:

.

f

Aro XXXII Julio de 1961 Tomo LVI - No. 1

ARCHIVOS ARGENTINOS DE PEDIATRIA

PUBLICACION MENSUAL

Organo de la Sociedad Argentina de Pediatria

TRABAJOS ORIGINALES

Hepatitis Infecciosa Consideraciones sobre

su Evolutividad y Prondstico
ESTUDIO HUMORAL DE 10 NINOS QUE LA PADECIERON

Pror. Dr. ENRIQUE SUJOY (1), Dres. DAVID
BECKER (2), ALFREDO G. PIZZIA (3)

Dos de los pilares en que se asienta no solo el diagndstico sino tam-
bién el prondstico de muchas enfermedades son: el estudio anatomo-
patologico por un lado, y las caracteristicas humorales por otro. Ambos
aspectos estan intimamente enraizados con la evolutividad de la hepati-
tis viral o hepatitis infecciosa (H.I.) y a ellos nos remitiremos con es-
pecial referencia a la parte humoral (hepatograma).

CONSIDERACTIONES ANATOMOPATOLOGICAS

Por tratarse de un proceso de prondstico y evolucion esencialmente
favorable, los estudios anatomopatolégicos al respecto hasta 1939 eran
escasos y de poca envergadura. El primer jalén, decididamente serio, lo
marcan por entonces Rohalm e Inversen al efectuar y propiciar en for-
ma seriada la puncién biopsia del higado. Estos autores afirmaron que
en el 90 % de los casos de hepatitis aguda infecciosa el hicado padecia:

a) Infiltracién periportal y lobulillar.

b) Lesién centrolobulillar (desde tumefaceién turbia a necrosis) .

El estudio seriado permiti6, por otra parte, comprobar que la gran
mayoria de estos procesos curan con ‘‘restitutio ad integrum’’ y que en

(1) Jefe de Sala XTIT Hospital de Ninos. Profesor de Clinica Pediftrica y
Puericultura de la Facultad de Buenos Aires.

(2) Médico Sala XTII Hospital de Nifios,

(3) Médico Sala XITT Hospital de Nifios.

Agradecemos a los Dres. Roberto Torres e Inés Nahim por la realizacion de los
hepatogramas.

Presentado en la sesién del dia 13 de setiembre de 1960.

B



o

2 ARCHIVOS ARGENTINOS DE PEDIATRIA

un pequeno porcentaje esa lesion centrolobulillar puede hacerse ‘‘ma-
siva’’ llevando a la muerte en pocos dias por insuficiencia hepatica acu-
da o bien evolucionar hacia la cicatrizacién postnecrdtica zonal, compa-
tible esta ultima con una supervivencia méas o menos larga segiin sea la
magnitud del parénquima afectado y la aparicion més o menos precoz
de una cirrosis. Como bien afirman Bonduel y Gorriti (), en nuestro
ambiente pediatrico no se ha recurrido a este medio de diagndstico v
prondstico con la asiduidad que era de esperar, no obstante conocer la
interesante estadistica de Meneghello de casi un centenar de biopsias sin
inconvenientes y las de Gillman y Magalhaes Carballo igualmente de-
mostrativos de su inocuidad. Mazzei (), entre nosotros, sostiene que la
puncion biopsia tiene un valor doctrinario grande y nos ha permitido:
1) Denunciar la frecuencia de la necrosis y su intensidad. 2°) Al prac-
ticarse en forma seriada, descubrir la evolucién lenta —infrecuente pero
posible— de la hepatitis hacia la cirrosis. 3°) Aunque de pronéstico fa-
vorable las lesiones anatomopatolégicas son més intensas, extensas y du-
raderas que lo que la clinica nos permite suponer; al respecto Eppin-
ger (') afirmaba haber confundido, por idénticos, ciertos preparados de
ictericia catarral y de atrofia aguda amarilla.

EVOLUCION ANATOMOPATOLOGICA (HIMSWORTH)
Cuapro N° 1
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CONSIDERACIONES CLINICO-EVOLUTICAS

La experiencia en nuestro medio nos demuestra que la inmensa ma-
yoria de las H.I. evolucionan con buen prondstico hacia la recuperacion
total y sin secuelas. Dicho pronéstico debe reservarse, seeiin Bonduel,
cuando se trata de un lactante donde las formas evolutivas no son tan
benignas. Esquematizando podemos decir que la evolucién de una hepa-
titis aguda infecciosa de etiologia virésica puede ser:

1?) RECUPERACION coMpPLETA: Clinica y anatémica. Asi curan el
90 a 95 % de los casos tras 1 6 2 meses de evolucién.
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2?) MUERTE POR ATROFIA AGUDA AMARILLA: Es la forma anatomopa-
tologica que describié Rokitansky y que corresponde clinicamente a la
forma fulminante de Lucky y Mallory. Lleva a la muerte en 10 dias
aproximadamente de evolucién, siendo excepcional su presentacién en
la infancia.

3?) DESARROLLO EVOLUTIVO SUBAGUDO: Salvessen y Leeden por un la-
do y Himsworth por otro, al referirse a las formas clinicas de la H.L.
en la infancia hacen mencién de una forma subaguda, masiva, fatal en
el 95 a 100 % de los casos y que lleva a la muerte en 3 6 4 semanas
por colangitis intrahepatica o por recaida brusca de la misma hepatitis.
Una eventualidad aunque rara, es que pase al estado crénico de cica-
trizacion postnecrdtica o a la cirrosis.

4?) DESARROLLO DE UNA ENFERMEDAD HEPATICA CRONICA: Bvolueién
de 6 a 9 meses como minimo (Barker, Beniamin y Hoyt). Por suerte,
en nuestro medio, las formas 2), 3) y 4) reunidas no sobrepasan al 10 %
de los casos, aun en las estadisticas que consignan prondsticos mas des-
favorables.

Los americanos del norte, en cambio, son més cautos y dicen que:
““Un caso de hepatitis viral es un probable caso de atrofia aguda ama-
rilla™, tal vez refiriéndose més a sus estadisticas anatomopatolégicas, in-
cuestionablemente serias, que a la clinica.

Volviendo a la forma erénica digamos que al principio se dudé, a
causa de los precarios estudios anatomopatolégicos, del desarrollo de una
enfermedad hepatica crénica por hepatitis aguda; en cambio las obser-
vaciones de Barker y colaboradores (*), de Beniamin y Hoyt, sugirieron
esa posibilidad y a ellos les debemos la determinacién de una nueva for-
ma clinica hasta hace escasos afios desconocida: la hepatitis crénica.

Al respecto afirman Whesthin y Dabrymple (17), y entre mnosotros
Gravano (*) que el factor determinante del pasaje a la ecronicidad de
una hepatitis aguda es ignorada. Las posibles causas son variadas: cuadro
inicial grave, interferencia de factores toxiinfecciosos, falta de Ieposo
adecnado, precoz y sostenido (por lo menos durante un mes en cama),
deficiencia previa del higado, ete. Spellberg (7) ha eclasificado las se-
cuelas erénicas posthepatitis aguda en 3 grupos:

1?) Forma crONICA SIMPLE: Arrastra su sintomatologia por un tér-
mino de 6 meses como minimo.

2?) Forma RECURRENTE: Recaidas clinicas con o sin ictericia por
reactivacion del virus latente o por reinfeceion,

a) Cirrosis colangitica

3?) FORMA PROGRESIVAS b) Cirrosis portal

(lesion hepdtica permanente) [ ¢ Cirrosis postnecrdtica

Con respecto a la eirrosis, mucho se diseuti v se discute atin la
transformacion de la hepatitis en cirrosis de Laennee o que una cirrosis
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de este tipo sea el estadio final de una hepatitis que transcurrié afios
antes, quiza con largo tiempo de aparente curacién.

Los casos descriptos por Perkins y colaboradores, por Kinball y co-
laboradores y Howard y Watson, apoyan fuertemente tal suposicion. Al
parecer mas frecuente es la transformacion en la llamada cirrosis no-
dular de Marchan y Mallory o necrosis aguda con regeneracion.

La frecuencia de la lesion hepatica permanente (grupo 3 de la cla-
sificacion de Spellberg) después del proceso agudo es desconocida, aun-
que probablemente no es superior al 5% y puede ser menor atn. Ge-
neralizando podemos decir, que el porcentaje de casos de hepatitis cro-
nica no puede precisarse con exactitud por varios factores; siendo fun-
damentales :

a) La emistencia de formas awictéricas: que como tales pasaron su
faz aguda sin diagndstico.

b) La existencia de hepatitis crénicas latentes: son las formas eli-
nicas con poca sintomatologia ; falta de ictericia o es muy leve, como asi
también algunos otros sintomas frecuentes, pero el laboratorio nos mos-
trara un higado enfermo. Ambos casos, que por otra parte pueden ser
consecuencia obligada de la falta del reposo precoz en cama o de una in-
observancia del régimen dietético, constituyen ‘‘escapes’ que impiden
la confeccion exacta de una estadistica.

Resumiendo entonces, la evolucién clinica de la H.I. puede sinteti-
zarse asi (%) :

Cuapro N*¢ 2

PRONOSTICO
INFECCION

Estado Prodromico
Esta.do Ictérico

Estado $uba¢udo

CURACION T NUERTE
90 a 95% de a)Hiperplasia
los casos ey
REGIDIVA SECUELAS
CICATRICIALES |b)Fibrosis he-
Estado Crénico pitica difu=

l 2

CTRROSES

(Delledonne, Roselli y atros)
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El laboratorio constituye su marcapaso. Al margen de ¢l debemos
considerar :

a) Edad: Lia mortalidad es mayor cuanto mas pequetnio es el enfer-
mo. Hasta los 3 meses la mortalidad asciende al 30 % (9).

b) Delledonne, Roselli y colaboradores afirman que también agra-
van el pronéstico: la prematurez y la inmadurez, las infecciones sobre-
agregadas y la aparicion de sintomas que denotan la participaciéon del
sistema nervioso (euforia incoherente, delirio).

Debemos recordar también que cuanto més rapido se queman las
etapas que llevan a la insuficiencia hepatica en el periodo de cronicidad,
mas grave serda el piondstico, pues en él no caben posibilidades de re-
mision.

VALORACION DEL HEPATOGRAMA

A pesar de haber consultado varios autores, no pudimos obtener una
completa uniformidad en lo que a cifras normales del hepatograma del
nino se refiere, por lo tanto hemos decidido seguir al respecto las con-
signadas por Kempe, Bruyn y Silver.

BILIRRUBINEMIA

Cifras normales en nifnos. Bilirrubina directa, 0 a 0,2 mg % ; bili-
rrubina indirecta, hasta 1 mg %. La hiperbilirrubinemia varia enorme-
mente y aunque a veces es indice de la severidad del proceso no siempre
ocurre asi. Por lo general desciende al comenzar Ja convalecencia, pero
puede persistir una hiperbilirrubinemia durante largo tiempo. Ello con-
cuerda, segun Spellberg, con la tendencia de la prueba de excrecion de
la bilirrubina a permanecer positiva durante un largo tiempo después de
haber curado la enfermedad,

La hiperbilirrubinemia persistente es frecuente en las secuelas de
la hepatitis, Tumen y Cohn la hallan aumentada en 14 de sus 21 casos,
sobre todo la B.D.; Flood y James (7) advirtieron persistencia en sus
37 casos de hepatitis. Kunkel y colaboradores (%) sobre 60 casos observa-
ron en 35 de ellos bilirrubinemia aumentada en forma global, 28 a ex-
pensas de la directa y en 7 por la indirecta. Koszalka, Lundert y Snod-
gras (?) la sefalan, tras un estudio de 100 casos, como la prueba de la-
boratorio més constantemente anormal y se acompafia siempre por alte-
raciones anatomopatolégicas pesquisables por la biopsia. Al respecto, co-
mo afirma Guayta, H. (1°) es necesario diferenciar 2 situaciones:

a) Hiperbilirrubinemia persistente acompanada de cifras anormales
en las otras pruebas de laboratorio.
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Estos casos indican la tendencia a la eronicidad.

b) Hiperbilirrubinemia aislada: con el vesto de las cifras del hepa-
tograma dentro de la normalidad: no constituye un sieno de certeza que
nos permita pensar en hepatitis residual.

Segtn Jones ('), la patogenia de esta bilirrubinemia seri la siguien-
te: al producirse la reparacién del parénquima hepatico pueden neofor-
marse conductos biliares, en los cuales se produce bilirrubina que no pue-
de ser excretada, regurgitando entonces por los linfiticos, lo que eleva
su tenor en sangre. Lopez Garcia (**) afirma que es de mucho valor el
cotejo con la fosfatasemia, y asi a bilirrubinemia alta con fosfatasemia
baja corresponde anatomopatolégicamente un sufrimiento del parénqui-
ma noble, propio de los procesos flogbsicos o degenerativos. Nuestra ca-
suistica al respecto dié, sobre 10 casos, los sieuientes valores:

Bilirrubina total: Cifras que oscilaron entre 0,25 y 1,05 mg %
Lilivrubina T : Valores que oscilaron entre 0,10 y 0,65 mg %
Bilirrubina D: Cifras que variaron entre 0,05 y 0,40 mg %

/

PROTEINEMIA

Valores normales: Nifos de 1 a 2 afios: Albuminas: 3.9 a 4.7 or <,

Globulinas: 1,7 a 2,3 or %

Ninos de 2 a 6 anos: Albaminas: 4.5 a 5 or % g
; - “ total : 6,5 a
Globulinas: 2,5 a 3 ar %

Ninos de 6 a 15 anos, cifras similares a los nifos de 2 a 6 afios.

No por sabido debenios olvidar que la valoracion de la proteinemia
total es de poco vilor en paiologia hepatica. Bsto se basa en que la sin-
tesis de la seroalbiimina es funcion casi exclusiva del hicado. No sucede
lo mismo con las globulinas, cuya génesis debe ubicarse en el S.R.E. de
otros 6rganos (bazo, médula Gsea). Luego, una proteinemia total puede
darnos valores totales de seudo normalidad, pues un déficit de seroal-
bimina puede compensarse con un aumento de las globulinas. De un
modo genérico podemos afirmar, que en las hepatitis a mavor caida de
las albtiminas mayor compromiso hepético.

Afirma Spellberg, que si estos cambios se producen prematuramen-
te en el curso de una hepatitis, ello es de mal pronéstico, siendo indices
de necrosis hepatica intensa o bien que ese higado tiene grandes probabi-
lidades de marchar hacia una cirrosis.

Autores chilenos (') aceptan una disminucién y asta una inversion
del cociente serina-globulina, pero afirman haber obtenido cifras nor-
males en el 50 % de sus observaciones. Lobo, Parga y Madrid, afirman
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que en el periodo de estado hay una disminuciéon de la alb@imina, leve
aumento de la alfa y beta globulinas, y gran aumento de la gamma-
globulina. En el periodo de regresion la disminucion de la albamina es
menos marcada, persistiendo el aumento de la beta y gammaglobulinas.
Ellos afitman que la disminucién de la albimina se produce por inca-
pacidad de formacién en el parénquima hepético y el aumento de las
globulinas es la expresién del aumento de la formacién de anticuerpos.
Segin la casuistica de Ricketss y Sterlings y colaboradores, las alfa v
betaglobulinas tienden a normalizarse va en la convalescencia, en cambio
la gammaglobulina persistird aumentada por mayor tiempo, aunque es
de resaltar que de persistir esa elevacién por encima de los 5 meses de
pasado el acmé de la enfermedad es indice probable del desarrollo fu-
turo de una eirrosis. Una manera facil y rapida de determinar la con-
centracion de gammaglobulina, es acudiendo al método de Popper y de
la Huerga (método que aplaudimos en esta oportunidad) YV que consiste
en mezelar 0,1 ml de suero con un reactivo que contiene sulfato de
amonio, CINa y agua destilada. Es una determinacién por turbidime-
tria. Su resultado se expresa, en principio, en U.T. (unidades turbidi-
métricas) y para referirlo a gammaglobulina % so6lo debe efectuarse esta
U.T.

sencilla operacion: ——— 0,02 (20—U.T.) = gammaglobulina gr %,.
5,8

Nuestra casuistica mostré los siguientes valores: Cifras totales que
variaron entre 6,75 y 840 gr % con cocientes serinas/globulinas que os-
cilaron entre 2,5 gr % y 0,37 gr%; este tltimo valor presentaba una
proteinemia total de 7,38 gr 9% (easo N° 10 de nuestra casuistica) lo

que demuestra el escaso valor de esta cifra absoluta en la patologia he-
patica.

REACCION DE HANGER

Los sueros normales dan reacciones negativas a las 24 horas, aunque
pueden observarse reacciones positivas a las 48 hs. en el 12% de las per-
sonas normales. Recordemos que es positiva también en procesos extra-
hepaticos como el Reumatismo Poliarticular Agudo, sepsis lentas, T.B.C.
pulmonar y sarampién.

En la H.I. es precozmente positiva, atn antes de aparecer la ictericia
v aun en la forma anictérica ; es pues el test mis sensible en las primeras
faces de la enfermedad y en ella su negatividad, salvo en nifios muy pe-
quenos, permite excluir la hepatitis con probabilidades de certeza aunque
algunos autores la consideran hoy de menor sensibilidad que la reaccitn
del Cadmio. De poco nos sirve, en cambio, para demostrar la existencia de
una secuela posthepatitica; si es positiva pasada ya la convalecencia tiene

e e T
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valor y significa dafio hepatico serio, mientras que si resulta negativa no
nos permite descartar con seguridad la presencia de una hepatitis e¢rénica
o fibrosis residual. Para Lopez Garecia esta reaccion traduce con cierta
fidelidad las alteraciones cuanti y cualitativas de la fraceién globulinica
del suero, pero al constituir éstas un fenémeno no especifico de una alte-
racion unica del higado, su positividad no es patognoménica de la pato-
logia hepatica aguda y menos atin podremos recurrir a ella buscando un
indice de lesiones residuales o secuelas erdnicas.

Nuestra caswistica mostré resultados negativos en 9 casos, para las
24 y 48 hs.; en un caso fue positiva () a las 24 hs. y positiva (+-+) a
las 48 hs.

PRUEBA DE LA BROMOSULFALEINA

Resulta de eran valor no sélo en las formas anictéricas sino también
en el perioco de recuperacion, cuando ha comenzado a declinar la hiper-
bilirrubinemia.

En pleno periodo de estado de la I1.I. (periodo ictérico) existe una
relacion de directa proporcionalidad entre el grado de hiperbilirrubinemia
v retencién del colorante, pero tanto en la fase preictérica como en la con-
calecencia puede haber marcada retencion de la Bromosulfaleina con ie-
tericia minima o ausente, de ahi su valor diagndstico y hasta prondstico.

Pese al predicamento de que goza no hemos podido hechar mano de
esta reaceion dado ¢ ue la droga que se nos ofrecia carecia de la pureza que
era de desear y no nos eximia con certidumbre plena de algiin accidente,
de manera que decidimos no correr ese riesgo.

No obstante su valor esti certificado por la opinion de diversos auto-
res, asi para Volwiller y Elliot (™) fue anormal su excrecion en 6 de sus
7 casos de hepatitis residual v en 2 casos de cirrosis posthepatitis.

Para Lichtman, es también de gran valor la falta de concordancia
entre la bilirrubinemia y esta prueba y asi, para una Bilirrubinemia nor-
mal con retencién exagerada de Bromosulfaleina corresponderia, con es-
caso margen de error, el diagndstico de Hepatitis Crénica.

‘e )

Desde ya, que la condiciéon ‘‘sine qua non’’ para arribar a una exac-
ta valoracion del estado de la glandula hepdtica por esta prueba, consiste
en certificar previamente, por medio de una prueba de concentracion, el
buen funcionalismo renal.
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PRUEBAS DE FLOCULACION DEL TIMOL Y TURBIDIMETRIA

(Mae Lagan - Kunkel - Cadmio)

Estas pruebas consideradas en conjunto, constituyen un excelente
procedimiento para certificar la euracion de una hepatitis. La normalidad
de ellas indican casi la existencia re una secuela erdnica, coincidiendo con
esta apreciacion autores como Kozalka y colaboradores (°), Neefe (%),
Kunkel y colaboradores (%). En cambio para Volwiller, no siempre las
secuelas cromicas van acompanadas de anormalidad de estas pruebas; es
posible justificar estas apreciaciones encontradas si tenemos en cuenta
gue son procesos crénicos en etapas de fibrosis, en las cuales las pruebas
del timol pierden el valor que tienen en el periodo de hepatitis erénica ac-
tiva inmediata a la faz aguda.

REACCION DE MAC LAGAN

Valores Normales: O a4 UT.; 4a 10 U.T.: dudosa; 10 6 mas: positiva.
Su positividad depende fundamentalmente de la presencia de Gammaglo-
bulina y de las lipoproteinas, ecuya mieracion en la electroforesis se hace
Junto con la Beta globulina, de ahi la importancia de un ayuno minimo de
6 horas antes de la extraceion de sangre.

IZs positiva en las formas ictéricas de la Hepatitis Infecciosa por aun-
mento de Ja Gammaglobulina y en las formas anictéricas por aumento de
las lipoproteinas.

s de mucho valor en la convalescencia y en el pasaje al estado eré-
nico, ya que su positividad persiste atin cuando la Hanger se ha nor-
malizado.

Resulta también positiva en los mismos procesos extrahepaticos que
positivan la reaccién de IHanger. Nuestra casuistica dio estos valores; en
7 casos las cifras oscilaron entre 1.5 y 4 U.T. y en 2 casos alcanzi 5 U.T.

REACCION DE KUNKEL

Llamada, también, prueba de enturbiamiento del SO.Zn.

Valores Normales : Se frata de una reaccion de turbidez. IMasta 9 U.T.
(para algunos autores hasta 12 U.T.).

Aprovechando la misma determinacién se puede informar sobre la
Gamioa glebulina haciendo uso de la siguiente férmula:

U.T. > 0,53 + 5 = gr % de y globulina L5 el

e
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Interpretacion y Valoracion: Su positividad estad influida por el te-
nor de Gamma globulina y en menor grado por el aumento de Alfa y Beta
globulinas y lipoides séricos.

Es positiva en hepatitis y en ecirrosis. Steigman y colaboradores hacen
hincapié en el cotejo entre la Reaccién de Kunkel y la Mac Lagan y asi
en la hepatitis a Mac Lagan intensamente positiva corresponde una Kun-
kel ligeramente positiva, ocurriendo lo contrario en la cirrosis. Nuestra
estadistica fue expresada en Gamma globulina.

Obtuvimos valores que encuadraron dentro de los limites normales
en el 80 % de los casos; esos valores hallados oscilaron entre 0,80 gr% v
1.01 gr% ; dos de los ninos en estudio senalaron valores algo excedidos
del limite maximo normal (1,30 gr%) y fueron; 1,63 y 1,91 2r%.

REACCION DEL CADMIO

Reconoce 2 variedades: a) Reaccion Cualitativa (Wunderly-Wuhr-
man) que se expresara segun el grado de floculacién como Negativa o bien
Positiva 4+, +-+4, ++-+, ++-+-+). b) Reaccion Cuantitativa: (ES-
BERG) ; se mide en U.T., considerandose como cifras normales 0 a 9 1.T.

Interpretacion y Valoracion: es altamente especifica para las hepato
v nefropatias.

Su positividad es directamente proporcional al aumento de la Gamma
globulina y en menor proporeién al de Alfa y Beta globulinas.

Es de destacar, que el aumento de Beta globulina obstaculiza la po-
sitividad de la Reaccién como sucede en el Mieloma Multiple. Nuestra es-
tadistica dio estos valores, sobre 7 determinaciones en 6 resulté negativa v
en una fue positiva ().

COLESTEROLEMIA

Valores Normales: en nifios de 2 a 6 anos; 145 a 200 mg% ; 6 a 16
anos: 150 a 200 mg% (segtin Kempe, Bouyn y Silver).

Interpretacion y Valoracion: En la hepatitis infecciosa el colesterol
total suele ser normal, inclusive se ha sefialado una ligera elevacién du-
rante la fase obstructiva del canaliculo (1* fase anatomopatolégica de la
hepatitis infecciosa) pero siendo la esterificacion del colesterol funcién
casi exclusiva del hepatocito, su mayor o menor caida sera expresion di-
recta de mayor o menor lesion hepatica. Esos mismos ésteres aseienden
ripidamente durante la convalecencia. A pesar de que el descenso pro-
longado de los ésteres del colesterol, sobre todo con bilirrubina elevado o
en aumento, es de mal prondstico, se han visto pacientes con ésteres a
cero que no estaban clinicamente muy graves y fue buena su recupera-
cion (5),
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De ahi que de un modo genérico podemos decir, que tanto el co-
lesterol total como sus ésteres, tienen cierto valor en el diagnéstico di-
ferencial y pronéstico de las ictericias, aunque no son tan ttiles ni fieles
como las pruebas de floculacién.

Sobre 10 determinaciones, en nuestra casuistica, obtuvimos valores
que oscilaron entre 92 mg % y 227 mg %. En 8 casos obtuvimos valo-
res que sc hallaban por encima del limite normal minimo (145 mg %)
v en 2 casos esas cifras estaban por debajo de él, siendo sus valores de
92 mg % y 140 mg %.

TRANSAMINASAS

Su valoracion en patologia hepatica pediatrica constituye una ad-
(uisicion reciente y aunque su determinacién en enfermos que han pa-
decido hepatitis serd objeto de otro trabajo, creemos conveniente hacer
alguna somera referencia al respecto.

Como sabemos, estas dos enzimas —transaminasa glutaminico oxa-
lacética (S.G.O.T.) y transaminasa glutaminico pirfivica (S.G.P.T.)—
son componentes naturales del suero humano y parénquimas, tales como:
miocardio (aqui 10.000 veces mis que la concentracion sérica), museu-
latura estriada, cerebro, higado y rifién (18).

N.G.O.T.: 5 a 40 U.ml/minuto

Valores normales N _ .
S.G.P.T.: 5 a 35 U.ml/minuto

En el recién nacido se aceptan como valores normales hasta 120
U.ml/minuto. Hacemos notar que todos los procesos que producen inju-
ria_en los parénquimas anteriormente citados (inflamacién, neoplasia)
se traducen por un aumento de las transaminasas séricas.

Segun Pedro Pons (%) las observaciones realizadas en el curso de
epidemias de hepatitis infecciosa han permitido comprobar que las ele-
vaciones de la actividad transaminasica serian indices mucho mas fieles
de las alteraciones hepaticas que las pruebas funcionales. Gracias a estas
determinaciones se han podido descubrir formas de hepatitis anictéricas
asintomaticas. El mismo autor cree que la S.G.P.T. (transaminasa glu-
tdmico pirdviea) supera en sensibilidad a la S.G.O.T. (transaminasa glu.
tamica  oxalacética) en las enfermedades hepaticas difusas agudas.

Ambas transaminasas se elevan por encima de lo normal en los ca-
sos de ictericia obstructiva extrahepatica, pero esos valores nunca llecan
a cifras tan elevadas como las obtenidas en las hepatitis agudas donde
se han observado valores que sobrepasan las 600 U.ml/minuto. Estas ci-
fras adquieren mayor significacion diagnéstica cuando se las coteja con
los valores de las fosfatasas y asi como en la obstruccién biliar extra-
hepitica las fosfatasas alealinas aumentan considerablemente a la vez
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que las transaminasas sufren aumentos sélo moderados, en las hepatitis
infecciosas (IL.I.) se observa todo lo contrario.

La opinién de Wroblensky y colaboradores difiere de la de Pedro
Pons pues sostiene que durante la enfermedad se produce un aumento
gradual de ambas transaminasas, pero con predominio de la S.G:.0.T.,
disminuyendo en la convalecencia del proceso. Las recaidas e infecciones
sobreagregadas determinarian también el aumento de la S.G.O.T.

Transeribimos a confinuacion y para una mis clara valoracion de
cifras, las halladas en los hepatogramas de control. Estos nifios, inter-
nados en nuestro Servicio de la Sala XIII, padecieron hepatitis acuda,
confirmada clinica y humoralmente, entre los afios 1955 v 1958. Los he-
patogramas de control fueron realizados entre abril y octubre de 1959

CONSIDERACIONES

El propdsito de este trabajo ha sido el estudio de aquellos nifios
que, habiendo padecido H.I. fueron dados de alta como mejorados o
curados en nuestro Servicio del Hospital de Nifios entre los afios 1955
y 1958,

Consideramos de utilidad destacar la evolucion clinica de uno de
los enfermos (caso N¢ 10, J. S.) internado en abril de 1959 con diae-
nostico de H.I.; la anammesis cuidadosa demostré la ocurrencia de un
cuadro similar en diciembre de 1958 que cursé sin atencién médica v
con solo 3 dias de reposo en cama. Este enfermo, de 5 afios de edad,
presentaban un higado duro, a 3 traveses de dedo por debajo del reborde
costal y alteraciones fundamentales en su hepatograma. Siguiendo a
Spellberg clasificamos a esta forma clinica dentro de las secuelas cri-
nicas forma progresiva). Coincidimos con la opinién generalizada al
respecto que entre las causas por las cuales se llega a estas formas cli-
nicas figuran, predominantemente, la inobservancia del régimen dieté-
tico y la falta de reposo precoz y mantenido. El nifio fue dado de alta
como mejorado, persistiendo la hepatomegalia con disminucién de su du-
reza y aun con alteraciones en las pruebas funcionales del hicado.

Pudimos observarlo nuevamente en octubre de 1959 y si bien cli-
nicamente se hallaba asintomatico, el higado se palpaba a 3 e¢m por de-
bajo del reborde costal y el hepatograma nos revelé una elevacién de
la gammaglobulina, lo que nos hace pensar firmemente en el probable

desarrollo de una ecirrosis.
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CONCLUSIONES

Nueve de los 10 nifios de nuestra estadistica realizaron un trata-
miento precoz y adecuado: reposo, dieta, etc., siendo dados de alta en
buen estado general y en el posterior estudio clinico humoral confirmé
el funcionalismo normal de la glandula hepatica.

Creemos, como base fundamental del tratamiento, en el reposo y
el régimen alimenticio; la inobservancia de estos principios nos hace
pensar, avalados por el laboratorio, en el desarrollo probable de una ci-
rrosis en uno de nuestros enfermitos.
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DISCUSTION

Dr. Quesada. — La comunieacién leida por el Dr. Pizzia, resulta sumamente in-
teresante por haber tratado el control humoral de estas hepatitis, Debemos sin em-
bargo hacer resaltar unos puntos en los cuales se ha insistido en Jornadas Pedid-
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tricas organizadas por esta Sociedad. En una de ellas hemos hecho recalear la im-
portancia que para el control evolutivo, y para poder seguir a esos enfermos, tiene
la electroforesis que hace la discriminaciéon exhaustiva del valor de la gamma-glo-
bulina.

Las reacciones de la floculacién, especialmente aquellas que no son totalmente
especificas como la de Zinc-Kunkel, revelan mis que uno de los factores. el estado
de equilibrio de la serie proteica, es decir que no se refiere exclusivamente a la
gamma-globulina, sino a la correlacién entre la gamma-globulina y la albimina.
Creemos, y hoy la colaboracién del laboratorio con la sala del Prof. Sujoy ha per-
mitido que algunos de estos enfermos se estén estudiando electroforéticamente, que
es necesario antes de dar de alta a un enfermo, no conformarse con las determina-
ciones que se ha ocupado el Dr. Pizzia, sino también hacer su estudio electroforético,
méxime, como ya hemos dicho en esta Jornada, que se puede hacer la determinacién
electroforética simplemente por la puncién digital y recogiendo el suero en un tubo
capilar.,
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Evolucion de las Actitudes

Posturales del Lactante
DrA. LYDIA F. DE CORIAT () (*%)

El ritmo de evolueion de las actitudes posturales de cada nifio de-
pende, fundamentalmente, del impulso intrinseco de maduracién de su
sistema nervioso, del estado nutritivo y de salud general, y de los esti-
mulos ambientales que recibe.

Nos referiremos al ritmo de madurac:én del término medio de los
lactantes convenientemente alimentados y estimulados.

Dos son los factores neurolégicos que condicionan la postura: el
tono muscular v los reflejos posturales. En la constante lucha contra
la oravedad de la que sale triunfante el nifio al afio, al dar sus prime-
ros pasos sin ayuda, ambos factores van imprimiendo sus caracteristicas
a cada seemento corporal, que varfa en las distintas etapas. En cada
una de ellas se estudiara al nifio coloeandolo en los diversos deciibitos,
y sometiéndolo a las pruebas semiologicas propias del examen neurolo-
oico del lactante.

Todo el examen debe efectuarse estando el nino desnudo, sobre
plano firme, en ambiente de temperatura agradable, saciada su hambre,
y de humor apacible: el llanto exalta el tono muscular y puede también
influir sobre los reflejos posturales.

Cuando nos referimos al tono muscular, hablamos del promedio de
tres cualidades del miisculo, valoradas por medio de maniobras semio-
logicas diferentes: la consistencia, la pasividad y la extensibilidad.

Recordaremos que la maduracién progresa en sentido céfalo caudal:
primero se fija la cabeza, y el tronco comienza a mantenerse erecto por

(*) Trabajo presentado a la Reunién Cientifica de la Sociedad Avgentina de
Pediatria el dia 11 de octubre de 1960. Dado el tiempo transcurrido desde entonces
hasta el momento de su publieacién, la autora ha actualizado algunos conceptos, asi
<omo las citas bibliogrificas.

(*#) Hospital de Nifios, Gallo 1330, Bs. As.
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sus propios medios, ¢uando ya aquélla domina esta actitud; y cuando
el tronco ha superado ya las dificultades para sostenerse verticalmente,
manteniéndose sentado el nifio sin apoyo, los miembros inferiores comien-
zan a adquirir la firmeza que caracterizari al periodo de la estatibasia
definitiva. Esta maduracién centrifuga, que parece guardar cierta corre-
lacién con la mielinizacién, es un fenémeno general de la naturaleza,
inclusive de los vegetales; observando una guia de zapallo, melén, o
cualquier vegetal de inflorescencia acrépeta, vemos proximo a la raiz,
un fruto en sazon; mas alla, otro menos maduro, luego flores, capullos,
y, por fin, casi en la extremidad distal, pimpollos recién formados. Lo
mismo en una vara de gladiolos: la vista estd ya habituada a buscar en
la parte inferior, las flores plenamente abiertas, mientras la extremidad
apical permanece aguda por la permanencia de los pimpollos que, inva-
riablemente, son los tltimos en madurar.

El proceso madurativo se hara mas comprensible, mas vivido, si el
observador aprende a visualizar los diferentes niveles, bruscos y nefos,
que diferencian una etapa de otra, pues el proceso, aunque continuo en
si, no es una linea ascensional directa, sino escalonada. lias etapas co-
rresponden en forma bastante aproximada, a los periodos de predominio
de uno u otro reflejo postural cuyva presencia aprenderemos a reconocer
a través de la postura instantdnea del pequeno, o a través de maniobras
semiologicas.

En dectbito dorsal se observa, como en los demas dectbitos, la ac-
titud espontinea del conjunto, y la de los diversos segmentos: durante
el primer trimestre predomina el reflejo ténico cervical asimétrico, en
virtud del cual la cabeza estd rotada hacia uno u otro lado, nunca en
la linea media, determinando tracciones en las terminaciones sensitivas
de los musculos del cuello, las que inducen, secundariamente, modifica-
ciones en la actitud de los miembros, mas evidentes en los superiores:
el mandibular, el que parece mirar el nino, se extiende, mientras el opues-
to, el nucal, se flexiona. Si esta actitud de los miembros fuera perma-
nente, fija, estereotipada, debiera pensarse en alteracion patologica de la
postura; salvo en los instantes en que el reflejo citado aflora, insinudn-
dose perezosamente, los miembros superiores e inferiores permanecen fle-
xionados y adducidos, ténicos, de manera que ningtin segmento de ellos,
desde el hombro hasta las manos, contacta con la camilla si el lactante
no estd durmiendo (fig. 1). Las manos permanecen cerradas, generalmente
a nivel de los hombros. En la actitud impuesta por el reflejo ténico cervi-
cal, es la mano extendida el primer objeto que el nino puede ver en
forma repetida, cuando comienza a fijar la mirada, alrededor de las 3
6 4 semanas, El hipertono flexor se manifiesta por la dificultad que
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ofrecen los miembros inferiores a la extension pasiva, cuando se ha fle-
xionado previamente el muslo sobre el abdomen: en esas condiciones, sin
‘ejercer violencia, el 4ngulo popliteo no se abre mas alla de los 90° (fig. 2).

Ficura 1 Ficura 2

Pasada la etapa del .reflejo tonico cervical asimétrico, iniciado el
secundo trimesire, predomina el reflejo téico cervieal simétrico, en vir-
tud del enal, el nifio puede mantener la cabeza en la linea media, lo que
determina una actitud perfectamente simétrica de los cuatro miembros.
Ademds, los movimientos de flexién de la cabeza, inducen flexién de
los miembros superiores y extension de los inferiores, mientras la exten-
sion de la cabeza induce la actitud opuesta de los miembros. Este molde
postural tiene maxima importancia en el segundo trimestre para ir de-
terminando la inconsciente nocién de simetria del esquema corporal: el
nifio descubre ambas manos al dirigir hacia ellas su visual, ellas cons-
fituven su primer juguete y el centro de atraccién de esa etapa, y las
sensaciones tactiles que reciben reciprocamente uma y otra mano, van
plasmando la posibilidad de una ulterior prensién voluntaria que, por
iniciarse en esa etapa, es bimanual y simétrica (fig. 3).

|
|
|
:
i
|

= Figura 3

L

= ——



o .

20 ARCHIVOS ARGENTINOS DE PEDIATRIA

En ese seeundo trimestre comienza a disminuir el tono muscular:
los miembros suelen extenderse en ocasiones, y contactan con mayor fre-
cuencia con el plano de apoyo. Tl 4ngulo popliteo puede exienderse a
120°, y aumenta la posibilidad de balanceo de las extremidades distales.

A fines del segundo trimestre entra em juego otro reflejo tonico
cervical : el de alineacion céfalo corporal, gracias al cual, cuando hay una
rotacion cefdlica, puede ser seguida por rotaciéon de todo el cuerpo, lo
que posibilitara poco después, en el tercer trimestre, los cambios de
decubito, del dorsal al lateral y atGn al ventral.

A comienzos del tercer trimestre, los miembros inferiores suelen
abandonar la actitud de flexién, para extenderse laxamente. El nifio ha
superado la etapa de conocimiento de sus manos y aborda la investi-
gacion de sus pies, empleando para ello ojos, manos y boca. Puede ha-
cerlo, porgue el tono ha decrecido lo suficiente como para que, al ex-
tender ¢l miembro, llecue casi a borrarse @ é&ngulo popliteo; con la
practica de este ejercicio, y el comienzo de una etapa de franca hipo-
tonfa, 1 aneulo popliteo puede llegar a los 180° cerca del ano.

Ya estudiado el deeubito dorsal, el paso siguiente del examen con-
siste en investioar ¢omo pasa pasivamente de ese dectibito a la posicion
sentada. Se pone a prueba, con esta maniobra, el reflejo de endereza-
miento cefalico, de origen laberintico, que comienza a manifestarse en
aleunos nifios en el curso del primer mes, y consiste en la tendencia de
la cabeza a ocupar la posicién normal en el espacio, cualquiera sea la
posicién del tronco: durante el primer semestre, al tomar al nino por
las manos tratando suavemente de sentarlo, la cabeza no logra endere-
zarse, y cae laxamente hacia atras (fig. 4) ; préximo a los 3 meses, la cabeza

Ficura 4 Figura 5

se manticne en el eje del tronco. Progresivamente, los miembros comien-
zan a colaborar flexionandose durante la maniobra, alrededor de los
5 meses (fig. 5), v a los 6 ya son utilizados para izarse voluntariamente

apenas se les ofrece el apoyo de las manos del observador. A esa edad,
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también se flexionan los miembros inferiores, elevindose del plano de
apoyo durante la maniobra.

Manteniendo sentado al lactante, los elementos a fener en cuenta
<on la posibilidad o no de control de la cabeza, hacia donde predomina
el bamboleo, la direccion de la caida del tronco al soltarlo dejandolo li-
hrado a si mismo, v la conducta de los miembros.

Durante el primer trimestre hemos visto que se desarrolla el re-
flejo de enderezamiento cefilico, que se muestra en forma imperfecta,
hasta que a los 3 meses el nino puede ya mantener firme la cabeza
cuando se brinda buen sostén al tronco. Durante el primer trimestre, la
hipertonia de los museulos del plano dorsal de cuello y tronco, impele
al nifo librado a si mismo, a caer hacia atras. En el secundo trimestre,
cae preferentemente hacia adelante, sin que los miembros superiores es-
bocen defensa contra esa caida (fig 6) ; por el contrario, se monticnen fle-

Ficura 6 Ficura 7

xionados y adducidos junto al tronco, pero a partir de los 5 6 6 meses,
primero en forma ineficaz, con los pufios cerrados (fig. 7) y luego mas
firmemente, con las manos abiertas, se extienden a ambos lados del tronco,
apuntalando  al nifio y evitando su caida (fig. 8). Esta conducta postural,

Ficura 8

estd basada en un complejo grupo de reflejos laberinticos como el del pa-
racaidismo, que se manifiesta proyectando al nifio tomado en suspension




22 ARCHIVOS ARGENTINOS DE PEDIATRIA

horizontal, dorso arriba, en un movimiento rectilineo como para hacerlo
caer de cara la contra mesa: en estas condiciones, los estimulos visuales,
otoliticos y propiocceptivos, desencadenan la vespuesta del paracaidismo
consistente en una extension protectora de los miembros superiores, seme-
jante a la extension ya referida de los miembros superiores cuando se
deja sentado a un lactante del tercer trimestre. Progresivamente se des-
arrolla el equilibrio, y deja de ser necesario ese apuntalamiento, tanto
méas cuanto que la hipotonia propia de la edad, permite la total exten-
sion y abduceién de los miembros inferiores que, aumentando la base
de apoyo, ofrecen sostén eficaz. Poco a poco comienza a liberar sus ma-
nos, utilizandolas en tareas no estaticas.

El dectibito ventral retine valiosos elementos semioldgicos que 10
han sido suficientemente utilizados en el examen habitual del lactante.
El nivel alcanzado por la elevacion de la cabeza, la inclinacion y el
sentido de la linea céfalo-caudal, la forma de contacto con la camilla
de los diferentes segmentos de los miembros, la forma de desplazamiento
en ese cibito, ete., se valoran independientemente para obtener una im-
presién glchal del nifo. Colocado en ese deciibito, la cabeza es rotada
lateralmente en forma inmediata atin desde las primeras horas de vida,
en virtud del reflejo témico cervical asimétrico, el que posibilita la libe-
racion sisteméatica de los orificios nasales. A esa edad, ya algunos niios
la elevan 1 6 2 cms por impulsos ocasionales o repetidos. En el curso
del primer trimestre, es caracteristico que la linea céfalo-caudal esté
deprimida en los hombros y elevada en la pelvis (fig. 9) ; contribuyven a

Figura 9

deprimirla, la imposibilidad de eclevacion permanente de la cabeza por in-
madurez del reflejo de enderezamiento catélico, lo que imposibilita tam-
bién la elevacion del térax; la flexion de los miembros superiores que,
proximos al térax, adducidos, no pueden hacer de palancas para ele-
varla, y, fundamentalmente, los reflejos tdnicos laberinticos, que, aun-
que sélo eshozados en el primer trimestre, tienden a flexionar los cua-
tro miembros cuando la cabeza se halla, como en este caso, predominan-
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temente flexionada. A su vez, la elevacion de la pelvis obedece a la
flexién impuesta a los miembros inferiores por el reflejo citado. Es tan
intenso el tono flexor, que los miembros inferiores quedan plegados bajo
la pelvis, en actitud de arrodillamiento.

A los tres meses, establecido el control postural cefalico, se modifica
sensiblemente toda la arquitectura postural: al extenderse la cabeza, ac-
tian sincronicamentte los reflejos ténicos cervicales simétricos y tonicos
cervicales laberinticos, que tienden a favorecer la extensién de los miem-
bros superiores (fig. 10). También se extienden los inferiores de manera

Ficura 10

que la linea eéfalo caudal se hace horizontal por elevacién de los hombros y
depresién de la pelvis, para ir luego invirtiendo su oblicuidad, euando
interviene, alrededor de los 6 meses, el reflejo del paracaidismo, y los
miembros superiores funcionan como palancas que elevan enérgicamente
el torax. Al final del tercer trimestre, la pelvis, totalmente deprimida,
contintia la linea recta ¢ue forman contra la camilla el abdomen y los
muslos bien extendidos. Pocas semanas més, y el apoyo de los miembros
superiores sera tan firme, que los inferiores abandonaran su papel de
soporte estdtico para convertirse en propulsores dindmicos, iniciando el
gateo voluntario.

Mantenido erecto el lactante del primer trimestre (fig. 11) suspendi-
do en el aire, mantiene la actitud flexora de sus cuatro miembros, v la ca-

Ficura 11
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beza hambolea en todos sentidos, pero al hacer contactar la planta de los
pies con un plano firme, abandona la actitud anterior, pues se desencadena
el reflejo de enderezamiento corporal, en virtud del cual, va extendicn-
dose progresivamente de abajo hacia arriba, seemento por segmento, hasta
que el tronco queda extendido, v la cabeza cae hacia atrds, a veces vio-
lentamente, esbozando un opistétonos. S6lo los miembros superiores 1o
participan de esta reaccion en cadena, quedando adducidos y flexiona-
dos a ambos lados del térax. Si en ese momento se impulsa al lactante
hacia adelante, se desencadena una marcha ritmica, con hiperflexion de
todos los seementos de los miembros inferiores, adducido v a veces en-
trecruzados los pies, que contactan con la camilla por el talon v el borde
externo. De la cintura para arriba, nada participa de esta marcha, que-
dando en la actitud anterior de hiperextensién del tronco y flexion de
los miembros superiores. Si en estas condiciones se suspende el impulso,
cesa inmediatamente la marcha, pues es refleja, primitiva, sin partiei-
pacién alguna de la voluntad. Bs importante recordar sus caracteristi-
cas para diferenciarla, en los casos patolégicos o dudosos, de la marcha
definitiva del secundo semestre, cuyas caracteristicas estudiaremos
también.

A los 3 meses, al desaparecer el reflejo de marcha, cuando el nino
es colocado y sostenido en actitud erecta, no presenta ninguna reaceion
de apoyo, situacién que se prolonga hasta los 5 6 6 meses, edad en que
comienza el apoyo definitivo, débil al prineipio, mas firme despues,
con flexién de caderas, abduccion de miembros inferiores, apoyo del pie
plano o digitigrado, y con un evidente componente consciente, ya que
el chiquito se interesa por la sensacion de las plantas de los pies contra
el plano firme, y suele inclinarse a mirar (fig. 12). Los miembros superio-

res estan extendidos y colaboran, con sus movimientos un tanto desordena-
dos, a mantener el equilibrio, y a preservar de golpes en caso de derrumbe.
Alternando con esta actitud, hay frecuentes caidas, durante las cuales




L. F. DE CORIAT. — ACTITUDES POSTURALES

o
<t

el lactante parece volver a la actitud pre estatica. A poco que se lo sos-
tenga, el pequeno colabora para volver a ponerse de pie, y ejercitar una
v otra vez el recién descubierto juego flexo extensor de sus miembros
inferiores: es el periodo del saltarin, que abarca de los 7 a los 9 meses,
y duranic el eunal se va gestando la posibilidad de marcha voluntaria
sobre los patrones de la ya superada etapa del reflejo de enderezamiento
estdtico y marcha primitiva. Pero ahora el nifo tendrid su mecanismo
neurolabe.intico maduro para mantener el equilibrio por si mismo, y
ademds, control, caracteristicas de esta etapa, el aumento de la base de
sustentac:on, la extension y abduceion de los brazos, listos en todo mo-
mento a utilizar e] mecanismo del paracaidismo, y el control visual del
que no puede prescindir. Pasarin varios meses aun, antes de que la mar-
<¢ha vuelva a ser refleja, automatizada, inconsciente, tal como es la mar-
cha del adulto.
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RESUMEN
Las actividades posturales del lactante evolucionan desde el naci-
miento a través de etapas determinadas por la evolucion de reflejos vin-
culados a la organizacion neurolaberintica, y favorecidas por la madura-
c¢ion del tono muscular,

Totalmente dependiente en los primeros meses de los mis arcaicos
mecanismos posturales, va superando escalonadamente esta dependencia,




26 ARCHIVOS ARGENTINOS DE PEDIATRIA

a medida que la maduracién de estructuras superiores va inhibiendo a
las primitivas, hasta lograr, al finalizar su primer afio de vida, el do-
minio de la actitud erecta, patrimonio de la especie humana (fig. 13).

Si bien los patterns definitivos de la conducta postural se moldean
sobre los antiguos reflejos, existe, como en otras actividades del sistema
nervioso, un intervalo libre, mudo, entre la etapa refleja v la volun-
taria o definitiva.

SUMMARY

Posture attitudes of the infant develope from birth through definite
evolutive stages of reflexes connected with the neuro-labyrinthine orga-
nization and favored by musecular tonus maturation.

Infantile development depends absolutely upon the first months of
the most archaic posture mechanisms and as the development of upper
structures inhibed the primitive ones it slowly overcomes this depen-
dence. At the end of the first year the infant arrives at erect position,
that is, the patrimony of the human race.

Although the definitive patterns of the postural behavior are esta-
blished on the old reflexes, there is, as in other neural activities, a free
intrval —‘rumb’’— between the reflex and the voluntary or definitive
stages.
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Recien Nacido Vomitador
Afecciones Quirtrgicas mds Comunes
Tres Casos de Oclusion Duodenal

Dres. LUIS A. FUMAGALLT
y TEODORO E. SELJO

Nos ha inspirado este trabajo el hecho de haber atendido una es-
tenosis de duodeno que tenia un mes y medio de edad. Nina que fue
vista por varios médicos sin que se le indicara un estudio radiolégico,
y cuando asi se hizo, dicho examen se habfa diferido para una semana
después (caso N° 2). Ademas vemos atn atresias de eséfago que llegan
a los 6 u 8 dias de nacidos, con cuadros de bronconeumonia aspirativa,

gque comprometen el éxito de la operacion.

Queremos insistir una vez méis en la patologia del hemiabdomen
superior, hoy, en el recién nacido. Un meticuloso interrogatorio, un cui-
dadoso examen clinico y el réapido pedido de una radiografia simple y
con medio de contraste, obvian casi todos los problemas diagnésticos de
las primeras porciones del tubo digestivo. El marcapaso que pone sobre
aviso a la madre primero y al médico después, es el vomito. Vémito, que
es el sicno capital en toda alteracion u obstruceién alta de tubo diges-
tivo. Vomita o regurgita la atresia de eséfago, la hernia del hiatus eso-
fagico, el angulo cardiotuberositario patolégicamente abierto, el vélvulo
de estémago o plicatura géstrica, la hipertrofia congénita del piloro, la
hipertrofia del misculo pilérico sin estrechez del canal, la atresia o es-
tenosis de duodeno intrinseca o extrinseca y el vélvulo sobre el eje del
mesenterio comiin o la rotacién incompleta con ciego sobre el duodeno
o0 bandas que van del ciego, colocado a izquierda, hacia la pared derecha
del abdomen.

En base a tres oclusiones de duodeno tratadas tltimamente, las que

Médicos del Hospital de Nifos
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seran presentadas en este trabajo, haremos una rapida recorrida radio-
légica de las afecciones anteriormente mencionadas.

En la atresia de eséfago, no existe un vémito en el sentido real del
término; en realidad se trata de una regurgitacién continuna de saliva y
comida con accesos de sofocacion y cianosis. Generalmente es muy facil
intuir el diagnéstico, y una radiografia contrastada nos permitira fun-
damentar el mismo; es mas, hasta podemos indicar, o no, la presencia de
fistula traqueo-esofagica. Tipica de la afeccién es la visualizacion de la
bolsa superior y la presencia de aire en estémago e intestino cuando
haya fistula traqueo-esofagica inferior.

Diagnosticar una hernia del hiatus esofigico, simplemente por el
vémito, aunque éste tenga evidente relacion postural, es ya mas dificil.
Se aclara el panorama si dichos vémitos aparecen tefiidos de sangre. En
las formas menores o malposiciones esofagocardiotuberositarias de Duha-
mel o ectopias parciales, de Roviralta, el vémito es casi su Gnico sintoma. En
las hernias con gran porcién de estomago tordcico puede haber manifesta-
ciones de alteracién respiratoria, de alteracién cireulatoria o de altera-
cién del tubo digestivo, por sufrir el estémago oclusién ademas de los
vomitos habituales. Un estudio radiografico precisaria la etiologia de es
tos trastornos. Asi ocurre en las formas menores, simple desapariciéon del
angulo de His o cardiotuberositario, normalmente agudo, que se trans-
forma en obtuso (se acepta como normal en oblicua anterior derecha, has-
ta un dngulo de 90°), desapareciendo entonces la funciéon de la véalvula
de Gubaroff.

Otro de los erados menores es la Ectopia de mucosa gistrica como
se puede observar en un estudio radiogrifico bien hecho donde se ve el
estriado tipico de la mucosa gistrica irrumpiendo a través del hiatus en
el térax. Si controlamos radiograficamente en forma seriada puede ser
probable ver aumentar dicha imagen, o desaparecer; y quiza en la in-
tervencion si- se efectuase, encontrariamos una pequeila porcion de es-
tomago herniado en el térax. Las formas mayores se diagnostican rapi-
damente en la placa contrastada. Vemos el eséfago flexuoso terminar en
la tipica imagen en hongo o en un estémago intratordcico. Si hay esé-
fago corto, veremos a éste terminar sobre el estémago, y la imagen de
ambos representa la de una campanilla de mano.

Una entidad hasta ahora poco conocida, aunque bien deseripta, es
el volvulo de estomago o plicatura gistrica reversible; nos referimos al
vilvulo érgano axial, al ser llevada la poreién inferior; curvatura ma-
vor del estémago, hacia arriba. Existiendo en este caso un intestino muy
meteorizado, el transverso se eleva hacia la capula diafragmatica y pro-
duce el fenémeno anteriormente descripto. El nifio mama y vomita, vo-
mito alimenticio, sin bilis. Una radiografia por ingestién nos mostrard
nitidamente la imagen del estémago volvulado, con superposicién de la
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camara de aire y de la gran curvatura llena de bario. Otros tipos de
imagenes son los del ‘‘estémago faloide’ y ‘‘en copa de champagne’’.
Por enema comprobaremos la elevacién del colon transverso.

En la hipertrofia congénita del piloro, el signo capital es el vomito;
vomito sin bilis, vémito tipico en chorro, proyectado lejos del enfermo
y que con el correr de los dias se va espaciando y parece ser mayor gue
la Gltima ingesta. Recordar que generalmente existe un periodo libre en-
tre el macimiento y su aparicién. Clinicamente podemos ver ondas pe-
ristdlticas y un abombamiento supraumbilical. Deposiciones disminuidas,
pérdida de peso. Si palpamos la oliva el diagnéstico esti hecho, si no el
estudio radiografico es rico en signos; tendremos una imagen de esto-
mago agrandado, llecando hasta la linea bicrestilia y afin mas abajo.
Podemos obtener una imagen con el signo de Barret Chaufour o sindrome
de esfuerzo, el cual serd seguido por el estomago agotado o en palangana
o en copa de champagne de Fricke y finalmente en posicion oblicua de
Rach, podemos obtener el signo del desfiladero pilérico o signo de Le-
waire y Colaneri que sera patognomonico, segiin Meuwissen y Slooff, si
tiene mas de 6 mm de larg.o

Hemos encontrado en algunos nifos una hipertrofia del misculo pi-
{6rico sin desfiladero, sin luz pilérica estrechada, y muy frecuentemente
combinada con las formas minimas de hernia del hiatus esofagico; es
decir: con las malposiciones esofagocardiotuberositarias o ectopias gis-
tricas parciales. En la radiografia con bario por ingestién, veremos una
oran imagen negativa a ambos lados de la luz pilériea, sin estrechamien-
tos de la misma.

Siguiendo un orden anatomotopogrifico descendente continuamos eon
las atresias o estenosis intrinsecas de duodeno y péncreas anular. El vé-
mito, que puede o no ser bilioso, existe desde el nacimiento (especial-
mente en las dos primeras eventualidades). Veremos ondas peristalticas
altas, abombamiento supraumbilical, falta o disminucién de deposiciones,
pérdida de peso. Las radiografias simples y contrastadas con bario o aire,
nos indicardn rdpidamente la localizacién del proceso. Seran deseriptas
al relatar los casos. En el vélvulo sobre el eje del mesenterio comin o
en la falta de rotacién completa con ciego en linea media o a la izquier-
da tendremos una oclusién alta y a veces tan alta, que podemos confun-
dirla con una atresia de duodeno. Esto sucede euando desde el ciego si-
tuado a la izquierda pasan bridas por delante del duodeno para ir hacia
la pared opuesta del abdomen.

Aqui se plantea el siguiente problema: j Estamos en presencia de
una atresia o estenosis de duodeno? (; Estamos en presencia de un vél-
vulo sobre el eje del mesenterio comin con oclusién alta del duodeno?)
jBstamos en presencia de una falta de rotaciom, o rotacion incompleta,
con ¢l ciego sobre el duodeno comprimiéndolo, o con el ciego en la linea




media o a la izquierda pero con brides que desde él van hacia la pared
lateral derecha del abdomen y ocluyen el duodeno?

El problema no es solo de interés académico sino también practico,
pues la solucién quirtrgica es totalmente distinta en uno u otro caso.
Para resolver la inceégnita tenemos atn tres vecursos: el primero con-
siste en efectuar una enema con medio de contraste, la cual pondrd en
evidencia, en el vélvulo, una detencién del bario en parte media del
transverso y en la malposicién, un ciego subhepatico, en la linea media
o a la izquierda.

El segundo recurso es sacar radiografias con ingestion previa de
mezela opaca o aire. En la atresia veremos un gran megaestémago y
un gran megaduodeno. En el vélvulo o en la malposicion con bridas se
visualizardn imégenes semejantes, pero de menor volumen. Rx 14 y 15.

El tercer recurso es la clinica del abdomen abierto, que nos mos-
trard a la primera ojeada la ausencia de colon ascendente y {ransverso
v luego la exploracién nos revelara su localizacion a la izquierda o el
volvulo.

Rapidamente pasaremos revista a los tres casos que dieron origen
a este trabajo, de los cuales el primero de ellos ya fue presentado en

esta Sociedad.

Aso N° 1. — Historia N°® B 14797. Sala IX Hospital de Niios de Bs. As.
C. G. 7 dias de edad.

Presenta vémitos desde el dia siguiente del nacimiento, tuvo deposiciones. Facie
mongolica, abdomen palpacién con chapoteo géstrico, franco estado de desnutricin.
Las radiografias N°® 1 y N¢ 2 muestran el mega estémago y mega-duodeno.

Forograria 1 ForoGrAria 2
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Se interviene con diagndstico de estenosis de duodeno. Cirujanos Dr. L. Fumagalli,
ayudantes Dr. L. Araujo y J. Gambarini. Se comprueba la presencia de un pin-
creas anular y se efectiia duodeno-yeyunostomia precdlica isoperistiltica. Al mes ¥
8 dias se efeetiia trinsito intestinal comprobindose a los treinta minutos relleno
de estémago, persistencia de megaduodeno aunque algo disminuido en su tamaro, con
un amplio pasaje a intestino delgado de la sustancia de contraste.

Caso N° 2. — Ilistoria B 21631. Sala VII Hospital de Nifios de Bs. . As.
N. R. N. S. 1% mes de edad. Nacida a término con 2,760 kgs. A los diez dias de

nacimiento comienza a vomitar, vomitos que se van haciendo cada vez mis volumi-

nosos y més enérgicos, arrojando el alimento a distancia. Los vomitos econtienen
restos de alimentos y bilis, Deposiciones escasas con relacién a la ingesta.

La nina estaba desnutrida, deshidratada, con gran distensién supraumbilical. Se
palpaba y delimitaba estémago distendido hasta ombligo. Existian ondas peristilti-
cas de izquierda a derecha visibles en la regién supraumbilical.

sta la 4° vértebra

La fotografia N°¢ 3 muestra un gran estomago que llega ha
lumbar. En su parte inferior se observa bario, en su parte media liquido de re-

tencion, vy por encima la ciimara de aire gastriea,

ForoGrAFia 3

A la derecha y algo por encima del fondo gistiico se observa otra pequena
bolsa lena de hario que se diagnostica como duodeno dilatado. En intestino delgado
antidad de

pese a haber transcurrido 214 horas desde la ingesta se observa eseasa

aire sin pasaje de mezcla opacu.



En Ia fotografia N° 4 que corresponde a la radicgrafia de perfil tomada a
de estasis; por delante la g:’lstrica

las 3 horas muestran nitidamente las dos bol

y hacia atris la duodenal. Todavia no ha existido el pasaje a yeyuno.

A

FoToGRAFIA 4

Solamente en la fotografia N° 5 correspondiente a la radiografia de control

efectuada a las 4 horas se observa un escaso pasaje de bario a delgado.

FoToGRAFIA 5
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Operacién cirujano Dr. Fumagalli, a3 udantes T'» V. Ruiz Moreno y J. D. Sal-
vador. Se comprueba la presencia de un diafiagma ‘neempleto. Se practica una duo-
deno-yeyunostomia precdlica isoperistiltica.

Bl enfermo es dado de alta 15 dias después cn perfecto estado, y visto nueva-
mente a los 6 meses de cdad n» presenta molestia alguna,

Caso N° 3.— Nifia de 5 dias de edad, nacida a2 término de presentacién po-
délica con 3,200 kgs.

Los padres consultan :

1 hacer vn evam-n habitual de recién nacido. La nifia
no presentaba sintomatologiz #lguna, no tenia vémites y las deposiciones eran nor-
males y ya habian perdido los caracteres meconiales; segin referfa la madre, se

dormia en el pecho y era nc-esorio insistitle para que succionase.
El examen fisico es negativo y so le incica a la madre pesar las tetadas ya
g 2 :
que la paciente habia perdido 300 grs. con respecto al peso del nacimiento.

Dos dias después la madre comunica que ha comprobado que su secrecién es
muy escasa de acuerdo con las pesadas, por lo que se lo indica mamaderas comple-
mentarias, presentfindose desde entonces vémitos repetidos e inmediatos a cada ingesta.

Examinada nuevamente se comprueba distensién supraumbilical del abdomen, pre-
gentando la nifia vomitos sumamente enérgicos tenidos algunos de ellos con bilis. La
pérdida de peso se ha hecho mis evidente y desde hace dos dias no hay deposiciones
por lo que se resuelve de inmediato hacer un control radiografico.

En la fotografia N° 6 que corresponde al examen radiogrifico simple de abdo-

men, con la nifia en posicién vertical, ya existe una orientacién diagnéstica definida.

A~ G

FoToGRrRAFIA 6

Se observa una doble efimara aévea; una superior izquierda de mayor tamafio
correspondiente al estémago, y una menor inferior y mis pequenia que corresponde
a la climara aérea del duodeno ocluido,



Se coloeca una sonda gistrica por la cual se hace llegar sustancia de contraste
(fotografia N°¢ 7) y se obtiene imfgenes similares a la fotografia anterior, pero

FoToGRAFfA 7

ademés se observan dos fondos de saco rellenos de bario; el mis inferior y mediano
correspondiente al estémago pasando por debajo de la linea bicrestilia, y el més
pequeiio situado a la derecha correspondiente al duodeno enormemente distendido.

En la fotografia N 8 (control de perfil) persisten las imfgenes anteriormente

L]u\*.-ri]lr‘.l:. siendo la anterior la de estéomago y la lyly\ll'l‘illl' de duodeno.

1'OTOCRAFIA 8
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Operacién cirujano Dr. L. A. Fumagalli, ayudantes Dr. T. B. Seijo y Dr. J.
Gambarini. Ineisién transversa supraumbilical derecha. Se hace duodenoyeyunostomia
precolica isoperistiltica.

‘ El enfermo evolucioné muy bien observindose en la fotografia N° 9, control
efectuado 20 dias después, la presencia de una bholsa duodenal dilatada y el buen
funcionamiento de la neoboca que presenta un buen progreso de la substancia ba-

ritada del intestino delgado.

FoToGRAFIA 9

Los tres casos relatados evolucionaron bien. En los des idltimos pacientes, in-
tervenidos este ano, fue regulado su medio interno en el pre y postoperatorio por el
Dr. Angel Mendilaharzu.

El tratamiento indicado para subsanar las atresias o estenosis de duodeno y el
pincreas anular es la duodeno-yeyunostomia isoperistiltica transmesocolica o preed
lica con inecision transversa supraumbilical de la pared abdominal, prefiriendo nos

otros la preecélica por ser de mds técil y ripida ejecucién y de excelentes resultados
COMENTARIOS

Nuestra inquietud al presentar este trabajo esti orientada en el
sentido de interesar al clinico y al eirujano en el diagndstico precoz de
las obstrucciones o malformaciones altas del tubo digestivo.

) Creemos que es imprescindible hacer el diagndstico y la indicacion

quirtrgica, si la hay, en la forma mas precoz posible.

e E—
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Esta urgencia la creemos necesaria porque el nifio que vomita se
desnutre, pierde peso, es un pluricarenciado, disminuido en sus defensas
y con un medio interno alterado.

Cunalquier infeccién intercurrente, banal para un nifio eutréfico,
puede transformarse en éste distréfico, en una grave enfermedad y lle-
varlo a la muerte. Ademas, debido a su debilidad generalizada es comun
que aspire un vémito y se produzea una neumopatia aguda de pésimo
pronostico.

Por todas estas causas, cuanto mas se arrastre el proceso en peores
condiciones se ofrecera el caso al eirujano, agregandose a los riesgos que
implica ya en si la operacién en un recién nacido, todos aquellos que
van a determinar disminuecién de resistencia a la anestesia, mayor pro-
pensién al stress quirfirgico y con tendencia a la dehiscencia al nivel de
la neoboca y herida cutanea.

Por todo ello, debe realizarse un rapido diagndstico y una rapida
indicacién quirtrgica, no queriendo con esto decirse que el nifio deba
ser también opera<o de urgencia.

Con el recién nacido internado, y conociendo su problema, toma-
remos las providencias necesarias para que no sobrevenga ninguna com-
plicacién, corrigi;ndose mientras tanto su alterado medio interno.

Ya bajo nuestro cuidado no importa esperar 24 6 48 horas para
decidir y practicar su intervencién quirdrgica.

Una vez equilibrado electroliticamente se lo llevard a la mesa de
operaciones sefialando que también, cuidadoso y realizado por un equi-
po competente debe ser el postoperatorio.

RESUMEN

Se presenta el diagnéstico diferencial radiogrifico de distintas afec-
ciones altas del tubo digestivo cuya sintomatologia clinica dominante es
el vomito.

A continuacién se pasa revista a tres casos de estenosis y atresia
de duodeno, los que fueron tratados por medio de duodeno-yeyunostomia
precélica isoperistiltica. En el pre y postoperatorio se los equilibré y

v

aliment6 por via parenteral. Todos los casos presentados sobrevivieron.




Tratamiento Quelante Ditizénico
de la Intoxicacion Talica

Dr. BMILIO ASTOLI'I

El talio, como producto terapéutico, ha sido desterrado de la far-
macopea. Su peligroso manejo y las intoxicaciones medicamentosas refe-
ridas lo desacreditaron terminantemente. Su difusion como alopécico en
las tinas y como depilatorio tuvo su auge hasta hace unos pocos afios,
recomendandoselo también en el tratamiento de la diabetes (A. Buzzo)
v en la disenteria (Munch) en épocas pasadas.

En la actualidad, los envenenamientos accidentales ocurren casi en
su totalidad por la ingestion de granulos de ‘‘Zelio™’, raticida que se
expende en el comercio y que contiene talio al 2 % (aproximadamente
0,00064 grs. de sulfato de talio por granulo) y mas raramente por la
pasta de “Zelio”’, que tiene talio y arsénico.

Los médicos de nifios sabemos que con facilidad los pequenos, in-
cluidos aquellos tenaces anoréxicos, ingieren cosas raras y extravagan-
tes; estos granulos pequefios y rojos tienen un indudable atractivo visual.

La dosis alopécica del talio se caleula en 8 mgrs. por kilo de peso,
en una sola toma, la dosis mortal para el hombre no esta establecida
pero se supone alrededor de los 15 mgrs. por kilogramo de peso.

FARMACOLOGIA TOXICOLOGICA

Lia via de absorcién puede ser digestiva o percutinea y su elimina-
cion lo es primordialmente por la orina aunque también por las heces
v las faneras cutdaneas. Del talio que filtra el glomérulo renal, un 60 %
se reabsorbe por los tabulos. De aqui el predicamento en el uso de diu-
réticos para arrvastrar esa importante cantidad de veneno que reingresa
al torrente circulatorio, Su difusion en los tejidos es uniforme aunque
aparenta cierto tropismo para el sistema nervioso, aparato digestivo y
piel, si juzegamos la sintomatologia.
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CLINICA

En pediatria, de acuerdo con la experiencia de Chamberlain y col,
en 14 ecasos, la sintomatologia neurolégica tuvo las alternativas del cua-
dro 1 (diapositivo).

La ataxia, somnolencia, cefalea, generalmente acompaiadas de dolo-
res musculares erraticos y febricula, la conocemos como ‘‘gripe talica’’.

Estadisticamente, una alopecia generalizada debe llevar siempre a
la sospecha de esta intoxicacién, aun cuando a posteriori no se corro-
bore, como pasaremos a relatar en seguida. Si esa caida sugestiva del
cabello va acompaiada de sintomas neurolégicos, que pueden llegar has-
ta el coma profundo. la presuncién cobra mérito. Lo dificil es el diag-
néstico precoz, pues la alopecia acontece entre el 7° y 10° dia después
de la ingesta del téxico y entonces serad tunicamente la anamnesis o la
fortuna de sorprender al nifio en el momento de tomar el veneno lo que
puede anticipar el,tratamiento tal eual veremos en el segundo caso a
comentar,

LABORATORIO

El tallo se detecta en orina, donde normalmente no existen rastros,
previa evaporacion y extraceion con Acido nitrico. ay métodos cuanti-
tativos ¥ espectrograficos.

EXPERIENCIA EN CONEJOS

Antes de conocer los dos casos pediitricos, en la Catedra de Toxi-
cologia buseabamos con el profesor Dr. Alberto Calabrese algtin que-
lante que obrase beneficiosamente en conejos intoxicados con sulfato de
talio (dosis mortal para el conejo: 22,5 mer. de sulfato de talio por
kilogramo de peso y por via oral).

En primer término ensayamos el E.DT.A. (sigla del etilen diamino
tetra acetato calcico) conocido también como edatamil o versenato de
calcio. Este antidoto eficacisimo en las intoxicaciones por plomo, hierro
y otros metales, actiia sustrayendo al celular el metal toxico y reempla-
zandolo por mayor afinidad por su ién calcico, de manera que el veneno
pasa a la cireulacion favoreciendo su eliminacién por los emunctorios
naturales.

En el caso del talio, inyectamos diariamente en la vena marginal
de la oreja del conejo una dosis de 0,10 grs. dia por kilo de peso (can-
tidad ligeramente superior en proporcion a la utilizada en el hombre
adulto). Todos los animales fallecieron exactamente a los 5 dias previa
paresias, paralisis, contracturas, convulsiones y muerte en rigidez y
opistotonos. :
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El B.AL. o dimercaprol tampoco parece ser mayormente eficaz.

En junio de este aiio, el Dr. Theodore Panos, de la Universidad
de Arkansas, tuvo la gentileza de enviar a la biblioteca de la Catedra
de Toxicologia un trabajo sobre talio en el que sefialaba el éxito tera-
péutico obtenido con la dithizona, droga de laboratorio que se usa ca-
sualmente para detectar el talio y el plomo en la orina, por lo que de-
sidimos estudiar su aceién en animales y en casos de intoxicaciones pe-
diatricas.

Lia dithizona (difeniltiocarbazona) por sus grupos azufrados actia
como quelante, combindndolos con el talio. Teéricamente necesita de un
pH alcalino entre 9 y 10 para actuar en este sentido; pH que en el
organismo no puede por supuesto encontrar. Sin embargo ¥ descono-
ciéndose el mecanismo intimo de su poder desintoxicante, los resultados
clinicos son halagiiefios y asi hemos podido comprobarlo, maxime tra-
tandose de una intoxicacién donde no existe nada verdaderamente Gt
como tratamiento.

EXPERIENCIA EN ANIMALES

Se intoxicaron 2 lotes de conejos cada uno, dandosele a cada conejo
1 D.M. de sulfato de talio por via gastrica (sonda). Luego se adminis-
tré a 1 conejo de cada lote dithizona diariamente por sonda edstriea,
en dosis de 40 mer. por kilo de peso/dia. Paraddjicamente, los que re-
cibieron dithizona murieron al 5° dia con sintomas inequivocos de in-
toxicacion talica aguda mientras los testigos les sobrevivian 2 6 3 dias.
En otro lote de ccnejos en las mismas condiciones, se les di6 una can-
tidad menor de ditizona: 15 mgr. por kilo de peso ¥ dia y entonces pa-
recié relativamente til pues los tratados murieron después que los tes-
tigos con sintomas menos ruidosos. Por altimo, se mezelé ‘in vitro™ 1
DM. de sulfato de talio con 20 mers. de dithizona y 5 grs. de bicarbo-
nato de sodio. buscando el poder quelante de la dithizona y con un pH
alealino. La mezela se administré por sonda a un conejo que no padecid
trastornos. corroborando el poder protector de la dithizona “in vitro™'.

EXPERIENCIA EN NINOS

I'n aparenie primera intoxicacion ocurrié en junio y motivé la eon-
sulta al profesor Dr. Fidel Mariani por un nifio que presentaba una
alopecia extrafia y sin motivos valederos. Kl andlisis de orina indieo
ausencia absoluta de talio. En su anamnesis figuraba haber padecido
una reciente esearlatina y se atribuyé la caida del cabello a una con-
secuencia parangonable con los trastornos epidérmicos con que finalizan
aleunas enfermedades eruptivas, en este c¢aso, magnificadas.

Iin antitesis. otro caso ocurrié a la inversa: Se consulté a la Ca-
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tedra de Toxicologia por un nifio que habia ingerido un ntmero desco-
nocido de granulos de Zelio.

El nifo, de 11 kilos de peso, se intoxico el 29 de julio a las 13 ho-
ras siendo llevado a la guardia del Policlinico de Avellaneda, donde se
le practicé un lavaje de estémago con agua bicarbonatada a las 14.30
inyvectandesele i/v. 5 ec. de yoduro de sodio al 10 %. Parecié que en el
lavaje de estémago no se pudo extraer nada sospechoso del veneno.

De inmediato ingresé en la sala de nifios del Dr. Vicente Anello y
el médico de cabecera, Dr. Santiago Renauld, solicité un analisis de talio
en orina, confirmandose la presencia del metal el lunes 1° de agosto,
pues dicho examen debié efectuarlo el Dr. Irigoyen en el laboratorio
de Medicina Forense de La Plata donde cuenta con los elementos ne-
cesarios.

El martes le revisamos y comenzé a tomar dithizona en dosis de 20
mers. diarios por kilo de peso, fraccionadas cada 12 horas, y 1 gr. de
cloruro de potasio como diurético. El remedio lo preparé el Dr. Amu-
chastegui en la Catedra de Toxicologia pues es insoluble en cualquier
liguido siendo menester suspenderlo en una poeién gomosa. Se aconse-
jaba darlo por sonda edstrica, pero nuestro enfermito lo tomé directa-
mente por cucharitas, pese a su custo desagradable. Acompané la in-
gesta con bebidas endulzadas, como prevenciéon a una supuesta aceién
diabetégena del producto.

En este caso, corroborada la intoxicacién, era dable esperar el ad-
venimiento del cortejo sintomatolégico, en especial la patognomoénica
caida del cabello, presente como dijimos en el 100 % de los intoxicados.
Asi veriamos el poder protector y desintoxicante de la dithizona.

Del dia 5 al 9 de agosto (7 dias después de tomar el veneno) el nifio
presentd un cuadro gripal con fiebre y congestién de fauces, abatimien-
to, ete.,, que puede imputarse al talio como también a un contagio in-
tercurrente, aunque en la sala no habia entonces casos gripales.

El dia 9, es decir 10 dias después de ingerir talio, tuvo hiperhi-
drosis, hiperqueratosis y descamacion furfuricea en palma de manos y
menos evidente en pies. Creemos que esto fue un equivalente a la alo-
pecia que debia suceder en esos dias. Aparte de la dithizona y el C1K
recibié penicilina, bismuto y aspirina por su cuadro febril.

Sus andlisis de rutina fueron normales, no encontrandose albumina
en orina.

EI' 11 de agosto se le dié de alta y el Dr. Renauld siguié contro-
lindolo hasta el presente sin que presentara inconvenientes.
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CONCLUSIONES

Se utilizé dithizona y cloruro de potasio en un nifio intoxicado con
talio, aparentemente con éxito pues sélo presenté descamaeién epitelial
y una gripe sospechosa, sin otros sintomas neuroldégicos, dérmicos o in-
testinales.

En animales se comprob6 la toxicidad de la dithizona en dosis su-
periores a 15 mgr. por kilo/dia y su potenciacién con el veneno en es-
tas condiciones. También se corroboré su accién quelante protectora in
vitro y su beneficio en dosis terapéuticas, aunque el resultado obtenido
en conejos fue inferior al sefialado en el hombre.




Los Nucleos de Osificacion de los
Miembros Superior e Inferior en la
Primera Infancia

DreEs. MARIO M. ETCHEGOYEN, TOMAS HYLAND,
JORGE J. BASSI y RONALDO GARCIA

Si se consulta bibliografia sobre puntos de osificacién, se tendra
oportunidad de observar diserepancias a veces notables entre los autores
en lo referente a la edad en que aparecen determinados niicleos en la pri-
mera infancia. Por otra parte, atin en las ediciones mas recientes de di-
versas obras argentinas (3, 4, 12, 19, 21), cuando se alude a este tema
de la cronologia o edad ésea, siempre se transeriben esquemas y tablas pu-
blicados en otros paises.

Ante tales comprobaciones, decidimos averiguar si en nuestro medio
se habian hecho estudios al respecto, y asi fue que sélo pudimos encontrar
dos trabajos nacionales, pero que enfocan aspectos parciales del tema: uno
del afio 1933, de C. M. Pintos (2°), sobre los puntos de osificacion de la
rodilla en 31 prematuros, ¥ otro del afio 1936, de E. Muzio, que es una
tesis de doctorado (%), y que se titula: ‘‘La radiografia de la mufieca y su
utilizacion en la clinica del lactante’’.

Como acabamos de manifestar, estos estudios han sido parciales, limi-
tados. Fue por eso que nosotros resolvimos, ante la circunstancia de poder

Ministerio de Asistencia Social y Salud Pablica. Casa Cuna, Buenos Aires, Sala LY,
Jefe: Prof. Dr. RaGl P. Beranger.

Presentado en la Sesién del dia 13 de Septiembre de 1960.
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disponer de un muy abundante material radiografico de lactantes y ninos
pequeftios, hacer un trabajo lo més completo posible en cuanto a la canti-
dad de ntecleos de osificacion, estudiando para ello tanto al miembro supe-
rior como al inferior, pues debe saberse que aunque ciertos autores esti-
man que es suficiente conocer los datos de los ntcleos de la mufieca para
poder calcular la edad 6sea, hay a la vez otros autores, inclusive algunos
de gran jerarquia (1™ 27), que opinan que lo mas conveniente es orientarse
por el conjunto de todos los nucleos de los miembros y no tinicamente por
la muneca.

Por otra parte, debe considerarse que aun ante la escasez de la biblio-
grafia argentina, quiza no baste transcribir los datos mucho mas comple-
tos del extranjero, aunque procedan de obras de gran prestigio, ya que
ellos podrian no ser enteramente aplicables a nuestros ninos, puesto que
debe tenerse presente que pueden llegar a influir en la cronologia de los
nieleos de osificacion las caracteristicas ambientales correspondientes a
distintas regiones geograficas, la alimentacién, ete. (8 2¢). Ademas, opi-
namos que la poblacion actual de la Argentina ofrece aspectos muy espe-
ciales para este estudio: existencia de numerosos nifos entre cuyos lejanos
ascendientes figuran uno o mas mestizos (hijos de la unién entre el abo-
rigen y el blanco), y asimismo, debido a un acentuado cosmopolitismo
que casi no tiene rival en el mundo, presencia también de muchisimos
nifios que son hijos, o nietos, o bisnietos, de matrimonios realizados entre
individuos de las mas variadas nacionalidades. Y resulta que, entre los
pequenos pacientes que hemos examinado, probablemente sean bastantes
los que tienen en su genealogia uno u otro de estos dos tipos de antece-
dentes, o incluso de ambos a la vez. En ecambio, los datos de autores euro-
peos y norteamericanos sobre puntos de osificacion, provienen de ninos
que difieren de los nuestros en esas particularidades genealégicas o étnicas.

Todo el planteo que hemos dejado expuesto fue lo que nos determiné
entonces a emprender la presente investigacién, habiéndonos permitido
ésta llegar finalmente a conclusiones que, como se vera mas adelante, han
de resultar de interés para quienes deban ocuparse de este tema en ninos
de la primera infancia.

MATERIAL Y METODO UTILIZApOS PARA NUESTRO ESTUDIO

Hemos utilizado para este trabajo las siumerosas radiografias existentes en el ar-
chivo de la Sala 4 de la Casa Cuna, de Buunos Aires. Tales radiografias corresponden
a lactantes y a nifios de hasta 18 meses de «dad, que por diversos motivos fueron in-
ternfindose durante el amplio lapso de dieciseis afios transcurridos desde 1941 a 1956.
Naturalmente, no todos los pacientes intermados fueron radiografiados; no obstante
ello, la gran cantidad de placas existentes ex el archivo se debe sobre todo a que, en
algunas épocas del lapso sefialado, pudo dispenerse de peliculas radiogrificas en abun-
dancia, por lo cual se hacia sistemiticamente radiografias del esqueleto de los miem-
bros a casi todos los nifios que se internabaa, con el fin de efectuar el diagndstico
radiolégico de los posibles casos de sifilis congénita y raquitismo, y ain de escorbuto.
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Como consecuencia de lo dicho, se comprenderd que dentro de los nifios estudiados
no todos han sido normales, ya que una apreciable cantidad de ellos presentaban cierto
grado de distrofia (pero en general leve), por ser ésta relativamente frecuente en los
lactantes provenientes de ambientes humildes, que son los que proporcionan la gran
mayoria de los pequeiios pacientes que se internan en los servicios pablicos asistenciales
de nifios. Ademds, unos cuantos casos estaban afectados de raquitismo, y algunos otros
de sifilis. Se dirdi que un trabajo efectuado con tal material humano debe ser tomado
con reservas. Sin embargo, no es asi; en primer lugar, porque hemos separado para no
incluirlos en la investigacién a los nifios directamente patolégicos con respecto a este
tema, como podrian ser los pacientes con hipotiroidismo y los mongélicos, aun cuando
cabe agregar aqui, sin embargo, que contrariamente a lo que suele creerse, los ninos
mongdlicos muy poeas veces muestran retardo en la edad ésea (7). En segundo lugar,
porque hemos seialado aparte en los cuadros estadisticos a los pacientes que presen-
taban en la radiografia lesiones éseas evidentes de sifilis o de raquitismo (confirma
das en su naturaleza por los respectivos sintomas clinicos y/o serolégicos), y que po-
drian realmente haber causado alteracién en lo referente a ntcleos de osificacion. Y
por iltimo, en cuanto a los distréficos que hemos aludido, si bien es indudable que
pueden llegar a presentar retardo en los puntos de osificacion cuando la distrofia es
severs y de prolongada duracién (5.25), lo cierto es que son relativamente pocos los
casos tan graves que hemos hallado en nuestro estudio; y varios de esos casos graves
se han presentado precisamente en algunos de los nifos sifiliticos o raquiticos especi-
ficados en cada cuadro estadistico. A modo de sintesis, téngase en cuenta entonces que
entre las radiografias que hemos examinado, la mayoria pertenecia a pacientes con dis-
trofia leve, es decir, con peso casi normal; no debiendo olvidarse tampoco que han sido
también muchos, entre tantos centenares de nifos, los eutréficos. Por eso, en los cua-
dros estadisticos que se verdin mis adelante, hemos decidido rotular como ‘‘normales’’
a los fines de nuestro estudio, a todo ese conjunto de pacientes no afectados de sifilis
o raquitismo,

Debemos agregar, finalmente, que hemos incluido en nuestra investigaciéon pero
s6lo para el estudio de la rodilla, a 25 prematuros, por ser interesante compararlos
con lo que se observa en los nifos nacidos a término. Esos 25 prematuros figuran
sefialados separadamente en el cuadro estadistico referente a la rodilla; pero de la
mayoria de ellos solo hemos hallado radiografias de cuando ya tenian varias sema-
nas o meses de vida, y por eso aparecen con edades algo avanzadas en el mencionado
cuadro.

Y volviendo a considerar el material con que hemos trabajado, juzgamos que
la gran cantidad de nifios examinados muy probablemente nos ha de poner a salvo
de las conclusiones erréneas que, a veces sin advertirlo los propios autores, suelen
surgir de cualquier investigacién médica cuando ésta se realiza con un nimero de
pacientes relativamente escaso para el tipo de trabajo efectuado. Y a propdsito de
esto, ofrecemos a continuacién las cifras de nuestro material:

866 radiografias de hombro (382 mujeres y 484 varones)
639 radiografias de codo (279 mujeres y 360 varones)
582 radiografias de mufieca (257 mujeres y 325 varones)
202 radiografias de cadera ( 88 mujeres y 114 varones)
276 radiografias de rodilla (129 mujeres y 147 varones)
590 radiografias de tobillo (259 mujeres y 331 varones)
246 radiografias de pie (130 mujeres y 116 varones)

Deseamos aclarar, ademfs, que hemos computado sélo una radiograffa por pa-
ciente, o mejor dicho, un dato finico para cada uno de los niicleos de cada niilo, &
diferencia de algunos trabajos en que se ha computado a veces para algunos pacien-
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tes mo una sino varias radiografias, obtenidas légicamente en fechas distintas, lo
cual si bien tiene valor en cuanto a la evolucién de los nteleos de osificacién en de-
terminado mnifio a través del tiempo, no involucra estudio hecho en diferentes indi-
viduos, que es lo que importa en una estadistica para reflejar de la manera mis
fiel posible la realidad biolégica de los grupos humanos. Nosotros, no obstante que
en muchisimos casos hemos encontrado varias radiografias de un mismo nifio, obte-
nidas en diferentes fechas, sélo hemos tomado de ellas dnicamente un dato para que
figure en nuestro estudio: por ejemplo, con respecto a puntos de osificacién que
suelen aparecer a edad temprana, si en un determinado lactante de ya varios meses
de edad, hallibamos una placa en que no se veian esos nicleos, y otras posteriores en
que ya habian aparecido, se anoté lo més importante para el objeto de la investi-
gaci6n, es decir, anotfibamos la edad més avanzada en que no existian tales nucleos
en vez de la que comenzaba a presentarlos; y a la inversa, si con referencia a un
nicleo de aparicion habitualmente tardia, un nifio tenia distintas plaeas, pudiendo
asi apreciarse a través de ellas en qué momento comenzaba a figurar ese nicleo,
hemos consignado entonces la edad en que més precozmente aleanzibamos a obser-
varlo aunque hubiera radiografias previas en que ese nicleo no se veia, es decir, se
anotaba el dato positivo y no el negativo.

En cuanto a las cdades senaladas en los cuadros, hemos procedido de esta ma-
nera: para tlgunos nicleos de aparicién temprana, se computaron separadamente las
primeras semanas de vida con el objeto de establecer con mayor precision la fecha
en que ellos suelen aparecer poco después del nacimiento; luego figura la edad res-
pectiva en meses. Un detalle que conviene aclarar aqui, es que la menor cantidad
de pacientes que podri observarse en los distintos cuadros estadisticos luego del pri-
mer semestre de vida, y sobre todo luego de los 12 meses, se debe a que en nuestra
Sala se internan con mucha menor frecuencia pacientes con esas edades relativa-
mente altas.

Las radiografias que hemos utilizado se han obtenido siemipre con la técnica
y procedimientos correspondientes a pacientes tan pequenos, por lo cual creemos con-
veniente advertir que se debe poner especial cuidado en este aspecto para que asi
resulten bien visibles los niticleos de osificacion.

Y a propésito de esto, diremos que a nosotros, al igual que a algunos auto-
res (8), nos ha parecido 16gico computar también como positivos, o sea como exis-
tentes, a los nficleos muy pequeiios, es decir, a los incipientes. Deseamos aclarar que
para poder observar lo mAs precozmente posible la iniciacién de un determinado
nticleo de osificacién, debe ante todo conocerse el sitio preciso en que €l debe apare-
cer, y ademds la forma que puede llegar a adoptar ese nficleo en sus comienzos: a
la mayoria los hemos visto iniciarse como un punto redondo, otros se presentan con
forma alargada, y hay algunos que suelen verse en sus etapas iniciales como dos o
mis pequefios puntos apenas separados entre si pero que en el plazo de pocas se-
manas después ya se ven unidos.

Por fltimo, queremos expresar que hemos confeccionado, en forma simple pero
ilustrativa, cuadros estadisticos sobre cada ntcleo. Estos cuados, que difieren de un
determinado tipo de esquema que con frecuencia se utiliza en el extranjero (9-10-
18-24), habrdn de permitir al lector hacer por si mismo cualquier tipo de deduceio-
nes que considere convenientes (pero teniendo sumo cuidado al hacer cdleulos por-
centuales de excluir o valorar debidamente todos los datos que podrian llevar a. fal-
sas conclusiones), aparte de que le permitirin también comprobar que no son en-
teramente aplicables en mnuestro pais los datos que aparecen en trabajos de otras
naciones, y a los cuales, como hemos referido, suele comsultarse a menudo entre
nosotros.
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NUCLEOS DE OSIFICACION DEL MIEMBRO SUPERIOR

En la forma mas breve posible expondremos los resultados de nuesira
investigaciéon, comenzando, por razones expositivas, por la muneca, que es
la region del esqueleto que suele ser mas tenida en cuenta para caleular
la edad dsea. Y luego, sieniendo un orden anatémico de arriba a abajo,
hablaremos sucesivamente del hombro, codo, metacarpianos y falanges.

I) Muificca: En esta zona se alcanzan a ver, en la primera infancia,
tres nicleos seein algunos autores, y cuatro segtin otros. Los tres primeros
corresponden a los siguientes huesos: grande, ganchoso y epifisis inferior
del radio; el cuarto es el del piramidal.

Grande (Capitatum lo designan algunas publicaciones extranjeras).
Lo hemos investicado en 582 nifios de hasta 12 meses de edad; no tiene
objeto estudiarlo en pacientes mayores de un aiio porque ya estd siempre
presente. Hste niicleo es el de mis temprana aparicion en la muneca. Lo
nemos visto aparecer desde las primeras semanas de vida, al igual que lo
sefialan todos los autores; logicamente, en esa época se encuentra en su
estado incipiente, muy poco desarrollado, observandoselo a veces como un
simple punto. De los 582 pacientes en que hemos buscado este nicleo, los
de més de 8 meses de edad lo presentaron siempre, salvo casos patolégicos
(raquitismo), como lo revela el cuadro N° 1. Con respecto a raquitismo y
sifilis puede observarse en el mismo cuadro que, exceptuando algunos po-
cos casos de retardo por tales causas, a numerosos pacientes estas afeccio-
nes no los apartaron de la situacién o edad 6sea presentada por otros ni-
flos; por ejemplo, a los cinco, seis y siete meses de edad, hubo lactantes
raguiticos que no mostraban este nacleo, pero a la vez un namero mayor
de pacientes sin raquitismo tampoco lo presentaban a esas edades. Sin em-
bargo, cabe pensar que si bien en un nifio normal de 6 meses es factible
no hallar atn el niacleo del hueso grande, pudiendo observarse lo mismo
en un raquitico, lo probable es que este tltimo, de no padecer tal enfer-
medad, hubiera presentado méas anticipadamente tal nicleo. Y en cuanto
a la sifilis, véase también en el cuadro 1 que aunque en distintas edades
hubo pacientes luéticos que no tenian el punto de osificacion, ocurrio lo
mismo en un numero mucho mayor de nifnos normales; pero por otra parte
podra observarse que en cambio ya desde el segundo mes de vida se en-
contraron algunos lactantes sifiliticos que presentaban el nicleo aludido.

Ganchoso (Hamatwm en algunas publicaciones). El nicleo de este
hueso, también estudiado en 582 nifios (pues se examinaron las mismas ra-
diografias de mufieca de los 582 pacientes en que se investigd el ntcleo
del hueso grande), aparece un poco mas tardiamente que el precedente,
conforme lo muestra el cuadro N° 2, coincidiendo en esto con algunos auto-
res que lo seflalan también asi (** '7). Por otra parte, en los casos en que
hemos comprobado a este niicleo en su estado incipiente, hemos encontra-
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do siempre, salvo rarisima excepcién, al ntcleo del hueso grande ya mas
desarrollado ; es decir, que aun en los ninos en que el hueso grande haga
su aparicién en época algo tardia, supongamos que a los 5-7 meses de edad,
al ganchoso se lo verid aparecer casi con seguridad algo mas tarde.

Al igual que para el hueso grande, en el cuadro estadistico no hemos
incluido a ninos mayores de 12 meses, porque en ellos, salvo casos patold-
gicos, siempre estd ya presente el nucleo del ganchoso.

Y con respecto a raquitismo v sifilis, caben analogas consideraciones
que las que fueron hechas al hablar del hueso grande.

Epifisis inferior del radio. Por tratarse de un nucleo de osificacion
que aparece en edades algo més avanzadas, hemos computado en el cuadro
N° 3 solamente a ninos de 6 a 18 meses de edad, ya que nunca vimos apa-
recer este nieleo en los primeros meses de la vida. De modo que en el alu-
dido cuadro figuran sélo 279 pacientes, aun cuando los nifios examinados
fueron 635 pues hemos excluido de la estadistica, por las razones expues-
tas, a 306 1 ctantes de hasta 5 meses de edad.

Varios autores (% 13.17) sefialan, al igual que nosotros, que la apari-
¢ién de este nticleo se inicia entre los 6-8 meses. Pero en cambio en otras
obras (2!) figura a los 2 afios, y se dan épocas mas tardias atn, tal como
ocurre en el ‘“‘Diecionario Terminolégico de Ciencias Médicas’’, de la edi-
torial Salvat (2), el cual aun en su edicién de 1958 sicue diciendo que este
nucleo aparece a la edad de cinco anos... Por otra parte, obsérvese en
ese mismo cuadro N° 3, que inclusive en un nifio raquitico hemos visto el
nicleo del radio ya a los 7 meses de edad.

Finalmente, cabe consignar que Muzio ('®) también refiere haber ha-
llado a edades tempranas este niicleo, diciendo al respecto en la pagina 115
d su antes citada tesis de doctorado: ‘“Tenemos observaciones de hallazgo
precoz del ntcleo epifisiario del radio: una a los 4 meses y otra a los 7"’
Y aunque él, entonces, sélo encontré dos casos bastantes precoces, resulta
que uno tenia incluso menos de 6 meses de edad.,

Piramidal (Triquetrum lo designan algunas publicaciones). Al punto
de osificacion correspondiente a este hueso, lo dan algunos autores como
apareciendo luego de la primera infancia, y asi Wilkins (*7) lo hace figu-
rar como promedio a la edad de 3 afios, el mas arriba aludido Diccionario
(2) a los 3-4 anos, y otros a partir de los 20 meses ('%). Pero en cambio
hay quienes (?) lo sefialan ya a partir de los 6 meses, afirmando otros ('7)
que en las nifias puede aparecer desde los 7 meses y en los varones desde
los 14.

Nosotros, entre 635 pacientes examinados de hasta 18 meses de edad,
(ver cuadro N° 4), hemos encontrado varias veces este nueleo, pero con una
particularidad : que lo hemos hallado a edades mds tempranas que las més
precoces que han sefialado todos los autores extranjeros que hemos podido
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consultar. En efecto, lo hemos visto desde los 3 meses de edad ; y por rara
rasualidad, ha sido en varones en quienes ha aparecido mas precozmente.
Por supuesto que este ntcleo no lo hemos hallado con frecuencia, y asi es
que lo hemos visto sélo 22 veces en nifios de hasta 12 meses de edad, y otras
siete veces en un nimero relativamente escaso de nifios que contaban de
13 a 18 meses. Observando el cuadro N° 4, se pensaria que deberia haber
muchos mas casos de presencia del piramidal en nifios ya mayorcitos, des-
de los 8 meses en adelante por ejemplo; pero si ello no es asi, la causa
radica en que como lo hemos expresado antes, sélo hemos tenido a nuestra
disposicién abundantes radiografias de lactantes pequeiios, y una cantidad
bastante més reducida de placas a medida que las edades iban haciéndose
mayores.

Fiécil es deducir, por lo expuesto mas arriba, que este nucleo ha apa-
recido a veces antes que el de la epifisis inferior del radio, ya que a éste no
lo hemos visto nunca antes de los 7 meses. Cabe consignar también, que
dos pacientes, uno de 12 meses y otro de 13, presentaron el ntcleo del pi-
ramidal a esas edades no obstante haber padecido raquitismo.

Por tltimo diremos, respecto a la precocidad con que hemos encon-
trado en ninos de nuestro pais el nicleo del piramidal, que también Mu-
zio (19) lo hallé dos veces en lactantes del primer semestre de la vida: su
caso 58, de seis meses de edad, y el caso 65 de cinco meses.

(Debemos aclarar aqui, que en el conocido ‘‘Tratado de Pediatria’’ de
Fanconi (1), figura un grafico, idéntico al reproducido en otra obra (**),
en que videntemente por error se ha escrito piramidal donde deberia decir
ganchoso, y viceversa, resultando entonces que el piramidal figura ahi
como de aparicion muy precoz, y el ganchoso como tardio).

IT) Hombro: En la primera infancia pueden hallarse en esta zona
dos niicleos, correspondientes ambos al humero: el de aparicion mas tem-
prana es el de la cabeza de ese hueso (o céndilo mediano segin lo desig-
nan algunos autores), v el que le sigue es el de la gran tuberosidad (o
condilo lateral).

Estos dos puntos fueron investigados en centenares de radiografias:
382 mujeres y 484 varones., Para ello hemos utilizado radiografias de t6-
rax del mismo archivo de la Sala 4, puesto que en tales placas pueden ob-
servarse muy bien los puntos de osificacién de la zona del hombro. Al pri-
mero de los niicleos aludidos lo hemos alcanzado a ver en las primeras se-
manas de edad, lo que significa que hay nifos que ya nacen con ese ni-
cleo; y al segundo niueleo, a partir de los 7 meses, aunque como excepeion
hallamos un lactante de 3 meses que ya lo tenia. Al igual que lo expresado
para otros nuecleos, varios autores (2% 2-2) dan edades mas tardias que
nosotros, mienrtas que algunos ( 17) se aproximan a nuestros resultados.

Conviene aclarar, con respecto a raquitismo y sifilis, que en el euadro

N° 5 figuran pocos casos entre tan alta cifra de pacientes, porque para los
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nifios afectados por esas enfermedades nunca se dejé de obtener radiogra-
fias de los miembros, sacindoseles en cambio radiografia del térax (que es
donde hemos estudiado los nicleos del hombro) tnicamente cuando en ellos
se sospechaba o existia alguna afeccién pulmonar.

1I1) Codo: Se denomina capitellum al nicleo de osificacion de la epi-
fisis inferior del hiimero que comienza a aparecer en la época de la pri-
mera infancia; por otra parte, es el inico nicleo que puede llegar a verse
en el codo a esa edad.

Segin algunos autores, este nicleo se observa en época algo tardia,
dando como promedio las siguientes edades: de los 12 a los 18 meses )
a los 2 afios (27), v a los 3 afios (2). Pero hay quienes (*'*) indican que
comienza a los 6 meses, informando Nelson ('7) que puede l'egar a apa-
recer a los 2 meses en las mujeres y a los 3 meses en los varones. Coiio se
ve, las discrepancias son notables. Y nosotros, que hemos examinado (39
codos en ninos de hasta 18 meses de edad, lo hemos encontrado, tal como
lo muestra el cuadro N® 6, a partir de los 2 meses inclusive; y hasta en
nifios sifiliticos y raquiticos ha aparecido en edades bastante precoces,
como puede apreciarse en ese mismo cuadro 6.

IV) Metacarpianos y falanges. En lo referente a puntos de osifica-
¢i6n en los metacarpianos y falanges, no entraremos en detalles por ser
nicleos que aparecen a edades mayores que las de los otros huesos hasta
aqui estudiados, habiendo entonces contado nosotros con escasas radiogra-
tias de pacientes de esa edad. No obstante diremos que, aunque algunos
autores (27) los senalan a los 3 afios, y otros (2 *!) a los 5-6 anos. .., hay
quicnes (*17) dan edades més tempranas: a partir de los 12 meses, e in-
clusive a partir de los 7 en las mujeres. Por lo tanto, también aqui se
observa gran diferencia de opiniones.

Nosotros, que hemos estudiado nifios pequeios, logicamente pocas ve-
ces hemos hallado estos nticleos de aparicion tardia, y podemos expresar,
sin entrar en detalles en razén de los escasos pacientes vistos con tales nu-
cleos de osificacién, que el comienzo de aparicién de éstos pudimos verlo
en algunos ninos menores de 12 meses de edad.

Por otra parte, debe saberse que el estudio de estos nucleos tiene que
efectuarse en forma diseriminada, ya que los puntos de osificacién corres-
pondientes a los metacarpianos y a las falanges, no aparecen todos simul-
taneamente, sino que las edades difieren para cada metacarpiano y para
cada una de las tres falanges, segin el dedo que se estudia ('™ 7).
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™ 257 mujeres
H U E s O G R A N D E = 582 nifios 325 varones
EDAD : SEMANAS M E S E S
13 23, 32 4632 (3 |4 |5 |6 |7 |8 |9 [0 11 fi2
SIN nicleo Normales 6| 4(15 |29 |54 (26 |20 [12 (10 | & 71 — —|—
de osificacién | Sifiliticos —|—]— 13 PA LRI b T = ) | o o
(203 nifios) | Rmquiticos |—|—|— | ||~ |— 1|2 |E|2 | |1|1
CON niicleo | Normales |—| 2| 2 |8 |38 [41 [43 |34 |27 {4907 & 7 3 |13 8
de osificacién | Sifiliticos ——|—r— (2|12 |1|4]Z2 ,};—- =A==
= 1
(379 nifios) Raquiticos |—|—|— — —I—[—[2 |5 |5 |55 24 |2
CUADRO N° 1
= 257 mujeres
G A N C H O s 0 = 582 nifos 325 varones
EDAD: SEMANAS M E SEv_S -
12| 231 32(462||2| 3| 4| 5|1 6| 7|8 |9 ]|10|11}12
SIN nucleo Normales 6| 6(17(33 |/68/39|29|20({10|15| 5| 1| 1| 1| 1
de osificacion | Sifiliticos ——1—1 3 AR RS = = — | = 1
(284 ninos) Raquiticos | —|—|—|— |[|[—|—|—1| 2] 3| 1| 2| 1| 1| 1| 1
CON ntucleo Normales —|—|—]| 4 ||24] 28| 34]|26]|27|29|26|26 12|12 |17
de osificacion | Sifiliticos | —|—|—|— ||—[ 1| 1| 1| 2| 2| 1|—|—|—|—
(298 ninos; Raquiticos | —|—|—|— l|—|—|—| 1| 4| 5| 4| 4| 2| 4] 1
CUADRO N° 2

Se— . ] 50 e
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RADIO -

120 mujeres

279 nifios 159 varones

EDAD: M E S E S L
6| 7| 8| 9/10|11.(12|13 |14 |15 {16 [17 [18
SIN nicleo Normales | 37| 43| 29| 22| 11 10|12| 7| 6| 3 | 3 | 2 |—
de osificacién Sitilfticos | 5| 2| T|—|—|—| 1| 2|=|—|I—|— 1|1
(232 nifios) Raquiticos | 7| 5| & 5! 3| 3| L| 3f—| 3 |— |1 |—
CON niicleo Normales | —!| 1| 2| 5| 2| 3| 6 4/ 2( 3| 1| 2|4
de osificacién sitilticosiili =t IS lSE == = = e
(47 nifios) Raquiticos | —| 1| 1| —| —| 2| 1| 2| 1]—|1]2}
CUADRO N°? 3
PIRAMID AL (TriQUETRUM) §35 nifios 273 mujeres
362 varones
12|34 | 5] 6| 7| 8 9‘10 11|12 13{14,15 16117 18
SIN nucleo Normales 66|92 | 65|62 | 44| 35 40| 28 25I13 11 |15 111 8| 4|3 | 3 ] 2
de osificacién | Rifiliticos 38| 4/ 6| 6] 2 6 2 1l—|—|—21]Y|—|—|—|1]1
(606 nifios) Raqufticos | —|— |— |— 3l 7| 6 6| 5] 3| 65| 1| 4] 1| 3| 1] 38—
CON niicleo Normales |—|—| 2| 1| 2| 2 4| 3| 2|—| 2| 3|—|—| 2| 1|12
de osificacién | Sifiliticos | —|—|—|[— | —| —| —| —|—|—|—|—|—|—|—|—|—
(29 niios) Raquiticos | —|—|—|—| —| —| —| —|—|—|—| 1| L |—|— |— |— [—
CUADRO N° 4
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HOMBRO

(Nucleo de la cabeza y de la
gran tuberosidad del himero)

866 mninos

53

382 mujeres
484 varones

SEMANAS M E S E S
EDAD:

12| 22| 32|463|| 2 | 3|4 |5 |6 |7 9 |10 (11 [12
SIN nucleo Normales 21 7| 6|42 |[42 |14 |11 | 3| 2| 2 1 |— |—
de osificacién | sifiliticos | —|—|— |1 2|3} ~MHHHFHH—FH —
(1=E Hinos) Raguiticos |l —l—l1—lIl— I It R = B &
CON ntcleo Normales 2| 5|16|35 |92 [94 |98 |65 |63 [48 [50 (38 [28 |20 (2
de la cabeza

J Sifiliticos —_ -+t l2|1} |1

humeral o
(709 nifios) Raquiticos | — |— |— |— I — — |5 |7 |4 4 |1 |1 +
CON nicleo Normales — === |- 1|—|—|—|1|3|4|1|1}|5
de la gran
e ST o P (e ) oty ) ol A AN (N ()
tuberosidad
(16 nifios) Raquiticos | —|— |— |— | |— — —H— — }7 == }— T—

CUADRO N°? 5

279 mujeres
360 varones

CAPITE LLUM (Primer nucleo del Codo) 639 nifios

M E S E

EDAD:

11213 |4 | 5| 6| 7| 8| 9101112 15

SIN nicleo Normales |66 (87 (62 (62 | 28| 23| 21| 7 8| 1| 1| 3|2 |2 |1 |1 |1

de osificacion | sifiliticos | 3| 4| 5| 3| 2| 5| 2

(425 nifios)

Raquiticos | — |— |— |[— | 2| 4| 4| 5| 5| 1| 4| 1|4 — |2 — |1

CON nicleo Normales |— | 5| 5 |11 | 18| 14| 23| 24| 19|12 |12 |15 |10 |5 |7 |5 | 4

de osificacién Sifiliticos N | S D || e [ 1l—ll—il—— = — = =
214 nin .

(214 mifos) | pooutticos |— |— |— |— | 1| 8| 2| 1|—| 2| 21| 1|2 |22 |12

1

A

CUADRO N° 6
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MIEMBRO INFERIOR

Siguiendo de arriba a abajo el orden de ubicacion de los distintos nii-
cleos que pueden hallarse en el miembro inferior, estudiaremos sucesiva-
mente la cadera, rodilla, tobillo y pie.

I) Cadera: En esta articulacion, el tinico nucleo visible en la primera
infanecia es el correspondiente a la cabeza del fémur. Entre las radiogra-
fias examinadas, s6lo fueron computadas las de ninos menores de un afo,
por tratarse de un niicleo que aparece en los primeros meses de la vida.

En los 202 pacientes estudiados, ver cuadro N° 7, la edad mas tem-
prana en que se observé este punto de osificacién fue a los 2 meses. Lo
hallado por nosotros no difiere de lo que informa la mayoria de los au-
tores extranjeros; sin embargo hay quien dice (?) que incluso al mes de
edad ya todos los nifios deben tener este nucleo.

11) Rodilla: Dos niicleos pueden observarse en esta zona en los lac-
tantes. Uno es el de la epifisis distal del fémur, siendo mas conoeido como
punto de Béclard, y el otro es el de la epifisis proximal de la tibia. Fara
¢l estudio de estos nticleos de la rodilla, hemos computado solamente a los
pacientes (incluso a prematuros) de hasta 3 meses de edad, ya que des-
pués de esa época fueron hallados siempre los dos puntos en la totalidad

de las radiografias examinadas.

Es bien conocido que el aludido punto de Béclard puede llegar a fal-
tar en los prematuros, sobre todo en los nacidos més anticipadamente;
nosotros comprobarnios su ausencia en siete de ellos, ver cuadro N, 8. Pero
en un nino nacido a término, y que tenia ya algo més de un mes de vida,
también vimos faltar este nteleo.

El punto de osificacion tibial, por el contrario, no siempre se halla en
o] momento de nacer el nifio, y en esto coincidimos con varios autores ('
W, 21) que informan que este nicleo puede llegar a aparvecer aleo despues
del nacimiento. En nuestra investigacién, cuadro 8, hemos visto faltar este
nticleo de la tibia en los primeros meses de la vida, pero no sdlo en los
prematuros sino también en 20 nifios nacidos a término.

Con respecto a la sifilis congénita, que por tratarse de una enter-
medad que ya actiia en la vida intrauterina podria llegar a influir con
respecto a estos niicleos de la rodilla de aparicion tan temprana, diremos
que del total de 129 mujeres examinadas hubo 10 que eran sifilitieas, y
de los 147 varones hubo 11, De las 10 nifias, sélo en una de ellas notamos
como anormalidad la falta del punto tibial en una placa obtenida en la
cuarta semana de vida; y de los 11 varones, hubo también uno de la cuarta
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semana, y otro de dos meses y medio, ambos con ausencia de ese mismo
punto. Los restantes 18 lactantes con ldes congénita no mostraron anor-
malidad en cuanto a la aparicién de ese ntucleo.

111) 7'obillo. También dos puntos de osificacion aparecen en esta re-
zién en el nifio pequeiio: el de la epifisis inferior de lu tibia ¥ el de la epi-
fisis inferior del peroné.

Al nicleo de la tibia lo hemos encontrado (cuadro N 9) desde el ter-
cer mes inclusive. Coincidimos con varios autores (% '3.17); pero en cam-
bio hay otros (2% %) que dan como época de hallazgo de este nicleo desde
los 12 a los 18 meses, es decir, una diferencia bastante acentuada con lo
que revelan nuestros resultados, Puede verse en el cnadro 9, que aan en ni-
fios raquiticos este niicleo ha sido visto ya desde el quinto mes de ed:d.

En cuanto al nteleo del peroné, su aparieién es mas tardia, y asi lo
senalan distintos autores. Este punto de osificacion fue visto por nosotros
desde los 6 meses en adelante, conforme lo revela el enadro N° 10. Pero
debe saberse que hay autores (*!-*7) que como promedio dan edades bas-
tante méas avanzadas: a los 2 afios, habiendo quien (?) lo senala ja los 10
afios. .. ! Al igual que lo referido para el nicleo anterior, véase como in-
cluso en pacientes raquiticos este niicleo ha aparecido a edades tempranas
(cuadro 10).

IV) Pic. Los nicleos del astragalo y caleaneo, por iniciarse en la
vida fetal, los hemos hallado siempre, ain en los prematuros muy peque-
fios. Pero los puntos de osificacién que van apareciendo en la primera in-
fancia son ¢l del cuboides y el del tercer cuneiforme. Deseamos aclarar
que en las publicaciones en idioma inglés, o en algunas de sus traduccio-
nes al ecastellano, al tercer cueniforme se lo designa cuneiforme externo.

En cuanto al cuboides (cuadro N° 11), lo hemos visto desde la segun-
da semana de vida, v al tercer cuneiforme (cuadro 12) a partir del se-
cundo mes. En estos dos nticleos no hemos hallado pricticamente diferen-
cias con los datos aportados por otros autorves.

Y con referencia a otros ntcleos del tarso, y a los del metatarso y
dedos, caben con mayor razén las consideraciones hechas anteriormente
para los metacarpianos, pues hemos dispuesto para su estudio de bastante
menor niunero de placas que para las manos.

— —_— <] T
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mujeres

CADERA c:veza dei Femur) 202 mifios 1212: varones

M E S E S
EDAD: — o P —

112 |3 |4 |[5|6 |7 |8 |9 |10 (11 [12

SIN nucleo Normales 53 |44 (20 |14 21 9| 6|—|—|— |— |—

de osificacitn | gifiliticos 1) (b (G | 2 o | O L N (Y| ! (B ) (S
A

Chpg; puifios) REGUITIEO SN A == == = | e B = == = | —

CON nucleo Normales — 1 | {4 4 1 b 3| 7| 9 3| 2} &

de osificacion | gifilfticos

(48 nifios) Raquiticos | — |— |— |— | —| —{ —| — |

I
I

CUADRO N° 7

R O D I L L A = 276 ninos de hasta 3 meses de edad 14: 1\1110119\

Referencias — (p): niilos prematuro: - (n): nacidos a término.
S EM AN A S MESES
EDAD: — e
12 23 33 4a 5363 2 3
SIN nftie 1(p)
R l}ltcle(?s: 2(p) 1(p) 2(p) (D)
de osificaciéon 1(n)
CON niicleo del fémur 1) 2 ) S| 4 1)
: - 4(n) 1(n) ",
y ausencia del tibial 1(n) 2(n) 5(n) G(n) 1(n)
JON ¢ 1(p) 2(p) 1(p) 1(p)
0! nu(‘le.o.de 2(n) 3(n) 19(n) R _
ambas epifisis 16(n) | 26(n) 95(n)| Cd(n)

CUADRO N* 8
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259 mujeres
EPIFISIS INFERIOR DE LA TIBIA- 590 nifos 331 varones
M E s E S
EDAD: —
112134 | 5| 6| 7| 8| 9|10]11]|12]13 |14 |15 |16 |17 |18
SIN nucleo Normales 6086|5446 | 19| 24| 10] 6] 5| 1| 2| 1| 1| 1 |- — |— |—
de osificacion | sifiliticos | 2| 6| 8| 1| 4| 2| 3l —|—|—|—|— = |—|—|— =
e L ]

(358, 1aN08) Raquiticos | —|—|—|— | 4| 5] 1} 2| —|[—| 2|—|2|—|2|—{1 [
CON niicleo Normales | —|—| 7|10 | 16| 15| 19| 24| 23 (15| 8 (19|10 | 8| 8| 5| 5 !4
de osificacion |sifiliticos e e el — i — [ — = | — | = ‘-— !— e

e |
(232 nifos) = g qutticos |—|—|—|— | 2| 2| 6| 4f 4| 4|8} 2|3|1]|2|1 |z

CUADRO N° 9
- 2569 mujeres
EPIFISIS INFERIOR DEL PERONE = 590 ninos 331 varones
M E s E s ST
EDAD: , —— : : ,
1|2|3| 4| 5| 6| 7| 8| 9|10]|11[12[13 |14 |15 |16 |17 |18
T
SIN niicleo Normales | 60| 86| 61| 56| 35| 38| 26| 27| 24|14 | 7 (18| 8| 5| 5| 2| 2|1
de osificacién | sifiliticos 2| 6| 8 2f 4| 2| 3| —|—|—|—|=—|=|—1—|—|—|=
(638 mifios) - |\pooufticos | —| —|—|—! 6| 7| 7| 4| 4| 3| a|—|23|—|3|[—|1[F
CON nucleo Normales b e e e B L O T 3 S A T A 3B
de osificacion | gifiliticos S e e R e e e — | — == 1— |— |—
(52 ni e " e
2R TUROR) Raquiticos | —|—|—|—| —| —| —| 2| —| 21| 2] 2] 2] 1(—]| 1] 2

CUADRO N° 10
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CUBOIDES - 246 nisos

130 mujeres
116 varones

SEMANAS |

M E s E )
EDAD:
13 22 334-6312 3 (415 |6 7‘8,9 10 |11 |12
| | ;
SIN ntcleo Normales |1 |4| 716 |7 |2 |2 — — [— it
de osificacién | sijfiliticos |—|—|—| 1 — == === ‘_ S, S
. 1l i
(40 mﬁos) Raquftic()s B e e N e e e e
[ \
CON niucleo Normales |—| 2| 3|13 |36 |30 126 13 |20 10 14 13 |4 2 4
rle L2 [ ‘
de osificacién | sifilfticos |—|—|—|— |38 1|2 |— |2 — — — — —
(206 nifios) : | 7 L
Raquiticos Tl =i h— — = |— 1!2}—11—-‘1

CUADRO N° 11

CUNEIFORME

130 mujeres

TERCER = 246 ninos 116 varones
M E S E S
EDAD: T

112 |3 |4 5}67891011"12

SIN jnticleo | Normales | 46 |42 |29 [25 |11 (19| 8| 7| 5 — | 1 —
. | G

de osificacién | gifilfticos | 1|38 3|1| 1|—| 2|—|—|— — |-
1 1

(207" nifins) Raqufticos | — [— |— [— [— | 1| 2 |— ‘— — - }—
T |

CON nicleo Normales — | 1383 2] 1|2|7|8|4(1]|4

de osificacion Sifiliticos 2 iy (C N P ] ST LS j_ - L

(89 mifios) | oo cticos | — — — — | — |— |— A 2 e

CUADRO N* 12
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CONSIDERACIONES

A través de los cuadros que hemos confeccionado con los resultados
-de nuestra investigacién, realizada en centenares de radiografias de nifos
de la primera infancia, habra podido comprobarse como ellos difieren, a
veces groseramente, con los datos aportados por prestigiosas obras extran-
jeras. En general, lo que hemos hallado es precocidad, y no retardo, con
respecto a la época de aparicion de determinados nicleos.

Interpretamos que tal discrepancia puede deberse a que en muchos
nifios de nuestro pais, por sus particulares caracteristicas genealégicas ya
comentadas al comienzo de este trabajo, la maduracién esquelética se cum-
pliria al parecer con otro ritmo en lo referente a algunos puntos de osifi-
cacion. De ahi entonces que no podamos considerar anormales a nuestros
pacientes en ciertos aspectos de la cronologia 6sea, como podria inferirse
a priori de la que dice la autorizada Eneyclopédie Médico-Chirurgica-
le (%), la ¢ual afirma que todo retardo o adelanto con respecto a las eda-
des especificadas por ella son ‘‘siempre patologicos’ y que debe buscarse
la causa de tal anormalidad; por supuesto, no dudamos de que tal cosa
pueda ser verdad, pero en lo referente a ninos franceses. Y esto que acaba-
mos de decir tiene su fundamento, puesto que hay autores franceses que
en un trabajo reciente (¥) han observado diferencias en sus investigacio-
nes con respecto a datos relativos a nifios suizos o de algunas otras na-
cionalidades.

Por otra parte, al aludir a la precocidad que hemos hallado para al-
gunos nicleos de osificacion, no nos referimos a uno que otro paciente ais-
lado, pues siempre puede haber excepciones, sino al hecho de que a partir
de la edad en la cual hemos comenzado a observar la aparicién de esos
niicleos, éstos van encontrandose progresivamente con mayor frecuencia.
En nuestros cuadros estadisticos, existe una aparente contradiceion con
lo que acabamos de afirmar, ya que en los nifios de mayor edad hay menos
casos hallados con nticleo de osificacion, pero ello se debe a que para ma-
vores edades ha sido menor el namero de radiografias que hemos tenido a
nuestra disposicion, conforme quedé aclarado mas arriba enando se hablé
del piramidal en particular. Otro hecho importante que debemos consig-
nar, es que incluso en pacientes afectados de raquitismo hemos comprobado
a veces esa precocidad respecto a datos de otros autores.

Conforme lo hemos senalado antes, también Muzio (*®), en la Ar-
gentina, y aun cuando estudié solamente la muneca, hallo algunos casos
aislados (quizd porque estudié una cantidad mucho menor de pacientes
que nosotros) que mostraban cierta precocidad en determinados nicleos
de esa zona del esqueleto.

Otra importante comprobacién que puede inferirse de nuestros cua-
dros estadisticos, es que, contrariamente a una creencia generalizada, la
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gran mayoria de los nifios que presentan signos oseos, incluso acentua-
dos, de raquitismo o sifilis, pueden mostrar sin embargo sus nfcleos de
osificacién dentro de los periodos en que lo hacen los demas nifios. Lo-
gico serd que si esos pacientes presentan a la vez una gran distrofia,
provocada ésta quizd por esas mismas enfermedades, podra entonces ha-
llarse retardo en la aparicién de los puntos de osificacion. Deseamos se-
fialar, también, que tenemos varios casos interesantes de nifios afectados
por un severo raquitismo, en los cuales una serie de radiografias nos
muestra cémo al comenzar a observarse en las placas la curacion del
raquitismo, bruscamente se hacen visibles nicleos de osificacion de ta-
maifio relativamente grande y que dos o tres semanas antes no alcanza-
ban a verse en absoluto, o que cuando se percibian eran de pequeiio
desarrollo. Esto nos demuestra, al menos en esos casos, de que mas pro-
pio seria decir que el 1'aqmtlsmo puede provocar retardo en la visuali-
zacion de un nucleo pero no retardo en su aparicién, ya que esos nu-
cleos evidentemente pueden existir (como ha ocurrido en los casos a que
acabamos de hacer referencia), e incluso bastante desarrollados, y sin
embargo no ser visibles por la falta de depdsito de caleio en los mismos,

Un hecho ya conocido, pero que de paso hemos confirmado, es que
el lapso o margen de tiempo en que aparecen los nucleos de osificacion
no es igual para todos ellos: algunos aparecen en el plazo de pocos me-
ses, tal como el del hueso grande o el del cuboides, y otros en cambio en
tiempos a veces muy amplios, como el del piramidal, el cual puede ser
tan normal que aparezeca en un lactante de pocos meses de vida como
que se lo vea recién a los dos afios de edad.

De acuerdo con lo expresado al comienzo de este trabajo, nuestro
principal propésito ha sido tratar de establecer las edades en que pueé-
den empezar a aparecer los distintos niicleos de osificacién en la primera
infancia. Para algunos de los ntcleos, conforme podra observarse en los
cuadros estadisticos, resulta también factible a la vez determinar a qué
edad ya deben estar siempre presentes (verbigracia los de la rodilla, el
grande, el cuboides, etc.), pero en otros no nos ha sido posible estable-
cerlo porque tratindose de niicleos de aparicion algo mas tardia (gran
tuberosidad del htimero, epifisis inferior del peroné), existen ninos ma-
yores de 18 meses, que es la més alta edad que hemos estudiado, en
quienes todavia pueden faltar normalmente esos nicleos, y entonces no
hemos dispuesto del material radiografico necesario para determinar esos
limites maximos.

De modo que, conforme queda dicho, las edades en que pueden co-
menzar @ aparecer los micleos si las hemos podido apreciar para todos
ellos. Como expreséramos antes, nos referimos a edades en que con cierta
regularidad empiezan a observarse los distintos nicleos de osifieacién,
por lo que queda descartado que estemos considerando algin caso ais-
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lado de precocidad, ya que las excepciones pueden existir y entonces no
constitniria eriterio 1égico el tomar en cuenta lo excepcional. Por con-
sicuiente, el resultado de nuestra investigacién puede resumirse asi:

Cabeza del himero .............. Desde la 1* semana
HOMBRO .....

Gran tuberosidad del himero .... Desde el 7° mes
CODRO i .. o { Capitellim! ... oot cnnl o iesssns Desde el 2° mes

Grande ....... S PR T T Desde la 2* semana
MUNECA .... GANCHORON < te s ieitslete slalerehn slotats alinis: shule Desde la 4* semana

4 PIramid i .ol s sisls e et tarsls sreisis ale Desde el 3er. mes

Epifisis inferior del radio ........ Desde el 7¢ mes

CADERA ..... { Cabeza del fémur ........ ) Desde el 2¢ mes
Desde el mnacimiento (ex-

Epifisis inferior del fémur ....... cepto en algunos prema-
RODILLA .... turos)

Epifisis superior de la tibia ...... Puede faltar en el recién

nacido

Epifisis inferior de la tibia ...... Desde el 3er. mes
TOBILLO ..... {

Epifisis inferior del peroné ....... Desde el 6° mes

Grbordes o s S s ele s e Desde la 2* semana
PIEaes ol -

Tercer cuneiforme ............... Desde el 2° mes

Con motivo de los datos que acabamos de dar, deseamos manifestar
que ponemos a disposicién de los interesados nuestra respectiva docu-
mentacion radiografica, especialmente en lo referente a las discerepan-
cias con autores extranjeros.

Y a propésito del resumen recién visto sobre las edades en que co-
mienzan a aparecer los distintos niueleos, diremos que algunos autores
especifican claramente las diferencias segin el sexo, siendo en este sen-
tido muy interesante e ilustrativa la tabla que ofrece Nelson (7). Nos-
otros, por razones de espacio y para abreviar, hemos decidido no com-
putar separadamente cada sexo en los cuadros estadisticos, sino a ambos
sexos en conjunto; pero debemos decir que a cada nicleo de osificacion
lo hemos estudiado aparte en mujeres y en varones, habiendo llegado
asi a comprobar lo que algunos afirman: que ain en una edad tan tem-
prana de la vida como lo es la primera infancia, las mujeres muestran,
en general, una apariciéon algo mas precoz de ciertos nficleos que los va-
rones. Y aunque esa diferencia que hemos hallado es a veces muy ligera,
en algunos niicleos se nos ha presentado sin embargo con mayor evi-
dencia (epifisis inferior del radio, capitellum, gran tuberosidad del hii-
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mero). Pero por otra parte, como bien dice el mismo Nelson, las varia-
ciones fisiol6gicas son tan amplias que no seri raro encontrar a veces
algunos varones en quienes se observe un determinado punto de osifi-
cacién antes que en otras muchas mujeres de la misma edad que ellos;
y nosotros también hemos podido confirmar. tal concepto en nuestro es-
tudio.

Luego de los aspectos hasta aqui considerados, cabe preguntarse,
como una importante conclusién a que deberia arribar este trabajo:
i Basta el estudio tinico de la muwiieca para caleular la edad osea de un
niito de la primera infancia? Creemos que, en general, puede ser sufi-
ciente, pero siempie que se tengan en cuenta las edades en que, para
determinadas nacionalidades o regiones geograficas, aparecen los distin-
tos puntos de osificacion en la muiieca. En efecto, si nos guiaramos por
las edades que especifican distintos autores de otros paises (las cuales
suelen ser reproducidas en obras nacionales), ja cudl de esos autores,
que a veees tanto diserepan entre si en algunas edades, deberia tomarse
en consideracién? Pensamos que nuestro trabajo, por haberse efectuado
en centenares de nifios argentinos, puede ahora orientarnos al respecto,
permitiéndonos asimismo rechazar entonces ciertos datos de algunas obras
extranjeras.

Pero volviendo a la precunta de si puede ser suficiente el estudiar
Gnicamente la muficca, diremos ademés gque cuando haya interés en co-
nocer la edad ésea con bastante exactitud, deberan examinarse también
los puntos de osificacion de todas las otras regiones del esqueleto, pues
la simultdnea situacién existente en el hombro, codo, cadera, tobillos ¥
pie, nos permitira calcular mejor la verdadera edad 6sea del paciente,
no obstante la precocidad o el retardo con que puedan aparecer algunos
nticleos. Y asi, por ejemplo, entre los nifos en quienes hemos visto muy
cempranamente el piramidal, en algunos faltaban los puntos correspon-
dientes al codo y al tobillo, lo cual permite entonces ubicar a ese pira-
midal como de aparicién precoz, aun en el caso de no conocerse la edad
cronolégica del nifio; también, en varios casos, hemos hallado el nucleo
de osificacion de la epifisis inferior de la tibia, o el del capitellum, pero
habiendo simultineamente ausencia total de nicleos en la muieca, lo
cual, si nos guidramos sélo por esta fltima zona del esqueleto, podria
hacernos caleular con error la edad Osea.

(lonsideramos, finalmente, que los resultados de nuestra investiga-
cion, en razén de la alta ecifra de ninos estudiados v de las distintas
situaciones que ellos presentaban (nifios normales, raquiticos, sifiliticos,
y hasta prematuros en el estudio de la rodilla), podra llegar a ser util
no s6lo a los pediatras, que entre otras cosas logrardin apreciar la in-
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fluencia real del raquitismo y sifilis en lo que respecta a la época de
aparicion de los nucleos de osificacién, sino también a los endocrindlo-
gos, quienes basandose en los datos que figuran en los diferentes cua-
dros estadisticos, tal vez puedan llegar a sacar, y con mas autoridad
que nosotros, conclusiones de cierto interés. Pero juzgamos que a quie-
nes en rigor puede resultar de mayor utilidad es a los médicos legistas,
v en especial a los de nuestro pails, ya que a ellos les ofrecemos un es-
tudio hecho en nifios argentinos y que abarca a la casi totalidad de los
nucleos de osificacién que aparecen en la primera infancia.

CONCLUSIONES

1. El estudio de los nucleos de osificacién en centenares de nifos
de la primera infancia, nos ha revelado diferencias, a veces acentuadas,
con los datos aportados por prestigiosos autores ¥ obras del extranjero,
datos que en algunos casos han sido transeriptos en libros argentinos
por creérselos aplicables entre nosotros.

2. Interpretamos que esa discrepancia quizd pueda deberse a las
particulares caracteristicas genealégicas de numerosos ninos de nues-
tro pais, las cuales podrian haber llegado a determinar en muchos de
ellos otro ritmo en la cronologia de algunos nicleos. Como hemos tra-
bajado con radiografias de pacientes que estuvieron internados hace ya
anos, nos ha sido imposible estudiar los antecedentes genealbgicos de
cada uno de los casos que han presentado nuicleos con precocidad, para
asi tratar de confirmar nuestras suposiciones. Por ello conceptuamos in-
teresante que en un futuro se investigue este aspecto; y que ademés se
estudien los puntos de osificacién que aparecen en nifios de mayor edad
que los examinados por nosotros, pues muy probablemente lleguen a ha-
llarse también diferencias con lo que informa la bibliografia.

3. De acuerdo con nuestra investigacién, en cierta cantidad de nifos
hemos visto iniciarse con bastante anterioridad en comparacién con lo
afirmado por autores de otros paises, a los siguientes ntcleos: el del
codo (capitellum), el del piramidal, el de la epifisis inferior del radio
v el del peroné. También hubo adelanto, pero menor, en la epifisis in-
ferior de la tibia.

4. Hemos podido comprobar, asimismo, que para evitar errores al

caleular la edad 6sea, en algunos nifios no basta estudiar los nticleos de
la mufieca sino que deben examinarse todos los niicleos de los miembros
superior e inferior.

5. El raquitismo y la sifilis, salvo casos muy severos, no desplazan
del margen de la normalidad en lo relativo a edad ésea, a la mayoria de
los nifios afectados por esas enfermedades.
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6. Finalmente, el presente trabajo nos demuestra la necesidad a
veces olvidada de estudiar ciertos aspectos médicos en los habitantes de
cada nacién, pues los datos o informes provenientes de algunos autores,
aunque éstos gocen de gran prestigio, pueden no ser aplicables a los in-
dividuos de otros paises.

RESUMEN

Se estudian los puntos de osificacion de los miembros superior e
inferior en centenares de nifios de la primera infancia, habiéndose ha-
llado notorias diferencias, en lo referente a algunos nucleos, con respecto
a lo informado por prestigiosas obras extranjeras.

Probablemente tal discrepancia se deba a las particulares caracte-
risticas genealogicas de numerosos ninos de nuestro pais.

Lo mas llamativo ha sido la precocidad con que se ha observado el
comienzo de los sieuientes nueleos: capitellum (codo), que se comenzo
a ver, con progresiva frecuencia, desde el segundo mes de edad inclu-
sive; piramidal, a partiv de los tres meses de edad; epifisis inferior del
radio, desde el séptimo mes; y epifisis inferior del peroné, desde el

o

sexto mes.
SUMMARY

The points of ossification of the superior and inferior extremities
were studied in hundreds of children of the first infancy, having found
evidente differences in reference to some nucleus with respect to what
had been informed by foreign medical publications.

Such diserepancy could be attributed to particular genealogie
characteristics of the most children of our country.

The most peculiar thing noted has been the precocity observed at
the beginning of the following nucleus: elbow (capitellum), which start-
ed to be seen, with progressive frecuency, from the second month of
age inclusive; pyramidal (triquetrum), from the third month of age;
distal epiphysis of the radius, from the seven month of age; and distal
epiphysis of the fibula from the sixth month.

BIBLIOGRAFIA CONSULTADA

1. Brusa, P. y Menghi, P.— Sulla valutazione dell’etd scheletrica nei bambini distro-
fici. Minerva Pediat., 6:649, 1954,

. Cardenal, L.— Diccionario terminolégico de ciencias médicas. Editorial Salvat,
Espaiin. Sexta edicién, 1958, piags. 618-626.

(&)

3. Cullen, M.— Endocrinologia infantil, Bditorial Vergara, Buenos Aires, 1953,
plg. 100 y 419,

4. Cullen, M.— Crecimiento y desarrollo. Editorial Cientifica Argentina, S. R. L,
Buenos Aires, 1956. Piag. 315,

5. Dreizen, S.; Snodgrasse, R. M.; Parker, G. S.; Cwrrie, C., y Spies, T. D.—
Maturation of bone centers in hand wrist of children with chronic nufritive
failure, Am  Journ, Dis. Children, 87:420, 1954,




<

18}

19,

20.

[
<t

206.
R
27.

. M. ETCHEGOYEN vy col.— NUCLEOS DE OSIFICACION EN v* INF. 65

. Dreizen, S.; Snodgrasse, R. M.; Webbpeploe, H.; Parker, G. S. y Spies, T. D.—

Bilateral symetry of skeletal maturation in the human hand and wrist. Am. Journ.
Dis. Children, 93:122, 1957.

. Dutton, G.— The physical development of mongols. Arch. Dis. Childhood, 34:46,

1959.

. Blgenmark, O.— The normal development of the ossific centers during infancy

and childhood. Acta Pediat., 33, suplemento 1, 1946.

. Encyclopédie médico-chirurgicale, Pédiatrie, 1950. Tomo 1, 4004, A: piag. 7.

Fanconi, G. y Wallgren, A.— Tratado de peditria. Ediciones Morata, Madrid.
Segunda edicién, 1955, pig. 286.

_ Francis, €. C.— Factors influencing appearance of centers of ossification during

early childhood. Journ. Dis. Children, 57:817, 1939.

Garrahan, J. P.— Medicina infantil. Editorial ‘‘El Ateneo’’, Buenos Aires. Oc-
tava edicién (reimpresion), 1958. Pig. 24-25, y 178 a 180.

3. Lefebvie, J. y Koifman, A.— Etude de 1’apparition des points osseux secon-

daires et détermination de 1’Age osseux. Airch. Franc. de Péd., 13:1101, 1956.

. Menghi, P. y Brusa, P.— Sull’eta scheletrica nei bambini affetti de cardiopatia

congenita. Minerva Pediat., 6:651, 1954.

Milman, D. H. y Barwini, H.— Osification of the metacarpal and metatarsal
centers as a measure of maturation, Journ. of Pediat., 36:617, 1950.

5. Muzio, E.— La radiografia de muiieca y su utilizacién en la clinica del lac-

tante. Tesis de doctorado, 1936. Biblioteca de la Facultad de Ciencias Médicas
de Buenos Aires. (N? de ubicacién: 4443).

. Nelson, W. E.— Textbook of pediatrics. W. B. Saunders Company, Philadelphia

& London. Sexta edicién (reimpresién), 1954, pag. 22.

Oliveira, J. B. D.— Osificacion en los recién nacidos normales. Rev. de Medi-
cina e Cirurgia de Sao Paulo, 7:325, 1950, ( (Resumido en ‘‘El recién nacido’’,
2:416, 1954).

Pasqualini, R. Q. — Endoerinologia. Editorial ‘“El Ateneo’’, Buenos Aires. Quin-
ta edicién, 1959, pig. 128-130.

Pintos, C. M.— Puntos de osificacién en los prematuros. La Semana Médica, 2¢
semestre, pig. 924, 1933.

Rojas, N.— Medicina legal. Editorial ‘‘El Ateneo’’, Buenos Aires. Séptima edi-
¢iNn, 1959, pag. 287.

. Saralegui, J. P.— Anomalias constitucionales de la edad Osea. Pediatria de las

Américas, 7:135, 1949.

Schinz, H. R.: Baensch, W. y Friedl, E.— Roentgendiagnéstico. Salvat Editores,
S. A., Barcelona-Buenos Aires. Cuarta edicién, 1947, tomo 1, pig. 87 a 91.

. Silver, H. K.; Kempe, C. H. y Bruyn, H. B.— Manual de pediatria (version

espaiola), Ediciones Morata, Madrid, 157, pig. 115.

Spies, T. D.; Dreizen, S.; Snodgrasse, R. M.; Parker, G. S. y Currie, C.—
Skelet:a]l maturational progress of children with chronic nutritive failure. Am,
Journ. Dis. Children, 85:1, 1953.

Sudrez, M.; Peia, J. y Sanz, S.— Bstudio radiogrifico del crecimiento Gseo.
ev. Espaiiola de Pediat., 9:101, 1953.

Wilkins, L.— Diagnéstico y tratamiento de los trastornos endocrinos en la in-
fancia v adolescencia. Editorial Médico-Quirdrgica, Buenos Aires, 1953, pig. 36-38.

DISCUSION

Dr. Turré, — Pregunta o los autores si han observado que la distrofia simple

el lactante trae vn retardo en la aparicion de los puntos de osificacién, y si los

dist'n* s giados de distrofia tienen alguna incidencin en ese sentido.




66 ARCHIVOS ARGENTINOS DE PEDIATRIA

Dr. M. Etchegoyen.— Responde que no han podido estudiar detenidamente este
problema, pero han observado que en algunos casos de distrofia muy avanzada, hay
retardo en la aparicién de los puntos de osificacion. También en la bibliografia se
menciona qﬁe si a los ninos distréficos se les da una alimentacién mis completa,
mis adecuada, se observa que se mejora la evolucién de los puntos de osificacion com-
pardndola con la de los otros nifios distr6ficos.

Esto quiere decir que la distrofia en grado acentuado, indudablemente influye,
pero claro estd, cuando la distrofia persiste bastante tiempo; por eso pensamos que
la distrofia no puede influir mayormente en los primeros meses de vida, por falta
de tiempo suficiente para poder actuar sobre el impulso evolutivo de los nfcleos de
osificacién.




Hematuria y Rash despues de
Ejercicios y Emocién

Dres. ALBERTO L. COHEN (*), ISRAEL
GELBLUNG e IGNACIO GOITMAN

Cuando la hematuria se presenta como finico signo, como en el si-
ouiente caso observado por nosotros, obliga al pediatra a afinar el diag-
néstico, para no roturarla de esencial o criptogenética y deja enseflanza,
por lo que creemos de interés la presentacion de esta observacion.

R. O. M. 6 afios, varén, argentino. Ingresa el 7-IV-1960. H. C. 12.230.

Motivo del ingreso: Desde el Servicio de Urologia es pasado al nuestro, para el
estudio de su hematuria.

Antecedentes heredofamiliares: Padre sano, Madre asmitica, sufriendo desde hace
muchos aiios de un proceso bacilar. Hijo tGnico.

Antecedentes personales: Nacido a término de embarazo y parto, normales. An-
gina a repeticién, por lo que fue amigdalectomizado. Coqueluche. Sarampi6n.

Enfermedad actual: Comienza cuando tenia 18 meses de edad, con una hema-
turia que duré cuatro dias, siendo la orina normal al siguiente dia. No tuvo edemas,
ni hipertension. A los 2 afios vuelve a repetir un episodio similar al anterior. Luego
cada 2, 3 G 4 meses, después de un ejercicio violento, tiene crisis de prurito intenso
y de un rash eritematoso, a veces urticariano; apareciendo en seguida la hematuria
(en la orina s6lo se encuentran hematies y albGmina). Bs un nifio que sufre de pru-
rito, urticaria y vémitos, que la madre relaciona como intolerancia a muchos ali-
mentos: huevo, chocolate, salsas, ete. Refiere la madre que en algunas oportunidades
tuvo hematuria, en reposo, después de haberlo reprendido por su mal comportamiento.

Estado actual: Nifio en buen estado general, activo, con siquismo normal. Piel:
blanca, elistica, hameda. Celular: conservado. Sistema ganglionar: sin particulari-
dades. Sistema osteomuscular: mormal, Cabeza: normocéfalo. Ojos: conjuntivas co-
loreadas, motilidad extrinseca e intrinseca mnormal. Fondo de ojo: normal. Ezamen
otorrinolaringolégico: normal, No existen telangiectasias. Boca: mormal. Cuello: sin
particularidades. Térax: difimetros normales. Aparato cardiovascular: ruidos cardiacos
normales. Tension arterial: 125-70, Pulso: regular, igual, tenso, frecuencia: 80 por
minuto. Abdomen: blando, indoloro, depresible. Higado: en sus limites normales.
Bazo y rifiones: no se palpan. Genitales y sistema mervioso: normales.

Erdmenes complementarios: Reacceién de Mantoux al 19,: positiva (xx). Radio-
grafias de térax: normales. Reacciones de Wassermann y Kahn: negativas, Pielo-
grafias ascendente y descendente: normales. Calecemia, fosforemia, fosfatasas aleali-

Hospital Teodoro Alvarez. Servicio de Pediatria. Jefe: Dr. José J. Reboiras.

(*) Pampa 2926, €. Federal. 73-1116. Presentado a la S.A.P. el 11 de octubre
de 1960.
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nas, colesterolemia, uremia y glucemia: normales. Tiempos de coagulacién y sangria:
normales. Prueba del lazo: negativa. Proteinemia: normal. Hemograma: eritrocitos,
4.250.000; leucocitos, 8.400; plaquetas, 226.000, con caracteristicas normales. La he-
moglobina, valor globular y fdérmula leucocitaria: normales. Los repetidos andlisis
de orina fueron normales, habiendo solamente hematuria y albuminuria correlativa,
en las erisis. No se hall6 bacilo de Koch en la orina y la inoculacién al cobayo fue
negativa. Los recuentos de Addis realizados sélo arrojaban aumentados los eritroci-
tos (2.030.000, para orina de 12 hs. 300 c.c. con una densidad de 1.020). Parasito-
logico de heces: negativo.

El nifio evoluciona bien. En el curso de su internacion tuvo dos crisis de he-
maturia provocadas; la primera por gimmasia y la segunda por la inyeccién de his-
tamina. Se le hizo un tratamiento antituberculoso. Se lo da de alta con tratamiento
a base de antihistaminicos, C.V.P. Recomendéndole a la madre que le suministre
atropina si tuviera alguna crisis de hematuria, que hasta el presente no realizo.

COMENTARIOS

Ante una hematuria lo primero a descartar es un proceso organico
del Arbol urinario: malformacién, tumores, tuberculosis, infeceion, litia-
sis, que por los exdmenes comentados, el estado clinico y la evolucion,
tueron desechados. El estudio hematologico y el examen otorrinolarin-
golégico, excluyeron una diserasia sanguineo-capilar, asi como un Rendu-
Osler. La interpretacion fisiopatogénica de este caso, similar al publi-
cado por Illingworth y col. (‘‘Trasient rasch and hematuria after exer-
cise and emotion’’), parece deberse a un trastorno en la relacion de las
acciones simpatico-vagoténicas, ya que ellos abortaron la hematuria con
la inyeccién de atropina. El meecanismo alérgico no fue considerado por
la exclusién de los ‘“tests’’ con alérgenos. En nuestro caso procesos alér-
gicos sufridos por el nifio (urticaria) no condicionaron hematuria, pero
si la inyeccion de histamina.

RESUMEN

Se presenta un caso de hematuria y rash después de ejercicios y
emocién en un nifo de 6 afios; quien tuvo varios episodios a partir de
los 18 meses. Se trata de explicar su fisiopatogenia, por una alteracion
de la relacién de las funciones simpatico-vagoténicas, a predominio de
esta tltima, en las ecrisis,
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Heterotopia Neuréglica del Cavum
Nasofaringeo en una Niha

de 3 Meses

Dres. YAGO FRANCHINI y JOSE SCHEMPER

No es frecuente hallarse con tejidos de constitucion histolégica ner-
viosa, que se encuentren situados fuera de su localizacién habitual : esto es
lo que ha sucedido en nuestro caso, pues en el cavum nesofaringeo hemos
encontrade una tumoracién cuyo examen histopatoléeico postoperatorio,
nos informé estar en presencia de una masa neurdzlica, cuyo asiento
habitual es el sistema nervioso central.

Se trata de la nifia S. A., de 3 meses de edad, enviada a nuestro Servicio desde
el Hospital Argerich, portadora de un sindrome de insuficiencia respiratoria nasal
acentuado, con estridor y ronquido nocturnos, acarreindole este estado, una dificul-
tad considerable en su alimentacién, porque la obstruccién nasal le impedia esta fun-
cion, pues no podia comer y respirar al mismo tiempo como sucede en los nifios nor-
males, resintiéndose enormemente su estado nutritivo,

Por este motivo, es que esta nifia encuadraba dentro del primer grado de las
distrofias que, de continuar las condiciones anteriores, probablemente hubiera termi-
nado en una distrofia de tercer grado. En esta situacién, la nifia hizo una cantidad
de otitis hiperplisicas bilaterales, con repetidas paracentesis y supuraciéon prolon-
gada, que por momentos nos hizo temer en una complicacién mastoidea.

El examen rinoseopico denotaba la presencia de secreciéon mucopuru-
lenta en piso de ambas fosas nasales, pero la maniobra del flujo y reflujo
de Franchini, resulté negativa, lo que descartaba la posibilidad de una
imperforacién coanal.

LLa maniobra de la expresiéon adenoidea por via nasal, no trajo mayor
alivio, como sucede con las adenoiditis, por lo cual se descarté también
este diagnéstico.

Al examen huco-faringeo directo no se constaté nada de anormal:
recién con la provoeacién de una nausea, pudo observarse el extremo
inferior de una masa redondeada, de superficie lisa, que asomaba por
detras del paladar blando.

La elevacion del velo del paladar por medio de dos sondas de Nélaton
colocadas en ambas fosas nasales y retiradas por la boca, nos permitié

asegurarnos de la implantacion posterior del tumor y nos facilité su




70 ARCHIVOS ARGENTINOS DE PEDIATRIA

examen directo. Se trataba de un tumor redondeado, del tamafio de una
pequeia ciruela, liso y recubierto por mucosa de aspecto normal, situado
en la linea de la pared posterior de la nasofaringe.

La palpacién nos revelé tratarse de una tumoracién semisélida, no
fluctuante, libre en su extremo inferior y adherida por la pared. posterior
y extremo superior.

El estudio radiolégico simple vy contrastado nos confirmé la presencia
de una masa tumoral mediana de aspecto compacto, insertada, al parecer,

en la pared posterior del cavum, aunque la imagen contrastada, debido al
descenso de la sustancia de contraste por ambos lados del tumor, daba la
impresién de su insercién anterior, eventualidad que nosotros habiamos

descartado, por el examen clinico directo.

La puncion exploradora fue mecativa y la biopsia repetida en dos
oportunidades reveld tratarse de un tejido de consistencia intermedia,
exangiie, cuyvo diagndstico histopatolégico preoperatorio fue de fibroma
faringco.

Como la nifia no podia seguir viviendo en estas condiciones, se
decidi6 la intervencién quiriirgica, la que fue practicada por el Dr. .José
Schemper, actuando de ayudante el Dr. Yago Franchini, y con anestesia
ageneral por intubacion.

Previa elevacion del velo del paladar, se procedié a desinsertar el
tumor de su adherencia a la pared péstero-superior del eavum naso-farin-
aeo, lo cual se consizuit después de una intensa y prolongada labor, consi-
ouiendo extraer una masa tumoral de color rosa pilido y de largo pediculo,
cuvos caracteres morfolégicos coineidian en un todo con los del aspecto
clinico preoperatorio.

Como la herida operatoria no daba sangre, se dio por terminada la
intervencién, sin ninguna clase de taponaje.

El mismo dia, la nifia ya respiraba bien por sus fosas nasales,
desaparecieron las otitis y rdpidamente recobré su peso normal, encon-
trandose hoy, ai aiio de la operacién, completamente recuperada y con
muy buena permeabilidad nasal.

El examen histopatolégico efectuado por el Prof. Moisés Polak y
cuyas micro fotografias se acompanan, reveld tratarse de una localizacion
neurdelica en cavum nasofaringeo (figuras 1, 2 y 3).

1 Qué es la neuroglia? ; Cémo invadié el eavam nasofaringeo, enando
su asiento habitual es el sistema nervioso central? Trataremos de contes-
tar a estas dos precuntas.

La neuroclia es el tejido de sostén o armazdn de los centros nerviosos,
deriva del ectodermo y esti constituida por las eélulas ependimarias y las
células neuréglicas propiamente dichas o células de Deiters, y aunque
puede encontrarse en la sustancia gris, su localizacién habitual es la




sustancia blanea de todo el eje cercbroespinal. Son células de 8 a 10
micrones que se interponen entre los elmentos nerviosos: compuestas de

Ficura 1

Mucosa del cavum infiltrada por linfocitos dispuestos difusamente y alrededor de dos
dilataciones quisticas glandulares.

Figura 2
Cordones meurolégicos (a) dispuestos irregularmente entre los haces coldgenos, reticu-
linicos del coridn.
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un protoplasma, un niicleo muy marcado, ¥ de numerosas expansiones o
prolongaciones cuyo aspecto recuerda al de una arafia (células en arana
de Jastrowitz).

Estas prolongaciones o fibras neuréglicas no se anastomosan entre si,
pero se ponen en contacto reciproco y se entrecruzan en diversos sentidos,
de modo que forman, en conjunto, una especie de fieltro muy complejo
e intrincado (en cuyos espacios libres se insintian los elementos o células
nerviosas), que muy bien ha merecido la expresion de tejido de sostén o
armazon, con que se designa a la neuroglia.

ST
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Figura 3
A mayor aumento se observa un haz neuréglico constituido por elementos glidelasticos
y estrociticos.

; Por qué mecanismo ha invadido el cavum nasofaringeo este tejido
neurdelico? Aunque la pregunta no es facil de contestar, trataremos de
hacerlo en la forma més logica posible, avalada por los datos anatémicos,
embrioloeicos v radiolégicos. En el nifio recién nacido, la articulacion
esfenooccipital esta representada por una sutura, ain no del todo conso-
lidada, como puede verse en este diapositivo: por esta via, muy bien podria
haberse hecho una hernia de tejido nervioso central, que podria corres-
ponder a la protuberancia o al bulbo raquideo. Lin las radiografias simples
y contrastadas de nuestro caso, se observa muy hien esta separacion entre
esfenoides v occipital, por medio de la cual podria haberse cfectuado la

.




Y. FRANCHINI y J. SCHEMPER. — HETEROTOPIA NEUROGLICA 73

localizacién nascfaringes del tumor neurdglico. Esta disposicion, si bien
puede ser nmormal a esta edad, la hemos observado raramente en el
lactante,

Los d:tos embriologicos nos hablan del conducto faringo-hipofisario,
en pleno cuerpo del esfenoides, por el cual emigra la mucosa nasofaringea,
que mas tarde formara el 16bulo anterior de la hipéfisis. La persistencia
de este condueto o bolsa de Rathke, que no debe eonfundirse con la bolsa
de Lutschka o recessus faringeo, situada més abajo en plena apdfisis
basilar del occipital, podria dar lugar también a una hernia o evagina-
¢cién de tejido ectépico o masas accesorias del 16bulo anterior de la
hipafisis, con salida a la cavidad nasofaringea.

HEsta hipotes:s esta corroborado por los estudios embriolégicos de
Bradley M. Patien, que dice: ‘‘La anomalia estructural evidente mds
coman de la hipdofisis, es la presencia de tejido del 16bulo anterior ectépico
a lo lareo del trayecto seguido por el erecimiento interno de la bolsa
de Rathke’’.

Hay tres lugares en los cuales pueden presentarse estas masas acce-
sorias de tejido del 16bulo anterior:

1) Dentro de la depresion (silla turea) del esfenoides donde se
encuentra la hipofisis, pero fuera de la capsula de la glindula;

2) Dentro de la sustancia del hueso esfenoides;
3) En los tejidos blandos de la pared dorsal de la faringe.

BEste 1ltimo lugar es, con eran diferencia, el mas comin de todos;
en realidad. algunos autores opinan que la presencia de tejido accesorio
del 16bulo anterior en la pared de la faringe es un hecho tan corriente
que debe ser considerado como variante de lo normal, mas que como
anomalia.

La interpretacion de nuestro caso, ateniéndonos a los datos radio-
graficos, es que se trata de una evaginacion de tejido nervioso a través
de la sutura esfenoo ccipital, bien visible radiograficamente, y no de la
persistencia del conducto faringo-hipofisiario, no revelable por la ra-
diografia.

CONCLUSIONES

De todo lo expuesto, se deduce :

1) Que estamos frente a una heterotopia neuréelica a localizacion
nasofaringea, de origen congénito.

2) Que estas localizaciones de tejido nervioso fuera de su lugar ha-
bitual, son sumamente raras, por lo menos en nuestra especiali-
dad; no hemos encontrado ningiin otro caso en la copiosa bi-
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bliografia consultada.

3) Que de ser posible, debe efectuarse la biopsia preoperatoria,
para deseartar tumores malignos.

4) En el lactante debe hacerse el diagnéstico diferencial con vege-
taciones adenoideas e imperforacién coanal.

5) La necesidad del tratamiento quirargico precoz para evitar la
distrofia por carencia y las complicaciones de vecindad.




Nuestra Experiencia con “G T 3"

en Tuberculosis Infantil

Pror. Dr. JOSE M. ALBORES, Dres. ABRAHAM
COSIN, EMMA GOYA, SUSANA ROZEMBAUM y
NORMA MALACALZA (*)

IHace dos afos, en mayo de 1958, comenzé nuestra experiencia con
la asociacién de nicotinaldehido-tiosemicarbazona e hidrazida del acido
isonicotinico (GT3) en tuberculosis infantil y con motivo de la misma,
dimos a conocer los resultados obtenidos ¢on su uso en La Prensa Mé-
dica Argentina (1) en octubre de 1959. Posteriormente, hemos tenido
oportunidad de ampliar nuestra casuistica a raiz de su indicacién en los
nifios asistidos en el Servicio de Pediatria del Policlinico Lants, comu-
nicando nuestros resultados a las IV Jornadas de Neumonologia y Tisio-
logia del Noroeste Argentino (1 bis). Esta comunicacion, que presenta-
mos a la Sociedad Argentina de Pediatria, tiene por objeto verificar
nuestras anteriores conclusiones y precisar las indicaciones, valorizan-
do sus ventajas e inconvenientes, sometiéndolas a la discusion e inter-
cambio de opiniones con los integrantes que forman parte de esta
reunion. S6lo presentamos aqui treinta y dos casos, advirtiendo que
nuestra experiencia ha sido mucho més amplia, pero no han sido in-
cluidos en esta comunieacién por carecer algunos, de los datos completos
necesarios : otros por abandono precoz del tratamiento o por circunstan-
cias en las enales resulté imposible extraer conclusionens definitivas.

Por otra parte, en razén de lo auspicioso de nuestra observacion.
seguimos con el examen de un numero de nifnos que llevan un breve
lapso de utilizacion de la droga y de otros que recién han comenzado
la cura. En virtud de que la mayoria de nuestros enfermitos realizaron
tratamiento ambulatorio, ha de comprenderse que no siempre nos re-
sulté facil la verificacién de los resultados, por lo que en esas circuns-
tancias los hemos eliminado de la casuistica. A manera de sintesis hemos
obtenido de cada uno de nuestros enfermitos los siguientes datos: edad,
fecha de iniciacion y duracién del tratamiento, dosis diario, peso inicial

v actual, eritrosedimentaciéon seriada, hemogramas periédicos, hepato-

(*) Ministerio de Asistencia Social y Salud Pablica de la Nacién. Servicio de Pe-
diatria —Policlinico Lants—. Jefe: Prof. Dr. José M. Albores.
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grama inicial y actual, alergia tuberculinica, evolucién radiolégica, tole-
rancia a la droga, fuente de contagio, ambiente econémico social.

Antes de iniciar el comentario de nuestra experiencia, daremos una
breve informacién que permita, en primer término, la ubicacién correcta
de la droga entre las medicaciones antibacilares, Inego su origen, su in-
troduccién en el campo experimental y en la clinica, la experiencis
acumulada hasta ahora y que hemos podido consultar a través de la
biblicgrafia puhlicada. Es evidente que los esfuerzos realizados hasta
el presente en materia de tratamiento antituberculoso. tienden al descu-
‘brimiento de nuevas drogas que puedan amphar las acciones terapéuti-

cas de las ya existentes, disminuir e impedir la resistencia bacilar y
atenvar los efectos toxicos de las mismas sobre el organismo. Sin em-
bargo, hemos de reconocer que tales intentos encaminados a ampliar el
nicleo, por demds reducido de “drogcas de primera linea” y de uso
actualmente generalizado, no han dado excelentes resultados y aleunas
siguen figurando atin entre las de indicacién limitada, dirfamos de “s
gunda linea”, y en cuanto a otras, permanecen atn en el campo esperi-

mental o en ensayos clinicos. Es larga la lista de quimioantibidticos
antibacilares, especies quimicas aisladas o asociaciones diversas o com-
binaciones quimicas introducidos en los ltimos anos y la * ‘quimioanti-
bi6ticoterapia asociada” ha eanalizado, precisamente, muchos de los es
fuerzos de los investigadores, en procura de las sustanciales ventajay
que significa la utilizacién concomitante de dos o mas drogas frente a
la infeccién tuberculosa. Como ejemplo de este intento, debemos meneio-
nar al GT3 (asociacién de nicotinaldehido-tiosemicarbazona e hidrazida
del 4cido isonicotinico), acerca del eual haremos una breve referencia
en lo que respecta a uno de sus primitivos comnonentes, la “tiosemicar-
bazona”, y a la secuencia de aparicién de sus derivados inmediatos. La
4-acetilamina benzaldehido tiosemicarbazona (TB1), sinntetizada, en el
aiio 1946 por Behmsch, Mietsch v Schmidt en eooperacion con Domagk

(2, 8), fue hasta el afio 1950 el derivado més activo de la tiosemicarba-
zona frente al bacilo de Koch (4). Segiin Domagk, actuaria directamente
sobre el bacilo, originando alteraciones morfolégicas y de tamafio, asi
como desintegracién eranular con modificaciones de sus proniedades
tintéreas. Con un poder bacteriostatico “in vitro” inferior 50 a 100 veces
a la del dcido paraaminosalicilico, cuando se agrega al medio del enltive
dcido paraamino-benzoico (que proporeiona a los bacilos condiciones
6ptimas para su desarrollo), su aceién se hace comparativamente muy
superior. Algo similar sueede cuando se administra TB1 al ser humano.
En la clinica su actividad resulté buena en las formas agundas, en la
tuberculosis de las mucosas, tales como la laringea, bronguial, traqueo-
bronquial, intestinal y vesical, no asi en las formas erdnicas como fam-
poco en la tubereulosis miliar y men‘neea. Se la ha utilizado comenzando
con dosis muy bajas: 0,25; 0.50 a 1 me./kg./dia, lleeando muy lentamente
a la dosis atil y no sol)ropdsnndo los 2 mg./ke./dia (5H). Los inconve-
nientes con el uso de esta droga fueron mpumalmontv de cardeter téxico.
ademés de fenémenos tipicos de intolerancia. Se produjeron trastornos
digestivos, inapetencia, nduseas y voémitos, manifestaciones nerviosas
con hipertensién endocraneana y cefalea; sintomas oculares, conjunti-
vitis; manifestaciones cutdneas y mucosas; exantemas pruriginosos
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maculo-papulosos, morbiliformes, urticarianos, petequiales y dermatitis
exfoliativa. En algunas ocasiones, crisis hemoliticas o agranulocitosis:
rara vez parpura trombocitopénica. Los efectos toxicos sobre el higado
han sido discutidos, juzeandose de diverso modo la aparicion de ictericia
y los resultados anormales de las pruebas de suficiencia hepatica. Todos
estos serics inconvenientes llevaron al abandono absoluto del TB1 en la
terapia habitual de la tuberculosis, por lo que se procurd la obtenciéon de
nuevos derivados exentos de toxicidad en base a modificaciones quimicas,
que en ultima instancia se concreta en el pasaje de los ‘‘derivados iso-
ciclicos” del TB1 a formas heterociclicas. De esta manera aparece el
GT1 o piridin-3-aldehido tiosemicarbazona, derivado heterociclico sinte-
tizado por Hegenbach v Gysin y experimentados por Hirseh (6). quie-
nes comprobaron la evidente superioridad de este ultimo sobre sus pre-
decesores. Levaditi, Girard, Waisman y Ray presentan a la Academia
Francesa de Ciencias un trabajo en el que dan a conocer por primera
vez su evidente accion terapéutica en la tuberculosis experimental del
raton y que llevan a Ruziezka (7) al ensayo del mismo en 66 ninos de
la Clinica Pediatrica de la Universidad de Viena, afectados la mayoria
de ellos de formas pulmonares de tuberculosis. Pone especial cuidado en
la dosificacién a fin de evitar posibles efectos tdoxicos, controlando en
forma seriada la férmula hematica, la funcién hepétiea, la curva ponde-
ral y la evolucion clinica. El autor afirma, después de 18 meses de obser-
vacion, que no hubo perturbaciones digestivas, manifestaciones sangui-
neas y alteraciones hepéticas. Los examenes de orina no presentaron
ninguna modificacion, la eritrosedimentacion se normalizé en plazo rela-
tivamente breve siendo la evolucién radiolégica en algunos casos impre-
sionante, sobre todo de los infiltrados, no asi de las adenopatias hiliares
que no fueron inflnidas tan rapidamente. En las formas cavitarias asocia
la estreptomicina, observando mejorias marcadas, continuando luego
s6lo con GT1 y no observando en definitiva recaidas. No obstante estos
hechos favorables, este derivado heterociclico del TB1 no pasa del plano
experimental y no adquiere mayor difusién en virtud de la aparicién en
el campo terapéutico de la isoniazida, que revela una sunerioridad tan
marcada con respecto a los tuberculostiticos conocidos, relecando al ol-
vido al preparado tiosemicarbazénico. Sin embargo, a pesar de todas las
ventajas de la isoniazida, con el correr del tiempo la observacién expe-
rimental y clinica demuestran que ésta, al igual que otros agentes anti-
tuberculosos. no eseapan al hecho de que su reiterado uso provoca en
un lapso mayor o menor la aparicién de resistencia del bacilo de Koch al
medicamento. La isoniazida-resistencia lleva precisamente a su utiliza-
cion asociadas a otros quimio-antibigticos como la estreptomicina y el
PAS. Con esta misma finalidad los investigadores de los laboratorios
Geigy (Basilea., en hase al éxito del trabajo realizado por Ruzieczka en
tisiopediatria, asocian la isoniazida con el derivado heterociclico de la
tiosemicarbazona (GT1). Hirsch (% 8, ensaya en ratones diversas con-
centraciones del' GT1 con la hidrazida o la estreptomicina., Demuestra
asi que la proporeién y la dosificacion de ambas drogas debe elegirse
en el campo de los resultados terapéuticos subétimos para dar Iugar
a efectos aditivos y preferentemente sinérgicos. Por otra parte, los expe-
rimentos sefialan que la multiplicacién de cepas resistentes a la isonia-
zida es en gran parte dominada por la tiosemicarbazona y viceversa.
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Establece ademis que la ¢combinacion de piridin-3 aldehido tiosemicar-
bazona con isoniazida, que evita o retarda la formacion de cepas resis-
tentes a la isoniazida, no es capaz de vencer una resistencia ya existente
a los mismos. Bste hecho de esencial importancia lo comprueba experi-
mentalmente “in-vitro” e “in-vivo”. En mérito a los resultados de estas
investigaciones, los Lahoratorios Geigy preparan una mezela reuniendo
en nna sola forma farmacéutica (tabletas) 10 mg. de GT1 con 40 mg. de
hidrazida del 4cido isonicotinico a la que denominan GT3 y cuya férmula
es la siguiente: (Hsq. N 1).

Bsquema 1

CO-NH-NHy
Q_CH=N-NH_§_NH2 ‘
Nicotinaldehido Hidrazida del 2acido
tiosemicarbazona i isonicotinico (INH)
¥y cuya proporeion
Isoniazida 4
GT1 - 1

no es aceidental ni caprichosa sino gue responde esencialmente a la ne-
cesidad de dismmuir las eventuales acciones toxicas del GT 1 reduciendo
la dosis de 2 a 3 mg./kg./dia utilizada anteriormente a 1 mg. /ke./dia;
ademés y esto es muy imporfante, la isoniazida unida al GT 1 en la nueva
férmula ve también favorecida su aceidn, ya que asi se prolonga o impide
la aparicién de cepas resistentnes del bacilo de Koch. Es en hase a las
experiencias de Iirsch con GT3 en el raton, que Ruziezka (°), pediatra
de Viena. lo introduce en la elinica por primera vez en el afio 1952, utili-
zéndolo en 144 nifios con excelente resultado y muy buena tolerancia.
Langer (1°) . en el afio 1954, investiga la eficacia de la droga en adultos
clasificAndolos en 3 grupos. En el primero, con formas crénicas, el GT3
resulta ineficaz al igual que la isoniazida, en virtud del establecimiento
previo de la resistencia del germen a esta tltima; en el segundo grupo,
el GT3 sustituye al PAS con muy buen resultado, utilizindolo asociado
a la estreptomicina. En el tercer lote de enfermos, usa en cambio ox.cln-
sivamennte GT3, obteniendo muy huenos resultados (formas infiltrativas
y algunos casos con cavernas). Hirsch (5 9) en trabajos presentados :l.l
IV Conngreso Internacional para Enfermedades de los Organos Toraci-
cos de los Colegios Americanos de Tisiologia, en Colonia, da a conocer
su amplia experiencia con el GT3 y afirma que es la droga ideal para
prevenir brotes agudos y recidivas en enfermos crénicos que necesitan
tratamiento prolongado, lo que sugiere su empleo por su escasa toxicidad,
facilidad de administracion y eficacia antituberculosa, por satisfacer las
exigencias de una profilaxis secundaria o quimioproteccién. Correspon-
denn a Tuczek y Saupe ('2) los informes respecto al GT3 en enfermos
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virecenes de tratamiento. comparandolos con otras terapéuticas combi-
nadas. De acuerdo a sus resultados, los procesos exudativos regresan con
nadas. De acuerdo a sus resultados. los procesos exudativos regresan
con rapidez. desaparecen los bacilos y la sensibilidad del medicamento
se mantiene durante largo tiempo. En cambio, cuando fracasa previa-
mente la isoniazida., parece que el GT3 tampoco logra beneficiar al
enfermo. De acrerdo con Kossman ('3), seria muy recomendable el uso
del GT3, ya que ofrece las ventajas de la terapéutica asociada, buena
tolerancia y la falta de efectos téxicos sobre la férmula sanguinea. En
el ano 195G Cestaca que en los bacilares abiertos la resistencia apavece
muy raramente aconsejando, atin ante esta eventualidad, continuar con
el GT3 mas alla del afio. ya que ha comprobado que el curso de la enfer-
medad empeora si se cuspende la droga lo que demostraria que la resis-
tencia del bacilo es s6lo “in-vitro” y no “in vivo”. Moriartry (') y Mo-
riartry y Healy (1) obtienen resultados favorables en formas erénicas
fibrocaseosas. Breathnach (1¢) prefiere el empleo del GT3 a la isoniazida
con estreptomicina, reservando esta tltima para los casos quirtirgicos.
También se citan experiencias en el Japon de Kikuchi (7, %) y de Shaah
v colab. (%) en la India. Este Gltimo lo usa como medicacién Gnica o
asociada a la estreptomicina. En estos altimos casos los resultados son
més favorables, ya que los enfermos presentan, ademis de la mejoria de
los datos de laboratorio, mayor progreso en el peso v enraciones radiol6-
gicas mas rapidas. Rognato relata su experiencia favorable con GT3 en
tuberculosis del adulto.

Merece especial interés para los pediatras el trabajo de Del Prin-
cipe (*) quien, en 1958, lo usa en el Preventorio N. Conncetti de Sondrio
(Ttalia), excluyendo otros agentes en casos de tuberculosis primaria de
la infancia, e informa de la seeura eficacia de este preparado. Solo exis-
ten escasos casos en Amériea latina ; Jiménez (*') presenta a la Academia
Nacional de Medicina de México su experiencia en 20 enfermos, no dan-
do resultados definitivos, ya que se trata de un informe preliminar. En
el Urnguay. Purriel y Muras (22), en 1955, dan cuenta de su experiencia
en 30 casos de tubercnlosis de adultos estudiados en forma exhaustiva.
Informan mejoria del estado general, resolucion de lesiones sohre todo
recientes, exudativas o formas agrecadas a lesiones erdnicas, siendo en
estas tltimas su accién muy disereta. Cnando existe nn componente
fibroso, la situacion se hace mas dificil para el medicamento. Clompa-
rando los enfermos tratados con GT3 e isoniazida, demuestra que si hien
los resultados pueden considerarse similares, la resistencia con el prime-
ro se establece menos ficilmente, Anticipan su intencién de asociar
GT3 al PAS u otros antibacilares. En el afio 1957 estos autores (**) rela-
tan su nueva experiencia enn el tratamiento prolongado de las tubercu-
losis pulimonar y meningea. Observan que la tolerancia a la droga es
excelente v que los resultados son en general ligeramente superiores a
los obtenidos con la asociacion de isoniazida y PAS, haciendo hincapie
en que el agregado de PAS al GT3 no procura mayores heneficios. En
contados casos han asociado la hormonoterapia suprarrenal, observando
una evolueiéon extraordinariamente favorable tanto en la loealizacién
meningea como en la pulmonar. Entre nosotros, Grobli y Lerner (**)
relatan su experiencia favorable con este preparado y anuncian su in-
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tencién de ensayarlo en la profilaxis primaria y secundaria. Posterior-
mente refieren la misma impresién en las IV Jornadas de Neumologia y
Tisiologia del Noroeste Argentino (La Rioja-Mayo 1960). También (‘a-
rrizo (2% bis) comtnica su experiencia en nifios convivientes con focos
bacilares, tanto anérgicos como alérgicos (quimioproteecién primaria
v secundaria), al parecer con buenos resultados.

DISCUSION Y COMENTARIOS

Con el conocimiento sumario de los trabajos que hemos tenido opor-
tunidad de consultar y comentados brevemente y nuestra experiencia
que incluye 17 casos retomados de nuestro trabajo anterior (') v a los
que se asocian 15 nuevas observaciones realizadas hasta la fecha, nos
parece sumamente ntil hacer aqui un comentario en apretada sintesis
de cada uno de los aspectos que sugiere la utilizacién del GT3, poniendo
especial énfasis en el andlisis de los hechos y observaciones de la tuber-
culosis de la infancia.

Hemos de referirnos en primer término a las formas de tuberculosis
en que ha ;ido empleado el GT3. Ruziczka (") fue, como hemos visto, el
primer autor que lo utilizé en la infancia: sobre 144 ninos, 7 son formas
cavitarias: 3. meningitis; 3, pleuresia; 2, foimas dseas; 3, espondilitis y
el resto, formas infiltrativas pulmonares. Tamb’én Del Prineipe (*") co-
munica el uso de la droea en 19 ninos con tuberculosis primaria: complejo
primario, (i casos; adenopatias simples o con reaceién perifocal 8 casos;
epituberculosis intensa con zona inflamatoria o atelectasia con adenopatia
hiliar, 8 casos ; pleuritis exudativa con adenopatia, 1 easo. Langer (¢, #7, *)
lo utilizé en tuberculosis pulmonar exudativa, en tuberculosis bronquial,
en aleunas formas de tiberculusis extra-pulmonar y en tuberculosis pul-
monar crénica. Puiriel y Muras (22) en 45 enfermos, clasificados en for-
mas minimas. modcradament~ avanzadas y avanzadas, ficuran los siguien-
tes tipos lesionales: varios casos de pleuresia; lesiones canglopulmonares ;
alounans eranulias con o s’ exeavaciénn, siendo la mayoria procesos in
filtrativos cavitarios o no.

Por nuestra parte, el tipo lesional predominante consistio en pro-
cesos infiltrativos uni o bilaterales, con o sinn adennitis mediastinicas
manifiestas No tuvimos ningun caso con lesion excavada, formas avan-
zadas, eranulias, pleuresias, ete.

Uno de nuestros casos presenté una conjuntivitis flictenular con aler-
gia tuberculinica positiva sin manifestaciones radiologicas visibles. Otro
nnino fue tratado por una adenitis cervical reblandecida, asociando al
GT3, coriicoesteroides locales con resultados favorables. También en otro
nifio con =denopatia cervical tuberculosa obtuvimos la curacion en corto
lapso mediante el uso exclusivo del GT3.

Edad : Con respeeto a la edad en que ha sido utilizado el GT3 en la
infancia, vemos en el trabajo de Ruziezka que sobre 114 minos, 8 eran
menores de 1 ano, 29 entre 1 y 3 anos, 32 entire 3 v 6 anos, 23 entre 6 y
10 anos y 22 mas de 10 anos.

Nuestra observacion queda vesumida asi:

Menos de 1 ano 1 a3 3 a6 6 a 9 9a 12
1 13 8 b a5
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Dosis diaria por kg. de peso. — La mayor parte de los autores utilizan
5 mg., existiendo variaciones que oscilan entre los 4 y 12 mg. Ekta tltima
s6lo fue usada por Purriel y Muras (**) en enfermos adultos conn menin-
gitis bacilosa en el curso de un proceso pulmonar. Por lo general, todos
los autores recomiendan iniciar la cura con dosis de tanteo de 3 mg./ke.
aumentando progresivamente hasta llegar a la dosis 1til que, como hemos
expresado, es de b mg./ke.

Lla dosis por nosotros utilizada fue inicialmente de 3 mg., llegando
después de varios dias de observacién a 5 mg. 6 6 mg. ; en nun caso (N¢ 15)
se lleg6 a 9 mg. con muy buena tolerancia.

Duracion del tratamiento. — Los informes de las primeras experien-
cias se hicieron en base a tratamientos de breve duracion (2 a 3 meses).
Pero como es léeico pensar, solo son validos para poder juzgar la efecti-
vidad de la droga los tratamientos prolongados. Ruziczka, en ninos, lleca
hasta 16 meses y Purriel, en su magnifica experiencia en tuberculosis del
adulto, lo llegd a usar en ciertos enfermos hasta 28 meses sin inconvenien-
tes. Segun nuestra casuistica la duracion del tratamiento hasta el momento
actual puede clasificarse :

De 3 a 6 meses De 6 a 9 meses De 9 a 12 meses Mdis de 1 ano

4 ninos 11 minos S minos 8 ninos

Una parte de nuestros enfermitos continia atn el tratamiento con
perfecta tolerancia y bajo vigilancia estricta mediante el examen clinico,
liemogramas seriados, hepatogramas y estudios radiograficos.

Resultados terapéuticos. — Juzgados éstos en forma global, impresio-
nan como muy satisfactorios, pero nos parece de mayor interés relacionar-
los con las formas clinicas en que ha sido utilizado el GT3. Coinciden la
mayoria de los autores en que las lesiones exudativas, al igual que el com-
ponente exudativo que acompana a las cavernas, responden muy favora-
blemente. Los resultados son buenos en las adenopatias endotordcicas de
reciente evolucién y en las que se presume no xiste aun caseificacion. En
cambio, las adenopatias hiliares caseificadas, en las cuales el tratamiento
parece no dar resultados en los 3 primeros meses, mejoran cuando se pro-
sigue mas alla de ese lapso. Los infiltrados parahiliares reaccionan segun
Ruziezka muy favorablemente en los 3 primeros del tratamiento, hecho
explicable en virtud de que son facilmente accesibles por via sanguinea
gracias a su rica vascularizacién. En los lactantes y nifios muy pequefios,
la influencia de la droga sobre los infiltrados y otras manifestaciones
especificas es evidentemente menos acentuada que en el nifio mayor. Con
respecto a las granulias de la infancia, no encontramos referencias biblio-
araficas; en cambio, Purriel y Muras (22, 28) observaron en adultos resor-
cién de las imégenes grantilicas con el uso exclusivo del G'T3. En niifios con
lesiones excavadas se han observado algunas curaciones totales presein-
diendo de la colapsoterapia; en las cavernas crénicas en cambio se agregd
PAS. En meningitis bacilosas, Ruziczka (7, ?) usa simultineamente es-
treptomicina y GT3 y Purriel (*®) logra una evolucion muy satisfactoria
en dos casos de lo-alizacién men‘ngea y pulmonar concomitante asociin-
cclo al PAS v a las hormonas suprarrenales Ruziezka, sobre 144 ninos
tratados en la C'linica de la Universidad de Viena, encuentra aumento de
peso, mejoria del estado general, descenso de la temperatura; la ervitrosedi-
mentacion cae ripidamente a valores normales, haciendo notar dicho autor
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que las imégenes radiolégicas presentan en unos pocos easos ligeros empeo-
ramientos antes que el efecto terapéutico se manifieste. Langer (*7) insiste
en los buenos resultados que se obtienen en tuberculosis bronquial, asegu-
rando que actiia con mayor rapidez e intensidad que la estreptomicina
v el PAS. ya que con estas drogas comprueba mediante la observacién
prolongada secuelas cicatrizales y en algunas ocasiones estenosis (broncos-
copia), no asi cuando se usan las asociaciones de INH, que parecen favo-
recer la restitutio ad inteerum. Con respecto a la aparicin de resistencia,
los informes de Ruziezka (?), en los pocos casos con baciloscopia positiva
(se trata de nifios), no observé que se presentara o fue escasa después de
tres meses de tratamiento. Purriel y Muras (2, 23) siguen la evolucion
bacteriolégica de 40 enfermos adultos con baciloscopia positiva, en los
cuales 38 se negativiza (95 %). Comparan este resultado con otro erupo
tratado con isoniazida y PAS hallando un porcentaje alzo menor (86 % ).

Nuestros resultados. — La mayoria de los nifios tuvo una evolucion
satisfactoria Hemos notado un excelente progreso pondoestatural y en
ciertos casos el aumento de peso sobrepasé al que corresponde normalmente
v en otro, las cifras resultaron por demis sorprendentes por lo excesivas.
La influencia sobre el apetito no tardé en instalarse y en la mayor parte
de los datos de laboratorio evidencia que la mayorfa de los mismos tienden
través del estado general del nifio ha sido excelente. La observacién seriada
de los datos de laboratoria evidencia que la mayorfa de los mismos tienden
a normalizarse en corto tiempo. La eritrosedimentacién en los casos en
que las cifras fueron altas inicialmente, se normalizé. Hemos practicado
en forma sistematica y seriada hemogramas y hepatogramas, que seran
comentados mas adelante. No podemos informar respecto a la evolucion
bacteriolégica por no contar con casos con baciloscopia positiva a pesar
de que hemos practicado reiterados lavados gastricos y toaues faringeos.
Por icual motivo no emitimos juicio respecto a la instalacién de resisten-
cias al GT3. La evolucién radiolégica de nuestros casos sefiala en casi todos
franca mejorfa lesional de los infiltrados pulmonares y ganglionares,
habiendo observado como otro autores estacionamiento y atin agravacion
de Jas imAcenes radiolégicas en los primeros meses de tratamiento, como
suele suceder cuando se usa isoniazida. Recalcamos que nuestro material
estd compuesto de nifios que viven en condiciones precarias, la mayoria
en promiscuidad acentuada, con parasitosis intestinal dinica o asociada
(giardiasis. oxiurus, ete.), sometidos en los meses invernales a procesos
catarrales inespecificos de larga duracién y en verano a diarveas reitera-
das, que muchas veces enmascaran con sintomatologia prestada la evo-
lucién clinica v el aspecto radiolégico de los infiltrados especificos,
haciendo dificil la interpretacion de la evolutividad de la infecciin baci-
losa y creando verdaderas dificultades al médico pediatra, no muy expe-
rimentado en tisiologia, haciéndolo dudar de la eficacia del preparado al
que atribuye poca actividad, reemplazandolo precipitadamente por otros
preparados o asocidndolo inttilmente a otros quimioantibidticos. En igual
sentido, es digno de senalar que la mayor parte de los ninos pertenecen a
hogares pobres con entradas insuficientes, de familia numerosa, de medio
ambiente malo, vivienda insalubre y que a pesar de las medidas que
tomamos siguen conviviendo con la fuente bacilifera en actividad, muchas
veces carentes de tratamiento, Sobre 32 casos tenemos 22 con foco infec-




J. M. ALBORES vy col. — GT3 EN TUBERCULOSIS INF. 83

tante conocido de los cuales son baciliferos: madre: 4; padre: 8; tios: 4;
hermanos: 2- abuelos: 3; primos: 1. En 10 casos el foco no pudo esta-
hlecerse. Si consideramos nuestros resultados en forma global, podemos
decir que la eficacia del GT3 es indiscutible en las formas infiltrativas.
logrando resultados favorables en corto lapso y normalizandose las iméage-
nes radiolégicas cuando el tratamiento llega a los 6 meses. Figura en
nuestra estadistica una nina (Caso N° 16) que agrava su lesién radio-
l6eica inicial después de una mejoria radioléeica franca. Esta nifia convivia
con una tia bacilifera que se negaba al tratamiento. Una hermanita de la
nifia tratada a su vez con estreptomicina y INH (6 meses) e INH sola
(6 meses), presenté también después de una mejoria una reactivacién de
su primitiva imagen radiologica. Esto nos hace pensar que en ambos casos
el fracaso de la medicacién puede deberse al establecimiento de una resis-
tencia (eruzada) y a la permanente reinfeccion por baecilos provenientes
de la tia enferma. Nuestra observacion, si bien escasa, nos hace pensar
que en las adenitis superficiales el GT3 resulta una medicacién util.

Asociacion del GT3 con estreptomicina. — Lio hemos hecho en algunas
ocasiones, sobre todo en casos de ninos del Consultorio Externo que pre-
sentaban enfermedades infecciosas anergizantes (sarampién, tos convul-
siva) que oblicaban a una falta de observacién del nifio en el consultorio
durante los dias que duraba la enfermedad. Estamos convencidos que en
los casos de primo-infeccién tuberculosa el agregado de estreptomicina es
innecesario y en estudios comparativos no hemos notado ninguna diferen-
¢ia en el curso evolutivo de los mismos con los tratados con GT3 en forma
exclusiva.

En ciertos casos hemos prolongado el uso de la droga con la intencién
de mantener una guimioprofilaxis secundaria, ya que el nifio no podia ser

aislado de la fuente de contagio. En tal sentido nuestra experiencia es
aln escasa.

Tolerancia la GT3. — En general, ha sido excelente v, de acuerdo con
Langer, puede decirse que es mucho mejor tolerada en los nifios que en
los adultos. No se observaron, seetin Ruziczka (), alteraciones del apetito,
vémitos ni otras perturbaciones del aparato digestivo. Tampoco se verifi-
caron a nivel de los diferentes drganos y sistemas efectos secundarios,
sintomas subjetivos u objetivos que demuestren accién toxica o toxoalér-
gica. No observg alteraciones de mayor significacion en el hemograma y
medulograma. Langer (2 26) encuentra manifestaciones de intolerancia
castrointestinal en adultos siendo pasajeras cuando aparecen en la inicia-
cion del tratamiento; en cambio, le hacen sospechar una participacion
hepatica cuando se presentan tardiamente. En los nifios no se han encon-
trado sintomas de lesion hepatica ni ictericia. Ligeras variaciones del
““test’” del timol y del sulfato de zine carecen de importancia, ya que
también se presentan en nifios tratados exclusivamente con isoniazida.
Interesan sobremanera los efectos sobre el sitema hematopoyético: los
autores que han practicado el medulograma seriado (*") mo han encon-
trado reacciones patoldeicas, lo mismo que en el estudio de la sangre
periférica. Bn tal sentido, nosotros nos hemos dedicado muy especialmente
a observar la probable aparicion de *‘efectos secundarios’’, sobre todo
teniendo en cuenta que el material de nifos que manejamos es partieular-
mente 1abil. por tratarse muchas veces de distréficos que viven en condi-
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ciones precarias, en hacinamiento, con alimentacién carenciada y sometidos
a la influencia de un medio ambiente desfavorable y con parasitosis mar-
cadas. A pesar de estas circunstancias, debemos destacar la excelente
tolerancia al GT3 en casi todas nuestras observaciones. Sélo en 2 casos
pudimos observar erupciones papulosas y eritematopapulosas que desapa-
recieron al suspender la droga por pocos dias. Sin embargo, es interesante
sefialar que al reiniciar el tratamiento dichas manifestaciones no se repro-
dujeron. Uno de los nifios presenté una leve ictericia con hipocolia, coluria
y decaimiento, coincidiesdo con una discreta alteracion del hepatoorama.
Interpretamos este caso por razones epidemioldgicas y antecedentes de
medio, como una hepatitis virésica. En efecto, reiniciado el tratamiento
después del episodio, el nifio no presentd ningin inconveniente de caracter
hepatico. En el caso (N° 25), luego de 3 meses de tratamiento. se observa
irritacién conjuntival, epifora, fotofobia, ptosis palpebral reversible, esta-
do de obnubilacién que nos lleva a distintas interpretaciones respecto a su
probable etiopatogenia, pero fue indudable que el cuadro desaparecio
cuando se suspendié la administracién de la droga y se la sustifuyé por
isoniazida. Al intentar nuevamente el uso del GT3 vuelve a tener los sin-
tomas aludidos anteriormente. Pensamos que los sintomas que ha presen-
tado el nifio deben imputarse, por lo tanto, al componente tiosemicarba-
zénico de la férmula, ya que sabemos que sus derivados pueden dar edema
cerebral y encefalopatias graves, cefaleas, vértigos, conjuntivitis (?).
Tuvimos oportunidad de observar otro caso (N°® 21) con fotofobia mar-
cada, luego de 8 meses de tratamiento; recordando el caso anterior, sus-
pendimos la medicaciér, pero aqui. en cambio, al reanudarla un mes
después no se presentd el sintoma descripto, haciendo notar que en este
caso la fotofobia no iba acompanada de sintomas neurolicos. En ambos
ninos no hubo eambios en los hepatogramas seriados.

También hemos practicado con especial cuidado el ““estudio del fun-
cionalismo hepdtico’ en la mavor parte de los nifios tratados con GT3
mediante hepatogramas seriados, no habiendo observado ninguna alte-
racion que revele una disfuncién hepética en el curso del tratamiento.
En el Cuadro N? 1 reproducimos los resultados de los hepatogramas se-
riados de cuatro de nuestros casos en los que pueden observarse los datos
de mayor importancia. Podemos afirmar que en nuestros enfermitos des-
pués de muchos meses de tratamiento, el examen clinico y los hepatogramas
no revelaron manifestaciones de intolerancia hepética ni gastrointestinal
También nos ocupamos en observar, a través de hemogramas seriados,
“la repercusion del. uso del GT3 en el sistema hemopoyético™, pudiendo
asegurar que no se presentaron alteraciones qu demostraran aceion toxica
a nivl del mismo.

Resumiendo, podemos decir, que el uso del GT3 puede hacerse en la
infancia sin observar manifestaciones de intolerancia de mayor riesgo,
siempre y cuando se someta al nifio a un atento examen clinico vy a
prueba de laboratorio en forma seriada, como corresponde por otra parte
toda vez que se usa una medicacién en forma prolongada en una enfer-
medad de curso crénico,

El ““estudio electroforético de las proteinas sanguineas’ vesulta de
interds, sobre todo conociendo la accién inespecifica general de la tiosemi-
carbazona sobre los componentes protidicos del plasma, de acuerdo con




Caso I, ficha 162 SL.,3a.

Caso 2, ficha 130: 8.C., 3 a.

Caso 3, ficha 163: N.G.,6 a.

Caso 10, ficha 183: 1.G. 12 a.

Valores normales  yyrr  gx  25.x1 1101 13V SVII 181X 13X 2.VII 28-VIII 91V 9VI 151X 18XII 2511 27V
1958 1958 1958 1959 1958 1958 1958 1958 1958 1958 1959 1959 1958 1959 1959 1959
Bilirrubina 05mg 0.46 0,57 0,34 044 0.50 0,50 0,24 048 0,40 0,26 0,40 0,50 0,50 0,60 0,50 0,40
%o mg
Protefnas 652715 61l10g 732 729 5,59 7.21 781 6,40 6,81 6,60 7.38 8,40 6,36 6.55 6,55
totales g%
Albuminas 4ab 4,95 525 484 5,04 5,60 4,60 4,51 5,22 5,92
g7
Globulinas 2a3 2,09 2,58 2,25 2,31 2,54 2,25 2,15 242 238 2
g%
Relacién 2a25 2,37 2,04 2,15 2375 2,21 1,80 2,09 2,16 2,18 2
A/G
Colesterol 1802220 2,17 2,43 2,03 183 166 202 211 234 220 266 208 256 264 256 172 233
mg% B%
Fosfatasa 5 a 12 7.8 9.4 67. 148 15 13 34 34 69 91 108 18
alcalina U.B. i
Fésforo in- 4 a 5 49 58 53 48 43 54 52 49 49 50 52 58
orgénico mg %
Reaccién de Negat. Neg. Neg. Neg. Neg. Neg. Neg Neg. B Neg. Neg. Neg. + Neg Neg. n Neg.
Hanger
Reaccién Hasta 33U. 28 6,1 2,0 28 36 1.8 2,0
del timol S5U.
Reac. 'rojo 0 0 0 0 0 2 0 0 0 1 Q 0 1 0 0 0 0
coloidal
Indice Icté-2 a 5 U. 52U. 147U 2,7 74 55 3,1 62 U. 46 U. 26U. 9,9 73 50U 58 58U. B50U.
rico
Reaccion Negat. Neg. Neg. Neg. Neg. Neg. Neg Neg. Neg. Neg. Neg. Neg. Neg Neg Neg Neg. Neg.
del formol
Reaccibnde 4 a 12 6,7U. 8 U. 24U. 147U. 113 13,2 6.2 U. 74U,
Kumkel U. int.
Reaccién de Negat. Neg. Neg. Neg. + Neg. Neg. + + Neg. + Neg. Neg, Neg. Neg Neg.  Neg.

Maglagan

CUADRO N° 1
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los estudios que han mostrado descenso de las alfa y beta ¢lobulinas con
elevacién de la fraceion camma en enfermos tratados con esa droga y que
fueron a la curacién, sin modificacién apreciable de las albtminas v
fibrin6fenos (*). En uno de los nifios (Caso N° 1) realizamos ‘el estudio
electroforético de las proteinas sanguineas’ en el curso del tratamiento
con GT3 (Cuadro N° 2) que mostré absoluta normalidad en los reiterados
examenes. (Acradecemos al Dr. (astagnino la colaboracion que nos ha

prestado en la realizaciéon de proteinograma en algunos de nuestros
enfermitos.)

CUADRO N 2

PROTEINOGRAMAS POR ELECTROFORESIS OBTENIDOS EN EL CURSO DEL TRATAMIENTO con GT3 pEL caso 3
(S C) Ficha 130. Edad: 3 anos

Fraccion Rel. Abs. Rel% Abs. Alterac. Rel. % Abs. Alterac. Rel.% Abs. Allerac.
albumina .... 929 3,78 49,7 3.23 Lig. 57,9 3,39 Normal 50,0 348 Normal
dism.
w, Globulina .. 6,2 0.44 58 0,38 Lig 39 0,27 Normal 42 0,28 Normal
aum.
a,Globulina.. 115 0.83 9.5 0,60 Normal 10,0 068 Normal 120 0,81 Lig.
aum.
g Globulina ... 126 093 138 0,90 Lig. 116 079 Normal 12,5 0,85 Normal
aum
y Globulina .. 16,8 1,22 21,2 1,37 Normal 16,6 1,13 Normal 20,3 1,38 Normal
Prol. totales .. 100 7% 720 — 6,50 Normal —_ 6,80 Normal —_ 6,80 Normal
21-VI11-58 25-VIIT-58 18-1X-58

Nomoproteinemia con Nomoproteinemia con Nomoproteinemia con
ligera disproteinemia. valores normales de ligera hiper alfa 2 glo-
ligera hiper beta alfa 1 globulina bulina.

con escasa hipoalbumi-

nemia,

RESUMEN Y CONCLUSIONES

En base a los excelentes resultados obten'dos por diversos autores
con el GT3 y convencidos de las ventajas y facilidades que rom-os(_’n_tn
una medicacion asociada presentada en una forma farmacolégica adminis-
trable por via bueal, lo utilizamos como tnica medicacion antibacilar en
la mayor parte de los nifios asistidos en el Consultorio Externo v en la
Sala del Servicio de Pediatria de! Policlinico de Lants. [Agradecemos al
Laboratorio Geiey el suministro de Nicotinaldehido-Tiosemicarbazona e
Hidrazida del fcido isonicotinico (GT3) (FENATEBA) utilizada en
nuestra experiencia.] Ello nos permite presentar en esta oportunidad
unauna casuistica depurada de 32 nifos cuya cdad oscila entre 8 meses
v 12 aios. Los trabajos consuitados senalaban una ligera superioridad
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del GT3 sobre las asociaciones clasicas: INH-S.M. o INH-PAS o PAS-S.M.
en las formas de tuberculosis recientes, es decir, en lesiones frescas con
oran componente exudativo como suele suceder precisamente en tuber-
culosis de primera y segunda infancia. Segun nuestra experiencia, la
mayvoria de nuestros nifios respondié favorablemente, tanto en lo que se
rfiere a las manifestaciones clinicas (aumento de peso, mejoria del apetito,
desaparicién de los sintomas de toxiinfeecién, ete.), como en su expresion
radiolégica (regresion de infiltrados, disminucién de las imagenes gan-
oliopulmonares paratraqueales, ete.). Aecomendamos comenzar el trata-
miento con una dosis de 3 mg/Ke/dia, pasando después de un lapso corto
a 5 mg/Keg/dia. Si el caso lo requiere y hay buena tolerancia, puede
utilizarse la dosis de 7 mg/Ke/dia. Excepcionalmente y en casos con
respuesta desfavorable 10 me/Kg/dia, por supuesto bajo estrieta vigilan-
cia y con exdmenes periddicos de sangre, orina, hepatogramas, ete.

La duracién total del tratamiento no debe ser nunca menor de 6
meses v por el contrario debe prolongarse hasta varios mesns después de
haberse logrado la reabsorcién total de las lesiones y la estabilizacion de
la mejoria clinica. No estamos de acuerdo, de ninguna manera, con los
autores que han preconizado tratamientos breves. Tos ninos con disfun-
cién hepética previa constituyen un erupo en los que puede discutirse la
conveniencia de uso de GT3; pero esta situacién ha de comprobarse feha-
cientemente mediante un examen ¢linico exhaustivo y la ohtencién de un
hepatograma que muestre evidente alteracién en su resultado. De otra
manera, frente a insienificantes manifestaciones imputables muchas veces
a intolerancia hepatica o alteraciones dudosas del hepatograma, no hay
ninefin inconveniente en suministrar la droga como lo hemos comprobado
personalmente en nuestros casos. Si bien nosotros no tenemos experiencia
con asoviacion de GT3 v ecorticoesteroides, ¢reemos que puede resultar
itil su empleo por diversas razones: los corticoesteroides potencializan la
accién de la droga antibacilar, ayudan a a reabsorcién de exudados, me-
joran e cuadro téxico y por tltimo, pueden eliminar las manifestaciones
de hipersensibilidad que pueden provocar en algunos casos el GT3. Nues-
tra impresion es, por lo tanto, coincidente con la de distintos autores que
sefialan ventajas con la administracion del GT3, pero deseamos advertir
que a medida gue se extienda nuestra experiencia a un mayor ntimero de
casos, sobre todo en formas complicadas de tuberculosis infantil, podremos
valorar con mayor securidad la eficacia de la asociacién por mnosotros
usada. En el momento actual creemos que la misma merece pasar del
“grupo de medicaciones antibacilares de wso limitado en casos especiales’’
en que figuraba en la clasificacion de nuestro trabajo anterior ('), al de
““uso clinico generalizado, de eleccion o de ““primera linea’’ (Cuadro
N? 3), no s6lo por los evidentes beneficios terapéuticos, sino también, y
ello es muy importante, por su buena tolerancia.
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CUADRO No, 3

QUIMIOANTIBIOTICOS ANTITUBERCULOSOS

12— De uso clinico generalizado, de eleccion o de *“primera linea’ .

20— De uso clinico limitado, en casos especiales o de

a)

b)

a)

b)

30— ..

Productos de uso exclusivo ¢ asociados en proporciones variables.
1) Isoniazida.

2) BEstreptomicina y Dehidroestreptomicina,

3) PAS y Benzoil PAS.

Asociacién de 2 productos en proporcién fija en una sola férmula
farmacéutica.

1) Nicotinaldehido-tiosemicarbazona 4 INH = GT3.

2) Benzoil PAS + INH.

¢

‘segunda linea’’.
Productos de uso exclusivo o asociados en proporciones variables
con las del primer erupo o entre si.

1) Cicloserina: 1: natural, 2: D. Cicloserina (sintética).

2) Kanamicina.

3) Tetraciclina y Oxitetraciclina.

Asociacién de 2 productos en proporeion fija en una sola formula
farmacéutica.

1) Cicloserina + INH.

De uso clinico infreci:ente por sw accion torica.

1) Sulfonas (Promizol).

2) Tiosemicarbazona (TBI1).

3) Piracinamida.

4) Viomicinn.

5) l-isonicotinyl-2-isopropilhidrazina.

4° — De uso experimental o en ensayo clinico.

Derivados de la INI :

Tsonicotinil hidrazona de la fenil-2-metilquetona (INF).

Tsonicotinil hidrazona de la m-sulfonbenzaldehida (ISF).

Isonicotinil hidrazonaglucuronato de Na (galatone sédico).

Metansulfonato edleico de INY (Neotizide).

Isoniazidimetansulfonato sidico.

Derivado glucurénico lacténico de la INH o (galactone meiniacid o nico-
lactil).

Otras sustancias:

Veracide.

Phenazine.

Tiocarbanidina (en cobayos y conejos).

Win 5211 (5 heptil 2 tiohidantoina) (en ratones).

Estreptovaricina (en cobayos),

Compuestos de Etil-tio-formil (en ratones) derivados de la Tiocarbanilida.

Thinzolina, tiosolidinidone (de aceién ““in vitro’' sobre bacilos cromopéni-
cos atipicos).
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La lista completa ha de ser por supuesto mucho mas amplia pues han
sido ensayados con resultados inciertos o poco satisfactorios, la neomicina,
cefarantina, fimolisina, hidrazida del acido cianacético, bencil PAS,
estrepto PAS y dihidroestrepto PAS ( Para-aminosalicilato de estreptomi-
cina), y han de producirse con securidad en breve lapso modificaciones
de este cuadro que harin que muchos de los productos en ensayo pasen
a ocupar posiciones, sea en las de uso clinico generalizado o limitado.
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