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L presente obra vesime los aeances logrados e Tos iiltimos aios en crtes Lo remolas ¢ e
percecderas como la palpacion de pulses v la auscultacion cardiaca. objetivadas a traves el
pegisiyo fononiectnocrdiogrdafico.

Loos auteres T indegrado Lo coperviencin de onclos encestigadores con b sayjo propie, oe-
4 inelezando conceptos con todas agedas cilas gque deniostraron serv de oveal conlribuceion.

1 Tratuvoy asi de wnificar, poroun lado, 1o concepeion didictica de los conachmicntos purg el
| principiante y, por otro, ol aporcte reciente para el especialista,

A través de lodos los capilulos se observa el mdonlo de inercoentar la capacidad de manos
j vooidas del obscrvador, clomentos impreseindibles en la Jormacion de nédicos residonles o e-
] nerales, con el apoyo dei fononiecanocardiogra it qiie oy die cs complencenlo insustitiihile
1 cie todo scrvicio moderno de carvdiologia, coprefociotdndoios cop todos los ofros métodos da
nrestigacion de la carvdiologia moderna,

Na ose ha indentado comunicar ciencia pura o aplicada, en combio se sosticne o lodo Lo largo

de la obra que si Tay cestigacion ailil, es deciv, aguello que agrega nuecos conociientos
findamentales.
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EDITORIAL

REGIONALIZACION: Una division que unc

Avi. o6Y — Lo Seciedad Arvgenting de Pedintria ostard in-
legrada por Regiones constituidas cada wna de ellus por
in rmmero deteriminado de Filiales. Para sie nlegiracion
se tendrdn en cuenta la distyibucion geogrifica, facilidudes
de comunciacion, stinilitud de patologia regional 1y pro-

blemas socio-cconanmicos y cwllurales, cte., de fus Filiaies

e las [orian.,

Estalitos de la Sociedad Argentinag de Pediatria,

In los @ltimos aitos el wiomero de filiales de la Sociedad Argentina
e Pediatria se multiplica de tal manera que no solo la comunicacion
de aquéltlas con la Knlidad Matriz se dificulto, sino que los Consejos
Consullivos se volvieron tan niwmerosos, —habitualimenie concurrian dos
o lres miembras de cada Filial en aquellas sesiones interminables de la
sequnda noche de las jornadas—, que acabaron por ser ineficientes.

La Regionalizacion suraio osi copio una consecuencia del desarro-
Uo. Recién comenzamos o lransitar lao nueva etapa. A fines del ano
anterior fueron elegidos los Directores Regionales en sendas veuniones
de Presidentes de Filiales. A wmediados de junio tuvo lugar en Buenos
Aidves, Lo primera rveunion orvdinavia del Consejo Consultivo. Durante
ocho horas de intenso (rabajo todas las posibilidades de esta nuweva or-
gunizacion de (o Sociedad se [veron esclareciendo.

La regionalizacian ofrece posibilidudes societarias, econdmicas, clen-
fifteas y socivoles.

Posihilidades societarias: el nwuevo esquema de organizacion -
menta fa vinculacion de la FEatidad Matriz con las Filiales « travcs de
wn Dirvector Regionai que invistiendo lo représentacion de le Asocia-
cion en el drea, estd bien informado del aeontecer central y puede Hegar
nuis directamente « las Filindes no solo en razon de la wenor distancia
sino ftambicn en virtud de suw mayor identificacion con el medio. Su
accionar [luidifica la relacion cenlrifuga, Pero la via centripela se en-
viquece todg vez que las Filiales aumentan sy representacion ante lu
fntidad Matriz a iravés de un Divector con predicamento.

lLos Directores Regionules no forman parte de la Comision Direc-
liva de la Bnatided Matriz pero su opinion necesarviamente serd decisita
en los asuntos que alaiien « su zona y si bien el Consejo Consultivo



no liene caracideler cjeculivo, sus resoluciones tienen peso decisivo anle
la Comision Divectiva. Realmente traza las grandes lineas de gobierno
de la Asociacion.

Fincbmente lo regionalizacion nejore la relacion hovizontal entre
IMiliales vecinas, Las reuniones regionales de divigentes promueven el
intercambio societario y estivinlan a mejorar To vida de las Filiales.

Posibilidades economicas: los Directores Regionales colaboran con
ta Comision Directiva en el conocimiento e las necesidades economi-
cas de cada Filial para el mejor cumnplindento de los objetivos de lu
SAP. Reciprocamente pueden informar « las Filiales sobre el estado
ceandmico de la Entidad Matiiz, sus difieultades o disponibilidades.

Posihilidades cientilicas: {a region goza de awtonontia para la orge-
nizacion de Reuniones Cienlificas o Jornadas Regionales, las cnales tien-
den a reuniv en un wmareo geogrdfico mds circunseripto, o los pedialias
de la zona nleresados en patologias mds simidarse y enfrentados con
posibilidades s homogeneas.

Ademds la region puede evear sub-comilés gue congregando o pe-
diatras interesados en wn aspecto determinado de la patologia quieiran
profundizay sy estudio. Fslo nabwralmente fomenta el progreso cienti-
fico de los socios. Por otra parte. el Director Regional promociona la
produccidn de trabajos cientificos en {us filicles para su posterior publi-
cacidgn en Archicos Argentinos de Pediatria.

Posibilidades sociales: ef Director Regional debe estimnlar la proyéec
cion de la sociedad hacia la comunidad, Los medios masivos de comuni-
cacion deben ser aprovechados para impartiv educacion sonitaric a la
poblacion en todo lo que se relacione con el bienestar del nino. Ademias.
en cada lugar, la sociedad tiene que estar prepavada para sostener lu
opinion de los pediatras ante los podeves piiblicos con respecto a los
diversos problemus que se refieren al nino. A menudo esla proyeceion
social de la SAP se cumple wids elicazmente a nivel local de las [ilioles
o de la regicn que si se prelende instrionentar desde Ta Capital Federal.

La regionalizacion crea posibilidodes concretas de progreso (ecioin.
Bien aprovechada puede constiluirse en la piedra fundamenlal de wna
nweva etapa parva nuestra Asociacion. Kl pais ha sido dividido en sels
regiones. Fsa division, lejos de separar, ha wnido mis « fas fillales entre
si. Pero tambicn ha unido nids a las filiales con la entidad matriz. Para-
dajicamente, ol reqionalizar, la division nos unio.

Pror, Dr. Grinnermo JJo DBusros

Dirvector Titular
Regidn TV - Centro Cuyo



HOSPITAL MATERNO

INFANTIL RAMON SARDA
Buenos Ajves

Factores maternos asociados al sindrome

de dificultad respiratorio idiopatico

Avtualmente se acepta que el sindro-
me de dificultad respiratorio idiopatico
(SDRI) estd dircctamente relacionado a
lammadurez del pulmon fetal v que el
trastorne fisiopatologico contral es un de-
ficit en la funcion del surfactante pul-
manar. * [N componente principal de este
iltime es la lecitina tensioactiva vy apa-
rentemente suinadecuada sintesis es el
hecho inicial del SDRI Como consecuen-
cia de cste défieit existe un aumento de
la tension superficial que produce inesta-
hilidlad alveolar con colapso al linal de
la espiracion v disminucion de la capa-
cidad residual funcional, por lo que el
nino debe respirar cada vez como si faese
la primera respiracion, es decir superan
do una alta perfusion pulmonar, hipoxia.
acidosis v necrosis del epitelio alveolar
que acentia el defecto en la sintesis del
surfactante. A nivel de los capilares pul-
monares ocurre un aumento de la permea-
hilickul por lesion endotelial (eg uno de
los mecanismos del edema) con escape
del fibrindgeno, el cual se transforma en
fibrina v se deposita formando “membra
s hialinas”. Ixisten 2 vias principales
en la sintesis de la lecitina tensioactiva:

J. M. CERIANI CERNADAS
J. C. MARTINEZ
0. A, STOLIAR

en la primera, denominada via de la CDP-
colina actia la enzima fosfocolinatransie-
rasa. n la segunda, que es la via de la
fosfatidiletanol amina, acina la cnzima
metiliransferasa. T.a enzima de la primera
via se activa en el feto humano alrededor
de las 35 semanas aunque diversos lacto-
res, de los cuales nos vamos a encargar
de detallar en este trabajo, pueden pro-
ducir su aceleracion o su retraso. Kxisten
determinaciones de laboratorio en liguido
amuiotico (indice lecitina-ea{ineomicling-
test de la hurbuja) que permiten predeciy
el riesgo que tiene el feto de presentar
SDRI. Aparentemente miden el grado de
maduracion pulmonar aunque actualmen.
fe existe controversia de cudl es ¢l ori-
gen de los fosfolipidos en liquido ammnic-
tico. Condorelli v colaboradores * demos-
traron en la oveja que el origen principal
de la lecitina es el rinén fetal. Sin embar-
go estas observaciones no invalidan por
ahora el valor que tienen las pruchas de
laboratorio antes mencionadas,

No obstante quedan adn varias dudas
Lpor resolver: jes el SDRI solamente una
enfermedad producida por déficit de sur-
factante?
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Veames cudles son los factores mater-
nog principales que pueden modificar su
incidencia. ya que probablemente el me-
jor conocimiento de ellos permita acla-
rar la ctiopatogenia del sindrome.

Fuactores relacionados

INs en Jos tltimos anos que existe un
creciente interés en los factores que se
correlacionan con la incidencia del SDIRL.

recuencia

De acuerdo con Fedrick v Dutler ' la
enfermedad e presenta en 2,5 cada 1.000
nacidos vivos. Cohen @ reporta una inci-
dencia de 3.7 por mil v Fujikurat; 4,7.¢

Veariacion estucionul

Ulsher © encontird una mayor incidencia
del sindrome en los meses calurosos. Por
el contrario otros autores ® refieren en el
area escandinava una mayor incidencia
de partos prematuros v por consiguiente
un mayor numero de recién nacidos con
SDIE en los meses de invierno.

Pesa de nacimiento y edad gestacional

Cohen” reporta un pico maximo de
incidencia entre 1.000 y 1.500 gramos de
peso al nacer. Driscoll v Smith » encontra-
ren el pico maximo en ninos de menos de
1.000 g v Fujikura entre H00 v 1.500 g.

[in cuanto a edad gestacional ¢l mayor
riesge de adquirir el sindrome se encuen-
lra en los recién nacidos (RN) con menos
de 31 semanas de gestacion.

Sero

Todas las publicaciones estan de acuer-
de en el sentido de que la incidencia es
mayor en varones, Usher® encontrd que
el 56 ¢ eran varongs, v Miller ' el 63 4
v Shanklin "' el 62 9. La relacion varon-
mujer es de aproximadamente 139: 1 v
si bien en gestaciones precoces (menos de
28 semanas) la relacién es semejante 1,1:
1, a medida que es mavor la edad gesta-
clonal, aumenta la proporcion de varones
afectados,

ARCH. ARGENT. PEDIAT.

Operacion cesdreu

Ha habidoe durante mucho tiempo con-
troversia sobre si la operacion cesarea
predisponia al RN a padecer del SDRIT:
esto =e debio a que muchos autores no
tomiaron en cuenta la edad gestacional de
los ninos, lo que motivo que dichos resul-
tados= fueran conflictivos.

in el trabajo de Fedrick ' el riesgo de
presentar el SDRIT era el doble en el gru-
no de ninos nacidos por operacion cesa-
rea, pero debemos tener en cuenta que en
esos grupos de estudio 84 de 89 cezarcas
se practicaron antes de que se iniciara el
trabajo de parto.

Aun tomando en cuenta la edad gesla-
cional el ricsgo es muy superior ¢n acue-
llos ninos nacidos por cesarea no prece-
dida de trabajo de parto.* '™ Aparentemen-
te log “mecanismos’” iniciadores del tra-
bajo de parto también serfan utiles con-
dicionandoe maduracidn pulmonar.™

Hemorragias durante el embarazo

l.as publicaciones hechas hasta la actua-
lidad no habian demostrado que existiera
una correlacion cierta entre hemorragia
materna v la instalacion del cuadro. Las
estadisticas daban porcentajes variables.
Futrakul (9 9,), Blvstad (15 %), Rogers
(33 %), pero las mismas no han tomado
en cuenta edad gestacional v no se ha
censiderado, si 1a magnitud de las hemo-
rragias  condicionaron sufrimiento  fetal
agude, Fedrick v Butler encontraron que
la incidencia de RN que presentaron
SDRI en el grupo de madres con hemo-
rragia lue del 40 %0 en relacion con el
grupo de control qgue fue de 9 9%. lLos
mismos autores también cncontraron una
significativa correlacion entre la anemia
materna v el SDRIT del RN, Cuanto me-
nor fue el nivel de hemoglobina materna,
mayor el ricsgo de presentacion de la en-
fermedad.

Toremia

D2 acuerdo a los grados definidos por
Butler y Alberman, toxemia severa in-

cluye pacientes con una presion diasto-
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liea de 110 mm [lg o mas, o hien de
90 mm g pero con proteinuria.

Loz cuadros de 1toxemia moderada co-
rresponden a aquellas pacientes con una
diastGlica entre 100 y 109 mm Hg pero
sin evidencias de proteinuria

Se acepta gue las madres con toxemia
severa presentan mavor incidencia de par-
los prematuros, pero sin embargo, no ha
demestrado ser un factor asociado al des-
arrollo del SDRILL

IKstudios hechos midiendo el indice le
citina-esfingomiclina ' en embarazos de
madres toxémicas no moestraron variacio-
nes del mismo en relacion al grapo con-
rrol, resultados que se contraponen con
los obtenidog por H. Bayer ' v colabora-
dorcs v Gluck, quienes encontraron ace-
leracion pulmonar en los embarazos que
FUrLan con toxemia.

Dicchetes maleriug

Desde hace mucho tiempo se ha con-
siderado que las madres diabéticas tienen
una mayor incidencia de RN malforma-
dos, muertes perinatales v ninos alecta-
los con el SDRI.

También es evidente que habitualmen-
te estas madres presentan una mayvor in-
cidencia de partos prematuros ya sca en
forma espentanea o inducida. Por lo tan-
te es importante =enalar que los hijos de
miadres diahéticas presentan mayvor ries-
vos de SDRID en primer término por su
prematurez v ademds porgue st madura-
cion pulmonar se halla retrasada en apro-
vimiadamente 2 semanas, en las
X, I3y O

clases

Condiciones SocioCeon oniics

Ya en 1961 Usher s senala que el ries-
go de SDRI es menor en los RN hijos del
grupe de madres de bajas condiciones so-
ciceconomicas en relacion a las otras cla-
ses sociales,

Por otra parte Bonham ' ha mostrado
(que en general las madres de bajo nivel
sociveconomico tienen menos incidencia
de RN por cesdrea v por lo Llanto mavor
cantidad de RN nacidos con trabajo de
parte, factor considerado como probable

cstimulador de

la maduracion pulmonatr,
va que se ha demostrado un mavor nivel
le corticotdes en ¢l plasma de madres con

;
trabajo de parto esporddnco, como asi
también en sus recién nacidos en com-
paracion con madres ' sometidas a ope
racicn cesarea clectiva.

Peerielael

Cohen ™ encontra gue la incidencia de
la enfermedad aumentaba o medida gue
s incrementaba la paridad materna,

[$n otros estudios ' por el contrario, ha-
Haban el pico maximo en el 29 nacimiento
vola menor incidencia en multiparas.

Flistoria ohstélrica anlerior

Segun Graven ™ en la madye gue tiene
antecedentes de N pretérminos que no
desarrollaron enfermedad de membrana
hialing la posibilidad que en ulteriores
embarazos ¢l RN desarrolle el sindrome
es del 4 % mientras que siosu anterio
RN presenta la enfermedad el 29 nino pre-
término tiene un 7H % de posibilidades
de padecerlo.

fdad mealerna

La edad de la madre ne ha demostirad
tener ninguna correlacion especial con la
frecuencia de la enfermedad.

Aparentemente en las pavidades 1 v 2
la incidencia disminuye con la edad ma-
terna. Fedriek ¢ encontrd una alta inei-
dencia aungue con un numero lls-lil!('m)
de casos de SDRI1 en hijos de primiparas

anesas,
Adiceian o drogas

Ya desde hace varios anos se sahe que
las madres adictas a la heroina tienen
Lna menor incidencia de hijos con SDRIT.
La heroina acelera la maduracion pulmo-
nar probablemente por estimulacion cor-
ticetdea aungue el mecani=mo atn no esta
aclarado.®

Fuplura profongado
de membranas (RPI)

ste factor es el gque ha merecido ma-
vor atencion en el ultimo ano y consti-
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tuve el tema principal de este trabajo por
lo que scguidamente nos dedicaremos a
¢l extendiéndonos en su desarrollo.

dxisten diferentes conceptlos en cuanto
a la delinicion de RPM. Lebherz * consi-
dera RPM cuando el trabajo de parto no
se inicia luego de 1 hora de producida la
rotura. Olros establecieron que este pe-
riodo (llamado “de latencia™) debe ser de
2 horas o mas.” Sin embargo la mayoria
de los trabajos considera RPM cuando
existe un intervalo de 24 horas o mas
entre la ruptura v el nacimiento,

151 problema de la RPM ha sido inves-
tigado por numerosos autores, siendo mo-
tivo de preocupacion obstétrico pedidtrica
desde hace mucho tiempo. Pero hasta los
altimos 2 afios todos log trabajos solo se
ocupaban de log riesgos que trae apare-
jado este hecho, tales como: mayor inci-
dencia de infeceion neonatal, sufrimiento
fetal agudo v prematurez (aproximada-
mente 3 a 6 veces mds) v una elevada
mortalidad perinatal.

Iixisten excelentes revisiones sobre cl
tema que lo demuestran. #* * como asi
también un trabajo anterior realizado en
nuestro Hospital,” en donde confirmamos
log datos hallados por los otros autores.
en cuanto a una mavor incidencia de mor-
hilidad neonatal.

lLos conocimientos actuales sobre su
accion cn la maduracion pulmoenar. han
“reivindicado” a la RPM que es ahora
considerado uno de los Tactores que pro-
tegen al recién nacido prematwro de la
enfermedad de membrana hialina (SDRI).
[Gsta aseveracion esta avalada por una
serie de estudios clinicos y de laborato-
vie que realmente han comprobado que
aquellos N con antecedentes de RPM
tienen una incidencia menor de SDRIL
Alden v colaboradores en 1972 son los
primeros en senalar un efecto heneficioso
de la RPM en RN con menos de 1.000 g
va que aumentaba el indice de sobrevida
yvoen ese grupo la incidencia del SDRI era
slgmificativamente menor.

Gluck vy Kulovich ¥ estudiaron Ja evo-
lucion del indice 1.'IX en embarazos nor
males voanormales encontrando que di-

ho dice se aceleraba en log casos con

de 24 horas. Definleron acele-
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racion cuando tenian mdice Lo 18 de 2 o
mas antes de la semana 35.

Yoon y Harper = realizan el primer tra-
Baje clinico para relacionar RIPAM v SDRT.
e un estudio retrospectivo encuentran
que la incidencia de SDRI fue de 7 veces
menor en los cazos con RPM (mas de
24 horas).

Chiswick y Bumad ™ también cn for-
ma retrospectiva encuentran diferencias,
siendo significativamente menos frecucn-
te la incidencia del SDRIT v la mortalidad
por dicho sindrome en los casos con RPM
(mas de 24 horas). Dauer v colaborado-
res * realizan ¢l primer estudio prospec-
tivo en donde ademas de evaluar la inci-
dencia clinica del SDRT hicieron determi-
naciones de corticoides totales v cortisol.
Siobien el grupo de cstudio es pegueno
(s6lo 16 madres) las diferencias fueron
signilicativas va que en los casos con
RPM (mas de 16 horas) la incidencia del
SDRI fue de 0 9, vs. A7 ©¢ cuando la rup-
tura de membranas fue de menos de 16
horas. También encuentran cifras de cor-
ticoides totales signilicativamente mas
clevadas tanto en las madres con RPM
como en sus KN,

Richardson v colaboradores #* en otro
estudio retrospective encuentran nueva-
mente dilferencias significativas con una
menor incidencia del SDRL en madres
con RPM (24 horas o mas). Ademas
muestran determinaciones del mdice 1./
en dichas madres donde se observa una
marcada accleracion del mismo en espe
cial Tuego de 48 horas de producida la
rotur.

En nuestro hospital realizamos un es-
tudio retrospectivo  tomando los RN pre-
términos nacidos durante los anos 1971 v
1972, TPueron descartacdos todos aguellos
casos en donde hubo factores que pudie-
ran modificar la incidencia del SDRI:
cllos fueron yva anteriormente comentados
(toxemia, diabetes, ete.). También descar-
tamos los pretérminos con retraso de cre-
cimiento infrauterino aun cuando la causa
no fucra aclarada v aquellos con signos
de infeccion intrauterina con o sin re-
trago de crecimiento. Quedaron cn total
218 recién nacidos con un peso de 1.000
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a 2200 g y una edad gestacional de 25
a 36 semanas. De ellos 153 tuvieron ante-
cedentes de rotura de membranas de me-
nos de 24 horas y 65 presentaron RPM
(24 horas o mas). La incidencia del SDRI
fue de 27,4 % en el grupo sin RPM (42/
153) v de 8,3 % (5/60) en el grupo con
RPM. Las diferencias son estadisticamen-
te significativas (x* = 8,82 pc 0,001). La
mortalidad tanto la global como la produ-
cida por el SDRI fue mayor en el primer
grupo pero no en forma significativa.

Tados estos trabajos, pensamos, son
confirmatorios en cuanto a aseverar que
la RPM produce aceleraciéon de la madu-
racion pulmonar y por lo tanto, reduc-
cién de la incidencia del SDRI; pero ain
persisten muchas dudas sobre cudl es el
mecanismo y las vias del mismo para pro-
ducir esta accién en el pulmén fetal.

iSon los cambios fisiolégicos que inter-
vienen en la rotura de membranas los que
también participan en la etiopatogenia del
SDRI? O lo que parece mas probable atn,
jes el stress producido por la RPM que
induce maduracién pulmonar?

Algunos de estos puntos pueden ser
aclarados por lo menos desde el punto de
vista especulativo. Ya desde hace varios
anos se sabe que los corticoides aceleran
la maduracién pulmonar en fetos de co-
nejos y ovejas?* " y existen trabajos
clinicos en humanos que asi también lo
demuestran # #* Por otra parte como ya
lo comentamos anteriormente, Bauer y
colaboradores encontraron que los corti-
coides totales estaban significativamente
aumentados en las madres con RPM y
en sus hijos.*! Estos datos confirman real-
mente que existe un aumento en la pro-
duccién de corticoides y que ese aumento

REFER

1 GLUCK [.: Surfactant 1972. Ped. Clin. of
N.A. Mayo 1972.

2 AULD P, HODSON A. and USHER R.:
Hyaline membrane disease. A discussion.
J. Pediat., 80: 129, 1972.

3 CONDORELLI S., COSMI E. and SCAR-
PELLI E.: Extrapulmonary source of
amniotic fluid phospholipids. Am. J.
Obstet. Gynecol., 118: 842, 1974.

4 FEDRICK J. and BUTLER N.: Certain
causes of Neonatal death. I. Hyaline

b

157

es progresivo cuanto mayor es el nimero
de horas de ruptura,® pero no sabemos
cuil o cuiles son las vias por las que se
produce este mecanismo. ;HEs la infeccion
amniética el principal mecanismo estimu.
lador? Este interrogante ain no esta acla-
rado pero seguramente no debe ser el Gini-
cc aunque es probable que cumpla algin
rol importante. Sobre esto existe contro-
versia ya que Naeye y colahoradores * in-
forman que los RN fallecidos con signos
de infeccién presentaban suprarrenales
mas grandes v menor incidencia de SDRI
que aquellos sin infeccién. Por otra parte
Bauer ** encuentra que la incidencia de
neumonia fue semejante en los casos con
menos de 16 horas que en aquellos con
RPM. Creemos que en este estudio el ni-
mero de recién nacidos es muy pequeiio
y por lo tanto no podemos tener deduc-
ciones definitivas.

Seguramente futurog estudios en don-
de se pueda determinar lo mas exacta-
mente posible infeccién materna y fetal
(tal vez no necesariamente sintomatica)
aclaren el rol que juega en la maduracién
pulmonar.

Por Gltimo, el conocimiento de que la
RPM disminuye el riesgo de presentar
SDRI debe replantear el manejo obstétri-
co v es probable que no se justifique la
induccion sistemética del parto a las 24
horas de bolsa rota en los embarazos con
menos de 37 semanas de gestacién. Sin
embargo este planteo debe evaluar cuida-
dosamente todos los otros factores que’
actdan perjudicialmente sobre la madre
(hemorragia-conoamniotis, etc.) y el feto
(sufrimiento fetal agudo-prematurez ex-
trema, sepsis, etc.) para tomar la conduc-
ta mas adecuada.

NCILAS

Membrane Disease, 15:
229, 1970.

COHEN M. WEINTRAUB D. and LI-
LIENFELD A. M.: The relationship
of hyaline membrane disease to cer-
tain factors in pregnancy and delivery.
Pediatrics., 26: 42, '1960.

FUJIKURA T. and FROEHLICH L. A.:
The influence of race and other factors
on pulmonary hyaline membranes. Am.
J. Obstet. Gynecol,, 95: 572, 1966.

Biol. Neonal.,

[S1]

[=>]



-

{

10

11

12

14

16

17

18

21

23

USHER R. M.: Clinical investigation of
the respiratory distress syndrome. N.Y.
st. J.: Med., 61: 1677, 1961,

RANTAKALLO P.: The effect of Northern
Climate on Seasonality of births and the
outcome of Pregnancies. Acta Paeédiat.
Scand. Suplement., 218: 1971.

DRISCOLL S. and SMITH C. A.: Neona-
tal Pulmonary Disorders, Ped. Clin. N.A.,
9: 325, 1962. d

MILLER H. C. and FUTRAKUL P.: Birth
weight, gestational age and sex as De-
termining factors in the incidence of
the IRDS of premature born infants.
J. of Pediat.. 72: 628, 1968.

SHANKLIN D. R.: The sex of the pre-
mature infants with hyaline membrane
disease. Sth. Med. J., 56: 1018, 1963.

BUTLER N. and ALBERMAN: Perinatal
problems. Livingstone Edinburgh. Lon-
don, 1969.

FREEMAN R. and BATERMAN B.: Cli-
nical experience with the amniotic fluid
1./S ratio in stressed pregnancies. Am.
J. Obstet. Gynecol., 119: 239, 1974,

BAYER H., BONNAR J, et al.: Amniotic
fluids phospholipids in normal and ab-
normal pregnancies. J. Obstet. Gynaecol.
Br. Commonw., 80: 333, 1973.

GLUCK L. and KULOVICH M. V.: Leatin-
Sphingomyelin ratios in amniotic fluid
in normal and abnormal pregnancy. Am.
J. Obstet. Gynecol,, 115: 539, 1973,

WHITFIELD C. R., SPROUCE W. B. et
al.; The amniotic fluid 1./S ratio in preg-

nancies complicated by diabetes. J.
Obstet, Gynaecol. Br. Commonw., 80:
918, 1973.

BONHAM D. G.: Caesarean Seclions in

Perinatal Problems (Butler and Alber-
man). Livingstone. Edinburgh-Lon-
don, 1969.

TALBERT L., EASTERLING W. and
POTTER H. D.: Maternal and fetal plas-
ma levels of adrenal corticoids in spon-
taneus vaginal delivery and cesarean
section. Am. J. Obstet. Gynecol, 117:
5564, 1973.

POKOLY T.: The role of Cortisol in hu-
man parturition. Am. J. Obstet. Gynecol.,
117: 549, 1973.

GRAVEN S. N. and OPITZ J. M.: The res-
piratory distress syndrome. Risk rela-
ted to maternal factors. Am. J. Obstel.
Gynecol.,, 96; 969, 1966.

GLASS L., RAJEGOWDA B. K.
EVANS H. E.: Abscense of respiratory
distress syndrome in premature infants
of heroin addicted mothers. Lance. 2:
685, 1971.

TAEUSH H., CARSON S. H. et al.: He-
roin induction of lung maduration and

" growth retardation in fetal rabbits. J.
Pediat., 82: 868, 1973.

LEBHERZ T., HELLMAN L, et al.: Dou-
ble blind study of premature rupture
of the membranes. A report of 1896 ca-
ses. Am. J. Obstet. Gynecol., 87: 218,
1967.

and

28

36

37

38

39

ARCH. ARGENT. PEDIAT.

SACKS M. and BAKER T. H.: Spontaneus
premature rupture of the membranes.
Am. J. Obstet. Gynecol., 97: 888, 1967.

WILSON M., AMSTRONG D. et al.: Pro-
longed rupture of fetar membranes.
Amer, J. Dis. Child., 107: 138, 1964.

PRYLES CH. STEG N. et al.: A contro-
lled study of the influence of the new-
born of prolonged premature rupture
of the amniotic membranes and/or in-
fection in the mother. Pediatrics, 31:
608, 1963.

CERIAN] CERNADAS J. M., LARGUIA
A, M. y col.: Ruptura prolongada dc
membranas. Efectos sobre el recién na-
cido. Bol. Med. Htal. Infant., 29: 773,
1972,

ALDEN E. R, MANDELKORN T. et al.:
Morhidity and mortality of infants wei-
ghing less than 1.000 grams in intensive
care nursery. Pediatrics, 50: 40, 1972

YOON J, J. and HARPER R.: Observa-
tions on the relationship between du-
ration of rupture of the membranes
and the development of idiopathic res-
piratory distress syndrome. Pediatrics,
22: 161, 1973.

CHISWICK M. L. and BURNARD E.: Res.
piratory distress syndrome. Lancet, I:
1060, 1973.

BAUER CH., STERN L, and COLLE E.:
Prolonged Iupture of membranes asso-
ciated with a decreased incidence of res-
plt'.’ltOIV distress syndrome. Pediatrics,
33z 7 1 4

RICHARDSON C. J.,, POMERANCE J. et
al.: Acceleration (Jf fetal lung madura-
tion following prolonged rupture of the
membranes, Am. J. Obstet. Gynecol., 118:
1115, 1974.

CERIANI CERNADAS J. M.: Datos no
publicados.

KOTAS R. V., FLETCHER B. D. et al.:
Evidence for independ regulators of or-
gan maduration in fetal rabbits. Pedia-
trics, 47: 650, 1971.

MOTOYAMA E. K., ORZALESI M. M. et
al.: Effects of corticol on the madura-
tion of fetal rabbit lungs. Pediatlrics,
48: 547, 1971.

DE LEMOS R. A, SHERMETA D. W. et
al.: Acceleration of appearance of pul-
monary surfactant in the fetal lamb by
administration of corticosteroids. dmer.
Resp, Dis., 102: 159, 1970.

LIGGINS G. C. and HOWIE R. N.: A
controlled trial of antipartum gluco-
corticoid treatment for prevention of
Respiratory Distress Syndrome in pre-
mature infants. Pediatries, 50: 515, 1972.

SPELLACY W. N., BUHI W. C. et al.:
Human amniotic fluid lecithin/sphin-
gomyelin ratio changes with estrogen
or glucocorticoid treatment. Am. J. Obs-
Gynecoi 115: 216, 1973.

NAEYE R. L.; HARCKE H. T. and
BLANC W, A.: Adrenal gland structure
and the development of hyaline mems-
brane disease, Pediatrics, 47: 57, 1971.



THFE UNIVERSITY COLLEGE OF LONDON

Metabolismo de lipidos
en el pertodo perinatal

Introduccion

2l propdsito de esta revisién es actua-
lizar distintos aspectos del metabolismo
de lipidos en el periodo perinatal, de in-
terés para el pediatra.

[Los avances realizados en este campo
se inscriben dentro de los progresos efec-
tuados en nutricidn perinatal, cuyo obje-
tivo final es contribuir a la sobrevida in-
tegral del recién nacido (R.N.). .

Desde el momento del nacimiento el
R.N. de bajo peso enfrenta un periodo de
desnutricion ue se prolonga a veces por
semanas. LL.os mas afectados son aquellos
de menor edad gestacional. Calculos ba-
sados en ]a relacion: reservas energéticas-
necesidades caldricas, muestran que los
mas pequenos de estos R.N., a menos que
se les suministre nutricién adecuada, mo-
rirdn de inanicién en sélo 4 dias. Ademas
de este peligro inmediato existen eviden-
ciag crecientes de que la desnutricion en
este periodo puede afectar permanente-
mente el cerebro en desarrollo.

Son estas consideraciones las que ha-
cen imperativo el avance de los conoci-
mientos en este campo a fin de cerrar la
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brecha que existe entre nutricién placen-
taria y gastrointestinal efectivas.
Hemos tratado en lo posible de evitar
el uso de términos bioquimicos complica-
dos, pero nutricién y bioguimica estan
intimamente relacionados, ya que la nu-
tricién se cumple a través de procesos bio-
quimicos. Por otro lado, las reacciones
bioquimicas en los seres vivos dependen
esencialmente del aporte de nutrientes.

Aspectos fetales

La nutricién fetal a través de la pla-
centa en todos los mamiferos estudiados
puede ser calificada como una dieta “hi-
perhidrocarbonada”. Kl principal nutrien-
te que pasa de la madre al feto es glucosa,
aunque probablemente también sean uti-
lizados productos de la glicélisis. Los Or-
ganos fetales oxidan lipidos en muy pe-
quena proporcion. Aparentemente el feto
no estd equipado para la oxidacién de
acidog grasos o para la formacién de ATP
a partir del metabolismo de estos acidos
grasos. En términos teleoldgicos esto es
muy “inteligente”, ya que el requerimien-
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to de 02 para la oxidacién de acidos gra-
sos es mucho mayor que para la utiliza-
cién de glucosa.

Por otro lado una dieta rica en hidra-
tos de carbono favorece mdas la sintesis
que la oxidacién de acidos grasos. El co-
nocimiento bioquimico que tenemos del
feto estd de acuerdo con este hecho.

Sintesis de dcidos grasos. El ciclo de
las pentosas es activo en el feto (en grado
" mayor incluso que en el periodo post-
natal) y por lo tanto existe disponibili-
dad de NADPH para la sintesis de acidos
grasos. Se han publicado evidencias en
fetos humanos y de rata de sintesis acti-
va de acidos grasos, a partir de glucosa,
piruvato, acetato y citrato. ‘

No esté totalmente dilucidado el rol del
transporte transplacentario de acidos gra-
s0s, pero no parece ser muy importante.
A diferencia del transporte de glucosa,
no hay relacién directa entre el nivel de
acidos grasos en sangre materna con el
de la sangre fetal.

Colesterol. Los ésteres del colesterol no
cruzan la placenta desde la madre al feto.
Existen evidencias no concluyentes en el
sentido del pasaje en pequefa escala del
colesterol libre.

Trigliceridos. Es interesante destacar
que el contenido en triglicéridos en RN
de diversas especies varia considerable-
mente,

Los fetos de mamiferos pasan por un
periodo inicial prolongado en el que po-
seen escasos triglicéridos, fundamental-
mente en higado y suprarrenal. La depo-
sicion de triglicéridos en el tejide adi-
poso y quizas en otros lugares sélo ocurre
hacia el final del embarazo en el ser hu-
mano y en otros mamiferos que nacen con
una importante cantidad de triglicéridos.

Ya que no se ha demostrado pasaje
transplacentario de triglicéridos en nin-
guna de las especies estudiadas hasta el
momento, es 16gico suponer que estos tri-
glicéridos se forman a partir de acidos
grasos sintetizados en el feto.

La mucosa intestinal fetal parece ser
un activo lugar de sintesis de fosfolipi-
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dos y triglicéridos ya que posee una alta
actividad de glicerofosfato-dehidrogenasa.

Fosfolipidos. A partir de estudios rea-
lizados con fosfolipidos marcados existe
acuerdo de que éstos no cruzan la pla-

“centa. Es posible que los fosfolipidos fe-

tales sean sintetizados en parte en el in-
testino delgado y también en higado ¥y
pulmén fetales. Existen diferencias con-
siderables en la tasa de sintesis entre el
feto y el R.N.

A nivel del pulmén presentan particu-
lar interés los estudios sobre la sintesis
de diversos fosfolipidos que integran el
sistema surfactante por su trascendencia
para la comprensién de la etiopatogenia
del sindrome de dificultad respiratoria
idiopatica (SDRI).

Aspectos neonatales

La necesidad que tiene el R.N. de re-
currir a la movilizacion de las reservas
caléricas que suponen sus depdsitos de
grasa en las horas posteriores al naci-
miento, es facilmente comprensible si ha-
cemos algunos calculos. El higado de un
R.N. de 3 kg pesa 120 g y contiene aproxi-
madamente 10 g de glucdgeno que equi-
valen a 40 kcal. Si consideramos que el
requerimiente calérico de este R.N. es
de 80 kcal/kg/dia este glucégeno seria
suficiente para sdélo 4 horas. Si agrega-
mos el glucégeno muscular (1 g/100 g de
musculo) y asumimos que este R.N. po-
gsee 600 g de musculo, esto representaria
6 g de glucdgeno = 24 kcal, suficientes
para otras 2 horas. Esto seria correcto
solo si todo el glucdgeno fuera utilizado,
lo que no sucede. Lo prudente es asumir
que el R.N. podria vivir de sus depdsitos
de glucégeno por 3 6 4 horas después del
nacimiento. Durante este periodo no ha-
bria necesidad de movilizar grasa endo-
gena.

Poco después del nacimiento del nivel
de acidos grasos libres (F.F.A.) en san-
gre del R.N. aumenta rapidamente. Di-
versos factores han sido involucrados por
distintos autores. l.os mas importantes
serian:
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a) Fstimulacién simpética de lipdlisis.

b) Periodo de ayuno postparto.

¢) Exposicibn a bajas temperaturas
ambientales.

Los datos disponibles indican que estos
factores actian en conjunto ya que:

1) Kl rapido aumento postnatal de
F.F.A. puede ser inhibido por agentes
simpaticoliticos.

2) El nivel de F.F.A. alcanza un pico
6 a 24 horas después del nacimiento. Este
aumento tardio se atribuye a ayuno y fal-
ta de glucosa,

3) El nivel de F.F.A. disminuye con
la administracién de glucosa y aumenta
con el ayuno,

4) Kl nivel de F.F.A. y especialmente
el de glicerol aumentan considerablemen-
te en R.N. expuestos a bajas temperatu-
rag. Este hecho sugiere que parte al me-
nos del tejido adiposo es indirectamente
sensible al frio a través de la descarga de
noradrenalina en las terminaciones sinap-
ticas. Esto lleva a lip6lisis y descarga de
glicerol y en menor grado de F.F.A.

TEJIDO ADIPOSO

El tejido adiposo normal “blanco” es
responsable del depésito o descarga de li-
pidos, dependiendo de la situacién nutri-
cional prevalente. El tejido adiposo ‘“‘par-
do’" estd relacionado con la produccion de
calor y el mantenimiento de una tempe-

ratura corporal estable.

"~ El aumento precoz postparto de F.F.A.
se deberia a estimulacion de lipdlisis en
grasa parda inducida por el enfriamiento
que usualmente acompafia el comienzo de
la vida extrauterina,

El aumento prolongado posterior es
srobablemente un fenémeno nutricional
explicable por una falta relativa de glu-
cosa y resultante de lipélisis en tejido adi-
poso blanco.

La caracteristica mas llamativa de la
grasa parda del R.N. es la presencia de
un gran numero de mitocondrias que con-
tienen crestas con una disposicion com-
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pacta, lo que supone un activo metabo-
lismo.

;.Como se produce calor a nivel de los
depdsitos de grasa parda? Si bien el pro-
blema no esti totalmente aclarado esti
establecido que las mitocondrias del teji-
do adiposo pardo preferentemente oxidan
dcidos grasos que de alguna forma desaco-
plarian la fosforilacién oxidativa. De esta
forma la energia producida se disipa como
calor ¥ no es utilizada para la formacién
de ATP.

El destino de los triglicéridos hidroliza-
dos en la grasa parda y en la blanca no
es el mismo. En la grasa blanca la mayo-
ria de los acidos grasos y glicerol produ-
cidos se descargan en la circulacién, re-
teniéndose sélo acidos grasos suficientes
para reesterificacion. En la grasa parda
si bien existe también reesterificacién de
dcidos grasos, éstos son oxidados y no pa-
san a la circulacion. Este es el motivo por
el que en R.N. expuestos al {rio se encuen.
tran en sangre altos niveles de glicerol v,
proporcionalmente, menos dcidos grasos.

LACTACION

Los cambios que ocurren posteriormen-
te al nacimiento son inducidos en los ma-
miferos por el pasaje de una dieta rica
en hidratos de carbono a otra abundan-
te en grasa (leche).

En el hombre estos cambios evolutivos
son dificiles de seguir por las diferencias
existentes en cuanto a la duracién de la
lactancia y a que el alimento ofrecido pos-
teriormente est4 determinado por factores
tan aleatorios como disponibilidad, modas
y costumbres familiares o comunitarias.

Existen pocas dudas de que la dieta lac-
tea (hipergrasa) es responsable de la ele-
vacién del nivel de lipidos en sangre y
de las diferencias en el metabolismo lipi-
dico observadas en animales lactantes en
relacion al feto y animales sometidos a
una dieta adulta.

En la rata la tasa de acumulacmn de
tejido adiposo en el periodo postnatal in-
mediato es muy alta. Si bien la sintesis
de 4cidos grasos en el tejido adiposo es un
factor importante, la deposicién de la gra-
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sa provista por la leche parece ser el fac-
lor decisivo. Esto se comprueba por la si-
militud existente en la composicion de
acidos grasos entre el tejido adiposo y la
leche. Este fendmeno se ha comprobado
en otros mamiferos, incluyendo al hom-
bre. Es de particular interés mencionar el
hecho de que en el periodo de lactancia
en la rata, el nimero de células presen-
tes en el tejido adiposo estd determinado
por el aporte caldrico que recibe el animal.

Liripos, MALNUTRICION
Y DESARROLLO CEREBRAL

El desarrollo del cerebro ocurre en fa-
ses que siguen una secuencia precisa y
diferente en diversas regiones del cerebro
y entre animales de diferentes especies,

IEn distintos animales de labaratorio es-
tudiados se ha comprobado la existencia
de un periodo especial en el que el des-
arrollo del cerebro entra en una fase de
brusca aceleracion. Este brote de creci-
miento ha sido detectado por incrementos
en el peso, actividad enzimitica y otros
importantes cambios estructurales. De
acuerdo a las evidencias disponibles en
la actualidad, este periode en el humano
comienza hacia el final del segundo tri-
mestre de la gestacion, alcanza un maxi-
mo alrededor del nacimiento y prosigue
con un ritmo menor hasta cerca del 29
ano de vida.

Del campo de la teratologia ha surgido
el concepto de “periodo de wvulnerabili-
dad critica” de los sistemas en desarrollo.
Las alteraciones producidas durante el
mismo se acompanarian de distorsiones
irreversibles en la forma y funcién poste-
riores.

Iixisten evidencias que tienden a iden-
tificar a este periodo de crecimiento cere-
bral acelerade como el de méxima vulne-
rabilidad.

La desnutricion calérico-proteica, in-
ducida en el animal de laboratorio por
distintos métodos produce alteraciones
irreversibles en el cerebro en desarrollo.

En todas las especies estudiadas este
hrote de crecimiento comienza cuando el
desarrollo neuronal ha alcanzado el nu-
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mero correspondiente al adulto. Kxiste
una importante proliferacion de células
gliales que en términos numéricos es ma-
vor que la proliferacién neuronal previa.
Luego sigue la formacion de mielina, in-
corporada en las células gliales (periodo
de mielinizacion).

Tn el cerebro humano adulto el 50 %
de los lipidos se encuentran en la mielina
como cerebrdsidos y colesterol. Por otro
lado, alrededor del 70 9% del peso seco de
la mielina estd constituido por lipidos, el
30 9, restante es proteina. Los acidos gra-
sos en su incorporacién al cerebro se
transforman por distintos procesos: elon-
gacion de la cadena, desaturacion, hidro-
xilacién, degradacién y resintesis. Los aci-
dos grasos denominados esenciales: lino-
leico, 18:2 (n-6) y linolénico 18:3 (n-3)
presentan una rapida tasa de incorpora-
cién 24 horas después de ser administra-
dos ya sea en el alimento o por inyeccion
en la arteria cardtida. Esto explica su pre-
dominio come precursores de acidos gra-
cos en €] cerebro en relacion con otros te-
jidos,

La materia gris del cerebro de 15 espe-
cies de mamiferos estudiados presento una
sorprendente similitud en el perfil de &ci-
dos grasos poliinsaturados, por lo que pa-
rece prudente plantear que su distorsion
se acompafaria de profundos trastornos
funcionales.

La desnutricidn severa en ¢l humano,
especialmente en etapas tempranas, lleva
a una disminucion del peso del cerebro y
de las concentraciones de colesterol y ce-
rebrésidos. Si bien estos cambios pueden
atribuirse al déficit calérico proteico, tam-
bén es importante tener en cuenta la de-
ficiencia de lipidos. Se ha planteado que
en el tratamiento de la desnutricién calé-
rico proteica, las dietas ricas en proteinas
que se utilizan pueden contener insufi-
cientes cantidades de dcidos grasos, espe-
cialmente los poliinsaturados. Por otro la-
do se ha comprobado en estudios hechos
en el periodo de recuperacion que existe
un requerimiento aumentado de Aacidos
grasos esenciales por lo que pedria ocurrir
una deficiencia relativa de los mismos,
inadvertida.
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1Jso DE LIPIDOS EN PROGRAMAS
DE ALIMENTACION ENDOVENOSA

La ventaja que presentan las infusio-
nes de lipidos es que permiten un elevado
aporte caldrico mediante Ja administra-
cion de un pequeno volumen de liquido
isotonico. Esta isotonicidad permite su in-
yeceldon por venas periféricas y hace que
la trombloflebitis sea una complicacion
socs comn. Las emulsiones de grasa dis-
ponibles en FEuropa son: Intralipid (Lab.
Vitrum-Suecia), Lipophysan (Lab Egic-
Francia), Lipofundin v Lipofundin “S”
(T.abi. Braun-Alemania).

lLa preparacion con la que existe mas
experiencia es ' Intralipid (emulsion de
aceite de sova y fosfolipidos de clara de
huevao). Diversos estudios han demostra-
do la semejanza de las propiedades fisico-
quimicas de quilomicrones naturales y las
particulas grasas de Intralipid.

Fon R.N. y lactantes en alimentacion
parenteral ha sido utilizada en dosis que
varian entre 2,5-4 g/kg/dia. Luego de su
inyeceion existe una hiperlipemia tempo-
raria.

[lstudios publicados sobre la capacidad
de remocién de intralipid 1.V, en R.N. de
hajo peso (< 2.500 g) demostraron que
una dosis de 0,15 g/kg/hora era tolerada
satisfactoriamente. En R.N. desnutridos
fetales se ha comprobado recientemente
que puede existir un fendmeno de acu-
mulacion que desaparece con la inyeccion
de heparina 50-100 UU/kg en dosis Gnica.

LLirinos 1.V, ¥ ACIDOS GRASOS ESENCIALES

Diversos autores han publicado claras
evidencias bioquimicas y clinicas de defi-
ciencia de acidos grasos esenciales en RN,
v lactantes sometidos a alimentacion pa-
renteral sin aporte de lipidos. Los cam-
bios bioquimicos caracteristicos aparecie-
ron hacia el final de la primera semana.
lLas transfusiones de sangre o plasma no
consiguieron mormalizar el cuadro, que
solo remitié con la reanudacion de la ali-
mentacién oral. Kn adultos con el mismo
ruadro la inyeccidn 1.V, de Intralipid nov-
malizé rapidamente los signos clinicos y
bioquimicos.

ABSORCION DE GRASAS EN R.N.

Los lipidos de la dieta consisten prin-
cipalmente en triglicéridos insolubles en
agua. El primer paso en la digestion es la
emulsificacién, proceso por el cual los
grandes glébulos de grasa se transforman
en particulas mds pequenas y estables.
Fsto se cumple por la accion mecédnica del
estomago y el lento pasaje de estas par-
ticulas a través del piloro al duodeno. La
lipasa pancredtica actia fundamentalmen.
te en la superficie de la emulsion parti-
cular, hidrolizando los triglicéridos en aci-
dos grasos v monoglicéridos. Estos pro-
ductos en presencia de sales biliares son
solubilizados v dispersos en una fase mi-
celar, lo que los hace facilmente absorbi-
bles a nivel de la mucosa intestinal.

Egs reconocida la incapacidad del R.N .,
especialmente los de menor edad gesta-
cional, de absorber ]as grasas de la dieta
en grado similar a nifos mayores o al
adulto. Diversos factores han sido involu-
crados en relacion con esta “esteatorrea
fisioldgica”. Los acidos grasos saturados
de cadena larga son especialmente mal
absorbidos y su excrecidn se relaciona con
pérdida fecal de Ca, probablemente a tra-
vés de la formacion de jabones de Ca in-
solubles.

La posicién de los diversos acidos gra-
s0s en la molécula de triglicéridos se re-
laciona con su absorcion. Se ha demos-
trado que cuando el dcido palmitico se
encuentra en la posicién beta de la mo-
iécula de triglicérido se produce un mar-
cado aumento de su absorcién y una dis-
minucién concomitante en la pérdida fe-
cal de Ca.

Prolijos estudios por balances metaho-
licos demostraron que aumentando el
aporte graso proporcionalmente se produ-
cia una disminucién en la absorcién de
grasa hasta que cualquier aumento adicio-
nal en la ingesta se acompafiaba de un
incremento semejante en la grasa fecal.

En los Gltimos anos, el metabolismo de
las sales biliares en el R.N. en relacién a
la mala absorcidn de grasas ha vecibido
especial atencién. Diversos estudios han
demostrade una disminucion de la con-
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centracion intraluminal de sales bhiliares
en el R.N. con valores en ocasiones infe-
riores a la concentracion requerida para
solubilizar los productos de la lipdlisis.
“Ademas se demostré que el pool de sales
hiliares y la tasa de sintesis estaban asi-
mismo reducidos.

Debido a la importancia, especialmente

en R.N. de bajo peso con limitados vola-
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POLICLINICO MATERNO INFANTIL R. SAKDA

Fisiopatologia del recien nacido
deprimido por anestesta peridural

La [recuente aplicacion de anestesia
peridural durante el trabajo de parto por
indicacion obstétrica o eleceion del anes-
tesista ante una operacion, obhga al pe-
diatra neonatélogo a interiorizarse de al-
gunos aspeclos vinculados con su funceion
especifica. Para determinar las medidas v
¢l material adecuado necesario para una
eventual  reanimacion, debe  saber qudé
grado de compromiso fetal existia previo
a la anestesia, cual es la metodologia
anestésica empleada vosu posible reper-
cusion,

1 blogqueo periduwral puede ser efec-
tuado con distintos farmacos. Entre los
de uso mas corriente se encuentran la li-
docaing, la bupivacaina, mepivacaina v
prilocaina. Todos pertenecen al grupo qui.
mico de las amidas,

[ clecto que una droga ejerce sohre
el feto depende no golo de Ja misma sino
tamhbien de la velocidad de translerencia
placentaria, su forma, v de la capacidad
del feto para metabolizarla o excretarla.

Absoreion y pasaje transplacentario
a) Lidecaina. La concentraciom que se

alcanza en ¢l plasma administrando 400
mg es de 4,00 ug/mL giendo el pasaje

ERIC ULENS

rapide v alcanzando en la vena umbilical
el D0 % del nivel materno,

K1 nivel toxico en el adulto es estima-
do en 10 ug/ml."

] agregado de adrenalina a la solu-
cion anestésica disminuye la concentra-
cion materna pero no afecta al pasaje
transplacentario de la droga.®*

Las concentraciones plasmaticas pare-
cen depender mas de la dosis total v ve-
locidad de administracion que de la con-
centracion de la solucion.?

Shuider y Way opinan que niveles su-
periores a 3 opg/mil de plasma van asocia-
dos con un alto porcentaje de recién na
cidos deprimidos en partos normales.”?

La concentracion maxima se alcanza
entre 15 v 20 minutos después de la pe-
vidural  recomendandose no sobrepasar
una administracion de 7-8 mg/kg de peso
sLose utilizan soluciones sin epinelrina v
1G-11 mg/ kg de peso sila lienen.'

Fox v colaboradores determinan la baja
concentracion materna y letal alcanzada
atilizando xilotama al 10 0,99 wg/ml
en la madre, 045 en el feto, 0,84 en la
vena umbilical y 0,72 en la arteria um-
bilical. De acuerdo con resultados
consideran a la analgesia peridural como
un procedimiento inocuo para el parto.”

eslos
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Fpstein y su grupo recomiendan evitar
el uso de soluciones con vasoconstrictor
en log casos de preeclampsia.'™

h) Mepivacaina, Utilizandola al 1,5 %
se alcanza la maxima concentracion en la
madre (291 wg/ml) entre los 25 y 40
minutos (administrando 5,2 mg/kg e
peso) v en el feto entre los 35 v 40 mi-
nutos, lkn vena umbilical se llega a 1,90
ug/ml mientras gue en arteria la concen-
tracion es inferior (1,42). Si la adminis-
tracion es intermitente las concentracio-
nes se hacen significativamente mayores,
prebablemente debido a su lenta elimi-
nacion. La depresion chservada en los re-
cién nacidos (13,5 %) es atribuible a di-
ferentes causas que se suman (cambios
vasculares maternos, depresion  directa
del sistema nervioso central fetal) .=

Taurie v Weiss determinan gque en el
recién nacido la concentracion del anes-
tésico alcanza al 65 % de la materna.*!

¢) Prilocaina. Su maxima concentra-
cion a igualdad de dosis con la lidocaina
es de 2,74 wg/ml plasma, en 15 minutos,
lo que significa una reduccion respecto
de la lidocaina. Aungue sus metabolitos
son capaces de originar metahemoglobi-
nemia, pareceria que esto ocurre solamen.
te cuando se utilizan dosis excesivas (mas
de 600 mg), no teniendo efectos adversos
sobre el recién nacido, y es facilmente re-
versible por la administracion de azul de
metileno.'? ’

dy Rupivaceina. Al 025 v 0,5 % pro-
duje una concentracion promedio de (.22
ng/ml que se elevo a 0,39 pg/ml cuando
ne se adiciond epinefrina. No se encon-
lré correlacion entre concentracion de
hupivacaina en la arteria o vena umbili-
cal v depresion neonatal. [S1 rango en los
vasos umbilicales oscild entre el 29 vy
(i2 ¢, de la concentracion en la sangre
materna.” Reynolds vy Taylor coinciden
en que la adrenalina agregada reduce el
pasaje a la sangre materna aconsejando
su u=o cuando debe utilizarse una gran
cantidad de bhupivacaina. Los promedios
de concentracion hallados son calificados
de bhajos.>
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Moir #* preconiza el uso de este anes-
tésico por ser el que menos atraviesa la
placenta, Nobhle ® por su absoluta inocui-
dad para el feto, Fugenio y colaborado-
res hacen notar el menor numero de do-
sis requeridas y mayor duracion del elec-
to analgésico.'s

Efectos sobre la madre y el feto

a) Glandala suprarrenal materna. A
dosis fisiolégicas la analgesia peridural
encuentra fundamento como una terapia
capaz de eliminar el “stress” que para la
madre significa el parto. Buchan y cola-
boradores midieron el nivel plasmatico
de 11-hidroxicorticoides en dos grupos de
parturientas analgesiadas uno con peridu-
ral v el otro con petidina. No hubo varia-
ciones significativas durante ¢l perfodo
dilatante en el grupo peridural mientras
que en el grupe con petidina hubo un
franco aumento."™

by Hauilibrio deido-base. 1) Malerno.
Siempre dentro de las dosis permisibles
para cada drega, diversas investigaciones
intentan determinar posibles cambios in-
ducidos por su uso obstétrico.

Meir v Mone obtienen valores consi-
derados de normalidad.® Pearson y Da-
vies comparan un grupo de analgesia efec-
tuada con petidina y promacina (grupo
control) con uno de peridural con bupi-
vacaina. Kn el grupo control la alcalosis
respiratoria inicial se modifica por ten-
dencia hacia la acidosis por aumento de
lactatos y disminucion del pH, modifica-
cenes que no aparccen en el grupo con
peridural. La caida del pCO. del grupo
cantrol ocurre como respuesta inicial (hi-
perventilacion) al estimulo doloroso de
las contracciones. ldsta reaccion no se
produce en el grupo con analgesia peri-
dural,”" donde hay reduccion del volumen
minute y aumento del pCO..7

Pinto v colaboradores no encuentran
variaclones importantes del equilibrio aci-
do base materno utilizando xilocaina (li-
docaina) al 1,5 % (150 mg).*

Nuestros propios resultados, obtenidos
cen lidocaina al 2 %, comparando dosis
minimas (50 mg) v maximas (400 mg)
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ne muestean difevencias significativas en
tre ambos girupos, senalindose en los dos
casos una disminucion progresiva de la
alealosis por descenso del pH y ligero in-
cremento del déficit de bases. !

2) Felal, Mientras que en la experien-
cia de Pinto y colaboradores # se produce
una acldosiz respirateria v metahaolica cu-
va Mmagnitud es directamente proporcio-
nal al tiempo de exposicion a la droga,
los resultados de Zilianti vy colaborado
"y Jog nuestros *t solo muestran aci-
dosis cuando hay hipotension arterial ma-
ferna,

1es

¢) Presion arierial malerna. la inei-
dencia de hipotension arterial sistémica
tras ¢l blogqueo peridural es variable en
su intensidad y frecuencia segian el anes-
(ésico utilizado, dosis, concentracion, pero
on lineas generales estd en relacion con la
altura que aleanza el anestésico en el ¢a-
nal vertebral”

Con 200 mg de lidocaina, una dosis que
puede ser conslderada como minima -
dispensable para una anestesia en la ce-
sarea, hemos asistido a cambios impor-
tantes de la presion femoral.:

) Frecuencia cardivnea felal. Hon, Reid
v [Tehre en 1960 particularizan la relacion
entre hipotension vy bradicardia fetal por
hipoxia v la recuperacon a valores cerca-
no= a los previos una vez normalizada Ia
tension." Vasicka v colaboradores deseri-
hen bradicardia en cazos de severa hipo-
fensicn materna v taguicardia o frecuen-
cla oscilante cuando es moderada.® Schi-
[Tin encuentra una alta incidencia de des-
aceleraciones tardias (dips 23 con hipo-
tension de mas de 20 mm de Hg Ma-
chado #* encuenira desaceleraciones tar-
tias on los fetos de vitalidad comprome-
tida, siendo la frecuencia normal en los
fetos de (érmino no afectados por pato-
logia obstétrica. Este autor sugiere la po-
sibilidad de un efecto bradicardizante de
Ia lidocaina.

Al igual que Zilanti ' los cambios oh-
servados por nosotros coinciden con cam-
hiog hemodinamicos en la madre.™

Pinto v colaboradores tienen una in-
cidencia de 30 % e bloqueos postperi-
dural

Ficiopatelogia del sufrimiento fetal

La aceion directa de los agentes anes-
lésicos como  lactor desencadenante  de
acidosiy v hradicardia fetal en la anes-
tesia paracervical, donde hay alta con-
centracion fetal,” * constituve una hipo-
tesi= tentadora,

La peridural determina vias de dilu-
ston diferentes del anestésico al igual que
suacceeso a la circulacion fetal.

lLas consideraciones
htenidos,

sobre los niveles
Gue pueden estimarse no pe-
no excluven que debe usarse
a menor concentracion posible con vistas
a obtener el menor pasaje a la sangre.”

21 blogueo del sistema simpatico ori-
eina vasodilatacion consecuente en ¢l te-
rritorio involucrade. Toda vez que ello
cewrra en forma brusca habra rémora
sanguinea que leva a un menor retorno
venose 1o que produce hipotension.

Al disminuir la presion de perfusion a
nivel de la arteria ven com-

(
lgrosgos,!
I
1

uterina se
nrenietides los Intercambios leto mater-
nos. ln la sangre fetal habra primero aci-
dosis respiratoria que, si la hipotension
se prolonga, =¢ transformara progresiva
mente en metabdlica, La intensidad de
fa acidosis v el tipo de alteracion de Ia
recuencia cardiaca letal dependera del
estado previo de vitalidad fetal, de la mag.
nitud de la hipotension v de la duracion
de L misma,

Bieniarz postula que cuando la hipoten-
sion coincide  con vasodilatacion en el
area uterina, hay una huena perfusion
placentaria v por lo tanto no hay suflri-
miento fetalt s probable gque el efecto
henelicioso ohscrvado por Moir vy colabo-
radores sobre la mortalidad perinatal de
pacientes  preecldmpticas en trabajo de
parto a las que se administré peridural
tenga este fundamento.” La vasodilata-
cién debe producirse lentamente para dar
lugar a la redistribucion sanguinea. Cuan-
do os hrusca se origina hipoperfusion de
acucrdo a lo va enunciado,

Il estado previo a la anestesia del feto,
surge de un diagnostico obstétrico. in la
[igura 1 se ohserva un sulrimicnto fetal
(dips 2 en horas 016, 0,20 y 0,24) que no
habia sido detectado por el método ¢la-
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Sufrimienio fetal, sin agravamiento. Presion arterial normal.

Fui. 2: Sufrimiento fetal con

agravacion por hipotension.

sico de auscultacion.® No se produce hi-
potension con lo gque se evita el agrava-
miento de la situacion.

£l feto de la figura 2, con sufrimiento
fetal previo no diagnosticado clinicamen-
te (dips 2 en hora 0.9 y ,140) se ve some-
tido a una disminucion de aproximada-
mente 20 mm de Hg en sus presiones
maxima y minima. Ocurre una bracdicar-
dia de 160 latidos previos a 110 latidos
postperidural. La recuperacion es indu-
cida por un farmaco hipertensor a dosis
Iraccionadas.

ay casos en que el compromiso fetal
previo es minimo o clinicamente no obser-
vable hasta que la peridaral lo transfor-
ma en amplia evidencias ™

Fn la figura 3 ¢l feto esta en taquicar-
dia (170 latidos por minuto). Al minuto
de terminada la peridural la tension es de
12080, Dos minutos después es de 65,/00.

MO 5
M

R o T
;0
i

42 DA/

Fii 3:
de vitalidad previa limitrofe (laguicardia).

Sufrimicnto fclal postperidural en un feto

19 feto soporta la agresion manifestando
lucgo de tres minutog una bradicardia que
Hega a 90 latidos por minuto, La recupes-
racion se inicia con etil adrianol.

listimamos esta asoclacion como extre-
madamente peligrosa, pues se puede com-
prometer definitivamente las escasas 1e-
servas fetales v sus mecanismos de defen-
sa" 19l nacimiento en estas condicionces
enfrentarda al pediatra neonatologo con
un deprimido grave por hipoxia.

l<n la operacion cesarea en la que usual-
mente se coloca a la paciente inmediata-
mente en dectabito dorsal, interviene co-
mo factor agravante de hipoperfusion la
compresion de los grandes vasos por el
ttero o=

Ademas es importante recordar que la
presidn femoral sulre un descenso real
mayor gque el auscultado a nivel braguial.”

Terapia profilactica

De las recomendaciones sugeridas por
Asling # para combatir la hipotension in-
sistimos en la administracion extremada-
mente precoz de un vasopresor. Una vez
producida la bhradicardia la recuperacion
tetal puede legar a ser muy lenta ™ v tra-
tandose de una cesarea el nacimicnto
acontece cuando atn no os completa
Nucstra preferencia se inclina por el etil
adrianol que en la clinica cotidiana arroja
buenos resultados.”



TOMO LXXII

N¢ 6 -~ SETIEMBRE 1974

R E

A\SLING J., SHNIDER S, MARGOIL.IS A,
WILKINSON G., WAY E.: Paracervieal
block anesthesia in obstetrics. 1T Etio-
logy of fetal bradycardia following pa-
racervical block anesthesia. Amer. .
Obstet. Gynee., 107: 626, 1970.

ASLING J.: Hipolension tras anestesia re-
gional, IKn “Anestesia Obstétrica (Shni-
der S. M.)”7, p. 142, Salvat Wditores, 1972.

BALDI E.,, MIR P.: L.a anestesia peridural
en el trabajo de parto. Jornada Médice,
169: 4, 1969.

BIENIARZ J., FERNANDEZ SEPULVI-

DA R.. CALDEYRO BARCIA R.: Efectos
de la hipotension arterial materna sohre
el feto humano. 1 Frecuencia cardiaca
fetal durante el trabajo de parto en con-
diciones fisiologicas. V' Congr. Med. del
Uruguay, 4: 1819, 1962.

BIENIARZ J., FERNANDEZ SEPULVIE
DA R, MAQUEDA E.. CALDEYRO
BARCIA R.: Iifectos de la hipotension
arterial materna sohre el feto humano.
I Frecuencia cardiaca fetal en partos
con circular de cordon v toxemia. V
Congr. Med. del Uruguay. 4 1841, 1962,

BIENIARYZ J., MENDES M. AILVA-
REZ L., ARAMBURU G., ARELLANO

HERNANDEZ G., CALDERRO BAR-
CIA R.: Sindrome supino hipotensivo y
sus efectos sobre la frecuencia cardiaca
tetal. IV Congr. Urug. de Ginecotocol., 2:
918, 1961,

BIENIARZ 1., CROTTOGINI .J., CURU-
CHET E., ROMERO SALINAS G., YOS-
HIDA T. POSKIRO J., CALDEYRO
BARCIA, R.: Aorto caval compression
hy the uterus in late human pregnancy.
[T Unreliability of the sphigmomano-
metric method in estimating  uterine
artery pressure. AmiCr. J. Obstet. Gynece.,
100: 203, 196G8.

BRAID D., SCOTT D.. Dosage of ligno-
caine in epidural block in relation to
toxicity, Brit. J. Anaesth., 38: 596, 1956.

BRATID D., SCOTT D.: The sistemic ab-
=orption of local analgesic drugs, Bril,
J. Anaesth., 37 394, 1965,

BROMAGE P., ROBSON ... Concentra-
tions of the lignocaine in the hlood
dafter intravenous, intramuscular, epidu-

ral, and endotracheal administration.
Anaesthesia, 16: 461, 1961. Swrvey of
Anesthesiology, 7: 49, 1963.

BROTANEK V. VASICKA A, SANTIA-
GO A.. BROTANEK J.: The influence of
epidural anesthesia on  uterine blood
flow. Obstet. and Gynee., 42: 276, 1973.

BUCHAN P, MILNE M., BROWNING M.:
The effect of continuous epidural bloc-
kade on plasma 1l-hydroxycorticoste-

1G9

FERENCIAS

roid concentrations in labour. J. Obstel.
Gynaecol, Br. Commoniw., 80: 974, 1973,

BURT R.: The foctal and maternal phar-
macology of some of the drugs used for
the relief of pain in labour. Brif. J.
Anaesth., 43: 824, 1971,

CALDEYRO BARCIA R.: Sufrimiento fe-
tal. Fisiopatologia. V. Congr. Urug. di
Ginecolocol., 11 529, 1969,

[KPSTEIN B., COAKLEY (., BARTER R,
CHAMBERILAIN G.: New developments
in epidurar anesthesia  for obstetries,
Auner. J, Obstet. Gynee., 106: 996, 1970,

EUGENIO A., ALTVEIRA A., BOZZA 1,
MARTINS J.: Bupivacaina em bloqueio
peridural continuo para analgesia obs-
tétrica. Rev. Bras. Anest., 24: 101, 1974,

FISHHER A, PRYS ROBERTS C.: Mater-
nal pulmonary gas exchange. Anacsthe-
st 230 350, 1968,

FOX G., HOULE G. DRESJARDINS P,
MERCIER G.: Intrauterine fetal lido-
caine concentrations during continuous
epidural anesthesia. Awmer. J. Obster.
Guynee., 110: 896, 1971,

[TON K., REID B., HEHRII 1.;

The elec-

tronic evaluation of fetal heart rate, 11
Changes with maternal hypotension.
Amey, J, Obstel. Gunec., 79: 200, 1960.

HYMAN M. SHNIDKER S.: Maternal and
neonatal blood concentrations of bupiva-
caine associated with obstetrical conduc-
tion anesthesia, Anesthesiology, 54: S1,
8270 2

LURIE A, WEISS J.: Blood concentra-
tion of mepivacaine and lidocaine in
mother and baby after epidural anaes-
thesia. Awmer. J. Obstet. Gynee., 10G: 850,
1970,

MACHADO D.: Efeilo da lidocaina na fre-
quencia cardicea fetal. Vo Reunion de la
Asociacion Latinoamericana de Investi-
caciones en reproduccion humana. Bue-
nos Aires. Argentina, 1972,

MENDEZ BAUER C.. MONLISON ., GUE-
VARA RUBIO G.. BERMEO T.., CARRI-
LLO ANDRADA A, YADRO R., CAL-
DEYRO BARCIA R.: Test clinico para
valorar el estado fetal durante el parto.
Vo Congr. Urug. de Ginecolocol., 1: 595,
1969,

MERCADO M. ULENS E., RIVAS ],
BERTOLLA R.: Risco fetal por ana'ge-
sia e anestesia peridural. Rer. Bras.
Anest., 24: 15, 1974.

MOIR D., MONE J.: Acid base balance du-
ring epidural analgesia. Bril. J. Anaesth.,
562 A80. 1964,

MOIR D.: Recent advances in pain relief
in childbirth. 1T Regional anacsthesia,
Brit, J. Anaesth,. 43: 849, 1971.



1

iz

MOIR D, VICTOR RODRIGUEX T.., WI-
LI.OCKS J.; Epidural analgesia during
lahour in patients with pre ccelumpsia.
S Obstel, Guuaceal, B, Connnanne, 9
16O, 1972,

MORISITINMA L DANIICL S M1 ('/\‘-.f
LAW B, POPFPERS P. JAMES L.
Transmission of mepivacaine hyd rochlo-
ride (Carbocaine) across the human pla-
centa. Anesthestology. 27 147, 1966,

MOYA 0. SMITH DB Alaternal hypoten-
ston and the nethorn, Proc. Thivd Word
Congr. Anesth., 2: 110 1861

NODLE A, CRAFT . BOOTES J.. 16D-
WARDS 2, THOMAS D. MILLO K.
Continuous  lumbar  epidural Lmdlf"mi;:
using bupivacaine: a =tudy of the fetus
and newborn child. J. Qbstet, (_ij'Hr'HfU].
Dy Conononie., 780 299, 1971,

PIARSON J.. DAVIES P The effect of
continuous  lumbar  epidural  analgesia
on the acid base status of maternal arte-
rial blood during the first stage of la-
bhour. J. Obstel, Gunacceol, Bro Comnone,,
§0: 218, 1973,

PIEARSON J., DAVIES P The effect of
continuous lumbar epidural analgesia on
maternal acid base balancee and arterial
lactate concentration during the second
stage of labour. /. Obstet. Gynaceol, Br,
Conbrirernes,. S0 1225, 18973,

PINTO 1., MAZZOCO N.. WINOGRAD R&..
SILICARO M. SCASSERRA V.o Efecto
de Iy analgesia peridural sobre el equi-
lihrio acido-hase materno y fetal, Ree

ARCH, ARGENT., PEDIAT,

Sae. Obsty Ginee. de Buenos Lires, 687:
287, 1970,

PMOSETRO J., MASSI G, BIENIARZ .
Hipotension arterial (femoral) cousada
por la contraccion uterina. 7V Congr.
Uiy, e Ginecotocol. 2; 925, 1961,

REYNOLDS I, TAYLOR G0 Plasma con-
centrations of bupivacaine during con-
tinuous  epidural analgesig  In labour:
the offect of adhvenaline, Bt J. Anaesth.,
13 436, 1971,

SCHITEFRIN B Fetal heart rate patterns
following epidural anacsthesia and oxy-
teein infusion during labour, J. Obstel.
GGyncee, Br. Copnmowe., 790 532, 14972

SHNIDER S. WAY I Plasma levels of
lidocaine (Xyloraine Ry in mother and
newhorn following obstetrical condue-
tion anesthesia,  Clinical  applications.
Anesthesiolegy, 290 951, 1968,

THONMAS J, CTLIMIE C., LONG G.. NIGH-
JOY T.: he influence of adrendaline on
the maternal plasma levels and placen-
tal transfer of lignocaine following lum-
bar  epidural  administration.  Brit. /.
Anaesth., 41; 1029, 1969,

VASICKA AL LIUTCITINSON H., ENG M.,
ALLEN C.o Spinal and cepidural ancs-
thesia, feta] and uterine response o
acute hyvpomand hypertension. ey ).
Obstel, Gyoee,, 90 800, 1964,

ZILIANTILE M., SAT.AZAR J.. ALLIR J.
AGULIERO 0.0 Fetal heart rate and pH
of letal capillary biood during cpidural
analgesia in labour. Obstef. and Gynee.,
D60 8811970,




Meningitis
-

Introduccion

l.a meningitis aséptica (MA) sindrome
clinico descripto por Wallgren en 1925 ™
se caracteriza por fiebre v signos de irri-
tacion meningea con pleocitosis, aumen-
L de proteinas, glucosa normal y ausen-
Cia de bacterias en el liguido cefalorra-
quidec (LLCR). Numerosos virus han
sido aislados en pacientes con este sin-
drome, por lo que algunos autores las
Naman “meningitis virales™." Se desco-
noce su incidencia, caracteristicas clini-
cas y de laboratorio en el periodo neona-
tal v son escasas las publicaciones al res-
pecte.t ' Otras  infecciones no virales,
pueden manifestarse, aunque excepcio-
nalmente, en el RN como meningitis
asépticas,

Las dificultades en el diagnastico pre-
coz de meningitis se ven aumentadas en
€l periodo neonatal como consecuencia
de la inespecificidad de los signos v sin-
tomas clinicos. IBsto hace que sélo una
correcta interpretacion de los hallazgos
del ILCR obtenido ante sospechas mini-
mas permita la conformacion diagnostica.

Iixisten en la literatura numerosos tra-
bajos sohre valores normales de I.CR en
RN de término y pretérmino. De todos
estos consideramos que los de Otila,' Nai_
deo v Wolf* por el namero de pa-
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cientes y el criterio de seleccion de los
mismos son los mas ilustrativos (ver ta-
blas 1, 2 v 3).

Tanra 1

Hallazgos en el liquido cefalorraquideo
de recién nacidos de término durante
las primevas 24 hovas !

Reangn Media 2: ‘DS,
Eritrocitos & )-884
Polimorfonucleares 3 0-27
linfocitos 2 0-24
Proteinas (33 27-14H4
Glucosa H1 30-6G4
Cloruros GS0-760 720 GGO-T80

Tapra 2

Hallazgos en el liquido cefalorraquideo
de reeién nacidos de término durante

el 19 y 70 diav
Dia 1 Dia T
Rung . Media Rango Meddia

Kritrocitos 0-6G20 23 0-18 3
Polimorfo-

nucleares 0-26 7 0-5 2
Linfocitos 0-16 0 0-1 1
Proteinas 10-148 73 27-8B5 17
Glucosa 38-611 I8 18-62 55
Cloruros G80-760 720  T20-760 720
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Tagra

Hailazgos en el liquido ccefaloreaquideo
de recién nacidos de pretérminog 2t

Como puede obscorvarse en estas tablas,
existen diferencias entre log valores de
LOR durante Ia primera semana de vida
con respecto a etapas posterioves. En re-
lacidn o la téenica de obtencidn de la
nmiuestra, la frecuencia de punciones trau-
maticas  (ligquidos  hemorragicos)  varia
enbre el 1 v el 10 %, Llama la atencion
la baja incidencia de éstas presentada por
Otila ' que creemos estd relacionada a
que en su serie todas las punciones fuc-
ron realizadas por el autor v oa que el
nivel del sitio de puncion fue mias alto
del empleado habitualmente. Debe desta-
carse, ademas, el alto porcentaje de LOR
Nantocromico en el RN (90-97 ). [2] na-
mero total de leucocitos es, normalmente,
mas elevade, particularmente durante las
primeras horas de vida: 0-70 (tabla 1).
0-26G (tabla 2), aunque ¢l séptimo dia es-
tos valores descienden a las cifras habi-
tuales en ¢l nino (0-5; tabla 2).

Caracteristicas clinicas y de laboratorio
de las meningitis asépticas

T.ow 20 recién nacidos con diagnostico
de MA estudiados por los autores (la
mayoria pertenecientes al Scervicio  de
nfermedades Transmisibles de la Uni-
versidad del Sur de California) cursaron
su enfermedad durante los meses de ve-
rane v olono, La distribucion por edades
VoReNO 8e presenta en la tabla 4.

ARCH. ARGENT. PEDIAT
Edad en dios Sexo Taotales  Porcentaie
12 M
0-7 1 1 2 10
5105 0 2 2 10
16-233 | 2 G 30
2413 (& 1 10) 50
Tanra 1

Kdad de comienzo y sexo

Formas clinicas de presentacion

Los gignos v sintomas de comienzo mas
frecuentes fueron: fiebre (95 %), irrita-
hilidlad (65 T, diavrea (45 %) v vomi-
Los (15 ).

Loz dias de enfermedad previos a la
Internacion, variaron entre pocas horas
hasta 4 dias con un promedio de 1,6 dias.

Al ingreso los signos v osintomas pre-
dominantes fueron, asimismo, inespecifi-
cos (tabla 5). :

Tanra 5

Signos y sintomas al ingreso

v

e =

Z S

L A

[ iehye 16/20 S0
Lrritabilidad (/20 B18]
Convulsiones 1/20 5
Rigidez de nuca 3720 15
Hipertension de fontanela  3/20 15
H 15

Exantema

La duracion promedio de la hiperter-
mia lue de 23,8 horas (rango 4-68), la de
internacion de 7 dias (rango 2-15) no
detectandose clinicamente secuelas neu-
rologicas en ninguno de los casos.

Laboratorio

[X] recuento de leucocitos en sangre pe-
viférica fue de 16.200 por mm® (rango
S5.900-50.000) con un porcentaje de poli-
morfonucleares de 500 (rango 12-66).
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K1 LCR mostrd una pleocitosis de 487
elementos (rango 20-1.500) con un por-
centaje de 52,1 de linfocitos (4-100 7).
Istos valores corresponden a la puncion
lumbar de ingreso. En los casos que pre-
sentaron neutrofilia, una segunda pun-
c1on realizada luego de las 6 horas mos-
tra predominio linfocitario en todos los
rasos.

La glucorraquia estuvo dentro de ci-
fras normales con una media de 54 mg %
(32-72). Las proteinas motraron un dis-

creto aumento 97,4 mg % (rango 35-
1950 {tabla G).
TAnLA b
Hallazgos del liquido cefalorraguideo
en 20 BN con meningitis aséptica
o Pratei- Glngo-
it Edad Leuco- | Linfo- i sa {img/
S |de co- | citos) | citos s 100 ml)
2 mienzo mm (%) (ma/ LCR/
a : ’ 100 mi) i
1 8 300 78 27 I/TH
2 30 20) 50 — GH
3 30 1.500 76 G4 55/105
1 30 320 44 94 23/80
9 23 D8 4 — 3457480
6 18 67 15 35 50/75
T 16 120 100 117 6O
8 21 © 900 28 104 47
9 16 1410 5 T2 45
10 30 18 100 19 68
11 206 300 10 107 71
12 30 270 95 o3 62
13 6 1.032 10 195 48/67
14 53 137 73 170 10/62
15 30 200 Do 170 727143
16 23 33 70 48 45/94
17 24 100 36 59 65
18 10 02 90 63 50/63
19 30 (26 20 174 10/85
20 30 1.100 99 83 44/65

Estudios virolégicos

l.as muestras disponibles (hisopado fa-
ringeo, rectal y 1LCR) fueron inoculadas
en cultivo de tejido de rifén de mono y
estudiadas de acuerdo a téenicas habi-
tuales.” " La confirmacién serologica de
la infeceitn fue obtenida mediante la de-

173

terminacién de anticuerpos neutralizan-
tes en sueros correspondientes al periodo
agudo y de convalecencia,

La infeccion por enterovirus se docu-
menté por aislamiento del virus del LCR
v/o un aumento de 4 o mas veces del
titulo de anticuerpos neutralizantes con
o sin obtencidon del virus de fauces o
recto.

Virus aislados

De los 10 pacientes en que se dispuso
de muestras adecunadas para estudio vi-
rolégico {(cultivo vy serologia), en 7 de
obtuvo confirmacidn diagnadstica. ¥n 3 de
ellos, los virus se aislaron de LCR (ECHO
3,4 v 9); en los 4 restantes fue aislado
de fauces y/o recto observandose en es-
tos casos un aumento significativo en el
titulo de anticuerpos. Estos fueron ECHO

4 8, 11 y 30,

Discusion

Il sindrome de meningitis aséptica de
etiologia viral, ampliamente descripto en
el nino y el adulto es raramente recono-
cido en el periodo neonatal. T.a mayor
parte de los trabajos publicados sobre
afecciones virales en este grupo de pa-
cientes, particularmente las relacionadas
a enlerovirus, describen una afeccion se-
vera con compromiso de multiples drga-
nos y elevada mortalidad.»# @19 0s

I8¢ probable que la incidencia de MA
en el recién nacido sea mucho mayor de
lo que actualmente se supone. La poca
repercusién sobre el estado general, la
inespecificidad de los sintomas y las di-
ficultades para el aislamiento e identifi-
cacién del agente causal pueden ser algu-
nas de las razones que contribuyen a su
infrecuente diagnostico.

[La edad de nuestros pacientes oscild
entre 5 y 30 dias. En solamente dos de
ellos la enfermedad se presenté durante
la primera semana de vida (5% y 9 dia)
v en el H( % de los casos lo hizo en el
curso de la cuarta semana (ver tabla 4),
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Si bien la infeccién por enterovirus
puede ser adquirida in Gtero * ' esta for-
ma de contagio es excepcional, se mani-
fiesta precozmente (dentro de Jos prime-
ros tres dias) y es con frecuencia fatal.
Lo corriente es que la transmision se
produzea por contacto intimo, en cuyo
caso el comienzo es mas tardio y las for-
mas de presentacion son las caracteris-
ticas para este tipo de virus (infeccion
inaparente, meningitis aséptica).

No hallamos en nuestra serie diferen-
cias entre varén y mujer; esto contrasta
con la mayor incidencia de varones des-
cripta en otras etapas de la vida®'

La mayoria de los casos se presenta-
ron en verano (16/20) coincidiendo con
la frecuencia mas elevada de infecciones
por enterovirus en esa época del ano.'*"
Esta variacidn estacional y la recoleccién
de antecedentes epidemioldgicos entre los
contactos del RN pueden ser ttiles para
orientar la sospecha diagndstica.

En lo referente a las manifestaciones
clinicas, surge del analisis de los casos
la ausencia de signos especificos de irri-
tacién meningea y la baja incidencia de
convulsiones e hipertension de fontanela.
Tampoco se observaron algunos signos
neurolégicos que suelen acompanar a las
meningitis bacterianas tales como opisto-
tonos, coma y compromiso de nervios cra-
neanos,

La breve duracion de la hipertermia
(menos de 24 horas) y de la enfermedad
(menos de 1 semana) contrastan también
notablemente con lo observado en las
meningitis bacterianas del periodo neo-
natal.'

La asociacion de exantema e infeccién
por enterovirus esta bien establecida '* 7 *

aunque en esta serie se observd en sdlo -

el 15 % de los casos (3/20).

Si bhien algunas infecciones virales se
acompanan de leucopenia esto no es lo ha-
bitual con los enterovirus.* Nuestro gru-
po mostré discreta leucocitosis (16.200/
mm®) con aproximadamente un 50 % de
linfocitos.

En lo referente al LCR se destaca la
normalidad de la glucorraquia, ligero au-
mento de las proteinas v moderada pleo-
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citosis con predominio linfocitario. En los
casos 3, 9 y 13 en que el recuento de leu-
cocitos fue mayor de 1.000 el aislamiento
del virus, con o sin serologia permitié la
confirmacién diagndstica, En dos de ellos
(casos 9 y 13) en que la férmula inicial
mostré un franco predominio neutréfilo,
una segunda puncién realizada dentro de
las 24 horas reveld linfocitosis. Este he-
cho enfatiza la importancia de esta acti-
vidad en los casos de duda diagndstica
pudiendo evitarse asi tratamientos inne-
cesarios de meningitis erréneamente ro-
tuladas como bacterianas.

Los enterovirus en verano y el virus
de la papera en invierno'' ' * son los
agentes causales méas frecuentes; ocasio-
nalmente, rubéola, herpes, toxoplasmosis.
tuberculosis y ltes pueden ser respon-
sables.s 2

Kl diagndstice etioldgico sdélo puede
realizarse si se cuenta con un adecuado
laboratorio de virologia. El porcentaje de
cultivos positivos varia seglin las se-
ries (10, 14 y 17). En la presente fue del
70 % v los responsables en todos los ca-
sos pertenecieron al grupo ECHO (Nros.
3, 4,9, 11y 30).

Para la confirmacién diagnéstica de es-
tas infecciones es fundamental obtener,
ademds de las muestras de LLCR, fauces
y recto, suero de fase aguda y convale-
cencia dado que las infecciones inaparen-
tes y los portadores son frecuentes en épo-
cas epidémicas.

No hubo en nuestra serie casos fatales
ni se observaron secuelas neuroldgicas.
HEsto coincide con lo referido por otros
autores." '" De todos modos, creemos ne-
cesaria una cuidadosa evaluacion neuro-
muscular al alta y la realizacion de con-
troles posteriores (30 y 60 dias), para
descartar paresias y/o paréalisis secunda-
rias a mielitis que pueden ocurrir en las
infecciones por enterovirus. Estas, en ge-
neral, son leves y transitorias.

Seria interesante, asimismo, un segui-
miento alejado de estos nifos ya que, si
bien se presume que curan sin secuelas,
no hay estudios publicados que incluyan
una adecuada evaluacién psicomotriz.
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REstUMEN

Se describen aspectos epidemioldagicos,
clinicos y

de laboratorio de 20 casos de

meningitis aséptica en el periodo neona-
tal, incluyendo revision de la literatura.
L.a mayoria se presenfaron después de
la primera semana de vida y asociadas a
infecciones por virus ECHO. Se destaca
ia ausencia de signos de irritacidon me-

10

11

175

ningea v compromiso encefalitico. K1 LCR
mostro ligera pleocitosis a predominio lin.
focitario y glucosa normal.

el

La breve duracion de la enfermedad v
buen pronéstico contrastan con lo ob-

servado en la meningitis bacteriana del
recién nacido, si hien no hay estudios que
mmcluyan seguimiento alejado y una ade-
cuada evaluacidon psicomotriz,
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