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CENTRO DE REHABILITACION RESPIRATORIA
“MARTIA FERRER”, BUENOS AIRES.

Sindrome seudoletanico secundario
a hipomagnesemia idiopatica nconalal

La hipomagnesemia neonatal puede ser
sceundaria a varias condiciones clinicas:
sindrome de mala absorcion,* diarreas
agudas,”  hiperaldosteronismo primario,
hiperparatiroidismo,* hipertiroidismo,” tu-
mores malignos,® siendo también causa dc
hipomagnesemia: diuréticos 7 y dosis to-
xicas de vitamina D.* Se han descripto
también alrededor de 13 casos de hipo-
magnesemia primitiva de causa descono-
cida v evolucion crénica o transitoria.” =
Cualquicra de estas condiciones puede
acompanarse de un cuadro neuromuscular

wracterizado por contractura muscular
generalizada que no depende de la hipo-
calcemia que habitualmente acompana a
la hipomagnesemia. Kn la presente comu-
nicacion ge presenta un caso de severd
hipomagnesemia transitoria idiopatica en
un recién nacido que fue remitido con cl
diagnostico de tétanosg neonatal.

Casuistica
17 dins. Fecha de
7-1972. Na-

Historia eclinica No¢ 11797. REdad
nacimiento 20-6-1972. Fecha de ingreso
cido en Eduardo Castex, La 'Pampa.

Motivo de internacidén: Es remitido al Centro con el
diagnostico de tétanos del recién Eu[ern‘ndad
actual: El 4-7-1972 la 1 dajaba

nacido.

Sdre  OhSEIN Ol

JORGE R. FERRARIS
VICTOR C. BADARACCO
AQUILES J. RONCORONI

succionar, y no podia abrir la boca. Un medico con-
sultado diagnostico tétanos neonatal. Antecedentes
personales: Embarazo normal. Parto con forceps. Ges-
tacion 260 dias. Llanto espontaneo sin cianosis. Peso

3,370 gr, 11¢ dia
materna  hasta el
maternizada. An-
recibio toxoide

Padre y her-

3.500 gr, el 4¢ din
Lactancia

de nacimiento:
3,600 g. Alimentacion:
40 dia. luego por hipogalactia leche
tecedentes hereditarios:
tetanico al T¢ y 8¢
mana sanos.
Examen fisico al ingreso. Peso 3,700 g. Perimetro
cefalico 38 em, talla 47 c¢m, Tv 40° C (rectal). Irrita-
ble, mucosas secas, pliegue positivo en abdomen, fon
tanela deprimida, risa sardoénica, frecuencia cardiach
180 por minuto, frecuencia respiratoria 72 por minuto.
El nifio estaba econectado con el medio. Durante su
examen se observaron varias crisis tonicas, Fuera de
cllas contractura de los muscuios abdominales
¥ maseteros con miembros
extension,

madre
de gestacion.

san:,
mes

tenia
superiores  ern  flexion  y
Era dificultoso to-

las contrac-

miembros inferiores cn
reflejos superficiales y

de sobresalios

mar profundos por

turas y la presencia musculares inter-
mitentes luego de pequenos estimulos taetiles, visun-
les o auditivos, Existia rigidez de nuea, signo de
Brudzinski doloroso y signo de Babinski, los signos
de Trousseau y Chouster eran negativos. El reflejo de
succion estaba presente luego de
Por el contrario el reflejo de Moaoro,
marcha estaban ausentes. La sensibilidad
La puncion lumbar fue traumatica, sin obtencion de
L.C.R. y la puncién subdural fue negativa. Ante este
cuadro clinico se penso en los siguientes dingnésticos
aiferenciales: a) tétanos del recién nacido b)
gﬂE‘l]Cf‘i.Lllll‘s ¢) traumatismo de craneo con

veneer el trismus.
de prehension y

era normal.

menin-

lesion

B. Mitre 1131
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UI‘ foreceps, vy d) tetania hipocalcémica

vidi .
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: N 4+ ++
Secuencia de los cambios en fos niveles séricos del Ca y Mg "en respuesta a

la terapéutica (

i 1:

Examcenes complementarios: Rx torax y craneo nor-
males. Caleemia 2.8 mEq/l natremia 152 mEq/l, kale-
mia 6.5 mEq/l, cloremia 104 mEq/1, Ht 37 <5, Hb 12 %,
leucocitos11.400(N. 46, E 4, B, 2, L. 40, M 8)
87.5 mg 9%, glucemia 53 mg .
albumina 3,49 % « 044, o, 0.54, 0,78, + 0.80.

En sangre capilar arterializada del lobulo de la
creju, se observo respirando aire: 'PCO, 48 mHg, pH
7,29, EB-48 PO, 56 mHg. saturacién 83 %. En ¢l
cultive de seerecion umbilical se hallos E. coli.

uremia
proteinas totales 067 ¢,

Se presenta la evolucion considerando
por separaco las contracturas muscularcs,
los trastornos hidroelectroliticos y las al-
teraciones del equilibrio acido-hase.

1) Contracturas musculares: compro-
hada la hipocalcemia se traté con gluco-
nato de calcio, 13 mEq el primer dia, to-
talizando 65 mlq en 5 dias. La calcemia
Hego rapidamente a valores normales el
primer dia, sin retrogradacion de la sin-
tomatologia. Mas tarde y a pesar de la
administracion continuada de calcio po
via parenteral, el calcio plasmatico  se

Media normal dela concentracian de Ga y Mg)

Fn linea llena, ealcio, 4y oen linea de puntos, inagnesio,

mantuvo por debajo de sus valores nor-
males (fig. 1). Kl quinto dia de interna-
cion, se sospecho Ja posibilidad de hipo-
magnesemia ue se confirmo con un nivel
plasmatico de 0,8 mldg/l. La terapéuti-
ca con calcio se suspendio, comenzando-
se a administrar magnesio por via venosa
en forma de sulfato a razén de 8 mEqg/kg
dia, recibicndo en 30 horas, 49,1 mldg
de magnesio,

I£1 cuadro neurologico remitid especta-
cularmente, obteniéndose cifras de calee-
mia y magnesemia dentro de limites nor-
males a pesar de no administrarse calcio.
lLog niveles plasmaticos de calcio v mag-
nesio permanccieron normales a posteriori
sin recibir otro aporte de calcio y magne-
sio que el contenido en la leche.

2) Los trastornos hidroeclectroliticos: ¢l
paciente presentaba a su ingreso una des-
hidratacion hiperténica moderada que fue
interpretada como causada por la dificul-
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tad en la ingestion de liquidos a causa del
trismus que padecia desde 72 his antes de
su ingreso. No habia presentado vomitos
v o diarrea. Fue tratado con 150 ml/kg/
dia de agua dextrosada al b por ciento, so-

]

]

dio 1,6 mEq/kg/dia, potasio 1 mlq/kg/
dia. Al segundo dia estaba discretamente
sobrehidratado, con edema bipalpebral y
oligurico. Se disminuyo el aporte hidrico a
100 ml/kg /dia estando el tercer dia total-

Fic. 2: Ingresos y egresos. Curva de peso.
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mente compensado desde el punto de vista
hidroelectrolitico (figs. 2 y 3).

La uremia elevada del ingreso fue con-
cidavadacomagpie-renal,

2 Alteraciones del ecquilibrio dcido-ba-
ser Al ingresar presentaba una moderada
acidosis respiratoria y metabdlica (fig. 4).
La hipercapnia se atribuyd a Ia contrac-
tura muscular del torax v la acidosis me-
tabolica probablemente a trabajo muscu-
lar excesivo (con hiperlactacidemia) avu-
no prolongado (con cetosis) y deshidra-
tacion. I51 trastoino Acido-base inicial sc
corrigio 24 hs después de rehidratado ol
paciente, sin cambio en el cuadro neuro-
logico. 191 cuintg dia de internacidn pre-
sento una notable  alcalosis  metabholica
parcialmente compensada, la misma atri-
huida o la administracion de 65 mlog de
calcio, en Torma de gluconato, en 5 dias.
Esta alcalosis se corrigic espontaneamen:
te, en el transcurso de 7 dias. Llamd la
atencion el gradiente alvéolo-artervial de
O./ (A-2)0.] que Tue clevado en todas las
determinaciones, el que ge atribuvé a irre-
gularidad de ventilacidn/perfusion, proba-
blemente vinculada al espasmo tonico dc
la musculatura toracida con ¢l desarrollo

K, 30 Concentraciones sévices

AN TR

Mo

[+

mlyg/i

Dias loternasisn
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de zonas de microaneumatosis. Kl pacien-
te fue dado de alta 24 dias después de
su ingreso con cuadro clinico v de labo-
vatarinosmmalaes Neoreoinidoranmeneta.
oral do calcio o magnesio para mantenel
dentro de limites normales los valores sé-
ricos de dichos cationes. Controles poste-
riores clinicos v de laboratorio efectuado-
a los 3y 6 meses de su alta fucron nor-
males.

Con ¢l fin de descartar un sindrome dc
hiperaldesteronismo, e determind:  la
magnesiuria que  fue siempre  normal,
aproximadamente 173 de los ingresos, ia
relacion Na /'K en orina, la que [luctud
entre 0,75 v 1,75 vy la renina plasmatica
que fue también normal.

La posibilidad de una tubulopatia distal
no se confirmo pues el amoniaco on orina
cra de 7.85 mbqg/l la acidez titulable
20 mlsg /1, 1a osmolaridad urinaria sin pri-
vacion acuosa fue de 130 mOs/kg v la
creatininemia 0,50 mg % . Ademas se des-
carto un sindrome de malabsorcion por
el estudio de las heces, que fueron nor
males en numers v oaspecto y la prueha
de Van der Kamer que lTue de 1 g/dia de
grasas eliminadas. lLos electirocardiogra-
mas lfueron normales.

de sodto, polasio, cloro y [dsforo.
Vavivciones del cqudibrio deido-base, durante la internacian,
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Discusion

[0] mayor interés practico del caso re-
latado se vincula a su confusion diagnos-
tica con el tétanos neonatal. Por otra par-
te es de interés el conocimiento de un ca-
SO mas, que se agrega a los 13 aparente-
mente publicados *-*' hasta ahora «de hi-
pomagnesemia idiopatica y la considera-
cion de su mecanismao fisiopatogénico.

K1 cuadro de excitabilidad neuromuseu-
lar se hizo cvidente a los 14 dias del naci-
miento y de haber sido un tétanos lo ha-
ria de prondstico benigno dada la tardan-
za de su aparicion. No existian, desde el
punto de vista clinico, elementos para una
facil diferenciacion, el nino estaba licido,
conectado con el medio y presentaba tris-
mus y contractura muscular generalizada.
HEste cuadro neuromuscular puede ser
originado también sin embargo por la hi
pecalcemia y la hipomagnesemia.® Kl ha
llazgo de hipocalcemia hizo pensar en un
cuadro de hipocalecemia idiopatica de la
segunda semana de vida. Se descartd el hi-
poparatiroidismo por la presencia de [6s
foro plasmatico normal y fosfaturia den
tro de limites normales. El suministro de
calcio elevd la calcemia sin normalizarla,
salvo el primer dia, a pesar del ingresc
de 65 mEq en 5 dias, pero no produjo re-
misidn de los signos de excitabilidad neu-
romuscular. IEn esas condiciones, y al
quinto dia dcl ingreso, se sospecho la pre-
sencia de hipomagnesemia con hipocalce-
niia dependiente de la misma. 1 suminis-
tro de magnesio como se ha relatado, re-
sulto la curacion del cuadro.

Creemos de interés discutir algunas ca-
racteristicas del sindrome:

a) Ilipocalcemia secundaria: Desde
hace tiempe se sabe que la hipomagnese-
mia provoca hipocalcemia relativamente
refractaria a la calciterapia. Shilg* la
observd  experimentalmente en  adultos
normales somctidos a dietas sin magnesio
¥ su mecanismo no es conocido. Se ha pen-
sado que puede ser secundaria a escasa
secrecion de parathormona pero la ausen-
cia de cambios en el fésforo plasmatico o
urinario lo hacen improbable, otrog*t=
han sugerido una menor respuesta peri-

férica a esta hormona dado que observa-
ron glandulas paratiroideas aparentemen-
te hiperactivas en terneras con hipomag-
nesemia experimental. Por otra parte se
sabe ' que el suministro de extracto pa-
ratiroideo en estos pacientes normaliza la
calcemia y preduce hiperfosfaturia no mo-
dificando la hipomagnesemia.

Dado que el suministro de magnesio
corrige la hipocalcemia presente en el sin-
drome de malabsorcion intestinal '#% se
penso en la posibilidad de pérdida intesti-
nal de calcio secundaria al déficit de mag-
nesio. Otros ® atribuyeron la normaliza-
cion de la calcemia en este gindrome a
una movilizacion del calcio de los huesos
al administrar magnesio. Paunier ' sena-
la la posibilidad de que la hipocalcemia
pudiera ser el resultado de una alteracion
en la distribucion del calcio dentro de los
compartimicntos del cuerpo, apoyandosc
en que el balance de calcio en su paciente
era siempre positivo estando disminuido
o normal el calcio sérico.

b) Ktiologia de la hipomagnesemia:
Teoricamente la hipomagnesemia podria
explicarse de tres maneras: 1) por dismi-
nucion del ingreso de magnesio (disminu-
cion en la dieta o disminucién en la ahsor
cion); 2) aumento de la pérdida urinaria
o fecal; 3) por distribucion anormal del
magnesio corporal.

En nuestro paciente la dieta aportada
contenia 9 mHEq de Mg por dia (minimo
normal para el recién nacido 0,85 mEq,
dia) ** vy la magnesiuria fue normal. No
fue posible estudiar el magnesio fecal, po
lo tanto no sabemos si existio digminucion
de la absorciéon o aumento de su excrecion
por esta via.

Paunier y colab.'t piensan que puecde
existir cierta incapacidad parcial en la
absorcion intestinal, que por otra parte
scria aislada dado que no hay defectos en
la absorciom de las grasas o hidratos dc
carbono. No se ha observado en los casos
detalladamente estudiados™ ** aumento
de la excrecion fecal luego del suministro
parenteral de Mg ni magnesiuria exagera-
da en ningin momento. Esto ultimo po-
dria haber inducido a pensar en hiperpa-
ratireidisme * o hiperaldosteronismo “ da-
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do ague ambos cuadros producen hiper-
magnesiuria. Tampoco existian por otra
parte signos clinices de estas enfermeda-
des en nuestro caso.

Finalmente servia especulativa conside-
rar la hipomagnesemia como una altera-
cion en la distribucion del magnesio en los
distintos compartimientos del organismo,
como resultado de la disfuncion de un
factor primario-regulador de la homeosta-
gis del magnesio. Si bien es posible pensal
on un fenomeno de redistribucion, éste no
se extiende al musculo va que ¢l magnesio
muscular esta disminuido. '

X1 cago presentado normalizd el déficit
fle magnesio con =u suministro  durante
algunos dias, seguido luego por una dieta
normal. Iin ese sentido debe ser catalo-
cado  comg hipomagnesemia  transitoria,

de lo cual se han descripto hasta ahora 5
Casos.

[Cste cuadro debe ser diferenciado de la
hipomagnesemia  cronica  congénita  des-
cripta por Paunier y otros = donde se
requicte suministro permanente de canti-
dades suplementarias de magnesio en la
dicta.

) Asoclaciones con  la  hipomagnesc-
mia: 1) se han obzervado lesiones renales
en la hipomagnesemia: calcificaciones de
la medular, cambios degencerativos on las
células de los tubos contorneados proxima-
les v caleificacion de las pequenas avte-
riaz. Otros autores ™ han ohservado hiali-
nizacion lobular o completa de los glome-
rulos v microlitiasis en la rama ascenden-
te del asa de Henle” En nuestro paciente
la orina era normal, asi como las cifrag de
creatinina v la acidificacion, osmolaridad
v tension arterial sicmpre fueron norma-
les.” Se han observado que la concentra-
cion del potasio intracelular esta disni-
nuida en la hipomagnesemia, v ella au-

ARCH, ARGENT, PEDIAT.

menta cuando ol magnegio sérico e nor-
maliza.” Se ha sugerido que la ausencia
de magnesio hace dificil a las células man-
tener un apropiade gradiente para el po-
tasio. Esto es nteresante desde que ac
sabe que la ATPasa juega un rol impor-
tante en el tranzporte activo de membrit
na, ¥ que €sla necesita magnesio como
activador,

25 por ello concehible que la delicien
cia de magnesio influya en el contenide
de potasio en el musculo esquelético.

3) La mayoria de los hallazgos fisicos
asociados a disturbios del magnesio v el
calcio son referidos al S.N.C. Kstos signos
consisten en tetanias, convulsiones tani
cas, contracturas musculares intermiten.
tes v depresion de la conciencia. Conviene
destacar que los signos de Trousscau y
Chvostek aparecen despucs del mes de
edad.® Fue evidente que las alteraciones
neurologicas no se corrigieron con la ad
ministracion de calcio, pero si con la nor-
malizacion de la hipomagnesemia. Dichas
manilestaciones estaban presentes con un
magnesio s¢érico de 0.8 mlq /1, a pesar de
una caleemia normal,

REsSUMEN

Se presenta un recién nacido de 17 dias
con convulsiones  tonicas, contracturas
musculares genervalizadas v trismus, aso-
ciado con hipomagnesemia e hipocalcemia.
Se observo que la hipocalcemia era mag-
nesio dependiente. Fue exitosamente tra
tado con magnesio por via parenteral des
aparcciendo las manifestaciones neurolo-
oicas. Posteriormente no necesito  fera-
péutica suplementaria con magnesio pol
lo que este caso dehe ser considerado co
mo una hipomagnescmia transtoria del
recicn nacido,

SUMMARY

A case dy presented of newly-born, sccenlecn doays old acho las tonie con-
vultions, gencralized awuscular contractions and triswius, associated acith hypo-
inagnesacinia and hipocalcaeinia, Tts was noticed that the hypocalcaeinie 1008
magnesivin-dependent, The clild was sucecstully Dreated with poegnasiioni b pa-
renteral adininistration aind the newrological signs disappeared. Latey the eliild did
nol necd supplcncntayy therapeutic treachinent wilh magnesivin so [hat this case
st e considered as oo transilory hypomagnesaenin of the newly-born ehild
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Alca_ptonuria:
A propésito de 3 casos clinicos

La alcaptonuria, enfermedad hereditaria au-
tosdmica recesiva ' se caracteriza por un blo-
queo enzimdtico completo a nivel del dcido
homogentisico, etapa intermedia normal en
el metabolismo de la Fenilalanina y Tirosina,
debido a la ausencia de actividad de Ja dcido
homogentisico oxidasa en los tejidos hepaticos
y renales” A consecuencia de este hln:':lm'()w el
dcido homogentisico no es oxidado a dcido
maleilacético, se acumula en ¢l organismo y
aparcee por rebosamiento en la orina, la cual
se torna oseura 0 hasta negra por exposicion
a aire v/o acainizacion. Esta circunstancia re-
presenta el elemento mas sencillo, pero tam-
bién ¢l mas til de orientacion diagndstica.

Esta enfermedad que es generalmente asin-
tomatica durante la infancia, se manifiesta ca-
si sistematicamente en el adullo, por un sin-
drome denominado ocronosis, La ocronosis se
caracteriza por un depdsito de pigmento ne-
gro en las articulaciones y diversos tejidos en-
tre los cuales cabe mencionar, la esclerdtica,
cornea, conjuntiva; los cartilagos de la oreja,
laringeos y traqueales; los tejidos fibrosos co-
mo fibrocartitagos, tendones, ligamentos v en
menor proporcion en endocardio, intima de
los grandes vasos, rinon, palmon y epidermis.

[.a manifestacion elinica mas importante de

PEDRO POLACOV
RAQUEL DODELSON de KREMER

Presentado en S.A.P. filiul Cérdoba ol
Gracia, Cordoba, Argentina.

14-8-1973. Alta

la complicacién ocrondtica lo representa la ar-
tritis del mismo nombre.

Si bien la alcaptonuria es considerada como
una rara enfermedad metabolica, se han po-
dido detectar en un breve periodo de tiempo
cualro pacientes, dos cn la infancia v dos
adultos.® ' ‘

Casuistica

Caso 1: 8.G.C.,
hija de

nina de 21 anos de edad, primera
matrimonio

traida a ia consulta
porque la madre notaba desde log prineros meses de
vida, que la paciente manchaba los panales de colom
uscuro, hecho que se acentuaba cuando los dejaba en
contacto con ¢l aire o durante el

Examenes

sane.  lMue

lavado eon jabones.
reiterados analisis de
realizados sin resultado

médieos previos y
orina y sangre
nosticos.

Los antecedentes de
Peso de

fueron diag-
embarazo y parto fueron nor-
4,300 kg.

En la investigacion genealogica se destaca como un
hecho importante, la relacién familiar de esta pacien-
te con el Caso 3 (tia abuecla de Ia paciente). El exa-
men clinico mostré una nina con desarrollo pondoecs
tatural, y psicointelectual de acuerdo o su edad. Co
mo Uniea manifestacién anormal presentd manchas en

males, nacimiento

Uno de los pacientes, varén, 58 anos a=istido
por el Dr. Martinez Paz. Los estudios i 08§
confirmatorios del diagndstico fu I fect por

nosotros.
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piel (figs. 1 y 2) de color marrén oscuro localizadas
en pelvis, zona genital region proximal de muslos y
base de cuello (zonas de mayor contacto con orina y
transpiracion). Durante un proceso febril la nifa
presentd una convulsion ténico-cléonica que cedid con
la medicacién habitual, E1 E.E.G. no demostré anor-
malidades. Medicacién actual: 2 g de acido ascorbico

por dia.
Caso 2: C.G.M.: nifio de 5 afios, primer hijo de
padres sanos, nacido de embarazo y parto normales,

peso de nacimiento 3,440 kg.

No obstante tratarse de una familia muy numerosa,
no se registréo antecedentes hereditarios de alcapto-
nuria.

Un primo del paciente, de rama
de fibrosis quistica del panereas.

Cuando el nifio tenia 5 meses de edad se nos consulté
por un proceso respiratorio agudo. El relato anamné-
sico de la. madre consignéd el color oscuro de la orina,
desde los primeros dias de vida, El examen clinico
reveld6 un nifio de intelecto normal siendo en cambio,
el desarrollo pondoestatural escaso, con una muscu-
Jatura disminuida en tono y volumen. En la actua-
lidad, el nifio tiene 5 afos 10 meses de edad, su
peso es de 15,500 kg, y talla 105 cm. Pigmentacion
marrén en toda la zona pubiana.

materna, fallecié

La facie y el aspecto general del nifio se aprecian
en las figuras 3 y 4.

A este niflo se le hizo un ensayo terapéutico con
cdetato caleico disédico 400 mg diarios (derivado del
acido etileno-diamino tetraacético o EDTA) durante
un mes. Actualmente recibe 2 gramos de Acido ascor-
bico por dia.

Caso 3: M.A.C.: paciente de 60 afios de edad, pro-
cedente de una zona rural de la Pcia. de Cérdoba.

La emisiéon de orinas oscuras databa desde la tem-
prana infancia, sin que las reiteradas consultas mé-
dicas dieran explicacion a este hecho. Las prendas
interiores en contacto con la transpiracion axilar y
regiébn pubiana, se coloreaban de eolor marrén oscuro

en forma constante.

i

Figs. 1 y 2:
terior de tforax. — Fios. 3 y 4:

Paciente S.G.C. Alcaptonuria. Manchas hipercromicas en

9

A Tos 20 anos de edad, comenzd con ca-
lambres, adormecimientos y.dolores en ma-
nos y pies. Estas manifestaciones no se acom-
pafiaron de signos inflamatorios. En los aiios
subsiguientes, los dolores se fueron localizan-
do en forma selectiva, a regién cervical y dor-
so lumbar con limitacion progresiva de los
movimientos.

Los médicos tratantes consideraron a la pa-
ciente como reumatoidea, segin se infiere de
la medicacion empleada, El examen clinico
demostrd compromiso a nivel de dos sistemas
principalmente: s

a) Cutdneo: pigmentacion negruzea de alas
de nariz, pabellon de la oreja (figura 5) re-
giones axilares y pubiana.

Las esclerdticas ofrecian manchas de color
ocre en sus angulos externos (ocronosis ocu-
lar) como se aprecia en la figura 6.

b) Osteomusculoarticular: actitud postural
llamativa de franco encorvamiento hacia ade-
lante, pérdida de la lordosis lumbar, flexién
de caderas y rodillas, aumento de la base de
sustentaciom. La columna era rigida, cifética
en toda su extension, con mdxima selectividad
a nivel de la region dorso lumbar.

El estudio radiolégico demostré un estre-
chamiento de multiples espacios intervertebra-
les (figura 7) con calcificaciones masivas de
los discos (figura 8).

En las figuras 9 y 10 se pueden apreciar
la espondilitis cervical y la cifosis dorso lum-
bar, respectivamente.

zona piibica, cucllo y parte an-

Paciente C.G.M. Facie y aspeclo general. — FiGs, 5 y 6: Paciente

M.A.C. Ocronosis ocular. Pabelldn de la oreja con pigmentacion negruzea.
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Estudios efectuados

se efectuaron los
examenes de orina, he-

1) Exdmenes comunes:
siguientes controles:

mocitologicos, pruebas funcionales hepaticas,

incluyendo en ellas determinaciones de las
transaminasas glutamico pirivica y oxaloacé-
tica, fosfatasa alcalina, acido trico en sangre,
lipemia, fostocreatinquinasa, determinacion de
las proteinas séricas por electroforesis.

Los valores
todos los casos.

obtenidos fueron normales en

2) Deteccidn del dcido homogentisico en
orina:

A) Pruebas presuntivas: a) oscurecimiento
por los 4lealis, b) reduccién del reactivo de
Benedict, ¢) reaccion de Tollens, d) reaccion
de Millon, e) prueba del cloruro férrico al
10 %. Todas con resultado intensamente po-
sitivo,

B) Cromatografia de orina: la orina fue
sembrada directamente en la placa de silica-
gel-G sin pasaje previo por resina, ya que se
demostré una excelente separacmn del acido
homogentisico en orinas sin purificar, em-
pleando como solvente ¢l n-butanol-dcido
acético-H20 (80:20:20). Lo antedicho puede
apreciarse en la figura 11, donde las manchas
negras representan la alcaptona que ha reac-
cionado con el nitrato de plata amoniacal.

Por el tamafio y la intensidad de las man-
chas se logré obtener una valoracion semi-
cuantitativa del contenido de acido homogen-

ARCH. ARGENT. PEDIAT.

tisico en las orinas problemas por comparacion
con una solucién estandar del mismo acido o
bien con el de una solucion de hidroguinina.
Los valores estimados para 24 horas fueron
entre 1-2 gramos en los nifios y 4 a 6 gramos
en los adultos.

El método de Kachadurian y col. {]. Lab,
Clin. Med.; 52: 321, 1960), no pudo ser em-
pleado en su forma original con las orinas
d]mplummmq debido a que el uso del butter
alcalino (primer paso en el desarrollo de la
técnica) oscurcce las muestras,

For ello fue necesauo previo a su cuantifi-
cacion, pasar las orinas por resina de inter-
cambio. La alcaptona se eluyd con el agua de
lavado.

Bajo las condiciones descriptas, la excrecidn
del o amino N urinario fue normal cn estos
pacientes alcaptontricos.

Consideraciones

La alcaptonuria es una metabollopatia his-
toricamente trascendente, ya que fue el pri-
mer modelo utilizado para explicar bloqueos
cnziméticos y proponer la naturaleza heredita-
ria de estas entidades. Consideradas como
“experimentos naturales” han servido para la
interpretacién basica de las vias metabdlicas
normales.

Dado que cxisten excelentes revisiones de la
enfermedad en su manifestacion clasica ® y de
sus complicaciones como la ocronosis y artri-
tis ocrondtica ' ? 7 creemos til destacar so-

Fias.,
Calcificaciones
sis dorso-lumbar .

masivas de los discos. —FIGs.

e B

7 v 8: Paciente M.A.C. Estrechamicnto de espacios intervertebrales en columna dorso-lumbar.
9 y 10: Paciente M.A.C. Espondilitis cervical. Cifo-
1: Siembrq de orina en placa de silicagel-G, las manchas negras represen-

tan la alcapfona que reacciong con el nitrato de plata amoniacal.
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lo dos aspectos: diagndstico diferencial y con-
cepeion  actual sobre fisiopatogenia de Ia
enfermedad.

El diagndstico diferencial debe ser estable-
cido en primer tirmino, con aquellos sindromes
capaces de dar una coloracion anormal de la
arina, cuyo detalle fue dado por Cone ' y en
segundo lugar deben diferenciarse las entida-
des que producen orinas reductoras y por en-
de, identificar ¢l compuesto responsable. Este
ultimo aspecto analitico fue ampliamente con-
siderado por Waissman.'?

Kelby * actualizd el problema que represen-
ta la presencia simultdnea de glucosa y alcap-
tona en orina y su forma de resolverlo cuando
se utilizan prucbas cualitativas simples.

En cuanto a los aspectos fisiopatogénicos,
resulta de interés comentar la aguda concep-
cion de Proctor ' quien relaciona una serie
de sindromes en apariencia completamente
diferentes como la alcaptanuria, enfermedad
de Wilson, Intoxicacion Manganésica, Intoxi-
cacién por L-Dopa, Parkinsonismo inducido
por fenotiazinas ¢ Hiperuricemia Juvenil, to-
das ellas capaces de producir sintomas extra-
piramidales.

Proctor, atribuyd estas manifestaciones pa-
tologicas a un factor comin: la propiedad
clectronica inusual de las sustancias anomalas,
ya sea de la alcaptona, del Cu, del dcido trico,
de la L-Dopa, ete,, ¢ independiente de la es-
tructura quimica especifica de cada uno de
esos compuestos. Si las observaciones futuras
confirmfaran la hipotesis de Proctor, la tera-
péutica de estos procesos adquirird sin dudas,
un giro completamente diferente al enfoque
actual.

Los casos que aqui se presentan fueron sos-
pechosos de padecer Alecaptonuria por la sim-
ple anamnesis y confirmados por estudios de
laboratorio. Entre estos la cromatografia en
capa delgado (CCD) resultd ser el procedi-
miento mas adecuado para evidenciar la pre-
sencia de acido homogentisico en orina.

Su ejecucion es rapida, facil, pero también

11

particularmente sensible y especifica.

Si bien existen métodos enzimaticos especi-
ficos para el andlisis del dcido homogentisico
en orina, sangre y otros tejidos,' la aprecia-
cion semicuantitativa sobre CCD fue insufi-
ciente para los fines de descripcion de los ha-
llazgos bioquimicos en nuestros pacientes y
para el control del intento terapéutico.

Si bien la alcaptonuria se considerd como
paradigma de enfermedad metabolica “be-
nigna”, el compromiso que se demostrd en
adultos, desvirtué paulatinamente ese concep-
to. De alli fue que se comenzaron una seric
de intentos terapéuticos con diferentes firma-
cos: acido ascorbico '* ' vitamina By, fenilbu-
tazona;® cortisona,® etc.

Ninguno de ellos demostrd tener influencia
sobre el defecto metabolico. El uso del EDTA
en uno de nuestros pacientes, resultd igual-
mente inefectivo. Es posible, segiin senalaron
Sealock, Galdston y Steele 2 que grandes can-
tidades de dcido ascorbico puedan prevenir el
deposito del pigmento ocrondtico, aunque no
tengan efecto sobre el trastorno metabdlico.

Con este criterio fue que indicamos acido
ascorbico, a los dos pequefios pacientes. La
indicacion de producir una diuresis maxima
por ingesta exagerada de liquidos con la fina-
lidad de arrastrar la alcaptona v evitar su de-
pdsito, no ha sido evaluada cientificamente.

RESUMEN

Se presentan tres casos de alcaptonuria sos-
pechados por la simple ananmesis y confir-
mados por estudios de laboratorio.

Si bien la alcaptonuria es considerada como
una enfermedad metabdlica de escaso com-
promiso vital, las manifestaciones patologicas
observadas en el adulto desvirttian la total
benignidad que el déficit enzimatico ocasiona.

Se efectia revision bibliografica destacan-
do aquellos aspectos relacionados con diag-
nostico diferencial y avances en la interpre-
tacion fisiopatogénica.

SUMMARY
There are three cases of Alcaptonuria suspected by the simple anamnesis and

confirmed through flaboratory studies.

Even if alcaptonuria is considered a metabolic illness of scanty vital compromise,
the pathologic manifestations observed in grown ups deny the total benignity, the enzi-

matic deficit causes.

Bibliographic revision is made mentioning the aspects related to differential diag-
nosis and advances (n the physiopathogenic interpretation.
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Hipokalemia en el coma diabético

SILVIA. WASERTREGUER de GUILLERMAN
RAQUEL BELLOMO

La hipokalemia es una de las complicacio-
nes frecuentes del coma diabético y sucle pre-
sentarse horas después de instituido el trata-
miento.! Aunque la mayoria de los autores
han encontrado cifras iniciales normales o al-
tas de kalemia en el coma diabético del adul-
to,”* 1 en estos ultimos afios han aparecido
varias publicaciones que alertan sobre el ries-
go de hipokalemia inicial, sobre todo en pa-
cientes jovenes. 7% 7"

Con el objeto de valorar esta situacion, he-
mos revisado 60 historias clinicas de nihos que
ingresaron a Hospitales de Nifos de Buenos
Aires en coma diabético cetoaciddtico en los
ultimos cinco anos.

De las historias analizadas se separaron 33
de las que fue posible extraer datos tabulables
relerentes a: edad de los enfermos, sexo, ka-
lemia al ingreso, tratamiento en las primeras
24 horas, evolucion.

En 18 casos se pudo consignar ademas la
kalemia a las 4 horas de iniciar ¢l tratamiento.

Resultados

+18 pacientes pertenccian al sexo masculino
y 15 al femenino. Las edades oscilaron entre
9 meses y 14 afios, con una distribucion pare-
ja por edades. En 20 el coma diabético signi-
ticaba el comienzo de la enfermedad y en 13
descompensacion de la diabetes ya tratada.

Los valores iniciales de kalemia en los 33
pacientes fueron altos en el 9 % (entre 55
mEq/l y 6,8 mEq/1), normales en el 484 <
(entre 4,5 v 5,4 mEq/1) y bajos en el 424 '
(entre 4,4 y 2,85 mEq/1).

En 5 casos (15 ¢ del total) la kalemia
estuvo por debajo de los 3,7 mEq/l. Todos
recibieron tratamfiento similar que consistio
en: Insulina cristalina (dosis inicial 1 6 2 U.IL.
por kg de peso, la misma se repetia a la hora
utilizando la mitad de la dosis inicial y luego
1/5 de esa dosis cada 4 horas hasta la desapa-
ricion de la acetonuria. La dosis total de in-
sulina cristalina utilizada en las primeras 24
horas oscilé entre 4 y 5 U.L por kg de peso.

Liquidos y electrélitos: solucion fisiologica
10 ml/kg/hora, bicarbonato de sodio para
elevar el CO. en 5 mEq. A las 3 6 4 horas
del ingreso se remplazaba la solucién fisiold-
gica por soluciéon glucosada al 5 % a la que
se le habia incorporado cloruro de sodio y
cloruro de potasio. Los aportes en 24 horas
tueron de: agua, 150 a 200 em®/kg; potasio,
4 a 5 mEq/kg; sodio, 10 a 12 mEq/kg; glu-
cosa, 8 a 10 g/kg.

Evolucion
Casi todos los pacientes (31) recuperaron

la conciencia entre las 8 y 12 horas de iniciar
el tratamiento, comenzando a realimentarse
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por via oral a las 12 horas y suspendiendo la
venoclisis a las 24 horas.

Una nifia, cuya historia resumimos, fallecia
a las 6 horas del ingreso por hipokalemia no
reconocida.

Casuistica

Laura, 12 wiosx. Diabetes desconocida hasta el o=’
mentc del enfermedad  llevaba  entonces
cproximadamoente dos meses de evolucion con poliuria,
polidipsia ¥y marcado adelgazamiento, Al ingrese se
constatd: Coma, deshidratacion severa,
aridosis metaboélica con respiracion de Kussmaul. Glu-
cemia 700 mg .
de comenzar cl tratamiento la enferma cmpeora brus-

ingreso; sa

desnutricion,

glucosuria y acetonuria. A las 5 hs

camente y presenta paro respiratorio, Se
Centro Respiratorio para ventilacion mecdnica, Jun-
tamente con un BCG realizado en ese momento que

reveld signos tipicos de hipokalemia se reeibio el in-
forme de la kalemia cfectuada al ingeeso que moslro
cifras muy bajas (2,85 mEq/I). Pese a la ayuda me-
v a la administracién de potasio la paciente
fallece a las 6 hs del ingreso.

Otro paciente, de 14 afos de edad, diabético desde
los 5§ afos, reingresé en coma diabético. Los analisis
mostraron glucemia 400 mg %, K 3.75 mEq/l. Na 130
mEaq/l COQ, 7 mEa/l. Luego de 8 hs. de tratamiento.
babiendo mejorado la hidratacién y la acidosis. se
chserva depresion respiratoria con uso de musculos
auxiliares ¥ retencion de La kalemia en
ese momento fue de 2 mEqg/l v el ECG tipico de hi-
pokaleniia., Hubo que realizar ayuda mecanica respi-
ratoria y dosis elevadas de K (12 mEq/kg). A las 36
hs del ingreso recuperd ¢l sensorio vy pudo comenzar
4 realimentarse.

canicn

seereciones,

En 18 pacientes se determind la kalemia a
las cuatro horas de iniciar el tratamiento,
comprobiandose descenso de las mismas a ni-
veles criticos en la mayoria de los casos (13
sobre 18). La caida de la kalemia comparan-
do los valores iniciales y los obtenidos a las
cuatro horas, oscild entre 0,30 y 23 mEq/1
con una media de 1,11 mEq/1.

Discusion

En ¢l coma diabético existe por lo general
una severa deplecion de potasio total; pese a
ello las cifras de kalemia antes de iniciar el
tratamiento suclen ser normales o altas en la
mayoria de los estudios realizados en puacien-
tes adultos® 0 La acidosis, la deplecidn de
glucdgeno intracelular v el aumento del cata-
bolismo proteico producen salida del potasio

.
traslada al
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celular hacia el lquido extracelular, A estos
factores se agrega insuliciencia renal transi-
toria por deshidratacion. Este tltimo no siem-
pre es valido en los pacientes jovencs en
quienes, aun en coma, ¢s dable observar buen
flujo renal. Varios autores han alertado sobre
el hallazgo de cifras iniciales bajas de kale-
mia en pacientes jovencs.” * 7 * En  nuestra
casuistica hallamos kalemia inferior a 4,5
mifq /1 en el 42 77 de los casos.

Cuando en un paciente con acidosis diabé-
tica, la kalemia iicial ¢s de 4 6 menos mE(_{,”l
resulta obvio que estamos en presencia de una
deplecion severa.” Careciendo del dato de la-
boratorio, esta posibilidad se debe presumir
en todo paciente con desnutricion marcada,
poliuria de larga data, vémito y que, al mo-
mento del ingreso, conserva buen finjo renal.

Los planes habituales de hidratacion en el
tratamiento del coma diabético proponen in-
corporar el cation potasio recién a partir de
las cuatro a seis horas de iniciada la terapéu-
tica.” Si hien este proceder puede ser correc-
to, nuestra casuistica nos obliga a alertar so-
bre la necesidad de detectar precozmente la
hipokalemia y encarar su tratamiento.

El diagnostico se reanza por el cuadro cli-
nico, ¢l laboratorie y Ia electrocardiografia.

Maxwell y col® clasifican los sintomas vy
stgnos de la hipokalemia en: neurologicos,
musculares y cardiacos. Dentro de los dos
primeros incluyen somnolencia, irritahilidad,
confusion, coma, hipo o arreflexia tendinosa,
debilidad muscular progresiva hasta llegar a
la pardlisis, dolores musculares, parestesias,
sintomas tetaniformes. Entre las alteraciones
cardiacas sobresalen los trastornos del ritmo
v la tendencia a la hipotensidn postural.

Para Surawicz y col.' los sintomas y signos
mds frecuentes hallados  fueron:  debilidad
muscular 91 7| alteracion mental 82 7 hipo
o arreflexia tendinosa 64 4 |, ritmo respiratorio
anovymal 64 <7 distension abdominal 52 |
anorexia causada por nauseas y vomitos 34 .

El diagnastico clinico en pacientes graves es
dificultoso por lo inespecifico de los sintomas
y signos considerados anteriormente. Los da-
tos que han resultado mas utiles en Ja pes-
(uisa de hipokalemia han sido: hipo o arre-
flexia, alteracion del vitmo respiratorio (hemos
observado pacientes con severa acidosis me-
tabdlica en los cuales Ia presencia de déficit
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de potasio modifica la tipica respiracion de
Kussmaul), aparicion de ileo vesical (este
dato no figura en la serie de Surawicz y es
sin embargo, uno de los que con mas frecuen-
cia hallamos), distension abdominal.

Cuando no se ha logrado un diagnostico
temprano de hipokalemia o no se ha pensado
en su posible existencia, algunos datos de la
evolucion del paciente, durante el tratamicento
podran resultar orientadores. Si han sido co-
rrectamente manejadas la hidratacion, acido-
sis ¢ hiperglucemia, la persistencia de altera-
ciones del sensorio, la progresiva pérdida de
los reflejos osteotendinosos o la persistencia de
hipo o arreflexia, la depresion respiratoria con
uso de musculos auxiliares v retencion de se-
creciones, son datos clinicos que sugieren hi-
pokalemia.

Ayuda al diagnostico los estudios de labora-
torio. La determinacion de la kalemia en las
tases iniciales de una acidosis diabética tiene
valor relativo. Como consecuencia de la aci-
dosis metabolica severa el potasio plasmatico
no es indice certero del balance total de po-
tasio corporal. La variacion de 0,1 del ph
sanguineo se acompana de una variacion en
sentido inverso del K plasmatico de 0,4 a
1,2 mEq/L. Cifras de 5,5 6 6 mEq/l al ingre-
sar los pacientes, no descartan la posibilidad
de una deplecion de potasio. Por el contrario,
en presencia de acidosis metabdlica importan-
te, cifras iniciales de 4 a 4,5 mEq/] ( habitual-
mente consideradas como normales), expresan
un potasio total bajo. i

Il tratamiento que tiende a mejorar la hi-
dratacién, v a corregir la acidosis y la hiper-
glucemia, provoca un paulatino descenso de
las concentraciones plasmaticas de potasio a
través de tres mecanismos: 1) aumento de la
diuresis con mayor pérdida de potasio; 2)
ingreso de potasio al compartimiento  intra-
celular por correccion de la acidosis metabo-
lica; 3) restitucion de la glucosa intracelular
con ¢l consecutivo depdésito de potasio. En
muchos casos recién en este momento podran
obtenerse cifras de potasio plasmdticas fran-
camente bajas, las que ocasionalmente ponen
en peligro la vida del paciente.

Los signos electrocardiogrdficos represen-
tativos e hipokalemia se deseriben clasica-
mente comos’ ondas T bajas. aplanadas v
ann invertidas, sobreclevacion de las ondas U
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y depresion del segmento ST. El orden en
que aparecen dichos cambios es el anunciado:
progresivo aplanamiento de la onda T, pos-
terior elevacion de la onda U y, finalmente,
depresion del segmento ST.

La valoracion adecuada de los pardametros
diagnosticos descriptos (clinica, laboratorio y
electrocardiografia) y su control en el curso
del tratamiento, permitiran la pesquisa tem-
prana de hipokalemia,

En cuanto al tratamiento, consideramos
que, en general, en todos los pacientes pe-
didtricos en acidosis diabética se debe apor-
tar potasio precozmente, en tanto no ]my;l
cvidencias de fallo renal.

Aconsejamos la administracion de potasio
una hora después de iniciado el tratamiento
con expansores de volumen. Los requerimien-
tos son variables, dependiendo de la situacion
clinica y relacionindose, ademas, con las dis-
tintas etapas del tratamiento. En ese aspecto
conviene advertir que a partir de la cuarta
hora de iniciado el tratamiento (momento cn
que, por lo general se comienza a aportar
glucosa) las necesidades de potasio son ma-
vores debido a la correccidn de los factores
yva mencionados, y a que la formacion de
depositos de glucogeno hepitico y muscular
crea un flujo de potasio hacia las células.’*
Esto lleva a un progresivo descenso de la
kalemia que puede legar a niveles criticos.

‘n  general acostumbramos incluir 30
mEq/1 de potasio en la solucion administrada
al paciente luego de la primer hora de inicia-
da la hidratacion. '

Los requerimientos promedio son de 5
mEq/1 kg de peso por dia, aunque hay pa-
cientes que necesitan mucho mas. Cuando las
cifras iniciales de potasio son inferiores de
4 mEq/] se debe administrar potasio de inme-
diato v tener cautela con el uso de insulina vy
bicarbonato. En estos pacientes se deben
hacer controles seriados electrocardiogrificos
y de laboratorio por la gran probabilidad que
tienen de padecer severas depleciones que
abliguen al uso de soluciones con elevada
concentracion de potasio.’®

Hay que tener en cuenta que las deplecio-
nes severas se corregivan progresivamente a
lo largo de varios dias desde su deteccion.
En la ctapa aguda interesa mantener Ia kale-
mia dentro de los limites que alejen ¢l peligro
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de muerte por trastorno cardiaco. Los alimen-
tos son una fuente importante de potasio:
160 gramos de jugo de naranja aportan 4
mFEq, 240 g de leche 9 mEq, v 200 em® de
sopa aproximadamente 7 mEq. Estos deben
ser aportados precozmente.

RESUMEN Y CONCLUSIONES

Se senala cl riesgo de hipokalemia en el
tratamiento de la acidosis diabética. De trein-
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Panencefalitis esclerosante subaguda

Segin la clisica revision de Lumsden ' la
primera descripeion de un caso tipico de PES
corresponde a Schilder en 1924 Este diag-
nostico Tue hecho retrospectivamente, pues
para Schilder, este caso constituia el tercer
cjemplo de un proceso desmiclinizante por ¢l
deseripto bajo ¢l nombre de Encefalitis Peri-
axialis Difusa.

En 19337 v 1934 * Dawson deseribe sendos
casos de encefalitis, en los cuales encuentra
cucrpos de inclusion intranucleares que le su-
gieren etiologia virdsica.

Pette y Doring estudian en 1939 ° tres nue-
vos pacientes, introduciendo el término de
pancncelalitis, basindose en los hallazgos pa-
tologicos: el ataque simultaneo de la sustancia
blanea y gris. El mismo afio van Bogaert y De
Bouscher publican la primera de las observa-
ciones de las que se ocuparia luego con espe-
cial atencién la esenela belga de newropato-
logia.t

En 1945 van Bogaert aporta nuevos casos y
retme todas las observaciones anteriores, se-
nalando su earacteristica unidad  elinico-pa-
tologica y denomina a esta afeccion leucoen-

(A proposito de un caso)

N. FEJERMAN

Servicio de Newrologic, Hospital de Ninos, Bs. Aires

C. MEDINA

Laboratorio de Electroencefalografia, Servicio de
Neurologia, Hospital de Ninos, Buenos Aires

N. CHAMOLES

Departamento de Andlisis Hospital
Escuela “Gral. José de San Martin'', Bs. Aires

Clinicos,

celalitis esclerosante subaguda.™ En 1949 J.
Radermecker hace la deseripeion inicial de lo
que luego constituiria la caracteristica electro-
encela’ogratica de este proceso morbido: com-
plejos paroxisticos de alto voltaje, ritmicos,
sobreimpuestos a un ritmo basal lentiticado v
desorganizado, que descargan en forma sin-
cronica con las sacudidas mioclomicas de los
miembros.® En 1962 Lowenthal v col.” llaman
por primera vez lu atencion sobre el aspecto
particular de Tas gammaglobulinas en ¢l pro-
teinograma electroforético del snero de estos
enfermos. En 1963 y 1964 ' *' nuevas investi-
gaciones, esta vez sobre alteraciones del liqui-
do celalorraquideo, permiten definir el perfil
hioquimico de la PES.

En el interin, distintos autores '* ¥ apor-
tan nuevos casos vy discuten las denomina-
ciones de acuerdo a sus respectivos hallaz-
gos patologicos. De estos aportes se conclu-
ve que la encelalitis con cuerpos de inclu-
sion de Dawson, la panencelalitis de Pelte
y Doring y la leucoencefalitis esclerosante
subaguda de van Bogaert conslituyen una
sola enfermedad con caracteristicas clinicas,
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cléctricas, bioguimicas ¢ histopatologicas de-
finiclus.

En el ano 1965 se destacan dos publicacio-
nes: poi lado o demostracion a Lraves
de la microscopia electronicn de seudomixo-
virus en Lejido cerebral de un paciente con
PES " v por otra parte los trabajos de G-
jusek 7 sobre la asociacion del Kura con virns
lento, En 1967, Connolly v col. ' observan
le presencin de anticuerpos sanunpionasos
en suero y LLGCRL de tres pacientes con PES.
fn uno de los casos el titmlo de estos anti-
cnerpos wamenta 16 veces cn el curso de la
enfermedad. Connolly ulilizo téenicas de -
jacion de complemento, inhibicion de la he-
monglotinacion v de anlicucrpos Huorescen-
tes, Neocando o demostrar, por medio de las
altimas, Ta existencia de anticuerpos en te-
jiddo cevebrul. Ln septicmbre de 1967 se cele-
bra una conterencia sobre “Virus del saran-
pion v PES™ en que se presentan vodisculen
inportantes trubrjos abarcando estudios oli-
nicos, virologicos, histopatologicos,  inmuno-
logicos, epideminlogicos e inclusive terapdn-
ticos.'”

L

Todos estos elementos que indicaban T
inlerrelacion virus sarampionoso-PES, Tueron
conlivinndos de muanera incontrovertible por of
desarrollo de virus sarampionosos en cultivos
de tejidos cerebrales obtenidos por biopsia,
listos halluzgos los realizaron casi simultanea-
mente cuatro grapos de investicadores, ™
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Finalmente Lherieh v col® logran la produc-
cion de una encefalitis en ¢l hamster, por la
inoculacion de cultivo de tejido cerebral pro-
veniente de puacientes con LIS,

El proposito de este trabajo s presentar
el primer caso cstudiado en nuestro medio,
con demostracion, mediante  (Cenicas hiola-
gicas de alteraciones en las globulinas del
L.C.R. v del suero, anmento significativo de
anticuerpos sarnmpionosos en LOCRKRD v osan-
are, entatizando la posibilidad del diagnds-
tico temprano de esta enlermedad en base
W clementos elinicos, electroencefalooriticos
v de laboratorio.

Casuistica
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consulia o
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FIGURA 2
estudios. bioguimicos e inmunoelogicos

Resullado de los
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riodiens, continuas, que se repiten 12 veces por mi- Entre diciembre de 1970 ¥ marzo de 1971, el dete-
nuto ¥y toman miembro superior izquierdo. Se cons- rioro &¢ hacet mias profundo. En esta fecha padece
tatn la existencia de un sindrome extrapiramidal con una convulsion {Onico-cloniva generalizada seguida de

hipertonia rigida y signo de la rueda dentada en miem
Teletemblor
Hemianopsia
Resto del examen neurologico y

bros izquicrdos intencional en miembre

superior izquicrdo. homaénima izguicrd:n

fondo de ojo: normal.

Estudio electroencefalografico: registro earacterizado
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oscila entre los 5 y 15 anos. Parcce preferiy
el sexo masculino. Tiene un curso caracte-
ristico que se desarrolla generalmente en el
término de un ano, aunque se han documen-
tado remisiones no  permanentes en o casos
aislados (Cobb v col., 1968).* Esquematica-
mente se ha dividido la evolucion de la PES
en tres etapas: el comienzo es insidioso con
aparicion de sintomas en el drea de la con-
ducta, pérdida de memoria, dificultad  de
aprendizaje, irritabilidad, desobediencia, gue
llaman la atencion de las maestras v moti-
van habitualmente consulta psicologica. Se-
manas o meses despuds se presentan movi-
mientos anormales en forma de contraccio-
nes miocldnicas, ritmicas, periodicas, uni o
bilaterales, cuya frecuencia varia entre 4y
15 sacudidas por minuto. En esta segunda
clapa se hace mas evidente el deterioro in-
telectual v aparecen signos neurolégicos, cu-
ya acentuacion caracteriza al periodo [linal;
rigidez, distonia, distagia, hiperreflexia, es-
pasticidad, contracturas, incontinencia de
estinteres. Los signos de distincion hipocalé-
mica (hipertermia, sudoracion, cle) son pre-
terminales. EI curso fatal de la enferme-
dad no ha podido ser modilicado con nin-
gin ensayo lerapéutico.” # =3

Se han deseripto  caracteristicas de pre-
sentacion y progresion diferentes a las men-
cionadas, tanto en lo que se 1'(=l'i(!1'i'.' a4 signos
v sintomas nenrologicos como al tiempo de
cvolucion.

Creemos de importancia destacar la posi-
bilidad de la presuncion clinica de PES an-
te la asociacion de cambios en la conducta
y trastornos intelectuales, con sacudidas mio-
clonicas, en un nino en edad escolar.

Nuestro caso responde a la deseripeion
evolutiva. clisicamente descripta, Destacamos
algunos elementos peculiares: a) la precoci-
dad de la inleccion sarampionosa de nuestro
paciente, situacion ya senalada por Freeman;
b) la existencia del traumatismo cncéfalo-
crancal, ocurrido 7 meses antes del comienzo
de la enfermedad, hecho observado en otras
publicaciones; ¢) la brusca agravacion del
cuadro clinico luego de los episodios convul-
sivos generalizados,

ARCH. ARGENT. PEDIAT.

Caracteristicas  electroencefalogrdficas

Los trazacdos analizados coinciden con la
descripeion clisica de la PES, electuada por
distintos autores a partir del estudio “prin-
ceps’ de Radermecker del afio 1949.

Iin la tigura puede observarse, ademas, la
relacion sineronica entre las salvas electro-
encclalograticas v las clectromiograficas que
gratican la concordancia temporal entre el
paroxismo eléctrico cerchral v la sacudida
mioclonica de los miembros.

Ll oculograma muestra asimismo una per-
fecta periodicidad.  Obsérvese la deflexion
positiva marcada con una "X que correspon-
de a la posicion extrema del movimiento
ocular.

Un primer punto o considerar ecs si cstos
registros con complejos paroxisticos periodi-
cos son palognomonicos de la PES. Al res-
pecto. su especificidad ha sido cuestionada
por diversos antores.”™ Hemos observado re
gistros  con “salvas  paroxisticas periodicas
de similares caracteristicas en dos cuadros
nosologicos con el comim denominador de
un coma profundo. Bl primer caso se trata-
ba de una encefalitis varicelosa; el segundo
correspondia a un coadro de embolias il
tiples complicando una operacion cardinea
con cirenlacion extracorporea. Kn consecuen-
ciz, si bien estos registros con fendmenos pa-
roxisticos periodices no son absolutamente
exclusivos de la PES, sn asociacion con el
cuadro clinico va descripto constituyen un
clemento diagnostico de incuestionable valor,

Otro aspecto importante y largamente dis-
cutido, es ¢l referente al origen cortical o re-
ticulado de los complejos periadicos, Su bi-
lateralidad v
cion con movimientos oculares, ritmo respi-
ratorio y cardiaco, descargas electromiogri-
ficas, fases de sucno y vigilia, nivel de con-
ciencia, etc., constituyen diferentes clemen-
tos que han sido esgrimidos para sustentar
su origen reticular -

Lombroso, con registros  poligraficos, ha
observado que las mioclonias de las extremi-
dades precedian a las salvas electroencetalo-
graficas, v la mioclonia ocular a ambas. In
nuestro caso, como puede verse en la figura
3 lay deseargas clectromingraficas v electro-
encefalogrilicas son coincidentes en el tiem-
po. Los estudios efectuados con electrodos

sincronismo, il.‘-f como su T(_'].‘JL
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de profundidad arrojan asimismo resultados
encontrados.” 7 En este aspecto coincidimos
con los autores que sostienen el origen re-
ticular del fenomeno paroxistico periddico.

Cuaracteristica bioquimica

Las anormalidades de las gammaglobuli-
nas del suero y del L.CR. de la PES fueron
descriptas por primera vez por Lowenthal y
col? ' A partir de ese momento, sucesivos
aportes del grupo de neurogquimica de Ant-
werpen permitieron delimitar con  precision
las anormalidades proteicas de ese proceso
morbido, tanto en el 1L.C.R., como en ¢l
suero.

El estudio electroforético en gel de agar,
de las proteinas del L.C.R. es anormal en ¢l
100 %% de los casos.® En él se observa: a)
aumento de la concentracion total de las
gammaglobulinas; b) subdivision de la zona
gamma, en multiples bandas  ( componentes
M), entre las cuales hay 2 que son dominan-
tes; ¢) aparicion de gammaglobulinas lentas
o catodicas (de gamma 4 a gamma 7, esto es,
de movilidad relativa inferior a 0,026).

En el suero, ¢l proteinograma electrofore-
tico en gel de agar, muestra alteraciones ca-
racteristicas en el 66 % de los casos, segin
lo senalan estudios de grandes series de pa-

cientes (Lowenthal, 1971).7" Las alteracio-
nes son similares a las  descriptas en el
L.C.R.

En la esclerosis en placas, si bien pueden
encontrarse anormalidades  similares del 1.
C. R., a las descriptas en la PES, el estudio
clectroforético de las proteinas  séricas no
muestra. anormalidades.

La diferencia de clinica hace, por otra par-
te. imposible toda doda diagnodstica.

Como lo demuestra ¢l cuadro T v la figu-
ro. 1, nuestro caso presenta, tanto en los pro-
teinogramas séricos, como en el correspon-
diente ol L.C.R., las alteraciones tipicas des-
criptas anteriormente.

Distintos investigadores discuten la inter-
pretacion fisiopatologica de  estos hallazgos.

En principio y a partiv de los trabajos de
Cutler v col.," se acepta que en los casos de
PES, las inmunoglobulinas anormales que
aparccen en los estudios clectroforéticos de
L.CR., son sintetizadas intratecalmente per

clones celulares especiales. La existencia de
otras lineas celulares que sintetizan, fuera del
compartimento intrarraquideo, gammaglobu-
linas anormales similares, c¢s una siluacion
que se acepta actualmente. Contribuye a
sostener esa hipatesis, el hallazgo en casos
de PES, de gammaglobulinas fraccionadas
en los extractos de proteinas hidrosolubles
de organos que mostraban, coincidentemente,
un alto titulo de anticuerpos sarampionosaos.

Los anticuerpos  sarampionosos inhibido-
res de la hemoaglutinacion en el suero de la
poblacion normal muestran un titulo maximo
normal de 64. En el L.CR., tanto de casos
controles, como de pacientes afectos de su-
rampion leve o complicado en cuadros ence-
faliticos, los titulos son de 0 ( Liwenthal).

Comb se ve en el cuadro 1, los niveles de
anticuerpos sarampionosos inhibidores de la
hemoaglutinacion — estin  significativamente
elevados en ambos humores hioldgicos, sue-

ro v LCLR.

Cenclusiones

Hasta 1964, el diagnostico de certeza del
PES era resorte del neuropatdlogo. Tl escla-
recimiento  etiologico de este cuadro hace
prescindible v cuestionable la realizacion de
estudios biopsicos.

El caso que motiva esta publicacion cons-
tituye a nuestro conocimiento el primer en-
fermo autdctono de PES, diagnosticado c¢n
base a la correlacion de los cuadros clinicos,
clectroencefalograficos, bioquimicos e inmu-
nologico. Otros casos compatibles con  cste
diagnaéstico han sido publicados en nuestro
pais,” * aunque sin la certificacion bioldgica
o neuropatologica.

Mayor casuistica local que se ocupe de esta
enfermedad nos permitird establecer cuadros
de frecuencia v distribucion de la PES en
nuestro medio.

REsumEN

Se presenta un caso de PES, con estudio
clinico, electroencefalogrifico vy  bioldgico
evolutivo.

Sc trata de que en un nifo que, habiendo
padecido el sarampion en el primer afo de
vida, se instala a los 8 afios de edad un cuadro
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de deterioro intelectual progresivo y mioelo-
niis pericdicas. o el curso de un ano evolu-
ciona a la descerebracion.

El estudio  electroencetalogratico  muestra
como fendomeno caracteristico salvas paroxisti-
cas periddicas a lo lwrgo de todo el trazado,
coincidentes con las mioclonias.

Il cuadro biogquimico se caracteriza por
una hiperganunaglobulinorraquia con apari-
¢ion de componentes M, y upa hipergamma-
globulinemia con morlologia coincidente. Exis-
te, tanto en sangre como en liguido cefalorra-
quidceo, un anmento signiticativo de los anti-

SuwMm
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cuerpos sarampionosos inhibicdores de la he-
moaglutinacion,

Se enlatiza las posibilidades del dingnéstico
clinico, cléetrico v humoral de esta enlor
medad.
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MARY

A case of Subacuie Sclerosing Panencephalilis of the van Bogaert type has heen

presented.

Clinical, electroeneephalographic and biological studies have been reported.
Aulhors stressed the importanee of biochemical abnormalilics in relation wilh gan-

maglobulins changes,

Increassed Measles anlibodies have been jound in serum and C.S.F.
The possibiiy of carly diegnosis on the basis of elinical, EEG records and spe-

cific biochemical studies is emphasized.
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PEDIATRIA XIV

BUENOS AIRES 74

Inscriptos al 6-3-74
Extranjeros: 424
Argentinos: 1296

Lista de ultimos invitados especiales
Alemania:

Dr. V. Ter Meulen:
por virus lento (Neurologia).

Dr. F. Vogel: Impacto del conocimiento
genético en la Sociedad. Presente y futwro.
( Gendtica).

Dr. Karl Sharer: Insuficiencia renal croni-
cu, incidencia v etiologia en diferentes areas
geograficas (Nefrologia).

Australia:

Dr. T. Stapleton: Formacion de personal
paramédico ( Educacion médica).

Dr. Wettenhall N.: Patologia de la adoles-
cencia ( Endocrinologia ).

Austria:

Thalbammer O.: Toxoplasmosis. Enferme-
dades infecciosas.

Infecciones del S.N.C.

INFORMA:

Brasil ;

Dr. Cvro Ciari Yunior: Recursos humanos
para la atencién de la madre y el nino (Pe-
diatria social).

Canadd:
Dr. Paul Swyer: Regionalizacion de la
atencion  perinatal  (Neonatologia ). Conoci-

mientos actuales: Progresos que han modifi-
cado la morbimortalidad infantil (Tema cen-
tral).

Luspaia:

Dr. Rodriguez Soriano: Crecimiento y de-
sarrollo de la estructura v funcion renales.
(Nefrologia).

Nueva Zelandia:
Dr. Liggins:. Factores relacionados con la

iniciacion del parto. Prevencion de la prema
turez ( Neonatologia ).
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Inscriptos por filiales

Buenos Aires 897
Rosirio 103
Santa Fe 75
Coérdoba 66
Mendoza 35
Entre Rios

Misiones

Corrientes

Chaco

San Juan

Catamarca vy La Rioja
Pergamino

Tandil

Rio Negro y Neuquen
Bahia Blanca

Salta

San Luis

Santiago del Estero
Comodoro Rivadavia
Mar del Plata

Rio Cuarto

Chubut

Santa Cruz

—
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Orquesta de Pediatras Alemanes

El dia 7 de octubre se realizara en el Tea-
tro Colisco la presentacion de la orquesta
Das Kammerochester der Deutschen Kinde-
rarzte. El programa es el siguiente: Obertu-
ra Coriolano, Concierto para piana N® 1 y
Sinfonia N¢ 2 de Beethoven. El director de
esta orquesta es el Dr. H. Werth,

Becas por filiales

Se recuerda que el Comité Organizador de
Pediatria XIV y la Sociedad Argentina de
Pediatrip han vesuelto la concesién de 27 be-
cas, 1 por cada filial, para facilitar la con-
currencia de jévenes pediatras del interior
del pais. Las filiales deberdn estar al dia con
sus obligaciones societarias para disfrutar es-
te derecho,

Charlas con expertos

Se realizaran 15 reuniones con especialis-
tas de mayor jerarquia donde los médicos
que concurran podrdn mantencr un prove-
choso dialogo con los mismos. Se efectuaran
después de las 18 hs.

Farticipacién de la Sociedad de Pediatria de
la Asociacion Médica China.

Luego de largas y complejas tratativas ha
confirmado su participacion activa en Pedia-
tria XIV la Soctedad de Pediatria de la Re-
ptbheca Popular China. Al efecto, enviard una
selecta delegacion que por primera vez in-
tervendrd en un Congreso Internacional, Ade-
mas de su intervencién en mesas redondas,
coloquios y simposios presentaran los si-
guientes temas: Salud del nifio. Médicos des-
calzos. Crecimiento y desarrollo en ¢l nifio
y Analgesia por acupuntura en nifios.

Cursos Pre-Congreso en el interior del pais

Han confirmado su interés para la realiza-
cion de estos cursos las siguientes filiales:
San Juan, Mendoza, Tandil, Rosario y Cor-
doba. Se invita a las otras filiales que tam-
bién tengan interés en los mismos, a dirigirse
a la Secretaria del Comité Cientifico.

Seminarios

Aprovechando la estadia en el pais de dis-
tintos especialistas se realizardn seminarios
organizados por Sociedades Médicas durante
los dias previos al Congreso. Hasta la fecha
ha sido confirmado el de: Enfermedad fibro-
quistica del pancreas, coordinado por el Dr.
Macri.

Tertulia 7

A partir del 19 de marzo ha comenzado
en este programa de Canal 7 la difusion de
Pediatria XIV. Se presenta luncs y viernes
de 15 a 15,05 hs.




Informaciones

Premio “Essex 1974

Reglamentacion del Premio

Art. 12 — Por iniciativa de la firma Essex Argentina Representante de Sche-
ring Corporation USA, otorga a la Sociedad Argentina de Pediatria ¢l “Premio
Essex 19747 consistente en $ 20.000, ley 18.188 y diploma, para ser otorgado al
autor o autores que presenten el mejor trabajo de investigacion original, reali-
zado en el pais.

Art. 2 — Los trabajos deben ser presentados ante la Sociedad Argenting
de Pediatria del 1* de abril de 1974 al 10 de agosto de 1974. Podran presentarse a
este premio trabajos -realizados por cualquier médico, sea o no miembro de la
Sociedad Argentina de Pediatria.

Art. 3 —Los trabajos presentados deben ser inéditos para optar al premio.

Art. 4° — Los trabajos versaran sobre cualquier tema vinculado a la Pediatria,

Art. 5% — Los trabajos para optar al premio deberdn ser presentados por
userito, en castellano, seis copias, en tamano oficio. a doble espacio, con icono-
grafia completa.

Art. 6° — EI Jurado para este premio serda designado por la Comisidn
Directiva de la Sociedad Argentina de Pediatria.
Art. 7 — El Jurado deberd expedirse antes de la realizacion del X1V Con-

greso Internacional de Pediatria, dentro de los 30 dias de cerrada su inscripeion.
Art. 8 El premio discernido sera entregado en ocasion de celebrarse dicho
Congreso Internacional.

Art. 9° — La Sociedad Argentina de Pediatria esta facultada para resolver
cualquier dificultad que se presente en la interpretacion de este reglamento.
Art. 10, — A partir de la fecha de la aprobacion de este reglamento, el pre-

mio sera publicitado por la Sociedad Argentina de Pediatria a través de sus
medios de difusion y por ta firma patrocinante del premio.

Becas “Lederle”

Otorgadas por la SOCIEDAD ARGENTINA DE PEDIATRIA

Tienen por objeto capacitar a médicos del interior del pais alejados de los
Centros Cientificos en temas basicos de- la pediatria para que una vez finali-
zada la Beca el beneficiario se comprometa a regresar a la localidad de resi-
dencia anterior a la Beca, a log efectos de aplicar en dicha zona los conocimien-
tos adquiridos. '

La inscripcion para optar a dichas Becas sera del 1" al 15 de mayo para
las de los meses de juiio y agosto, y del 1° al 15 de julio para las de los meses
de setiembre y octubre

Las filiales que envien postulantes a dichas Becas deberdn encontrarse al
dia con la Tesoreria de la Sociedad.

Los interesados podran recabar mas datos v el Reglamento correspondiente
de estas Becas en la Secretaria de la Sociedad. Cnel, Diaz 1971, Buenos Aires.




