado al momento del estudio (Figura 1).

La mayoria de los RN incluidos en los dos estudios
que se revisaron, eran pacientes a término mayor
de 37 semanas de gestacién, tefiidos de meconio y
no vigorosos. Este tltimo término se definié como la
frecuencia cardiaca menor de 100 latidos por minuto,
disminucién del tono muscular y no respirar o llorar
al nacimiento. Todos los RN con estas caracteristicas
fueron trasladados a la UCIN; en ambos estudios se
excluyeron pacientes con anomalias congénitas mayo-
res, las cuales fueron diagnosticadas antes o después
del nacimiento.

La intervencién evaluada en los ensayos clinicos
fue la comparacién de la aspiracién versus no aspi-

Rev Mex Pediatr 2019; 86(3); 104-107
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No aspiracion Aspiracion Risk ratio
Study or Risk ratio
subgroup Events Total Events Total Weight M-H, fixed, 95% ClI M-H, fixed, 95% CI
Chettri 2015 19 61 20 61 38.8%  0.95[0.57, 1.59]
Nangia 2016 23 88 28 68  61.2%  0.63[0.40, 1.00]
Total (95% Cl) 149 129 100.0%  0.76[0.54, 1.06]
Total events 42 48 | |

Heterogeneity: x2 = 1.32, df = 1 (p = 0.25); |2 = 24%
Test for overall effect: Z=1.61 (p = 011)

!
I T
0.01 0.1 1 10

Favours [experimental] Favours [control]

Figura 2: Meta-andlisis de la efectividad de aspiracion en RN vigorosos con liquido amniético tefiido de meconio, en la incidencia de

sindrome de aspiracién de meconio.
Pie figura:

Risk Ratio: riesgo relativo. Weight: peso (ponderacion). M-H, Fixed: Meta-anélisis por método Mantel-Haenszel, de efectos fijos. 95%Cl: intervalo de
confianza al 95%. Heterogeneity: heterogeneidad.Test for overall effect: prueba estadistica del efecto global. Favours: a favor.

Allocation concealment (selection bias)

Random sequence generation (selection bias)

Blinding of participants and personnel (performance bias)
Blinding of outcome assessment (detection bias)
Incomplete outcomes data (attrition bias)

Selective reporting (reporting bias)

8 £
s 2
g =
s 2
Chettri 2015 . . ? . . .
Nangia 2016 ‘ . . ‘ . ‘ ‘

Figura 3: Evaluacion de la calidad de los estudios de acuerdo
con riesgo de sesgo.

Pie figura:

Allocation concealment (selection bias): Ocultamiento de la asigna-
cion (sesgo de seleccion): Random sequence generation (selection
bias): Generacién de secuencia aleatoria (sesgo de seleccion). Blin-
ding of participants and personnel (performance bias): Cegamiento
de participantes y personal (sesgo en la realizacién estudio). Blinding
of outcome assessment (detection bias): Cegamiento de la evalua-
cion de resultados (sesgo de deteccion). Incomplete outcomes data
(attrition bias): Datos de resultados incompletos (sesgo de desercion).
Selective reporting (reporting bias): Datos incompletos (sesgo de re-
porte de datos). Other bias: Otros sesgos.
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racién endotraqueal. Los RN fueron seleccionados
aleatoriamente para recibir aspiracién traqueal, o
bien, para iniciar la ventilaciéon con presion positiva.
Cualquiera de estas dos intervenciones fue aplicada
por personal de la salud experto en reanimacién
neonatal.

Al realizar meta-analisis se observd que, en com-
paracion al grupo de aspiracién endotraqueal, el grupo
que no recibié aspiraciéon endotraqueal presenté menor
incidencia de sindrome de aspiracién de meconio; sin
embargo, la diferencia no fue significativa (riesgo re-
lativo [RR 0.76], IC,y,, 0.54 - 1.06), p=0.11 (Figura 2).

En cuanto a la calidad de los ensayos clinicos in-
cluidos, se pudo determinar que el tamaino de muestra
fue pequefio en los dos. Sin embargo, la metodologia
fue, en general, apropiada en los dos estudios, como
se puede observar en la Figura 3. Solamente en el
estudio de Chettri y cols.? 1a evaluacién de la variable
de desenlace al parecer no fue cegada.

CONCLUSIONES

El sindrome de aspiracién de meconio se define como
insuficiencia respiratoria poco después del nacimiento
de un bebé tefiido de meconio con hallazgos radiolégicos
compatibles, que no puede ser explicado de otra manera.
Nuestro estudio se extiende sélo al efecto que puede tener
la no aspiracién endotraqueal para evitar el sindrome de
aspiracion; sin embargo, la evidencia sobre su efectividad
aun es insuficiente, por lo que se necesitan més ensayos
clinicos controlados, con tamafio de muestra mas grande
para demostrar su verdadera utilidad clinica.
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RESUMEN

Obijetivo: Describir las principales causas de morbilidad y
mortalidad de recién nacidos (RN) con peso extremadamente
bajo al nacer (PEBN) en un hospital de tercer nivel de aten-
cién. Material y métodos: Estudio descriptivo y retrospectivo
de recién nacidos que ingresaron a una UCIN con peso
<1,000 g, entre 2010 y 2014. Se registraron datos del RN
y de sus complicaciones durante estancia hospitalaria, asi
como las causas de muerte. Resultados: Durante el periodo
de estudio, hubo 52 RN con PEBN; la mayoria tuvieron peso
entre 750 gy 1,000 g y con > 27 semanas de gestacion. Las
enfermedades mas comunes fueron: sindrome de dificultad
respiratoria (84.6%), sepsis temprana (78.8%) y displasia
broncopulmonar (59.6%). La mortalidad ocurrié en 20 RN
(38.5%); siendo las principales causas hemorragia pulmonar,
hemorragia intraventricular y choque séptico. Conclusiones:
En el presente estudio, la tasa de mortalidad en RN con PEBN
es mayor que en paises desarrollados, pero las causas son
similares. El estudio de la morbilidad y mortalidad neonatal
ofrece informacion acerca del progreso en el cuidado infantil.

Palabras clave: Recién nacidos, peso extremadamente bajo,
prematurez, morbilidad, mortalidad.
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ABSTRACT

Objective: To describe the main causes of morbidity and
mortality of extremely low birth weight (VLBW) newborns in
a tertiary hospital care. Material and methods: Descriptive
and retrospective study of newborns weighing <1,000 g,
hospitalized in a NICU between 2010 and 2014. Data of the
newborns and their complications during hospital stay, as well
as the causes of death were recorded. Results: During the
study period, there were 52 VLBW newborns; the majority
had weight between 750 g and 1,000 g and > 27 weeks of
gestation. The most common diseases (morbidity) were:
respiratory distress syndrome (84.6%), early sepsis (78.8%)
and bronchopulmonary dysplasia (59.6%). Mortality occurred
in 20 newborns (38.5%); the main causes of death were
pulmonary hemorrhage, intraventricular hemorrhage and
septic shock. Conclusions: In this study, mortality rate in
VLBW newborns is higher than in developed countries, but the
causes of death are similar. The analysis of neonatal morbidity
and mortality provides information of changes in childcare.

Keywords: Newborns, extremely low birth weight, prematurity,
morbidity, mortality.

INTRODUCCION

En los ultimos 50 afios, la mortalidad infantil en Mé-
xico ha disminuido como resultado del esfuerzo de la
sociedad, gobierno y el personal del sector salud; sin
embargo, las muertes en menores de un ano represen-
tan aun el 15.1%. En el afio 2015, se consider6 una
tasa de mortalidad de 12.58 por cada 1,000 nacimien-
tos.! La mayor mortalidad es en recién nacidos (RN),
ya que practicamente la mitad de las defunciones
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ocurrieron durante el primer mes de vida y hasta un
75% ocurri6 durante la primera semana. Las causas
mas frecuentes que han sido identificadas son el na-
cimiento prematuro, peso bajo al nacer, infecciones,
asfixia y traumatismo en el parto.2 En todo el mundo,
el peso bajo al nacer es el indicador mas importante
para determinar las posibilidades del RN de sobrevivir
y tener un crecimiento sano.?

La Organizacién Mundial de Salud (OMS) consi-
dera que el 10% de todos los RN nace antes de llegar
a término, afirmando que alrededor de 1.1 millones
fallecen demasiado pronto y que muchos de los que so-
breviven sufren de algin grado de discapacidad fisica,
neurolégica o intelectual. Las estadisticas mundiales
reportan que uno de cada 10 neonatos con bajo peso
son prematuros. Aunque es muy bajo el porcentaje de
los neonatos con peso extremadamente bajo al nacer
(PEBN), este grupo constituye el 20-50% de los que
fallecen antes del primer afio de vida.?

La OMS define a prematuro a un RN que nace antes
de cumplir 37 semanas de gestacién. Los nifios prema-
turos se dividen en subcategorias en funcién de la edad
gestacional (EG): prematuros extremos (menores de 28
semanas de gestacion [SDG]), muy prematuros (28-32
SDG) y prematuros moderados a tardios (32-37 SDG).%
De acuerdo con la Norma Oficial Mexicana (NOM)
los RN se dividen segtn su peso en: 1) PEBN cuando

Tabla 1: Morbilidad de los pacientes

con peso menor de 1,000 gramos.

Causas de estancia intrahospitalaria n=52 %
Sindrome de dificultad respiratoria 44 84.6
Sepsis temprana 41 78.8
Displasia broncopulmonar 31 59.6
Restriccion de crecimiento intrauterino 26 50
Hemorragia intraventricular 24 46.1
Hemorragia pulmonar 24 46.1
Trastornos de la glucosa 23 44.2
Hiperbilirrubinemia 22 423
Lesion renal aguda 19 36.5
Persistencia del conducto arterioso 16 30.7
Retinopatia de la prematurez 13 25
Sindrome colestasico 11 21.1
Enterocolitis necrosante 10 19.2
Enfermedad dsea metabdlica del 9 17.3
prematuro

Trastornos del metabolismo del sodio 7 13.4

Tabla 2: Causas de mortalidad en 20 prematuros

con peso < 1,000 gramos.

n %
Hemorragia pulmonar 4 20
Hemorragia intraventricular 4 20
Choque séptico 4 20
Insuficiencia renal aguda 3 15
Prematurez 2 10
Choque cardiogénico 1 5
Sindrome de dificultad respiratoria 1 5
Coagulacion intravascular diseminada 1 5

el peso es < 1,000 g; 2) muy bajo peso, entre 1,001 y
1,500 g; 3) bajo peso, entre 1,501 y 2,500 g; 4) con peso
adecuado, entre 2,501 y 4,000 g, y 5) macrosémicos,
aquéllos > 4,000 g.”

También, de acuerdo con la NOM, considerando
la edad gestacional se clasifican en: 1) pretérmino in-
maduro, con 21-27 SDG; 2) prematuro, de 28-37 SDG;
3) término maduro, de 37-41 SDG; y 4) postérmino
postmaduro > 42 SDG.”

En todos los paises, los avances en la atencién de
los RN se han logrado gracias a una mejora en la vigi-
lancia obstétrica y del conocimiento de la fisiopatologia
de las enfermedades que padecen los RN.8 En México
ya se han publicado estudios de la mortalidad en RN
prematuros con PEBN donde se observé un descenso
de la mortalidad de 88.9 a 55.6% en nifios entre 501 y
750 g v de 50 a 5.3% en el grupo entre 751 y 1,000 g;
sin embargo, nuestra institucién no cuenta con reportes
actualizados similares.?

El objetivo de este articulo es dar a conocer la tasa
de mortalidad en RN prematuros con PEBN, asi como
las principales complicaciones (morbilidad) y causas
de mortalidad.

MATERIAL Y METODOS

Mediante un estudio descriptivo y retrospectivo, se
obtuvo la informacién de los expedientes electrénicos
de RN prematuros con peso < 1,000 g, es decir aquéllos
considerados con PEBN, quienes ingresaron a la Uni-
dad de Cuidados Intensivos Neonatales (UCIN) en el
periodo de enero de 2010 a diciembre de 2014.

Las variables registradas consideradas fueron: edad
materna, tipo de parto, peso al nacer, edad gestacional,
enfermedades presentes al nacimiento y durante su

Rev Mex Pediatr 2019; 86(3); 108-111 109
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estancia, tiempo de estancia hospitalaria, asi como las
causas de defuncién.

Andlisis estadistico. El analisis fue descriptivo. Las
variables cualitativas se presentan como frecuencias
simples y porcentajes; las cuantitativas como promedio
y valores minimo y maximo.

El estudio fue autorizado por el Comité de Etica
Hospitalario con nimero de registro 024.2016.

RESULTADOS

Durante el periodo de estudio ingresaron 622 recién
nacidos a la UCIN, con un promedio de ingresos de
124.4 por afio. Del total, 52 (8.3%) tuvieron PEBN, de
los cuales la mayoria tuvo un peso de 750 — 999 g (n=37,
71%), mientras que en 14 el peso vari6é de 500 — 749
g, v solamente un paciente (2%) fue < 500 g. La edad
gestacional (Figura 1) varié de 25 a 34 SDG, siendo 27
SDG lo més frecuente (20%).

La edad materna tuvo una variacién de 16 a 59
anos. El tipo de embarazo mas frecuente fue tnico en
30 (57.8%), gemelar en 17 (32.6%) y triple en cinco casos
(9.6%). Por orden de gestacién, 23 pacientes (44.3%)
correspondieron al primer embarazo, 20 (38.5%) al
segundo, tercera gesta en ocho (15.3%), y s6lo un RN
producto de la quinta gesta (1.95%). En 37 (71.2%)
fueron por embarazos espontaneos, mientras 15 (28.8%)
el embarazo fue por medio de técnicas de reproduccion
asistida. La via de nacimiento practicamente en todos
los RN fue abdominal (51/52) y el 67.3% requirié manio-
bras avanzadas de reanimacion.

Morbilidad

En la Tabla 1 se describe la morbilidad de los RN
estudiados. Los diagnésticos mas frecuentes fueron:

Porcentaje

25 26 27 28 29 30 31 3R 33 H
Semana

Figura 1: Distribucion por semanas de gestacion al nacimiento
de los 52 prematuros < 1,000 g.
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sindrome de dificultad respiratoria (84.6%), sepsis
temprana (78.8%), displasia broncoplumonar (59.6%)
y restriccién del crecimiento intrauterino en el 50%.

Hubo 24 pacientes (46.1%) con hemorragia in-
traventricular (HIV), siendo la HIV grado IV la mas
frecuente en 13 casos (54%), seis casos tuvieron grado
IIT (25%), tres grado II (12%) y dos casos con HIV
grado I (9%).

Del total, 10 pacientes (19.2%) se diagnosticaron con
enterocolitis necrosante; sin embargo, la mitad fue de
sospecha (clasificacion IA), ademas hubo dos pacientes
con IB y con clasificacién ITA, IIB y IC, uno de cada uno.

Cabe sefialar que en 36 pacientes (69.2%) se usd
surfactante exdgeno, de los cuales a 26 se administro de
manera profilactica (72.2%) y a 10 de manera de rescate
como parte de tratamiento de SDR (27.8%). Mientras que
44 pacientes (84%) requirieron ventilacién mecanica por
periodos que oscilaron entre uno y 116 dias (promedio
22.8). Todos los pacientes (100%) recibieron de manera
temprana nutricion parenteral total.

Mortalidad

Hubo 20 fallecimientos durante estancia en UCIN. Las
principales causas de mortalidad fueron: hemorragia
pulmonar, hemorragia interventricular, choque séptico
y lesién renal aguda; el resto se presentan enla Tabla 2.

La estancia intrahospitalaria fue en promedio de
63 dias (minimo 1, maximo 201), con promedio de hos-
pitalizacién de los sobrevivientes de 85.5 dias y para
los fallecidos de 20.6 dias.

DISCUSION

Gracias al impulso que en los ultimos afos se le ha
dado al uso de esteroides antenatales, de surfactante
exogeno, implementacién de las nuevas modalidades
de ventilacién asistida, innovaciones nutricionales y
mejoras en la vigilancia antenatal, los limites de via-
bilidad en los neonatos prematuros extremos se han
extendido hacia la semana 24 de gestacién y con pesos
menores a 400 g.

Ciertos sefialamientos valen la pena sobre la mor-
bilidad descrita en este estudio; por ejemplo, la HIV. El
tipo mas frecuente de HIV en nuestra poblacion fue el
grado IV seguin la clasificacion de Papile, al respecto,
en una publicacion del INPER reporta que los neonatos
con peso menor de 1,000 g tienen un riesgo 5.75 veces
mayor de padecer HIV grado III y IV.8

Por otro lado, en el presente estudio se identifico que
en el 25% de los RN estudiados (7Tabla 1) se detectd reti-
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nopatia del prematuro, predominando el grado I (69%),
muy similar a otros reportes (hasta 28% en prematuros
<1,500 g). Sefialamos que el 100% de los pacientes de
esta serie respondi6 al tratamiento con antiangiogénico
y/o laser; ninguno requirid tratamiento quirirgico.

Sobre enterocolitis necrosante, se ha descrito que
hasta en el 42.1% de los neonatos con peso < 1,000 g
la llegan a presentar; en nuestro estudio la incidencia
fue de 19.2%.

En cuanto a la mortalidad, en nuestro estudio 20
pacientes con PEBN fallecieron, con lo cual 1a tasa de
mortalidad fue del 38.4%, siendo una tasa mayor a la
descrita en paises industrializados, donde se reportan
cifras de mortalidad de 15%. Sin embargo, esta cifra
debe ser apreciada de acuerdo con el contexto de nues-
tra institucién. El protocolo institucional consiste en
concentrar a las pacientes embarazadas de muy alto
riesgo en instituciones de tercer nivel, en las cuales
cuenten con infraestructura tecnolégica adecuada,
ademas de una estricta vigilancia antenatal, el uso de
esteroides antenatales y la administraciéon oportuna
de surfactante exégeno.

Dado lo anterior, la tasa de mortalidad puede con-
trastarse con otros ejemplos de hospitales similares.
En México, en el Instituto Nacional de Perinatologia
(INPER), la mortalidad fue de 39% durante el ano
2007 y de 45% en 2008. 1 Mientras que en Chile
con una mortalidad del 41.1% para neonatos con
peso entre 500 y 1,000 g.!! La préctica privada en
México también ha reportado datos de mortalidad;
en el 2010 se describe que, de 50,823 nacimientos
totales, 158 fueron PEBN, y que la mortalidad en este
grupo disminuyé conforme los avances tecnoldgicos
diagndsticos y terapéuticos se implementaron: para
los neonatos entre 501-750 g fue de 88.9% ( periodo
1985-1989) a 55.6% (periodo 1999-2005) y para los
neonatos entre 751-1,000 g disminuy¢é de 50 a 5.3%,
respectivamente. ?

Con respecto a las causas de mortalidad, en
la India, un estudio que incluy6é 255 neonatos con
PEBN revel6 que las principales causas de morta-
lidad fueron sepsis (46%), asfixia perinatal (20%) y
hemorragia pulmonar (19%).!2 Esta informacién, si
bien es parecida, difiere a la presenta serie ya que
la principal causa fue la hemorragia pulmonar y la
sepsis en segundo lugar.

10.

11.

12.
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RESUMEN

Objetivo: Validar una escala para evaluar el estilo de vida
de adolescentes mexicanos. Material y métodos: Parti-
ciparon 523 adolescentes (49% mujeres y 51% hombres)
con edades entre 11 y 15 afios. Se disefi6é una escala con
reactivos de tipo Likert de 5 puntos (0-4), que consta de seis
dimensiones: 1) alimentacion, 2) actividad fisica, 3) estado
emocional, 4) relaciones sociales (familia, amigos y escuela),
5) toxicomanias y 6) salud (prevencién de enfermedades y
sexualidad). El instrumento fue desarrollado por un grupo
multidisciplinario; en este estudio se evalu6 la consistencia
interna mediante alfa-Cronbach. Resultados: Se determin6
que el instrumento tiene consistencia interna satisfactoria,
tanto de manera global (alfa-Cronbach = 0.75), como en
cada una de sus dimensiones (alfa-Cronbach 0.68 - 0.85).
Por analisis factorial se confirmaron las seis dimensiones. Sin
embargo, se observo que a mayor edad los valores obtenidos
cambian, dado por el aumento de las conductas de riesgo.
Conclusiones: Esta escala tiene propiedades psicométricas
adecuadas para la evaluacion del estilo de vida adolescente,
pero se requiere mayor investigacion para comprobar su
verdadera utilidad.

Palabras clave: Estilo de vida, adolescentes, escala, vali-
dacion, confiabilidad.

ABSTRACT

Objective: To validate a scale to assess the lifestyle of
Mexican adolescents. Material and methods: In this cross-
sectional study, 523 adolescents (49% women and 51% men)
with ages between 11 and 15 years participated. A lifestyle
scale was designed with 5-point Likert items (0-4), consisting
of six dimensions: 1) Food, 2) Physical activity, 3) Emotional
state, 4) Social relationships (family, friends and school),
5). Drug addiction and 6) Health (disease prevention and
sexuality). The scale was developed by a multidisciplinary
group; In this study, internal consistency was assessed
using Cronbach’s alpha. Results: It was determined that
the instrument has satisfactory internal consistency, both
globally (Cronbach alpha = 0.75) and in each of its dimensions
(Cronbach alpha 0.68 to 0.85). The six dimensions were
confirmed by factor analysis. However, it was observed that
at higher adolescent age the values obtained changed, given
by the increase in risk behaviors. Conclusions: This scale
has adequate psychometric properties for the evaluation of
the adolescent lifestyle, but more research is required to
prove its usefulness.

Keywords: Lifestyle, adolescents, scale, validation, reliability.
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sobre el cuidado de su salud para la prevencién de
enfermedades crénicas y fomentar una participacion
activa y corresponsable entre los derechohabientes y el
personal sanitario en el cuidado de la salud.3

El presente estudio se deriva de la estrategia JU-
VENIMSS,*1a cual atiende adolescentes entre 10y 19
afios, desde 2013, en una Unidad de Medicina Familiar
del IMSS y dos secundarias del Estado de México, con
la colaboracién de la Facultad de Estudios Superiores
Iztacala (FESI) de la Universidad Nacional Auténoma
de México (UNAM). El objetivo de JUVENIMSS es
elevar la calidad de vida de los derechohabientes, mejo-
rando su estilo de vida para la prevencién de conductas
de riesgo y enfermedades crénicas.

La estrategia JUVENIMSS es multidisciplinaria,
en ella participan médicos, nutriélogos, enfermeras,
trabajadores sociales, activadores fisicos y psicélogos.
Ha sido disefiada para que, mediante la conformacién
de un equipo multiprofesional, se capacite a grupos
de jovenes, que a su vez seran promotores de salud
con otros jovenes, bajo la supervisién del equipo mul-
tidisciplinario. Se emplean grupos psicoeducativos y
estrategias lddicas que abordan las siguientes tema-
ticas:* 1. Bienvenida y presentacién (expectativas del
curso, temas a tratar y acciones preventivas integrales
—API-); 2. Pasos por la salud (alimentacion saludable
—plato del buen comer—, actividad fisica y consumo de
agua); 3. Conocimiento de si mismo y manejo de senti-
mientos (autoestima, valores y comunicacién); 4. Toma
de decisiones y pensamiento critico (salud sexual, salud
reproductiva, prevencién de embarazo, plan de vida)
y 5. Relaciones interpersonales (violencia, adicciones
y accidentes).

Los temas que incluye la estrategia estan relaciona-
das con las necesidades fundamentales de este grupo.
Se pretende ofrecer a los adolescentes un servicio de
salud preventivo adecuado a sus intereses, ya que su
grupo etario se caracteriza por no asistir a servicios
preventivos de manera cotidiana.’

En 2016, el IMSS indicé que 18.4% de derechoha-
bientes son adolescentes varones y 17.06% son mujeres
entre 10 y 19 afios.2 En afios recientes, los problemas
de salud en jévenes van en aumento; por ejemplo,
México se ha convertido en el pais con mayor ndmero
de embarazos adolescentes y con mayor indice de obe-
sidad; asimismo, se ha identificado que los pacientes
infectados con VIH SIDA han sido contagiados en la
adolescencia.®

Los problemas sefialados se pueden asociar, en
buena medida, a los estilos de vida de las personas, lo
que pone de manifiesto la necesidad de incidir en la
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prevencién de manera multidisciplinaria y sistematica,
mediante intervenciones, pero donde el seguimiento es
indispensable para verificar su efectividad. Sin embar-
go, existen pocos instrumentos que permitan identificar
los cambios en los estilos de vida de los adolescentes.
Entre los instrumentos mas utilizados est4 el Fantastic,
elaborado en el Departamento de Medicina Familiar de
Canad4 y validado para poblacién mexicana adulta;’-®
sin embargo, no se tiene referencia de alguna version
para adolescentes. De tal modo que el objetivo de esta
investigacion fue validar un instrumento que permita
evaluar el estilo de vida de los adolescentes, como in-
dicador de salud que ayude a evaluar intervenciones
orientadas a la prevencién de conductas de riesgo.

MATERIAL Y METODOS

Participantes: fueron 523 adolescentes (49% mujeres
y 51% hombres) de una escuela secundaria del Estado
de México con edades entre 11 y 15 afios (promedio =
12.5; desviacion tipica [DT] = 1.34).

Escenario: aulas de dos secundarias del Estado
de México. Las evaluaciones fueron realizadas por los
profesores-tutores de cada grupo, capacitados por per-
sonal del proyecto de enfermedades créonicas y asistidos
por un pasante de psicologia.

Instrumento: se disefié una escala con reactivos
de tipo Likert de 5 puntos (0-4), valor medio de 2, a
mayor puntaje obtenido mejor estilo de vida. Valores
entre 0 y 1 indican un estilo de vida mérbido, el valor
2 indica un estilo de vida moderadamente saludable
y entre 3 y 4 se denomina un estilo de vida saludable.
Consta de seis dimensiones para evaluar el estilo de
vida: 1. Alimentacién, 2. Actividad fisica, 3. Estado
emocional, 4. Relaciones sociales (familia, amigos y
escuela), 5. Toxicomanias y 6. Salud (prevencion de
enfermedades y sexualidad).

Procedimiento

Diseno del instrumento: se disefié una version pre-
liminar de la escala compuesta por 60 items, la cual
se aplicd a una muestra de 100 estudiantes de nivel
secundaria de edades entre 11 y 15 afios (promedio =
12.5; DT =1.3) con la finalidad de analizar la redaccion,
asi como la relacién item-escala. Se estableci6 como
valores adecuados de saturacién los > 0.40. Se elimina-
ron los reactivos que no cumplieron con los requisitos.

Un equipo multiprofesional conformado por per-
sonal de psicologia, medicina, nutriciéon, enfermeria,
trabajo social y profesores de secundaria analizaron la
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Tabla 1: Caracteristicas generales de los 523

adolescentes a quienes se aplico
instrumento estilo de vida.

Variables Porcentaje
Sexo Femenino 49.0
Masculino 51.0
Grado académico Primero 34.0
de secundaria Segundo 36.0
Tercero 30.0
Enfermedades Ninguna 89.0
Respiratorias y 8.9
alérgicas
Gastricas 2.1
Seguridad social IMSS 35.0
ISSSTE 8.5
ISSEMyM 6.0
Seguro Popular 8.0
Seguro particular 13.4
No sabe 29.1

validez (tedrica, de constructo y apariencia), quedando
la version final compuesta por 40 items.

Trabajo en campo: se tramito con las autoridades
el ingreso a la institucién. Se dio una charla informativa
a los profesores sobre la estrategia JUVENIMSS y la
importancia de evaluar el estilo de vida en los adoles-
centes. Se aplic el instrumento después de obtener el
consentimiento y asentimiento informado (donde se
incluyeron aspectos de confidencialidad y anonimato),
firmado por sus padres o tutores y los adolescentes,
respectivamente.

Analisis estadistico: los datos se presentan con fre-
cuencia simple y porcentajes para las variables cualitati-
vas; las cuantitativas con promedio y DT. La evaluacién
de la confiabilidad del instrumento fue mediante alfa de
Cronbach. La estructura interna se estudié mediante
analisis factorial con el método de componentes princi-
pales con rotacién varimax y normalizacién de Kaiser,
se prefijaron los factores de uno a seis para verificar la
mejor solucién factorial, y se consideraron los valores
de saturacién > 1. Con analisis de varianza (ANOVA)
se compararon las diferencias del estilo de vida y en los
tres grados de la educacién secundaria.

RESULTADOS

Las caracteristicas de los participantes se describen
en la Tabla 1, donde se puede observar que el sexo y
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el grado escolar tienen una distribucién homogénea,
que s6lo 11% suele padecer alguna enfermedad respi-
ratoria, alérgica o gastrica. Respecto a la cobertura de
seguridad publica, el 86.6% la tiene; sélo 13.4% asiste
a un médico particular y 29.1% no saben, pues nunca
visitan al médico.

Al analizar la distribucién porcentual del estilo de
vida, los resultados del instrumento revelaron que 64%
de los adolescentes tienen un estilo de vida moderada-
mente saludable en la escala total, es decir, viven con
factores de riesgo y s6lo 23% tiene un estilo saludable,
el restante 13% tiene un estilo de vida mérbido.

En cuanto a los resultados en las dimensiones del
instrumento (7abla 2), los puntajes mas bajos se obser-
varon en actividad fisica y estado emocional, luego en
alimentacion y relaciones sociales, mientras que las de
valores mas elevados son las toxicomanias y salud, lo
cual indica que los adolescentes, en general, presentan
pocos problemas de toxicomanias, mostrando una salud
fisica y sexual adecuada.

Los valores alfa de Cronbach total (0.75) y por
dimension (0.85) fueron satisfactorios, excepto en las
dimensiones de toxicomanias y salud general (0.68 y
0.69, respectivamente), lo que se atribuye a polariza-
ci6n de los resultados, pues 72% de los adolescentes
afirman no tener vida sexual activa y mas del 85%

Tabla 2: Evaluacion de la confiabilidad en cada

dimension del instrumento, mediante alfa-Cronbach.

Promedio
(DT) Alfa
Dimensiones No. de item N =523 Cronbach

1. Alimentacion 1,2,8,4,5,6, 2.1(0.48) 0.85

7,8,9,10

2. Actividad fisica 11, 12,13, 1.9 (0.62) 0.85
14,15

3. Estado emocional 16,17,18,19, 1.8(0.61) 0.85
20, 21,22, 23

4. Relaciones socia- 24, 25, 26, 2.5 (0.58) 0.85

les (familia, amigos, 27,28
escuela)

5. Toxicomanias 29,30,31,32 3.5(0.6) 0.69
6. Salud (prevencion 33, 34, 35,36, 4 (0.6) 0.68
de enfermedades y 37, 36, 39, 40

sexualidad)

Total Estilo de Vida 3.2 (0.3) 0.75

DT: desviacion tipica.
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Tabla 3: Comparacion del estilo de vida por grado académico.

Afo secundaria

Primero Segundo Tercero

N =183 N=177 N =163 N =523
Dimensiones Promedio (DT) Promedio (DT) Promedio (DT) Promedio (DT) ANOVA (F)
Alimentacion 2(0.67) 1.8 (0.98) 1.5 (0.64) 2(0.65) 11.07*
Actividad fisica 2.3(0.59) 2 (0.46) 1.8 (0.54) 2.1 (0.54) —
Estado emocional 2.4 (0.46) 2(0.82) 1.7 (0.45) 2.3(0.63) 12.41*
Relaciones sociales 2.2 (0.38) 1.9 (0.51) 1.6 (0.67) 1.9 (0.29) —
Toxicomanias 3.7 (0.54) 3.5 (0.56) 3.3(0.58) 3.8(0.39) 10.18*
Salud 3.6 (0.36) 3.6 (0.64) 3.4 (0.46) 3.5 (0.55) —
Total de Estilo de Vida 85.82 82.47 82.36 3.5(0.35) 10.177*

*p < 0.05. DT: desviacion tipica.

niegan consumir tabaco o alcohol y el 93% negd con-
sumir drogas.

También se analizd la diferencia en el estilo de vida
de acuerdo con el grado académico (7Tabla 3), y se ob-
servaron diferencias significativas entre los grados en
las dimensiones de alimentacién, estado emocional y
toxicomanias, constatando que conforme mayor edad, el
estilo de vida es menos saludable. Respecto a la ultima
dimensién, se observé que entre 7% y 30% de los ado-
lescentes informaron alguna toxicomania (mas de dos
copas de alcohol en fiestas, beber alcohol mas de una vez
ala semana o consumo de tabaco o droga), mostrandose
mayores porcentajes conforme van haciéndose mayores.

Mediante la extraccion de componentes principales
varimax se corroboraron las seis dimensiones, con una
varianza explicada de 70%. Las seis dimensiones se
agrupan de la manera esperada; sin embargo, se observan
algunas saturaciones en dos dimensiones que llaman la
atencion, por ejemplo, las comunalidades encontradas
entre alimentacion y relaciones sociales, actividad fisica
y estado emocional, asi como las de estado emocional
con actividad fisica y alimentacion (datos no mostrados).

En el Anexo 1. se presenta el instrumento completo
que los adolescentes contestaron.

DISCUSION

Existe un gran nimero de estudios que indican los
problemas que se presentan en la adolescencia; sin em-

bargo, se ha dado poca atencién a evaluar con precisién
dénde estan fallando las estrategias de intervenciéon
y mas aun de prevencién, de tal modo que cobra gran
importancia evaluar los estilos de vida en adolescentes.

En este estudio, la validacién del instrumento
mostrd que éste es adecuado y util; sin embargo, aun
se puede mejorar la fiabilidad del mismo en las dimen-
siones que presentaron valores de alfa de Cronbach <
0.85. Se analiz) la baja consistencia interna de estas
areas y se consider6 que debido a que los adolescentes
entre 11-15 afos tienen gran cantidad de las respues-
tas, éstas se vieron polarizadas, pues la gran mayoria
negd tener vida sexual activa o haber consumido téxi-
cos. Por tanto, actualmente se trabaja en un formato
escalable por edades que proporcione puntos de corte
adecuados a la poblacién. Respecto a las comunali-
dades encontradas en el instrumento, es interesante
ver cémo éstos coinciden con datos informados en
la literatura entre aspectos nutricionales, estado de
animo y actividad fisica, pues se ha observado que los
jovenes que presentan trastornos alimentarios suelen
tener trastornos en sus relaciones sociales, con estados
emocionales negativos como el enojo, estrés y con su
salud en general.®10 Asi también, la actividad fisica
esta relacionada con estados emocionales.

Estos resultados confirman la realidad actual de
nuestro pais, donde programas preventivos tienen que
iniciarse en etapas tempranas y dirigirse de manera
multidisciplinaria al control emocional, orientacion
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nutricional y a la promocién de la actividad fisica.l12
La adolescencia es una etapa que implica cambios y la
busqueda de independencia de la familia; no obstante,
se debe procurar que los adolescentes conozcan y se
incluyan en programas preventivos como JUVENIM-
SS. Se espera que al disminuir los factores de riesgo
en la adolescencia como consumo de alcohol, actividad
sexual sin proteccion, obesidad, sedentarismo, nutri-
cién inadecuada, trastornos de conducta, entre otros,
se contribuira a tener nuevas generaciones de adultos
y adultos mayores mas saludables.

CONCLUSIONES

Mediante este estudio se ha observado que, en gene-
ral, los adolescentes tienen estilos de vida saludables;
sin embargo, presentan practicas de riesgo (actividad
sexual temprana y toxicomanias o alcohol) conforme
van creciendo. El instrumento que se desarroll6 para
evaluar el estilo de vida de adolescentes tiene validez
aparente, de contenido y constructo, pero es necesario,
en futuras investigaciones, adaptarlo a la edad de los
adolescentes para tener informacién mas precisa.
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ANEXO 1. VERSION FINAL DEL INSTRUMENTO PARA EVALUAR
EL ESTILO DE VIDA DE LOS ADOLESCENTES.

INSTRUCCIONES: Se te presentaran diferentes afirmaciones sobre tu estilo de vida, contesta sinceramente,
no existen respuestas correctas o incorrectas. Marca con una X lo que consideres que mejor describe tu compor-
tamiento cotidiano.

Si has entendido las instrucciones puedes comenzar, si no, pide al aplicador aclarar tus dudas.

1 Consumo 5 frutas y/o verduras al dia. Nunca  Casinunca  Algunasveces Casisiempre  Siempre

2 A pesar de sentirme satisfecho, pido que me sirvan mas Nunca  Casinunca  Algunasveces Casisiempre  Siempre
comida.

3 Agrego mas AZUCAR de la que ya tienen mis alimentos o Nunca  Casinunca  Algunasveces Casisiempre  Siempre
bebidas.

4 Como alimentos chatarra durante el dia (frituras, galletas o Nunca  Casinunca  Algunasveces Casisiempre  Siempre
pan dulce).

5 Por lo menos me alimento 3 veces al dia (desayuno comida ~ Nunca  Casinunca  Algunas veces Casisiempre  Siempre
y cena al dia).

6 Consumo mas de 3 porciones de carbohidratos al dia (pan, ~ Nunca  Casinunca  Algunasveces Casisiempre  Siempre
tortilla, cereales, galletas, etc.).

7 Consumo al menos 3 porciones de proteinas al dia (huevo, ~ Nunca  Casinunca  Algunasveces Casisiempre  Siempre
res, cerdo, pescado, pollo, etc.).

8 Bebo al menos 5 vasos de agua simple al dia (ademas del Nunca  Casinunca  Algunasveces Casisiempre  Siempre
té, agua de frutas, refresco, café, jugo, etc.).

9 Consumo mas de 1 bebida con alto contenido de azucar al Nunca  Casinunca  Algunasveces Casisiempre  Siempre
dia (chocolate, refrescos, jugos, etc.).

10 Consumo alguna sustancia estimulante (café, refrescos de Nunca  Casinunca  Algunasveces Casisiempre  Siempre

cola, bebidas energéticas o medicamentos con cafeina)
para tener mas energia.

11 Cuando estoy en la escuela, hago activacion fisica, masde ~ Nunca  Casinunca  Algunas veces Casisiempre  Siempre
3 veces a la semana.

12 Practico algun deporte en mi tiempo libre (natacion, futbol, Nunca  Casinunca  Algunasveces Casisiempre  Siempre
danza, etc.).

13 En mi tiempo libre, suelo revisar mis redes sociales, ver Nunca  Casinunca  Algunasveces Casisiempre  Siempre
television o jugar videojuegos més de 3 horas diarias.

14 En mi tiempo libre, suelo leer o realizar alguna actividad Nunca  Casinunca  Algunasveces Casisiempre  Siempre
artistica (pintar, dibujar, tocar algun instrumento, etc.).

15 Realizo alguin deporte de alto riesgo (patineta, parkour Nunca  Casinunca  Algunasveces Casisiempre  Siempre

-Trepar y saltar por muros haciendo acrobacias-, otro).

16 Me enojo con facilidad. Nunca  Casinunca  Algunasveces Casisiempre  Siempre

17 Tengo cambios repentinos de humor (de triste a feliz, de Nunca  Casinunca  Algunasveces Casisiempre  Siempre
feliz a enojado, efc.).

18 Me he sentido enfermo y/o sin energia en las Ultimas Nunca  Casinunca  Algunasveces Casisiempre  Siempre
semanas.

19 Siento que mis habilidades no son reconocidas o valoradas ~ Nunca  Casinunca  Algunasveces Casisiempre  Siempre
como quisiera.

20 Suelo pensar que en el futuro nada me saldra bien ni de la Nunca  Casinunca  Algunasveces Casisiempre  Siempre
forma que yo quiero.
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21 Me he sentido tenso, nervioso o estresado en las Ultimas Nunca  Casinunca  Algunasveces Casisiempre  Siempre
semanas.

22 Soy atractivo(a) para los demas. Nunca  Casinunca  Algunasveces Casisiempre  Siempre

23 Expreso mis sentimientos con facilidad. Nunca  Casinunca  Algunasveces Casisiempre  Siempre

24 Cuando tengo algun problema, recurro a mi familia. Nunca  Casinunca  Algunasveces Casisiempre  Siempre

25 Mi familia se interesa por mi bienestar fisico. Nunca  Casinunca  Algunasveces Casisiempre  Siempre

26 Siento que mi familia me apoya en las decisiones que tomo.  Nunca ~ Casinunca  Algunas veces Casisiempre  Siempre

27 Estoy satisfecho con mis relaciones sociales con ami- Nunca  Casinunca  Algunasveces Casisiempre  Siempre
gos, compaferos y profesores.

28 Sufro algun tipo de violencia en mi casa o en la escuela Nunca  Casinunca  Algunasveces Casisiempre  Siempre

(gritos, insultos, burlas, golpes).

Si has fumado, tomado alcohol o probado alguna droga pasa a la pregunta 29
Si NUNCA has fumado, tomado alcohol o probado alguna droga pasa a la pregunta 33

29 En fiestas tomo més de 2 bebidas con alcohol (vasos de Nunca  Casinunca  Algunasveces Casisiempre  Siempre
cerveza, cubas, bebidas preparadas).

30 Fumo. Algunas veces  Casi siempre  Siempre

31 Consumo bebidas alcohdlicas mas de 1 vez a la semana. Nunca  Casinunca  Algunasveces Casisiempre  Siempre

32 Consumo drogas (marihuana, cocaina, inhalantes, cristal, Nunca  Casinunca  Algunasveces Casisiempre  Siempre

heroina, etc.).

33 Estando sano, asisto a realizarme chequeos médicos Nunca  Casinunca  Algunasveces Casisiempre  Siempre
preventivos (con médico familiar o pediatra, dentista,
optometrista, etc.).

34 En mi familia tomamos medidas generales de salud (despa-  Nunca ~ Casinunca  Algunas veces Casisiempre  Siempre
rasitacion, vacunacion, etc.).

35 Suelo dormir menos de 7 horas diariamente. Nunca  Casinunca  Algunasveces Casisiempre  Siempre

36 Consumo proteinas en polvo, anfetaminas o medicamentos ~ Nunca ~ Casinunca  Algunas veces Casisiempre  Siempre
para controlar mi peso.

37 Consulto con mis maestros y/o padres informacion acerca Nunca  Casinunca  Algunasveces Casisiempre  Siempre
de métodos anticonceptivos y enfermedades de transmision
sexual (ETS).

Si YA HAS TENIDO RELACIONES SEXUALES, pasa a la pregunta 38, si no es asi, entrega el cuestionario al aplicador.

38 Utilizo algtin método anticonceptivo al tener relaciones Nunca  Casinunca  Algunasveces Casisiempre  Siempre
sexuales.

39 Utilizo CONDON en mis relaciones sexuales. Nunca  Casinunca  Algunasveces Casisiempre  Siempre

40 Tengo mas de una pareja sexual. Nunca  Casinunca Casi siempre ~ Siempre
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Adail Orrith Liborio-Netol*

1 Académico de Medicina. Universidad Federal de Rio de Janeiro Campus Macaé (UFRJ). Macaé, Rio de Janeiro, Brasil.

RESUMEN

Introduccion: La varicela es una enfermedad altamente con-
tagiosa causada por el virus varicela zéster y esta difundida
mundialmente. A pesar de la percepcién de que se trata de
una enfermedad pediatrica benigna, se esperan complica-
ciones en alrededor de 2 a 5%. La implicacion neurologica
puede variar de meningitis aséptica a encefalitis. Los virus
son los agentes infecciosos mas comunes asociados con la
encefalitis aguda, de los cuales el 22% ocurre debido a va-
ricela. Objetivo: Informar el caso de varicela en un paciente
de siete afios que desarroll6 un cuadro de encefalitis aguda.
Descripcion del caso: Paciente admitido en urgencias por
historia de lesiones de piel vesicular-papulo-costrosas en
cara, tronco y miembros. Tres dias después, el paciente
evolucioné con postracion, alteracion del estado de alerta,
somnolencia y vomito. La terapia establecida fue con aciclovir
endovenoso, con lo cual mejoraron los sintomas neurolégicos
y las lesiones de piel. Conclusiones: Todo paciente con
varicela debe ser evaluado cuidadosamente en bisqueda de
posibles complicaciones, incluyendo las neuroldgicas para
que, en su caso, sea detectado a tiempo y ofrecer tratamiento
especifico y evitar mayor dafno.

Palabras clave: Varicela, encefalitis, nifio, virus varicela-
zébster.

INTRODUCCION

La varicela es causada por un virus de la familia Her-
pesviridae. Es altamente contagiosa, con una incidencia
anual de 26 a 61 casos por cada 1,000 individuos no
vacunados; generalmente tiene una evolucién benigna,
pero puede tener complicaciones derivadas del propio

ABSTRACT

Introduction: Varicella o chickenpox is a highly contagious
disease. Varicella is spread worldwide and is caused by the
varicella zoster virus. Despite the perception that it is a benign
pediatric disease, complications are expected in about 2 to
5%. The neurological involvement may vary from aseptic
meningitis to encephalitis. Viruses are the most common
infectious agents associated with acute encephalitis, of
which 22% occur due to chickenpox. Objective: To report
a varicella case of a seven-year-old male patient who
developed acute encephalitis. Case description: A seven-
year-old patient admitted to the emergency department due
to a history of vesicular-papule-crusted skin lesions on the
face, trunk and limbs. Three days later, the patient evolved
with prostration, altered alertness, drowsiness and vomiting.
The established therapy was with intravenous acyclovir,
resulting in improvement of neurological symptoms and skin
lesions. Conclusions: Every patient with chickenpox should
be carefully evaluated for possible complications, including
the neurologicals. Where appropriate, timely detection will
help to offer specific treatment to avoid further damage.

Keywords: Varicella, encephalitis, child, varicella-zoster
virus.

virus o por infecciones bacterianas secundarias en
pacientes con alteraciones de inmunidad y también
en individuos inmunocompetentes.! La varicela es
una de las enfermedades infecciosas mas comunes con
distribucién mundial. De acuerdo con un documento de
la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS) se estima
que la carga anual global es de 140 millones de casos.
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En general, el cuadro clinico en los nifios es benigno,
pero puede haber presentaciones graves.?

El término “encefalitis” corresponde a una infla-
macién del parénquima cerebral causada por enfer-
medades infecciosas y no infecciosas. Los virus son
los agentes infecciosos mas comunes asociados con la
encefalitis aguda. Los sintomas cardinales y los signos
de encefalitis viral aguda son fiebre, alteraciones del
estado de alerta, cefalea, déficit neurolégico focal y
convulsiones.? Datos recientes sugieren que las compli-
caciones del sistema nervioso central (SNC) causadas
por la reactivacion del virus varicela zéster (VZV) son
mas comunes de lo que se pensaba. E1 VZV es el tercer
agente causal méas frecuente de la meningitis viral,
después del enterovirus y el virus del herpes simple
tipo 2, con una frecuencia que va de 5 a 29%.4

El diagnéstico definitivo puede establecerse sélo
después de la observacién microscopica del tejido cere-
bral, por lo que en la practica se basa en la correlacion
de datos clinicos y de los exdmenes complementarios
de diagnoéstico: examen del liquido cefalorraquideo
(LCR), electroencefalograma (EEG) y por imagen de
resonancia magnética (IRM). Los agentes virales aso-
ciados a encefalitis mas importantes en todo el mundo
son los virus del herpes y los arbovirus. En los paises
desarrollados, el VZV es responsable de hasta 22% de
los casos pediatricos.??

En términos generales, se esperan complicaciones
entre 2 y 5% de todos los casos de varicela. Las afec-
ciones al SNC pueden variar de meningitis aséptica a
encefalitis.® Con base en los datos de la literatura, es
raro el reporte de pacientes con encefalitis relacionada
al VZV, por lo que se presenta el caso de un paciente
escolar de siete afios que fue identificado en Brasil.

PRESENTACION DEL CASO

Paciente masculino, de siete afios de edad, originario y
residente en Macaé, Rio de Janeiro, quien fue admitido
en el servicio de urgencias pediatricas del Hospital
Publico de Macaé (HPM). El cuadro clinico tenia tres
dias de evolucién con lesiones de piel vesicular-papulo-
costrosas en cara, tronco y miembros, acompafiadas
de disminucion del apetito y fiebre hasta de 40 °C. Al
momento de la hospitalizacién, el paciente no tenia
vomitos, tos, diarrea u otra sintomatologia.

En el examen fisico, el paciente tenia fiebre, se
observaban lesiones de piel vesiculares en diferentes
etapas, pruriginosas y difusas, distribuidas en cara
y pabellén auricular izquierdo, algunas de las cuales
parecian estar impegitinizadas. Asi, ante la sospecha de
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varicela infectada, el paciente fue aislado en una sala
pediatrica y se inici oxacilina por via oral, ademas de
bafios con permanganato de potasio. En ese momento
no se considerd necesario el uso de aciclovir.

Al segundo dia de internacién, el paciente tuvo un
episodio de vomito por la mafiana, manteniendo fiebre
alta e inapetencia. En el cuarto dia, evoluciond con
postracion, alteracién del estado de alerta, somnolencia
excesiva, seguido de episodios de vomito. Se planted
la hipdtesis de encefalitis y se solicité tomografia com-
putarizada (TAC) y toma de LCR. En la TAC no se
apreciaron cambios. Mientras que el LCR se observo
como agua de roca, 10 cel/mm3, siendo 100% mono-
nucleares; las concentraciones de glucosa y proteinas
fueron normales. Los cultivos negativos. Cabe sefialar
que no hubo busqueda en el LCR de anticuerpos para
varicela, por falta de recursos.

Ante los datos de los exdmenes clinicos, en los
resultados de los exdmenes de imagen y de labora-
torio asi como en la forma rapida de evolucién de la
sintomatologia, se concluyé el diagndstico de varicela
complicada con encefalitis aguda; por lo que se agregé
al tratamiento aciclovir endovenoso 500 mg/m?2 de su-
perficie corporal cada 8 h. La terapéutica se mantuvo
por otros tres dias con la desaparicién de la fiebre y de
las manifestaciones neuroldgicas en el quinto dia de
hospitalizacion.

El paciente recibié alta hospitalaria al séptimo
dia, dada la mejoria de los sintomas. No se observaron
secuelas neurolégicas durante o al egreso del hospital.

DISCUSION

E1 VZV es ubicuo en todo el mundo. La infeccién inicial
con VZV resulta en varicela, que normalmente se obser-
va en nifos de uno a nueve anos de edad. La varicela
puede afectar cualquier érgano y las complicaciones
hematolédgicas, neurolbgicas, respiratorias, cutaneas,
hepaticas, gastrointestinales, urinarias y 6seas son las
mas frecuentes. En la mayoria de los climas templados,
mas del 90% de las personas son infectadas antes de la
adolescencia. En realidad, la mayoria de los casos de
enfermedades del SNC durante la infeccién por VZV
son secundarios a la inflamacién en vasos endoteliales
cerebrovasculares y / o infeccién de células coroideas.
Asi, se prefiere el término vasculopatia cerebral VZV
en lugar de encefalitis VZV .24

El LCR muestra una pleocitosis que se extiende des-
de 7 a 260 leucocitos/mm?, y niveles totales de proteina
normales o discretamente elevados (maximo de 76 mg/
dL). El nivel de glucosa es normal en la mayoria de los



casos.? Estos datos corroboran los valores encontrados
en el LCR de nuestro paciente.

De acuerdo con las recomendaciones de la Sociedad
de Enfermedades Infecciosas de Pediatria y 1a Sociedad
Portuguesa de Neurologia, la encefalitis puede ser de
dos tipos. Primaria: enfermedad del SNC con invasion
directa y la replicacién del agente infeccioso en el SNC
que alcanza predominantemente la sustancia gris.
Puede identificarse el agente en el SNC. Postinfecciosa
o parainfecciosa: ocurre después o asociada con otra
enfermedad infecciosa o vacunacidn, por una respues-
ta inmunolégica que alcanza predominantemente la
sustancia blanca con alteraciones de la mielina. No se
identifica el agente en el SNC. Corresponde aproxima-
damente a una tercera parte de los casos de encefalitis
aguda.?

Ratola et al. en un estudio retrospectivo con una
muestra de 112 nifios hospitalizados por varicela
de un dia a 10 afios de edad (mediana: 22 meses),
concluyeron que las complicaciones asociadas con la
varicela fueron la razén mas frecuente de admision
en 76% (n = 81) de los pacientes. De éstas, la mayoria
correspondi6 a infecciones cutaneas (56.8%), seguido
de las complicaciones respiratorias y neurolbgicas en
el mismo porcentaje (14.8%). De los 12 pacientes con
complicaciones neuroldgicas, solamente cuatro nifios
presentaron encefalitis.® Al igual que el paciente que
presentamos, ningtn nifio del estudio de Ratola et al.
se inmunizo contra el VZV.

En otro caso reportado, Lizarazo y col. describen a
un hombre de 44 afos, previamente sano, con varicela,
trombocitopenia grave, manifestaciones hemorragicas
en mucosas y una extensa hemorragia cerebral en el
hemisferio derecho. Su tratamiento incluy6 transfusién
de plaquetas y altas dosis de esteroides. El paciente
mejord, aunque persistieron la hemianopsia homénima
izquierda y la epilepsia tratada con medicacién.” En el
estudio de Yucuma-Gutiérrez y colaboradores se des-
criben pacientes diagnosticados con mielitis transversa
(MT) en la ciudad de Neiva, Huila, Colombia, entre
los afios 2007 y 2012. En 33.3% (n = 7) de los casos fue
posible determinar el agente etioldgico, de los cuales
dos casos fueron por herpes simple tipo I y otros dos
casos por varicela zdster.®

Con relacién a las complicaciones neuroldgicas,
Daniel Delagnelo Baby presenta en su tesis un estudio
descriptivo con pacientes menores de 15 afos de edad
internados en el Hospital Infantil Joana de Gusm&o, en
Florianodpolis, Santa Catarina, Brasil con diagndstico
clinico de varicela, en un periodo de cinco afos. Segun
el autor, la incidencia de complicaciones neuroldgicas
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asociadas con la varicela se estima de uno a tres en cada
10,000 casos de la enfermedad, la encefalitis correspon-
de a uno de cada 4,000 casos de varicela. En su estudio
con 178 pacientes, dos presentaron encefalitis (1.1%).?

Anjos y su grupo, en un estudio de tipo descriptivo
realizado en 2005 en el Hospital Universitario Oswaldo
Cruz en Brasil, reportaron que de 255 pacientes con
varicela, las complicaciones neurolbgicas se presen-
taron en seis casos (3.4%), entre ellos cinco casos de
encefalitis.!?

En Portugal, Fernandes y su grupo en un anali-
sis retrospectivo de los expedientes clinicos de nifios
internados entre enero de 2000 y diciembre de 2007,
con diagnéstico de varicela en el Hospital Pediatrico de
Coimbra, identificaron en el servicio de urgencia 3,191
nifos con varicela, de los cuales 61 (1.9%) fueron inter-
nados. Entre las complicaciones, las del tipo neurolégico
corresponden a 24.5%, y fueron representadas por siete
casos de convulsiones febriles, cuatro de cerebelitis,
uno de encefalitis y un caso con crisis convulsivas.!!

Segun Katia Abarca Villaseca, médica de la Unidad
de Infectologia del Departamento de Pediatria de la
Pontificia Universidad Catdlica de Chile en Santiago,
en su revisién acerca del tratamiento de varicela se-
fiala que el aciclovir esta indicado en todos los sujetos
con riesgo de desarrollar varicela complicada. Asi,
recomienda que los pacientes inmunocomprometidos
deben ser tratados con aciclovir por via parenteral, lo
mas precozmente posible, siendo maxima su eficacia
s1 el tratamiento comienza antes de 24 a 48 horas de
aparecer el exantema. La dosis recomendada es: 10 mg/
kg dosis cada ocho horas (30 mg/kg/dia) 0 500 mg/m? de
superficie corporal cada ocho horas (1,500 mg/m? dia),
durante siete a 10 dias por via intravenosa. En nifios
es posible cambiar a aciclovir oral después de dos dias
de evolucién sin aparicién de nuevas lesiones.!? A pesar
de que la terapia con aciclovir no esta indicada ruti-
nariamente en nifios inmunocompetentes, en el caso
que reportamos se decidi6 iniciar aciclovir tomando en
consideracién la edad del nifio, la sobreinfecciéon de la
varicela infectada y las alteraciones neuroldgicas, a fin
de evitar consecuencias mayores.

Todos los pacientes con varicela deben ser evalua-
dos cuidadosamente para la deteccion oportuna de com-
plicaciones. En Brasil, es responsable de un promedio
de 155 muertes por afo, lo que representa casi una
muerte cada dos dias por la enfermedad, que genera
un promedio de 34 admisiones por dia. En la poblacién
de nifios entre uno y cuatro afios se reporté una media
de nueve internaciones al dia por la enfermedad. Este
escenario nos lleva a creer que la varicela en paises en
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vias de desarrollo, asociada con factores como pobreza,
desnutricién y falta de acceso a la asistencia médica, a
menudo requiere hospitalizacién y puede resultar en
muerte. Ademas, los costos indirectos de la enfermedad
como la licencia del trabajo de los padres y los gastos
del cuidador deben tenerse en cuenta. De esta forma,
tanto en Brasil como en otros paises en vias de desa-
rrollo parece estar justificada la vacunacién universal
contra la varicela.1314
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RESUMEN

Objetivo: Mostrar el caso de un nifio con enfermedad por
arafiazo de gato que tuvo una presentacion atipica. Presenta-
cion del caso: Paciente de tres afos y cinco meses de edad
con fiebre elevada de mas de tres semanas de evolucion,
acompafiada de hiporexia y pérdida de peso. En la exploracion
fisica no se detect6 alguna anormalidad, incluyendo adenopa-
tias o crecimiento visceral. Diversos estudios de laboratorio
fueron negativos; en ultrasonido se detectaron abscesos en
higado y bazo, por lo que se inici6 tratamiento antimicrobiano.
Ante la falta de respuesta, mediante interrogatorio dirigido, se
detect6 antecedente de arafiazo de gato; se solicitaron anti-
cuerpos para Bartonella henselae, los cuales fueron positivos.
Tras el inicio de tratamiento con azitromicina, rifampicina y
gentamicina la evolucion del paciente fue favorable. Conclu-
siones: Ante la presencia de un paciente con fiebre de origen
desconocido, dentro de los diagnosticos diferenciales se debe
considerar a la enfermedad por arafiazo de gato.

Palabras clave: Enfermedad por arafiazo de gato, fiebre de
origen desconocido, nifos.

INTRODUCCION

La enfermedad por arafazo de gato (EAG) es causada
por Bartonella henselae, bacilo Gram negativo pleo-
morfico intracelular. Su principal reservorio es el gato
doméstico, el cual se infecta a través de la mordedura
de la pulga Ctenocephalides felis; 1a transmisién en hu-
manos se da por inoculacion en la piel secundaria a un

ABSTRACT

Objective: To describe the case of a child with cat-
scratch disease who had an atypical presentation. Case
presentation: Three-year-old patient, with a high fever of
three weeks of evolution, accompanied by hyporexia and
weight loss. The physical examination did not detect any
abnormality, including adenopathies or visceral growth.
Various laboratory studies were negative; Ultrasound
detected abscesses in the liver and spleen, so antimicrobial
treatment was initiated. In the absence of a response,
a history of cat scratch was identified through targeted
interrogation; antibodies were requested for Bartonella
henselae which were positive. After starting treatment with
azithromycin, rifampin and gentamicin, the patient’s evolution
was favorable. Conclusions: In the presence of a patient
with fever of unknown origin should consider the diagnosis
of cat-scratch disease, in the differential diagnosis.

Keywords: Cat scratch disease, fever of unknown origin,
children.

aranazo o mordedura de gato, o también directamente
por mordedura del vector artrépodo.’2

Dentro de las manifestaciones clinicas, el cuadro
tipico esté caracterizado por la formacién de la papula
o pustula de tres a ocho dias después del arafiazo en
el sitio de la lesion, junto con una adenopatia regional
crénica y solitaria que aparece dos semanas posteriores.
También puede presentarse con manifestaciones me-
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nos frecuentes, en las cuales se incluye el compromiso
extra-ganglionar, destacando la fiebre persistente.?

Se puede sospechar de la enfermedad cuando el
paciente refiere algin contacto previo con un gato; sin
embargo, el diagnostico se realiza mediante la deteccién
de anticuerpos anti-Bartonella henselae de tipo IgG e
IgM mediante la inmunofluorescencia indirecta (IFI).*

En la literatura existen pocos reportes de casos
clinicos pediatricos con manifestaciones atipicas, por
lo que el objetivo es la presentaciéon de un paciente
preescolar en quien fue dificil llegar al diagnéstico de
EAG, dado que solamente presentaba manifestaciones
sistémicas.

PRESENTACION DEL CASO

Paciente masculino de tres afios y cinco meses de edad
que ingresa al Servicio de Emergencia del Hospital
Belén de Trujillo, en Perd, por presentar fiebre de tres
semanas de evolucidn caracterizada por picos febriles
de hasta 39.9 °C, sin predominio horario, que al inicio
cedia a antipiréticos como paracetamol. Ademas, el
paciente tenia hiporexia, asi como disminucion de peso.

A los seis dias de iniciada la fiebre, es evaluado por
médico particular, quien diagnostica faringoamigdalitis
e indica amoxicilina mas acido clavulanico 50 mg/kg/
dia por cinco dias; por persistencia de fiebre al término
del tratamiento acude al hospital, donde se decide su
hospitalizaciéon para un mayor estudio. No refiere viajes
en los ultimos tres meses, ni contacto con pacientes
con tuberculosis.

Figura 1: Ecografia abdominal donde se muestran quistes he-
paticos.
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Figura 2: Ecografia abdominal donde se muestran quistes es-
plénicos.

Al examen fisico, el paciente se observé en regular
estado general, eutrodfico, febril, palido +/+++, no pre-
sentaba adenopatias, faringe no congestiva y tampoco
tenia hepatomegalia o esplenomegalia.

Se solicitaron diferentes estudios durante su estancia
hospitalaria para identificar posible causa de la fiebre.
El hemograma completo revel6 leucocitosis de 14.3 x
103 con 69% de neutréfilos, 5% de abastonados, 64% de
segmentados; el valor de proteina C reactiva fue de 34.85
mg/L. El perfil hepatico, perfil de coagulacién, aglutina-
ciones para Salmonella, serologia para toxoplasmosis,
hepatitis, sifilis, monotest para virus de Epstein-Barr,
examen de orina, urocultivo, asi como el panel inmuno-
l6gico resultaron negativos, lo mismo que PPD (3 mm).

Al quinto dia de hospitalizacién se solicita ecogra-
fia abdominal (Figuras 1 y 2), donde se evidencian
multiples microabscesos en higado y bazo, por lo que
se sospecha de etiologia bacteriana. Ademas, se le
realiza un aspirado de médula 6sea (mielocultivo y
mielograma). Se inicia antibiético como terapia empiri-
ca, con ceftriaxona mas metronidazol; tras tres dias de
tratamiento y persistencia del cuadro febril, se decide
cambiar a imipenem mas metronidazol.

En el mielograma no se observa infiltraciéon neopla-
sica y el mielocultivo fue negativo para Salmonella y
Brucella. Se solicita tomografia axial computarizada
abdominal, donde se observan imagenes de microabs-
cesos esplénicos y hepaticos.

Al no presentar mejoria se amplié la anamnesis,
encontrandose el antecedente de haber recibido un
aranazo de gato en el antebrazo derecho una semana
antes de la aparicién de la sintomatologia, por lo que se
solicita IFI para Bartonella henselae. Pasados 10 dias,
se obtienen resultados de anticuerpos positivos de tipo
IgG: 1/256 e IgM > 1/20, por lo que se diagnostica en-
fermedad por arafiazo de gato (sistémica), iniciAndose



tratamiento sugerido por infectélogo con azitromicina
(10 mg/kg VO ¢/24 horas por 30 dias), rifampicina (10
mg/kg VO ¢/12 horas por 42 dias) y gentamicina (3 mg/
kg EV ¢/24 horas por 14 dias).

Se realiza una ecografia control a los 10 dias de
iniciado el tratamiento y los resultados fueron hepato-
megalia leve e imagenes hipoecoicas-quisticas focales
en higado y bazo, sugestivas de abscesos en remision.

DISCUSION

La EAG es una zoonosis que afecta predominantemente
a nifios, tiene como principal reservorio al gato y como
vector a las pulgas. El agente etiolégico asociado con
mayor frecuencia es B. henselae; sin embargo, otras
especies como B. quintana o B. clarridgeiae también
pueden causar la enfermedad. La B. henselae es un
bacilo Gram negativo pleomérfico, intracelular y de
crecimiento lento. Una vez infectada la persona, se
requiere un periodo de incubacion entre siete y 10 dias
para el desarrollo de la enfermedad.>6

Las manifestaciones de la EAG pueden ser como
presentacion tipica con adenitis regional en 85-90% de
los casos, la cual inicia con la aparicion de una papula
o0 pustula no dolorosa en el sitio de la lesion y posterior
tumefaccion de los ganglios regionales préximos al sitio
de inoculacién, siendo el orden de frecuencia los ganglios
axilares, epitrocleares, de cabeza y cuello, inguinales y
femorales. En 50% se acompana de fiebre, cefalea, hipo-
rexia y mialgias.” Por otro lado, la forma atipica con com-
promiso sistémico se da en un 5-10% de casos, incluso en
personas inmunocompetentes y se puede evidenciar como
sindrome oculoglandular de Parinaud, neurorretinitis,
compromiso cerebral, 6seo, miocarditis, glomerulonefri-
tis, o bien, como fiebre de origen desconocido (FOD) con
compromiso hepatoesplénico, tal como el caso de nuestro
paciente. Esta tltima forma constituye un reto diagnods-
tico por los multiples diagndsticos diferenciales que van
desde infecciones por otros virus y bacterias como CMV,
Epstein-Barr, Salmonella, Brucella, hasta neoplasias.??

Con relacion con el diagndstico de la enfermedad,
s1 bien el antecedente epidemiolégico del contacto con
un gato y las imagenes hipoecoicas en la ecografia ab-
dominal orientan al diagnéstico, el examen serolégico
confirmatorio es mediante IFI. En la actualidad, se
considera que tiene sensibilidad y especificidad de 66-
83 y 95-98%, respectivamente.1?

En cuanto al tratamiento, las especies de Bartonella
in vitro han demostrado ser sensibles a diferentes tipos
de antibidticos; sin embargo, esto varia cuando la activi-
dad es in vivo. Esta disminucién en su actividad puede
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ser por falta de penetracién de la membrana celular
o por baja actividad bactericida. La mayoria de casos
de EAG con linfadenopatia regional no amerita trata-
miento antibidtico; no obstante, en las presentaciones
sistémicas, éstos ayudan a acelerar la resolucién de los
signos y sintomas. Hasta ahora no existe un consenso
sobre los medicamentos 1doneos, ni la duracién exacta
de la terapia, se suele asociar gentamicina mas un
farmaco oral como azitromicina, rifampicina, doxici-
clina o trimetoprim mas sulfametoxazol.” Ademas de
la terapia antimicrobiana, algunos autores sugieren el
uso de corticoides en las presentaciones atipicas y con
fiebre prolongada, pero no hay consenso.!!

CONCLUSIONES

Ante la presencia de una fiebre de origen desconocido,
el antecedente en la historia clinica de contacto con
gatos, asi como lesiones hipoecoicas en bazo e higado,
se debe considerar el diagndstico de enfermedad por
aranazo de gato.
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RESUMEN

Se informa el caso de una paciente de 12 afios de edad,
originaria de Acapulco, Guerrero, con cuadro clinico inicial
de dolor abdominal, ictericia y coluria. Después de diversos
examenes de laboratorio y gabinete se diagnostico quiste
gigante de colédoco (> 10 cm de diametro) tipo I, de la
clasificacion de Todani, teniendo colangitis asociada como
complicacién. El quiste fue resecado quirirgicamente. El
postoperatorio fue sin complicaciones.

Palabras clave: Quiste de colédoco, hepaticoyeyunoanas-
tomosis, quiste de colédoco, quiste de colédoco gigante.

INTRODUCCION

Los quistes de colédoco son dilataciones congénitas del
arbol biliar en via biliar intrahepatica o extrahepatica;
su tamafio varia de 2 a 9 cm de didmetro, mayores
de 10 cm se consideran gigantes. Constituyen 1% de
las patologias biliares benignas. La mayoria (80%) se
presenta en edad escolar, predomina en mujeres (4:1)
y en poblacién asiatica se estima una incidencia de
uno en 150,000.1°

La etiologia exacta se desconoce, se cree que las
anomalias durante el desarrollo temprano del diverti-
culo hepatico son las responsables de la unién anémala
de los conductos pancreatobiliares. Babbit, en 1969, la

ABSTRACT

The case of a 12-year-old patient, originally from Acapulco,
Guerrero, with an initial clinical picture of abdominal pain,
jaundice and coluria is reported. After several laboratory and
imaging tests, giant choledochal cyst (diameter> 10 cm) type
| of Todani classification was diagnosed, having associated
cholangitis as a complication. The cyst was surgically
resected. Postoperative course was uneventful.

Key words: Choledochal cyst, hepatojejunoanastomosis,
giant choledochal cyst.

describi6 como la unién de los conductos pancreaticos
y biliares fuera de la pared duodenal y proximal a
la ampolla de Vater, la que propicia reflujo del jugo
pancreatico hacia el conducto biliar, provocando una
distensiéon mecanica del conducto biliar, cambios in-
flamatorios, degradacién de la mucosa y de la pared
muscular.®

La presentacién clinica varia por grupo etario,
tamafio de los quistes y grados de obstruccién biliar,
o bien, con o sin colangitis.? Con mayor frecuencia
consiste en dolor abdominal inespecifico como sintoma
inicial en nifios mayores de un afio de edad, y masa
abdominal en lactantes. La triada cldsica: ictericia,
dolor abdominal y la masa en el cuadrante superior

* Correspondencia: ALHB, deo_volente_00@msn.com
Conflicto de intereses: Los autores declaran que no tienen.

Citar como: Hernandez-Barragan AL, Gonzalez-Galvan PB, Leal-Cirerol E, Salgado-Sangri RE. Quiste de colédoco gigante. Reporte de

caso. Rev Mex Pediatr 2019; 86(3):126-129.
[Giant choledochal cyst. Case report]

% www.medigraphic.com/rmp



derecho, se presenta hasta en 22% de los casos. Tam-
bién puede acompanarse de colangitis, pancreatitis,
hipertensién portal, anormalidades de la funcién he-
patica y coagulopatia.l®

Se informa un caso de quiste gigante tipo I, de la
clasificacién de Todani, con especial mencion del diag-
néstico y su manejo quirdargico.

PRESENTACION DEL CASO

Femenino de 12 afios de edad, procedente de Acapul-
co, Guerrero, con antecedente de apendicetomia a los
dos afios de edad y hepatitis A a los 10 afios de edad.
Con multiples ingresos hospitalarios y tratamientos
farmacoldgicos por sospecha diagnéstica de colitis y
gastritis en los ultimos seis meses.

El padecimiento actual inicié con cuadro de dolor
abdominal de predominio epigastrico de cinco dias de
evolucidén, sin irradiacién, urente, transflictivo, con
incremento progresivo acompanado de ictericia, coluria
y constipacion intestinal. Recibié manejo farmacolégico
presentando mejoria parcial. Setenta y dos horas des-
pués se agregd nauseas y vomito en seis ocasiones de
contenido gastrico, progresando a gastrobiliar, por lo
que acude a revaloracién médica.

En la exploracion fisica, el abdomen es doloroso a
la palpacion profunda en el epigastrio y bajo el reborde
costal derecho, sin detectar masas ni visceromegalias;
dada su evolucidn, se envia a tercer nivel para manejo
multidisciplinario.

Figura 1: Colangiorresonancia, imagen potenciada en T2 en el
plano axial, se observa dilatacidn aneurismatica del colédoco de
6.9x3x2.7cm.
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Figura 2: Reconstruccién tridimensional de colangiorresonancia
con presencia de quiste de colédoco tipo |.

Se solicitan estudios de laboratorio que revelan
bilirrubina total 6.7 mg/dL a expensas de bilirrubina di-
recta 4.4 mg/dL; aspartato aminotransferasa 279 UI/L;
alanino aminotransferasa 322 Ul/L; gamma-glutamil
transferasa 534 UI/L; fosfatasa alcalina 168.7 UI/L;
amilasa total 151 U/L; lipasa 84 UI/L; deshidrogenasa
lactica 212 UI/L.

Tomografia de abdomen simple y contrastada rea-
lizada en Acapulco tiene reporte de probable quiste de
pancreas, por lo que a su ingreso al Hospital General
Naval de Alta Especialidad (HOSGENAES) se realizd
ultrasonido de higado y vias biliares, y colangiorre-
sonancia. Se encontrd dilatacién aneurismatica del
colédoco, compatible con quiste de colédoco de 6.9 x 3
x 2.7cm (Figuras 1y 2).

Con las alteraciones en las pruebas de funcién he-
patica, también se hace diagndstico de colangitis, por
lo que se inicia manejo con antibiéticos y analgésicos.
Posteriormente, se llevé a cabo laparotomia explora-
dora; durante el procedimiento quirurgico se realiza
colangiografia, corroborando quiste de colédoco gigante
tipo I de Todani (Figura 3). Se procedié a reseccién
del quiste de 10 x 15 cm (Figura 4) y anastomosis del
conducto hepatico con el duodeno.

Tras la cirugia, la paciente evolucion6 favorable-
mente con disminucién de la ictericia a las 24 horas;
inici6 la via oral al cuarto dia y se egresé al noveno.

En el seguimiento de la consulta externa no se
detectaron complicaciones y las pruebas de funcion
hepatica estaban dentro de limites normales.
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DISCUSION

La clasificacidén actual de los quistes de colédoco por
Todani (1977), se basa en la localizacién del quiste
en la via biliar. Asi, se describen cinco: tipo I (80%),
consiste en dilatacién quistica del colédoco con la via
biliar intrahepatica normal. La dilatacién puede ser
esférica (Ia), segmentaria (Ib) o fusiforme (Ic). Tipo
IT (4%) es el diverticulo del conducto hepatico comun
o del colédoco. Tipo III o coledococele (1-2%) es la
dilatacion del colédoco intrapancredtico en la pared
del duodeno. Tipo IV (15%) es la dilatacién quistica
intrahepatica o extrahepatica de los conductos bilia-
res; se subdivide en tipo IVa, cuando hay multiples
quistes intra- y extrahepaticos y tipo IVb, sélo con
multiples quistes extrahepaticos. Mientras que la tipo
V, o enfermedad de Caroli, es la dilataciéon quistica
de los conductos biliares intrahepéaticos con la via
extrahepatica normal.l47

El diagnéstico diferencial incluye atresia de via
biliar, hepatitis infecciosa, rabdomiosarcoma hepatico
embrionario, litiasis biliar, pancreatitis y hamartoma
biliar.>7

La ecografia es el estudio de imagen de eleccién
para el abordaje inicial y de seguimiento postoperato-
rio.2478 Se sugiere realizar tomografia computarizada
simple y contrastada de abdomen preoperatoria para
mostrar la continuidad del quiste con el arbol biliar, su
relacion con las estructuras adyacentes y la presencia
de malignidad asociada. También puede ser ttil la co-
langiopancreatografia por resonancia magnética, para
visualizar la anatomia de la via biliar y de la unién

Figura 3: Imagen transoperatoria de quiste de colédoco.
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Figura 4: Quiste de colédoco gigante (10 x 15 ¢cm) vaciado, uni-
do a vesicula biliar.

pancreaticobiliar, asi como para identificar posible
compromiso vascular.237

El tratamiento definitivo es la reseccion quirtrgica
y la técnica depender4 del tipo de quiste de colédoco."?
La técnica quirurgica més utilizada es la quistectomia
con reconstruccién de la continuidad de la via biliar,
mediante hepético-yeyunoanastomosis en Y de Roux.®
Sin embargo, la hepatico-duodenoanastomosis también
puede ser empleada con seguridad.'? La cirugia lapa-
roscopica también es una alternativa terapéutica de
los quistes de colédoco gigantes, principalmente en los
recién nacidos, debido al menor niimero de adherencias
intestinales que presentan.310-13

Las complicaciones postoperatorias ocurren con
mayor frecuencia en adultos. Los quistes tipo IVa se
asocian con litiasis biliar y hepatica, colangitis, cirrosis
biliar y estenosis de la anastomosis,’® inclusive un
quiste hidatidico en el interior del quiste biliar, como
complicacién atipica.l*

El tratamiento quirdrgico tiene buen prondstico,
con mas de 90% de resolucion exitosa y una baja mor-
bilidad postoperatoria (2.5-27%) y mortalidad (0-6%),
con supervivencia mayor del 90% a cinco afos. Sin
embargo, el riesgo de malignidad biliar, principalmente
de colangiocarcinoma, aumenta 20-30% en los quistes
tipo I y IV, incluso 15 afios después de la escision. El
seguimiento se debe realizar con evaluacion bioquimica
y ecografia abdominal, particularmente en pacientes
con dilatacién biliar intrahepdtica persistente.1815
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