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Homenaje y recuerdo al Dr. Eduardo Kreutzer
Dr. Rubén Cuttica

Queridos colegas
El 9 de marzo moría el Dr. Eduardo Kreutzer. Luego del shock inicial por la noticia y la tremenda 
sensación de pérdida he decidido sentarme a escribir estas líneas.
Eduardo fue sin duda el leader de la Cardiología Pediátrica argentina, siguiendo a su padre quien 
creó dicha especialidad en nuestro medio. Dirigió la Unidad de Cardiología del Hospital Pedro de 
Elizalde durante muchos años, tuvo enormes logros científicos y académicos pero no me voy a 
referir aquí a todo esto.
Eduardo fue un tipo excepcional; desde que lo conocí en la rotación de cardiología de mi residencia 
me impactó su personalidad. Permanentemente activo e incansable, era una usina de ideas que 
sistemáticamente llevaba a la práctica.
Médico dedicado a sus pacientes como pocos, llegaba al hospital de madrugada y cuando llegaba 
el staff ya muchos pacientes habían sido controlados y tenían su orientación y su ayuda no solo 
para fijar sus tratamientos sino también para conseguir como siempre lo que en nuestro medio falta.
Docente colosal, estar a su lado al examinar al paciente era impresionante. Su imagen de él con un 
estetoscopio y sus manos auscultando y palpando pulsos, frémitos y todo lo que llevara al diagnós-
tico jamás la olvidaré. Para él no existían 4 focos de auscultación, el estetoscopio se movía sobre el 
tórax y el detectaba por dónde circulaba el flujo y llegaba al diagnóstico para el que hoy solicitamos 
ecografías e imágenes de todo tipo.
Inteligente y actualizado en la Pediatría, no solo en la Cardiología Pediátrica y es así que supo ver 
que estaba iniciando una especialidad pediátrica en el mundo que era la Reumatología Pediátrica.
Intuitivo, sabía descubrir las principales habilidades de cada uno y fue así que luego de iniciar el 
seguimiento de pacientes con Fiebre Reumática me dijo: vos tenés que hacer Reumatología y para 
eso me contactó con Osvaldo García Morteo y con Patricio Cossio. Me apoyó junto con Osvaldo 
para realizar mi entrenamiento en Londres con Bárbara Ansell. Considero que fue el verdadero ini-
ciador de la Reumatología Pediátrica en Argentina.
Eduardo no se limitaba a darte el envión para iniciar el camino sino que lo recorría a tu lado y trataba 
de impulsar en cada momento.
Humilde, podía desempeñar todas las tareas en el Servicio codo a codo con todos los que nos 
desempeñábamos en él y podíamos desde trabajar con gran rigor científico hasta divertirnos juntos.
Eduardo, estoy eternamente agradecido por lo que me diste; pilas de cosas que hoy en la práctica 
hago con los pacientes y formas de hacer docencia, surgen hoy inconscientemente y en forma au-
tomática porque vos me las supiste inculcar.
Escribo estas líneas a una semana de su partida en que las imágenes y los recuerdos aparecen en 
cada momento y quiero transmitirlas en el Grupo de RP y con todo el grupo humano del Hospital 
Elizalde dado que muchos de los jóvenes que hoy están en la especialidad no pudieron tener esta 
vivencia.
Quiero que él siga vivo después de la muerte y la forma de lograrlo es con el recuerdo permanente 
y transmitiendo sus enseñanzas a los más jóvenes; me siento más comprometido que nunca con 
ese cometido.
Eduardo y Osvaldo han sido mis mentores, gigantes irreemplazables de la Medicina y de la Vida; si-
guen presentes en mi y seguramente lo estarán en todos los que estén cerca mio por la transmisión 
consciente o inconsciente de lo que ellos me dieron.
Gracias por tomarse el tiempo de leer esta nota y seguramente sumarse al homenaje y el recuerdo.

	 Rubén Cuttica
	 Marzo 2017





Revista Pediátrica Elizalde 5

art


ículos





 originales










1	 División Inmunología, Hospital General de Niños Dr. Pe-
dro de Elizalde.

2 	 Sección Reumatología, Hospital General de Niños Dr. 
Pedro de Elizalde.

Dirección Postal: Georgina Roffé. División Inmunología, 
Hospital General de Niños Dr. Pedro de Elizalde . Montes de 
oca 40 (1270) CABA. E-mail: georro87@gmail.com

Evaluación del estado inmunológico de pacientes pediá-
tricos con Lupus Eritematoso Sistémico
Roffé G1, Nazr M1, Etcheverry M2, Balbaryski J1, Gaddi E1

Resumen

Introducción. El Lupus Eritematoso Sistémico 
(LES) es una patología autoinmune sistémica, 
cuya prevalencia en niños ha sido estimada en 
20/100000 (0,02%). El curso de la enfermedad 
incluye periodos de inactividad, y brotes de re-
activación. Estos períodos pueden ser caracte-
rizados por los niveles de diferentes parámetros 
humorales y celulares, incluyendo las subpo-
blaciones linfocitarias. Tanto el número como el 
compromiso funcional de los linfocitos T y B nai-
ve y memoria, estarían directamente implicados 
en la patogénesis del LES. 
Objetivo. Describir el cuadro inmunológico en 
20 niños con LES con distinto nivel de actividad 
de la enfermedad, y compararlo con un grupo 
de niños sanos.
Resultados. La mayor incidencia de manifesta-
ciones articulares y cutáneas se asoció con un 
período de actividad de la enfermedad. Este gru-
po de niños presentó mayores niveles de inmu-
noglobulinas y menores de los fragmentos C3 y 
C4 del complemento. Los pacientes lúpicos pre-
sentaron niveles significativamente incrementa-
dos de LTCD8+, con disminución de los LTCD4+ 
y células “natural killer”. Dentro de la población 
de LTCD4 se observó disminución significati-
va de las células naive CD45RA+CD62L+, con 
aumento en las de memoria central CD45RA-
CD62L+ y células regulatorias CD25++CD127-. 
La población con LES activo presentó niveles de 
LTCD8 naive CD45RA+CD62L+ mayores que el 
grupo inactivo y el control. Se observó aumento 
en los LBCD19+ de memoria IgD-CD27+ y en la 
población IgD-CD27-. 
Conclusión. La evaluación clínica inmunológica 
en pacientes lúpicos permitiría precisar pautas 
predictivas sobre el desarrollo del proceso au-
toinmune.
Palabras Clave: Lupus eritematoso sistémi-
co, Lupus pediátrico, poblaciones linfocitarias 

Summary

Introduction. Systemic lupus erythemato-
sus (SLE) is an autoimmune pathology with 
20/100000 (0.02%), paediatric prevalence. The 
disease can present phases of wellness that al-
ternate with periods of clinical and immunologi-
cal activation. Different humoral and cellular pa-
rameters, including lymphocytes subsets, are 
used to characterize the phases of the disease. 
The number and function of näive and memory 
T and B lymphocytes subsets are involved in 
SLE pathogenesis.
Aim. To describe immunological features in 
20 children with SLE in different periods of the 
disease and to compare with a healthy control 
group.
Results. Joints and cutaneous manifestations 
were associated with an active phase of illness. 
Increased immunoglobulin and decrease of C3 
and C4 levels were also recorded in this group 
of patients. LTCD8+ significantly increased, and 
LTCD4+ and natural killer diminished percenta-
ge levels, were observed in children with SLE. 
Higher frequency in central memory CD45RA-
CD62L+ and regulatory CD25++CD127- 
LTCD4 subsets, and low percentage of näive 
CD45RA+CD62L+ cells, were found in SLE 
group´s patients. Conversely, LTCD8+ naïve 
CD45RA+CD62L+ cells were found significantly 
increased in the group with active disease in 
comparison with inactive and control groups. A 
similar increase in memory IgD-CD27+ and IgD-
CD27- , LBCD19+ cells, was also observed. 
Conclusion. Clinical and immunological eva-
luation of SLE paediatric patients could con-
tribute to development predictive norms about 
autoimmune process.  
Key words: Systemic Lupus Erythematosus, 
paediatric Lupus, lymphocytes subsets

Introducción

El Lupus Eritematoso Sistémico (LES) es una 
enfermedad autoinmune sistémica, que se pre-
senta tanto en la edad pediátrica como en la 
adulta1, 2. La prevalencia en niños ha sido es-
timada en 20/100000 (0,02%)2. Afecta todos 
los órganos del individuo, desde la piel hasta 
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las articulaciones 2, 3 pero la principal causa de 
morbi-mortalidad en niños es la afección renal, 
siendo en muchos de ellos la primera manifes-
tación clínica al debut3. Otra complicación gra-
ve si bien es más frecuente en adultos, es la 
encefalitis lúpica. 
El curso de la enfermedad incluye periodos de 
inactividad, sin manifestaciones clínicas apa-
rentes, y brotes de reactivación2. Estos periodos 
de actividad se caracterizan desde el laborato-
rio por aumento en el título de auto-anticuerpos 
como los factores antinucleares (FAN) o los anti 
ADN (a-ADN), y el aumento en la concentración 
de las inmunoglobulinas séricas (hipergam-
maglobulinemia), con disminución en los com-
ponentes del sistema complemento C3 y C44. 
El monitoreo de la actividad de la enfermedad 
se lleva a cabo mediante el uso de un score lla-
mado SLEDAI (Systemic Lupus Erythematosus 
Activity Index)2,5 el cual incluye criterios tanto 
clínicos como de laboratorio, asignándole a 
cada uno un valor numérico5. El valor obtenido 
de la suma total indica el nivel de actividad de 
la enfermedad y se lo utiliza en el seguimiento y 
control de la terapéutica implementada 4,6. 
En los últimos años, diferentes autores han reali-
zado estudios comparativos los niveles de dife-
rentes subpoblaciones linfocitarias, tanto T (LT) 
como B (LB), entre pacientes lúpicos y contro-
les sanos4,6. Se ha encontrado una correlación 
aceptable entre los niveles de subpoblaciones 
funcionales de LB y el estado de actividad de 
la enfermedad4,7. Se supone además, que tan-
to el número como el compromiso funcional 
de las subpoblaciones naive (N) y memoria (M) 
de los LB estarían directamente implicados en 
la patogénesis del LES 7,8, observándose tam-
bién modificaciones, en las poblaciones de LT 
regulatorios (Tregs) 9,10. Dichos estudios fueron 
realizados en pacientes adultos, y no se cuenta 
con suficiente información de lo que sucede en 
pacientes pediátricos11. 
Los objetivos del presente trabajo fueron des-
cribir los niveles de diferentes parámetros hu-
morales y celulares en pacientes pediátricos 
con LES con distintos grados de actividad de 
la enfermedad, y compararlos con los de una 
población de niños sanos.

Material y Método

Diseño. Se realizó un trabajo prospectivo ob-
servacional, transversal y analítico. 
Población. Se estudiaron 20 niños con diag-
nóstico de LES, según criterios del Colegio 
Americano de Reumatología (ACR), seguidos 

en el servicio de Reumatología del HGNPE, en 
tratamiento con diferentes esquemas terapéu-
ticos. Fueron excluidos pacientes lúpicos que 
presentaran patologías que pudieran alterar la 
funcionalidad del sistema inmune, como ser 
Inmunodeficiencias Primarias, infección por 
HIV, otra enfermedad autoinmune asociada y 
pacientes lúpicos en tratamiento con el anti-
cuerpo monoclonal Rituximab, dado el efecto 
selectivo sobre la población de LB. Veinte ni-
ños sanos que asistieron al Laboratorio Central 
del HGNPE para estudios pre-quirúrgicos de 
cirugías traumatológicas programadas, fueron 
incluidos como grupo control. A estos niños se 
les realizaron las mismas determinaciones in-
munológicas que a los pacientes con LES. 
Los pacientes seleccionados según los criterios 
de inclusión y exclusión, fueron incorporados 
de modo secuencial al estudio durante el perio-
do Noviembre 2014 - Diciembre 2015. 
Métodos. Se obtuvieron muestras de sangre 
entera anticoagulada con EDTA para las de-
terminaciones celulares. Alícuotas de suero se 
utilizaron para el dosaje de inmunoglobulinas 
(Igs), C3, C4 y auto-anticuerpos.  Los niveles 
de Igs G, A y M, los factores C3 y C4, y el fac-
tor reumatoideo (FR) fueron determinados por 
nefelometría (Immage Beckman Coulter). Las 
determinaciones de FAN y a-ADN fueron rea-
lizadas mediante inmunoflorescencia indirecta 
(IFI) y los antígenos nucleares extraíbles (ENA) 
mediante enzimoinmunoensayo (ELISA). Los 
valores de corte utilizados para estas pruebas 
fueron los establecidos por consenso en pedia-
tría: FAN > 1/40, a-ADN > 1/10, ENA >1/10.
Las poblaciones y subpoblaciones linfocita-
rias se estudiaron mediante citometría de flujo 
(FACScalibur-Becton Dickinson) y anticuerpos 
monoclonales específicos. Se determinaron 
los niveles porcentuales de LT totales CD3+, 
LT “helper” CD4+, LT citotóxicos CD8+, células 
NK CD3-CD16/56+, LBCD19+, y LT activados 
CD3+HLA-DR+. En la determinación de sub-
poblaciones funcionales de LTCD4 y LTCD8 se 
utilizaron los anticuerpos CD45RA y CD62L. 
Según la expresión de los mismos se definieron 
las subpoblaciones N (CD45RA+ CD62L+), me-
moria central (MC) (CD45RA-CD62L+), memo-
ria efectora (ME) (CD45RA-CD62L-) y terminal-
mente diferenciados (TD) (CD45RA+CD62L-). 
Se definieron los Tregs mediante la marcación 
CD4+CD25++CD127-. Por último, las subpobla-
ciones de LBCD19+ fueron tipificadas mediante 
la expresión de IgD y CD27 en N (IgD+CD27-), 
memoria no -“swicht” (MNS) (IgD+CD27+), me-
moria “swicht” (MS) (IgD-CD27+), y dobles ne-
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gativos (DN) (IgD-CD27-). Todas las muestras 
fueron procesadas dentro de las 24 horas si-
guientes a su obtención.
Se consideró un valor de SLEDAI mayor o igual 
a 5 como indicador de enfermedad activa. Este 
valor, de consenso en la bibliografía4,8, es ade-
más el utilizado en el servicio de Reumatología 
del HGNPE.
Consideraciones éticas. Tanto pacientes 
como controles que accedieron a participar 
del estudio fueron debidamente informados de 
los alcances del mismo, y se solicitó y obtuvo 
el consentimiento y/o asentimiento correspon-
diente. El trabajo contó con la aprobación del 
Comité de Ética en Investigación del HGNPE 
(Nº de Registro 493/14).
Método estadístico. Los resultados fueron 
recolectados en una base de datos y analiza-
dos mediante pruebas estadísticas adecuadas. 
Para las variables continuas se utilizó el test de 
ANOVA para comparar la varianza entre gru-
pos, y luego un test de comparaciones múlti-
ples (Student-Newman-Keuls), con un nivel de 
significancia p< 0.05.

Resultados

Características clínicas  
de la población estudiada
Durante el período de 12 meses que abarcó el 
estudio, se evaluaron 20 pacientes con diag-
nóstico de LES, 15 mujeres y 5 varones, con 
edades comprendidas entre 11 y 18 años. Todos 
los pacientes estaban tratados con esquemas 

terapéuticos adaptados a las manifestaciones 
clínicas y a la evolución del proceso autoinmu-
ne. En función de los diferentes compromisos 
clínicos y la positividad de los datos de labora-
torio que conforman el SLEDAI, y con el valor 
de corte utilizado, la población se dividió en dos 
grupos. El grupo con enfermedad activa (SLE-
DAI ≥ 5) comprendió 7 niños, mientras que los 
restantes 13 presentaban enfermedad inactiva 
(SLEDAI < 5).
El control estuvo compuesto por veinte niños 
sanos (12 mujeres y 8 varones) con edades 
comprendidas entre 10 y 18 años. Las caracte-
rísticas de sexo y edad previamente menciona-
das permitieron que ambos grupos, controles y 
pacientes lúpicos, fueran comparables entre sí.
Si bien la manifestación renal fue el hallazgo  de 
presentación más frecuente de la enfermedad 
lúpica, en la población estudiada no se ob-
servaron diferencias en su incidencia según el 
grado de actividad del proceso autoinmune. La 
presencia de un mayor compromiso cutáneo y 
articular se asoció con períodos de actividad 
de la enfermedad, mientras que manifestacio-
nes hematológicas como anemia y leucopenia, 
si bien con  una baja incidencia, se repartieron 
de modo similar en ambos grupos de pacientes 
lúpicos.
Los 7 pacientes con LES activo recibían trata-
mientos con corticoides, mientras que la to-
talidad de pacientes en estado inactivo tenían 
hidroxi-cloroquina como principal agente tera-
péutico. (Tabla 1).

TABLA Nº1 Características clínicas de los pacientes lúpicos evaluados, según estado de la enfermedad. 

Grupo N

Edad 

(media 

± SD)

SLEDAI

(mediana)

Compromiso Medicación

Renal Cutáneo Articular

Hematológico

Corticoides OH-Cloroquina

Otros 

Inmunosu-

presoresAnemia Leucopenia

LES 

activo
7

13,9 

±2,0
6

3 

(43%)
3 (43%) 2 (28%) 1 (14%) 2 (28%) 7 4 5

LES 

inac-

tivo

13 14 ±1,1 0
5 

(38%)
2 (15%) 1 (8%) 2 (15%) 3 (23%) 9 13 11
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Inmunidad humoral  
y poblaciones linfocitarias
Los pacientes con LES presentaron niveles sig-
nificativamente elevados de IgM e IgA con res-
peto al grupo control (119 mg/dL vs. 50 mg/dL y 
223 mg/dL vs. 148 mg/dL, respectivamente), y 
menores niveles de C3 y C4 (82 mg/dL vs. 100 
mg/dL y 13 mg/dL vs. 25 mg/dL, respectivamen-
te). Al comparar los parámetros humorales se-
gún el grado de actividad de la enfermedad se 
comprobó que el grupo con enfermedad activa 
presentó niveles mayores de Igs y menores de 
C3 y C4 que los grupos inactivo y control. (Tabla 
2). El 90% de los pacientes con LES presentaron 
resultados positivos para FAN. La mediana del 
título de positividad en los pacientes inactivos 
fue de 160, mientras que en los activos de 640, 
sin diferencia significativa entre ambos. El grupo 
de pacientes con enfermedad activa, presentó 
además niveles porcentuales de positividad de 
anti - ADN y de ENA, superiores al de los pa-
cientes con enfermedad inactiva (Tabla 2).
La totalidad de pacientes lúpicos, independien-
temente de su grado de actividad de la enferme-
dad, presentaron porcentajes significativamente 
menores de LTCD4+ (35,6% vs. 45,5%), mayo-
res de LTCD8+ (34,7% vs. 25,3%), y disminución 
de células NK (5,9% vs. 10,1%), con respecto al 
grupo de niños sanos. No se obtuvieron diferen-
cias significativas en los porcentajes de LB y LT 
activados HLADR+.
El grupo de pacientes con enfermedad inactiva 
presentó niveles porcentuales incrementados 
significativamente de LT totales CD3+ y LT cito-
tóxicos CD8+, y una disminución significativa de 
LT “helper” CD4+, que los niños del grupo con-
trol. Los pacientes con enfermedad activa pre-
sentaron un  incremento significativo de los LT 

activados CD3+HLA-DR+, con respecto al gru-
po control. Valores porcentuales de LB CD19+ 
incrementados significativamente respecto al 
grupo control y al de pacientes con enfermedad 
inactiva, fueron observados en los niños con en-
fermedad activa. (Figura 1)

Subpoblaciones de LTCD4+
Los pacientes lúpicos en su totalidad, presen-
taron un porcentaje significativamente menor 
de LTCD4+ N (CD45RA+CD62L+) (42,6% vs. 
54,2%), con un aumento significativo en los 
de MC (CD45RA-CD62L+) (47,6% vs. 29,3%) y 
Tregs (CD4+CD25++CD127-) (12,5% vs. 5,2%), 
con respecto al grupo de niños sanos. Los pa-
cientes del grupo inactivo presentaron niveles 
menores de LTCD4+ N, que los niños con enfer-
medad activa y el control. Ambos grupos de pa-
cientes con LES presentaron mayor porcentaje 
de células de MC y Tregs que el grupo control 
(Figura 2).

Subpoblaciones de LTCD8+
No se encontraron diferencias significativas en-
tre los pacientes con LES y el grupo control en 
los niveles porcentuales de las subpoblaciones 
de LTCD8+. Sin embargo los pacientes con LES 
en actividad presentaron un porcentaje significa-
tivamente mayor de CD8 N (CD45RA+CD62L+) 
que los grupos inactivo y control (66,5% vs. 
53,23% vs. 56,8%, respectivamente).

Subpoblaciones de LBCD19+
El estudio de las subpoblaciones de LB permite 
relacionar la proporción de LB N con los LB M, 
responsables de la producción de los anticuer-
pos asociados al LES. El grupo de 20 pacientes 
lúpicos presentó un aumento significativo en 

TABLA Nº2
Niveles de los parámetros humorales C3, C4, IgG, IgA, IgM, FAN, a-ADN y ENA, en pacientes lúpicos según el grado de activación 

de la enfermedad y en el grupo control.

Grupo N IgG (mg/dL) IgA(mg/dL) IgM(mg/dL) C3 (mg/dL) C4 (mg/dL)
FAN+ 

(mediana titulo)
a-DNA+ ENA+

LES 

activo
7 1548,6*° 302,2*° 159,1*° 60,9*° 8,4*° 86% (640) 28% 57%

LES

inacti-

vo

13 1107,6*° 186,5*° 97,5*° 95,4*° 15,1*° 92% (160) 7% 46%

Co 20 1124 148* 50* 100* 25,5* NC NC NC

* Diferencia significativa (p<0.05) entre grupo activo y Co, ° entre activo e inactivo, § entre inactivo y Co. NC: no corresponde.
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FIGURA Nº1 Distribución porcentual de las poblaciones linfocitarias T totales CD3, LT “helper” CD3+CD4, LT citotóxicos CD3+CD8, células 

“Natural Killer” CD3-CD16/56+, LB CD19+, y células T activadas CD3+HLADR+, en los grupos Activo, Inactivo y Control (*p<0,05).

FIGURA Nº2

La frecuencia de las diferentes subpoblaciones de LTCD4+ fue determinada mediante los anticuerpos monoclonales CD45RA 
y CD62L. En función de la expresión de los mismos se clasificaron en cuatro poblaciones. LTCD4+ naive CD45RA+CD62L+, 
LTCD4+ de memoria central (MC) CD45RA-CD62L+, LTCD4+ de memoria efectora (ME) CD45RA-CD62L-, y células terminal-
mente diferenciadas (TD) CD45RA+CD62L-. Las células TCD4+ regulatorias (Tregs) fueron tipificadas mediante los anticuer-
pos monoclonales CD25 y CD127. Los diagramas de cajas representan los percentilos 25 y 75 y la mediana de la distribución 
porcentual de subpoblaciones de LTCD4+ en los grupos Activo, Inactivo y Control (*p<0,05).
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los LB de MS (IgD-CD27+) y una disminución 
en los LB N (IgD+CD27-) con respecto al grupo 
control (25,4% vs. 14,3% y 55,4% vs. 68,1%, 
respectivamente). Por otro lado, este mismo 
patrón de distribución se observó en pacientes 
con enfermedad inactiva con respecto al grupo 
control y con enfermedad activa, presentando 
además una amplia dispersión de valores alre-
dedor del valor de la mediana. Los LB DN, IgD-
CD27-, se encontraron aumentados significa-
tivamente en ambos grupos de pacientes con 
LES, respecto al grupo control (Figura 3). No se 
obtuvo una adecuada correlación al comparar 
el índice SLEDAI con los niveles porcentuales 
de LB MS y DN.

Discusión

En este estudio se analizó el comportamiento 
de los niveles porcentuales de las poblaciones 
y subpoblaciones linfocitarias en pacientes pe-
diátricos con LES, junto con parámetros inmu-
nológicos humorales. A su vez se compararon 

estos mismos datos con los obtenidos en niños 
sanos. Los pacientes con LES fueron divididos 
al momento de realizar los estudios inmunoló-
gicos en dos grupos, según presentaran enfer-
medad activa o no, en base al índice SLEDAI, 
tratando de establecer diferencias entre ambos 
y frente al grupo control.
En los pacientes lúpicos y de un modo inde-
pendiente del estado de actividad de la enfer-
medad, se encontró una nivelación entre los 
valores porcentuales de LTCD4+ y LTCD8+. La 
disminución relativa de los “helper” en función 
del aumento de los citotóxicos es una presencia 
constante en esta patología. Dicho hallazgo, ob-
servado también en pacientes adultos12, forma 
parte del complejo cuadro de activación inmune 
intrínseca acompañante del proceso autoinmu-
ne. Sin embargo este hallazgo se contrapone 
con la normalidad porcentual de los LB, células 
principalmente dedicadas a la producción de 
los auto-anticuerpos, y de la expresión de mar-
cadores de activación como el antígeno HLA-
DR sobre los LT. Probablemente las variaciones 

FIGURA Nº3

La frecuencia de diferentes subpoblaciones de LBCD19+ fue determinada mediante anticuerpos monoclonales IgD y CD27. En 
función de la expresión de los mismos se identifican cuatro subpoblaciones. LBCD19+ naive IgD+CD27-, LBCD19+ memoria 
“no-swicht” (MNS) IgD+CD27+, LBCD19+ memoria “swicht” (MS) IgD-CD27+ y población CD19+ doble negativa (DN) IgD-
CD27-. Los diagramas de cajas representan los percentilos 25 y 75 y la mediana de la distribución porcentual de subpobla-
ciones de LBCD19+ en los grupos Activo, Inactivo y Control (*p<0,05).



Revista Pediátrica Elizalde 11

art


ículos





 originales









en la respuesta del sistema inmune de cada 
paciente, el diferente tiempo de evolución de la 
enfermedad, y los diversos esquemas inmuno-
supresores aplicados, podrían estar condicio-
nando la falta de uniformidad en la respuesta 
celular.
Con respecto a la distribución de las subpobla-
ciones linfocitarias de LTCD4+ en los pacientes 
lúpicos, y en modo similar a lo propuesto por 
otros autores10,12, los mismos presentaron un 
aumento relativo en las células de MC CD45RA-
CD62L+, en detrimento del número de células 
N CD45RA+CD62L+. Esta alteración en la distri-
bución se relacionaría con la menor necesidad 
del sistema inmune de la provisión de nuevas 
células y el reacomodamiento hacia una res-
puesta humoral más potente y dirigida por el in-
cremento de células de memoria. Estas células 
desempeñan un papel fundamental en el reco-
nocimiento antigénico propio y en la activación 
tanto de LB como de células citotóxicas.
Las células T regulatorias son fundamentales 
en el mecanismo de regulación de la respuesta 
inmune9. Sin embargo, diversos trabajos mues-
tran resultados opuestos en cuanto a su capa-
cidad regulatoria en distintas patologías9,10. En 
la población de pacientes lúpicos estudiada se 
obtuvo un aumento significativo en los niveles 
porcentuales de Tregs, independiente del grado 
de actividad de la enfermedad. El mayor número 
de niños con enfermedad lúpica en estado inac-
tivo observado en nuestro estudio, por un lado 
se relacionaría con el incremento porcentual de 
Tregs y por otro, al tratamiento inmunosupresor 
implementado. De todos modos, y según distin-
tos autores9, sería necesario conocer también el 
valor absoluto de las células regulatorias como 
así mismo su capacidad funcional. Estas pre-
misas no pudieron ser establecidas en nuestro 
estudio.
Los niveles porcentuales de LTCD8+ citotóxicos 
no presentaron en líneas generales diferencias 
significativas con respecto a los controles sa-
nos. Sin embargo, el aumento de las células N 
CD45RA+CD62L+ en el grupo de pacientes con 
enfermedad activa, probablemente se relacione 
con la necesidad por parte del sistema inmu-
ne de contar con linfocitos nuevos, inmaduros, 
capaces de interactuar con la mayor carga anti-
génica y con la presencia de neo-antígenos, ca-
racterísticas propias de esa etapa del proceso 
autoinmune.
La distribución de las subpoblaciones de 
LBCD19+ mostró una disminución significativa 
en pacientes lúpicos de las células N IgD+CD27-, 
con aumento en los LB de MS IgD-CD27+, cé-

lulas encargadas de la actividad secretoria de 
auto-anticuerpos patogénicos. Esta distribución 
concuerda con lo reportado en bibliografía tan-
to en adultos4,8 como en población pediátrica13. 
También se comprobó un aumento en los LB 
DN IgD-CD27-, hallazgo también descripto en 
otras patologías autoinmunes e incluso durante 
la infección por HIV8. Si bien no se conoce ade-
cuadamente la función de esta subpoblación, 
se sabe que es fuente de producción de auto-
anticuerpos de baja especificidad, sobre todo 
en casos en donde la vía normal de maduración 
celular está alterada o bloqueada por diferentes 
razones. 
Con respecto a los parámetros humorales se 
observó que los pacientes lúpicos presenta-
ron valores aumentados en las inmunoglobuli-
nas, con un aumento significativo en IgM e IgA 
en relación al grupo control. Estos resultados, 
asociados a la positividad de los FAN y a-ADN, 
fueron más evidentes en el grupo con enferme-
dad activa. Contrariamente a lo esperado este 
grupo no presentó un aumento simultáneo en 
los LB de MS responsables de la producción 
de autoanticuerpos, aumento sí observado en 
el grupo inactivo. Este comportamiento discor-
dante probablemente esté condicionado por el 
efecto selectivo sobre las subpoblaciones fun-
cionales de linfocitos B, del tipo de tratamiento 
inmunosupresor implementado y la duración del 
mismo. Así mismo, la falta de homogeneidad 
observada en la distribución de los niveles de 
dichas poblaciones linfocitarias, también podría 
estar relacionadas con las premisas terapéuti-
cas previamente mencionadas 8,11. Con respecto 
a los niveles observados de los fragmentos C3 
y C4, ambos presentaron una disminución sig-
nificativa en los pacientes con LES en relación 
a la población normal. Este comportamiento 
refleja el consumo de tales fragmentos como 
consecuencia de la activación del sistema com-
plemento por la formación y depósito de inmu-
nocomplejos2. La mayor incidencia de manifes-
taciones clínicas en los períodos de actividad de 
la enfermedad, está relacionada con la activa-
ción policlonal del sistema inmune, evidenciada 
por la hipergammaglobulinemia, y a la acción 
patogénica del complemento2,3.
Para finalizar, consideramos que si bien el com-
portamiento de varios de los parámetros ensa-
yados muestra diferencia con datos aportados 
por la bibliografía, los resultados de este estu-
dio son importantes puesto que no se cuenta 
con información suficiente de lo que ocurre en 
el curso de la enfermedad lúpica en pediatría. 
Consideramos que sería de interés incrementar 
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el número de pacientes y realizar el seguimien-
to de los mismos, a fin de obtener de los datos 
humorales y celulares pautas predictivas sobre 
la evolución del cuadro autoinmune. Por otro 
lado, el análisis simultáneo clínico-inmunológico 
al debut de la enfermedad, permitiría evaluar la 
distribución de las diferentes poblaciones linfo-
citarias sin la interferencia de medicación inmu-
nomoduladora, y conocer como tales poblacio-
nes sufren cambios cuantitativos y funcionales 
como consecuencia del tratamiento aplicado.

Conclusión

Las complejas causas genéticas, inmunitarias, 
ambientales, conducentes a la aparición y pro-
gresión de la enfermedad lúpica, representan un 
desafío para el desarrollo de nuevas opciones 
terapéuticas. Los pacientes lúpicos en su tota-
lidad, presentaron un porcentaje significativa-
mente menor de LTCD4+ naive, con un aumento 
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en los de memoria central y regulatorios, con 
respecto al grupo de niños sanos. Pacientes 
con LES en actividad mostraron un porcentaje 
significativamente mayor de LTCD8+ naive que 
los grupos inactivo y control .Se observó un au-
mento significativo en los LB de memoria “swi-
cht” con disminución en los LB naive en la tota-
lidad de pacientes lúpicos, con respecto a los 
controles. Los pacientes con enfermedad activa 
presentaron niveles más elevados de Igs y me-
nores de C3 y C4 que los grupos inactivo y con-
trol. Además, presentaron niveles porcentuales 
de positividad de anti-ADN y de ENA superiores 
al de los pacientes con enfermedad inactiva. 
El ensayo de marcadores clínicos e inmunoló-
gicos reproducibles y confiables, asociados en 
especial a los mecanismos inmunológicos de 
base, permitiría contribuir tanto al diagnóstico 
de la patología como al eficaz monitoreo de los 
períodos de actividad y remisión de la enfer-
medad.
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logía Hospital Elizalde. Montes de Oca 40 (1270) CABA. E-
mail: gabh.martino@gmail.com

Autismo y fundamentalismo cognitivo:  
el Síndrome Savant.
Martino G

Introducción

El síndrome de Asperger es uno de los cuadros 
que componen el gran abanico de los trastornos 
generalizados del desarrollo o también conoci-
do como espectro autista. 
A este cuadro dentro del espectro autista se lo 
reconoce como de alto rendimiento o de alto 
funcionamiento; esta descripción se debe a la 
evolución que tiene, y se relaciona con el acce-
so al habla y el lenguaje. Este acceso al lenguaje 

mejora las expectativas en relación a la interac-
ción social y desarrollo futuro de los pacientes1,2

El síndrome se caracteriza por afectar la inte-
racción social recíproca, la comunicación verbal 
y no verbal, la dificultad para aceptar los cam-
bios, la inflexibilidad del pensamiento y poseer 
campos de interés reducidos. En general, las 
personas que tienen este síndrome son extre-
madamente buenas en habilidades de memoria 
(hechos, formas, fechas, épocas, etc.) y muchos 
sobresalen en matemática, ciencia y arte. Hay 
un espectro en la gravedad de los síntomas 
dentro del síndrome; el niño muy afectado leve-
mente, a menudo no es diagnosticado y puede 
apenas parecer raro o excéntrico3. 

A propósito de la reciente difusión periodística del prodigioso caso de la ‘cámara humana’, la nota-
ble habilidad de Stephen Wiltshire, quien viajó por el mundo por su increíble talento. 
En sus magistrales murales plasma los detalles más insignificantes de los paisajes urbanos des-
pués de haberlos visto en un breve recorrido en helicóptero. La vida del artista que rompió con 
todos los moldes de lo posible. 
“Después de recorrer ciudades con su mirada, desde un edificio alto o un helicóptero, se sienta en 
una butaca alta. Se pone sus auriculares y escucha soul y funk, un poco de pop, algo de disco de 
los ‘70. 
Toma su marcador negro Staedler de punta fina y empieza dibujar sobre el extenso lienzo de cinco 
metros de ancho por uno y medio de alto. 
El proceso creativo es siempre el mismo. Y comienza a recordar. “
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El trastorno de Asperger fue introducido por pri-
mera vez en el Manual diagnóstico y estadístico 
de los trastornos mentales en la cuarta edición 
en 1994 (DSM-IV), englobándolo dentro del 
trastorno del espectro autista4. 
A pesar de que el síndrome de Asperger es muy 
común dentro del espectro, sigue siendo una 
condición rara y pocas personas, incluidos los 
profesionales, la conocen y mucho menos tie-
nen experiencia al respecto. Parece afectar más 
a los varones que a las mujeres. En términos 
generales, los afectados encuentran dificulta-
des para hacer amigos, ya que no entienden las 
claves sutiles necesarias para ello. A menudo 
utilizan un lenguaje ligeramente extraño e inter-
pretan literalmente lo que leen u oyen. Son más 
felices en ambientes conocidos y con rutinas; 
cuando encuentran una dificultad en decidir qué 
hacer, retoman sus actividades preferidas. Les 
resulta difícil de sobrellevar el fracaso, la im-
perfección y la crítica. El mal comportamiento 
proviene a menudo de la inhabilidad para co-
municar sus frustraciones y ansiedades. Nece-
sitan amor, dulzura, cuidado, paciencia y com-
presión. Dentro de este marco realizan grandes 
progresos5. 

Características dominantes  
del Síndrome de Asperger 

Interacción social 
Los niños con síndrome de Asperger tienen ha-
bilidades sociales pobres (síntoma nuclear del 
trastorno). No pueden ‘leer’ las señales socia-
les y, por lo tanto, no dan respuestas sociales 
y emocionales adecuadas. Puede faltarles el 
deseo de compartir información y las experien-
cias con los otros. Estos problemas son menos 
notables con los padres y los adultos, pero con-
ducen a una ausencia de habilidad para hacer 
amigos de su edad. Ello puede conducir a la 
frustración y, consiguientemente, a los proble-
mas de comportamiento3. 

Comunicación 
Las comunicaciones verbales y no verbales 
plantean problemas. A menudo, el lenguaje ha-
blado no se entiende completamente, así que 
debe mantenerse sencillo, a un nivel que estos 
niños pueden entender. Se debe prestar aten-
ción a la expresión, la cual se realizará con pre-
cisión; las metáforas, expresiones no literales 
y analogías tienen que ser explicadas, ya que 
los niños con el síndrome de Asperger tienden 
a hacer interpretaciones literales y concretas. 
En algunos casos, la adquisición del lenguaje 

(aprender a hablar) puede estar retrasada. Los 
niños afectados emplean con mucha frecuencia 
frases que han memorizado, aunque no suelen 
utilizarlas en el contexto adecuado. 
A veces, el lenguaje hablado puede ser extraño 
en cuanto al acento y el volumen, ser excesiva-
mente formal o hablar en un tono monótono. Si 
el niño con síndrome de Asperger muestra un 
buen nivel del lenguaje hablado, no debe asu-
mirse que su comprensión se encuentre al mis-
mo nivel. 
El lenguaje del cuerpo y las expresiones faciales 
de un niño con este síndrome pueden parecer 
extraños —mirada fija y rígida más que contac-
to visual—. Algunos niños tienen capacidades 
notables en lectura, aunque es común no com-
prender lo leído3,6. 

Preocupaciones e intereses limitados 
Una de las marcas distintivas del síndrome de 
Asperger es la preocupación u obsesión del 
niño con ciertos asuntos, a menudo en los te-
mas del transporte, ordenadores, dinosaurios, 
mapas, artes, etc. Estas preocupaciones, nor-
malmente en áreas intelectuales, se modifican 
en forma con el tiempo, pero no en intensidad 
y conducen, quizá, a la exclusión de otras acti-
vidades3. 

Rutinas, inflexibilidad 
Los niños imponen a menudo rutinas rígidas a 
sí mismos y a quienes les rodean, desde cómo 
desean que se hagan las cosas hasta lo qué co-
merán, etc. Ello puede frustrar a todos los im-
plicados. Irán cambiando estas rutinas con el 
tiempo, ya que a medida que maduren, se hará 
más sencillo razonar con ellos. Esta inflexibili-
dad se pone de manifiesto también de otras ma-
neras, que dan lugar a dificultades con el pensa-
miento imaginativo y creativo. Les suelen gustar 
las mismas cosas, hechas de la misma manera, 
repetidamente, una y otra vez3,7. 

El Síndrome Savant 

Hans Asperger, pediatra y psiquiatra, publicó 
la primera definición del síndrome de Asperger 
en 1944. Identificó un patrón de comportamien-
to y habilidades percibido predominantemente 
en niños varones como ‘psicopatía autística’, un 
trastorno de la personalidad. El patrón incluía 
una ‘ausencia de empatia, reducida habilidad 
para las relaciones sociales, conversaciones 
solitarias, un profundo arraigo a un interés es-
pecial y movimientos torpes’. 
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La primera persona en utilizar el término síndro-
me de Asperger en un periódico fue la investiga-
dora británica Lorna Wing. Su artículo, titulado 
El síndrome de Asperger: un relato clínico, se 
publicó en 1981 y desafió el modelo de autismo 
previamente aceptado presentado por Leo Kan-
ner en 1943. 
Asperger llamó a alguno de sus pacientes ‘pe-
queños profesores’, debido a sus extensos co-
nocimientos en su tema de interés particular. 
En honor a este centenario hoy trataremos el 
lado positivo del trastorno. Hablaremos de ‘los 
pequeños profesores’. También se los conoce 
como ‘Síndrome Gavant’ o idiotas sabios. 
La primera descripción fue realizada por Ben-
jamín Rush, psiquiatra americano, en 1798, al 
narrar las habilidades de uno de sus pacien-
tes8, Thomas Fuller, que era capaz de calcular 
la edad de una persona en segundos. Casi cien 
años después, J. Langdon Down, el descubridor 
del síndrome fenotipo de la trisomía 21, acuño el 
término idiol savant9; pero formalmente se acep-
tó poco por las diferencias obtenidas por estos 
pacientes en el cociente de inteligencia (CI), ya 
que los idiotas se considera que tienen un CI 
inferior a 25, mientras que se han descrito pa-
cientes con síndrome de savant y CI entre 50, 
70 y 120. Desde que Down describió el síndro-
me en 10 pacientes hasta la actualidad, se han 
descrito más de cien casos en la bibliografia10. 
En la última década se recogen mas de 30 ar-
tículos que describen las habilidades de estos 
pacientes, como gran capacidad para el cálcu-
lo, habilidades artísticas en el dibujo, la escul-
tura, la música y la poesía, memorias selectivas 
prodigiosas o hipermnésicas y extraordinarias 
habilidades en el dibujo tridimensional, entre 
otras11,12. En estos trabajos se constata que los 
pacientes presentan un déficit importante en 
las habilidades propias del hemisferio izquierdo 
(HI), de aspecto lógico y simbólicas, así como 
de especialidades lingüísticas, y muestran au-
mentadas las habilidades propias del hemisferio 
derecho (lID), como las artísticas no simbólicas, 
habilidades visuales y motoras, habilidades 
para las artes plásticas y la música; asimismo, 
llama la atención la capacidad para el calculo y 
las matemáticas en general y otras habilidades 
de aspecto mecánico y de destreza espacial13,14. 

Clínica 
Los pacientes con síndrome de savant presen-
tan un trastorno del espectro autista caracteri-
zado por un retraso mental de diversa conside-
ración o daño cerebral en el Hl. La peculiaridad 
de este síndrome es que los pacientes poseen 

un repertorio limitado de habilidades, que ge-
neralmente corresponden al HD; éstas son dife-
rentes de las que son propias del Hl. las cuales 
se encuentran alteradas. Por esta razón, el pa-
ciente con síndrome de Savant también recibe 
la denominación de ‘idiota sabio’, debido a que 
se encuentra francamente discapacitado para el 
Hl y es sabio para el lID; esta situación muestra 
características parecidas a las de la demencia 
frontotemporal en los pacientes preseniles, aun-
que no es así respecto a la memoria14. 

Habilidades 
Las habilidades savant más reconocidas son las 
musicales, las artes plásticas, el cálculo y las 
matemáticas15,16. 
Los savant con habilidades musicales son mú-
sicos de oído, son capaces de entonar can-
ciones perfectamente e interpretar piezas con 
asombrosa facilidad. Pueden dominar varios 
instrumentos y crear composiciones propias 
sin haber estudiado nunca música. Los savant 
artistas se expresan muy bien con el dibujo, la 
pintura y la escultura. Son capaces de plasmar 
obras con gran detallismo. Las habilidades más 
espectaculares y frecuentes de los savant son 
sus estrategias matemáticas en el cálculo de los 
calendarios, así como su gran memoria para re-
cordar números de teléfono, distritos postales y 
matrículas de automóviles. 
Algunos autores describen tres tipos de síndro-
me de savant: 
— Savant prodigiosos. Son autistas muy fuera 

de lo común por su habilidad. Sobresalen en 
todos los niveles de CI. 

— Savant con talento. Son autistas con habili-
dades espectaculares, pero con gran disca-
pacidad. 

— Savant de minucias. Poseen limitadas habi-
lidades savant. Tiene buena memoria visual 
y auditiva Presentan bastantes restricciones 
sociales, que empatizan con sus minucias a 
través de conversaciones de fútbol, resulta-
dos deportivos, etc., en los que son espe-
cialistas. 

Hipermnesia 
Es una característica muy frecuente dentro de 
todo el espectro autista y se define como ‘gra-
do exagerado de retención y recuerdo de la 
memoria’. 
Normalmente son niños con autismo o deficien-
cia mental idiots savants que presentan una 
habilidad extraordinaria en memorizar listas de 
datos (p. ej., listados de teléfonos o calendarios 
de años completos, etc.) 17-20. 
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Calendario a perpetuidad 
El manejo del calendario a perpetuidad es una 
habilidad descrita con frecuencia dentro del 
síndrome de savant, que se caracteriza por el 
recuerdo o el cálculo con gran velocidad, de 
días, fechas y años, como si lo estuviera viendo 
en un almanaque (ji ej., cuando el examinador 
pregunta qué día fue el 15 de febrero de 1979, 
el paciente responderá con facilidad ‘jueves’; si, 
p. ej., se le pregunta qué fecha será el tercer 
viernes de noviembre en el 2033, el paciente 
contestara ‘18’). Esta habilidad sigue siendo un 
misterio; algunos teorizaron sobre la posibilidad 
de que debido a su gran memoria recordasen 
calendarios previamente observados, pero esto 
no concuerda con la habilidad de dar fechas de 
un tiempo futuro, ya que es raro que existan ca-
lendarios, por ejemplo, del año 203321-23. Aun-
que se conocen algoritmos matemáticos para 
hacer este tipo de cálculos, los niños savant no 
pueden explicar cómo lo hacen24-26. 

Hipercalculia 
Las habilidades matemáticas es otro fuerte den-
tro de los savant; se reconocen múltiples publi-
caciones haciendo referencia a esta caracterís-
tica. Estas habilidades van desde la resolución 
de problemas matemáticos complejos, análisis 
de secuencias numéricas o códigos, compren-
sión de algoritmos matemáticos, recuento de 
objetos a gran velocidad y facilidad, hasta sim-
plemente recordar números. Se han informado 
también casos de niños de muy corta edad con 
esta habilidad27,28. 

Artes 
Las habilidades artísticas son quizás unas de 
las más destacadas y sorprendentes, por la alta 
calidad y la belleza de sus producciones. Los 
campos más destacados son el dibujo, la pintu-
ra, la escultura y la música, aunque también hay 
descripciones sobre algún caso de un savant 
poeta29. Esto es raro de ver, dada la dificultad 
para el manejo de la metáfora y lo complejo 
que les resulta expresar sentimientos. Grandes 
artistas son y han sido autistas; por ejemplo: 
Alonzo Clemons (EE. UU.), escultor; Tony de 
Blois (EE. UU.), músico ciego y autista; Gottfried 
Mmd, suizo, artista del siglo xviii; Hikari Oe, ja-
ponés, compositor de piano; Derek Paravicini, 
británico, músico; Matt Savage (EE. UU.) es un 
niño músico profesional de jazz con una reputa-
ción consolidada; Gilles Trehin, es savant autista 
francés y creador de la ciudad ficticia de Urvi-
fle; Richard Wawro, escocés, con una mereci-
da fama como dibujante; George Widener (EE. 

UU.), autista savant, artista con habilidades de 
calcular y manejar el calendario a perpetuidad; 
Blind Tom Wiggins (EE. UU.), pianista ciego; Ste-
phen Wiltshire, artista inglés. 
Todavía constituye un misterio si sus produc-
ciones provienen de su unagiiiación —bastante 
cuestionada en este grupo de pacientes— o son 
un cúmulo de recuerdos bien mezclados30-37. 

Hiperlexia 
La hiperlexia es la habilidad espontánea y la fas-
cinación de leer palabras a edad precoz, antes 
de los 5 años, sin enseñanza formal previa. Esta 
definición resulta concreta, pero algo incom-
pleta. En 1967, Silberberg y Silberberg acuñan 
el término ‘hiperlexia’ para referirse a las habi-
lidades excepcionales de decodificación lecto-
ra observadas en algunos niños con trastornos 
cogrntivos y alteraciones conductuales. Esas 
habilidades excedían lo esperado con respecto 
a las habilidades cognitivas y de comprensión 
de dichos niños38. 

Needieman, en 1982, sugiere un conjunto de cri-
terios para definir la hiperlexia39: 
— Presencia de perturbaciones en el desarrollo 

(retrasos cognitivos o del lenguaje). 
— Habilidades tempranas de lectura y decodi-

ficación de palabras simples (la forma más 
temprana a los 2 años, pero habitualmente a 
la edad de 5 años). 

— Habilidades de decodificación y lectura de 
palabras simples autogeneradas, en ausen-
cia de enseñanza explicita o regulada. 

— Conducta de lectura indiscriminada y com-
pulsiva. 

— Habilidades de lectura y decodificación de 
palabras simples no esperables por el nivel 
de inteligencia del niño. 

Otras características importantes que se pue-
den encontrar son40,41: 
— Aprenden el lenguaje oral de formas pecu-

liares, mostrando ecolalia, memorizando las 
oraciones sin comprender su significado, o 
con reversión pronominal, piensan de forma 
concreta y literal, muestran dificultad con 
conceptos abstractos. 

— Raramente inician conversaciones. 
— Muestran una intensa necesidad de mantener 

rutinas, tienen dificultad con las transiciones 
y muestran conductas rituales. 

— Hipersensibilidad auditiva, olfatoria o táctil, 
memoria auditiva y visual desarrolladas. 

— Conductas autoestimulativas, miedos inusua-
les específicos. 

— Evolución normal hasta los 18 meses; luego 
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hacen una regresión en su desarrollo. 

— Mayor frecuencia en varones. 
— No presentan signos neurológicos, y cuando 

eso ocurre tienden a no desarrollar el habla. 
La mayoría de los casos de hiperlexia se han 
descrito en niños autistas que aprenden a leer 
mecánicamente de manera precoz y espontá-
nea y sin que medie un proceso de instrucción. 
La hiperlexia en estos niños contrasta con po-
bres habilidades sociales y lingüísticas en la 
comunicación oral y puede observarse no sola-
mente en los niños autistas con habilidades ex-
cepcionales en su memoria visual, sino también 
en aquellos casos asociados con diferentes gra-
dos de retardo mental42. La mayoría de los niños 
con hiperlexia tienen una lectura mecánica con 
pobres capacidades de comprensión del mate-
rial leído. 
Un dato interesante aportado por Sierra y Ro-
sero43 en referencia a un caso descrito lo cons-
tituye el hecho de que la lectura no es estric-
tamente mecánica, sino que conserva un buen 
grado de comprensión lectora, lo cual es una 
característica poco común en hiperléxicos; ello 
sugiere que la hiperlexia no siempre se acom-
paña de una deficiencia del procesamiento se-
mántico de la lectura. Sin embargo, lo esperado 
es una lectura mecánica sin comprensión, dado 
que la hiperlexia, por definición, constituye una 
habilidad especial que aparece antes de que las 
estructuras cerebrales necesarias para la com-
prensión lectora se hayan desarrollado y madu-
rado completamente44. Por lo tanto, aún niños 
con explícito autismo e hiperlexia, a la edad de 
8 años pueden haber desarrollado un cierto gra-
do de lectura comprensiva de palabras escritas, 
incluyendo palabras abstractas45. 
La hiperlexia generalmente no es un fenómeno 
de superlector; es más bien el resultado de va-
rios factores, entre los que destacan una con-
ducta obsesiva y un buen desarrollo de habili-
dades visuoperceptuales en el contexto de un 
retraso lingüístico. Muchos niños con hiperlexia 
sienten una gran atracción por la lectura y exhi-
ben un comportamiento compulsivo hacia ésta, 
lo que sugiere que en el perfil de la hiperlexia 
podría ser muy importante la existencia de una 
preocupación compulsiva por la lectura o por 
las letras46,47. 

Richman propone dos subtipos en la hiper-
lexia48: 
— Primer tipo: hiperlexia con trastorno del len-

guaje, mostrando déficit en el lenguaje ex-
presivo, buena memoria; lenguaje con retra-
so, ecolalia y perseveraciones; problemas 

en comprender el lenguaje y síntomas tipo 
‘autistas’. 

- 	 Segundo tipo: hiperlexia con trastorno vi-
suoespacial, mostrando trastorno o retra-
so motor y/o espacial, déficit en el aspecto 
pragmático del lenguaje al expresar o inter-
pretar aspectos de la experiencia del lengua-
je y el ambiente, y síntomas tipo ‘Asperger’. 

Mecanismos cognitivos del Síndrome Savant 
Todavía no existe un consenso que permita ela-
borar una teoría general de lo que ocurre en el 
cerebro de estos pacientes; pero, poco a poco, 
se estrechan y unifican los conocimientos al 
respecto, a través de paradigmas clínicos del 
advenimiento de la moderna neuroimagen es-
tructural y funcional y, recientemente, con téc-
nicas magnéticas de neuroirnagen (resonancia 
magnética, tomografla por emisión de positro-
nes, magnetoencefalografía). 
La teoría del daño en el Hl parece ser responsa-
ble de la fisiopatología del proceso, es decir, se 
detenora el III y el ¡ID compensaría su función. 
El primer paradigma accidental neuropatológi-
co lo describió el psicólogo Brink en 1980, que 
confirmaba la teoría de disfunción del Hl. Brink 
informó del caso de un niño de 9 años de edad, 
con una herida por un arma que le afecté el len-
guaje y le dejó como secuela una hemiparesia 
derecha, Tras el accidente aparecieron habilida-
des savant14. 
El segundo paradigma se ha comparado con la 
demencia frontotemporal de pacientes preseni-
les, al desarrollar o compensar  en el transcurso 
de su demencia, habilidades muy parecidas a 
las del síndrome de savant. 
Una hipótesis atractiva ha sido la de Geschwind 
y Galaburda, quienes propusieron como causa 
un daño prenatal de Hl originado por la testoste-
rona, que actuaría en el feto masculino, retrasa-
ría el crecimiento y alteraría la maduración fun-
cional del cerebro. El Hl seria más vulnerable, 
mientras que el HD compensaría el crecimiento 
y se haría dominante en los varones. La mayor 
incidencia en varones ocurre en todas las dis-
funciones cerebrales del proceso madurativo, 
como sucede en todo el espectro autista, los 
trastornos específicos del lenguaje, la dislexia y 
el trastorno por déficit de atención con hiperac-
tividad (TDAH) 14. 
Mediante un estudio funcional del lenguaje con 
técnicas funcionales de neuroimagen (resonan-
cia magnética, magnetoencefalografia) se ha 
demostrado la transmisión del lenguaje a áreas 
en el FI]) en un niño que presenta habilidades 
savant49,50. 
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Conclusión 
Por lo expuesto, tendemos a pensar que estos 
niños o adultos parecen ser premiados por la 
vida con estos dones; sin embargo, el día a día 
de estos pacientes y su familia es muy difícil. 
Los pacientes sufren y no pueden expresarse, 
se frustran con facilidad, se deprimen, no son 
entendidos muchas veces, les cuesta generar 
relaciones sociales; en pocas palabras, viven 
aislados en un mundo aparte. Nuestra inter-
vención tiene que dirigirse a tratar de integrar 
a los pacientes y sus familias, de algún modo 

también excluidas, a la sociedad. Lo bueno de 
estas habilidades especiales es quizás que son 
esa puerta de entrada a nuestro mundo, que les 
permite expresar y comunicar lo que les pasa o, 
mejor aún, otorgarle una salida laboral que dé 
una esperanza de futuro de generar una forma 
de vida lo más similar posible a la de un sujeto 
‘normal’. Tenemos que apoyar a los pacientes y 
sus familias para potenciar y encaminar estas 
habilidades que tal vez constituyan una de las 
alternativas terapéuticas de integración social.

Bibliografía
1.	 Díez-Cuervo A, Muñoz-Yunta JA, Fuentes-Biggi J, Canal-Bedia R, ldotzábal-Aletxa MA, Ferrari-

Arroyo MJ, et al. Guía de buena práctica para el diagnóstico de los trastornos del espectro au-
tista. Rey Neurol 2005; 41:299-310. 

2. 	Belinchón-Carmona M, Posada-De la Paz M, Artigas-Pallarés J, Canal-Bedia R, Díez-Cuervo A, 
Ferrari-Arroyo MJ, et al. Guía de buena práctica para la investigación de los trastornos del es-
pectro autista. Rey Neurol 2005; 41: 371-7. 

3. 	Etchepareborda MC. Perfiles neurocognitivos del espectro autista. Rey Neurol Clin 2001; 2: 175-92. 
4. 	DSM-IV. Masmal diagnóstico y estadístico de los trastornos mentales. Barcelona: Masson; 1995. 
5. 	Muías F, Etchepareborda MC, Hernández S, Abad L, Téllez de Mene- set M, Mattos L. Bases 

neurobiológicas de los trastornos específicos de la comunicación (espectro autista). Rey Neurol 
2005; 41 (Supi 1): S149-53. 

6. 	Etchepareborda MC. Funciones ejecutivas y autismo. Rey Neurol 2005; 41 (SupI 1): S155-62. 
7. 	Mulas F, Hernández-Muela S, Etchepareborda MC, Abad-Mas L. Bases clínicas neuropediátri-

cas y patogénicas del trastorno del espectro autista. lii Muías F, cd. Autismo infantil. Barcelona: 
Viguera; 2005.p. 57. 

8. 	Rush B. Medical inquines and observations, opon the diseases of the miad. Philadelphia: Kimber 
& Richardson; 1812. 

9. 	Down JL. On sorne of mental affections of childhood and youth. London: Churchill; 1887. 
10.	Scheuffgen K, Happe E, Anderson M, Frith U. High ‘intelligence’ low IQ’? Speed of processing 

and measured IQ ni children with aulism. Dcv Psychopathol 2000; 12: 83-90. 
11.	Mortar 3, Ring HA, Robertson MM. An idiot savant calendrical calcu lato with Gules de la Tourette 

syndrome: implications for so understanding of the savant syndrome. Psychol Mcd 1993; 23; 1019-21. 
12.	O’Connor N, Hermelin B. Talents and preoccupations lii idiota savants. Psychol Mcd 1991; 21; 956-64. 
13.	Beate H. A memoir of inc savant syndrome. Bright splinters of Ihe min& a personal stoxy of re-

search with autistics savant. London: Jessica Kingsley Publishers; 200l.p. 160. 
14.	Muñoz-Yunta 3, Valdizt.n-Usón 3, ValIs-Santasusana A, Salvsdó-Salvadó B, Palau-Baduell M. 

Definición y clasificación de los trastornos generalizados del desarrollo, la: Guía médica y neu-
ropsicológica del autismo. Barcelona: Fundació Autiame Mas Caaadevali PP.: 2005. p. 45-73. 

15.	Pring L. Savant talent. Dcv Mcd Child Neurol 2005; 47: 500-3. 
16.	Treifer DA. Extraordinary people. Understanding savant syndrome. Lbscola: iUniverse.com; 2000. 
17.	Vázquez C. Psicopatología de la memoria, Ja Fuentenebro F, Vázquez C, cdi. Psicología médica, 

psicopatología, y psiquiatría. Madrid: Interamericana; 1990. p. 507-35. 
18.	Mottron L, Belleville S, Stip E, Moraste K. Atypical memory performence in so autistic savant. Memory 

1998; 6: 593-607. 
19.	Mottron L, Belleville S, Stíp E. Proper name hypermnesia biso autistic subject. Brain Lang 1996; 53: 326-50. 
20.	O’Connor N, Hermelin B. The memory stmcture of autistic idiot-savant mnemoisists. Br 3 Psychol 

1989; 80: 97-111. 
21.	Mottron L, Lemmens K, Gagnon L, Seron X. Non-algoritlmiic access lo calendar information iii a 

calendar calculator with autism. 3 Autism Dcv Disord 2006; 36: 239-47. 
22.	O’Connor N, Hermelin B. Idíot savant calendrical calculators: maths ormemory? Psychol Mcd 1984; 

14: 801-6. S46 REV NEUROL 2007; 44 (Supl 2): S43-S47  AUTISMO 



Revista Pediátrica Elizalde 19

A
R

TÍC
U

LO
S

 O
R

IG
IN

A
LE

S
23.	Heavey L, Pring L, Hermelin B. A date to remember: tite nature of mesaory m savant calendrical 

calculators. Psychol Mcd 1999; 29: 145-60. 
24.	Thiøux M, Stark DE, Klaiman C, Schultz RT. Tite day of tite week when you were bom in 700 sas: 

calendar coniputation man autistie savant. 3 Exp Psychol ilusa Percept Perform 2006; 32: 1155-68. 
25.	lavarone A, Patruno M, Galeone F, Chieffi S, Carlomagno S. Brief report: esTor pattern ja an au-

tistic savant calendar calculator. 3 Autism Dcv Disord 2006; [Epub ahead of printi 
26.	Ho El), TsangAK, Ho 05.’. An investigation of thc calendar calculation ability of a chinese calendar 

savant. 3 Autista Dcv Disord 1991; 21 315-27. 
27.	González-Garrido AA, Ruiz-Sandoval JL, Gómez-Velázquez FR, De AYos JL, Vi se6or-Cahrera T. 

ilypercalculia m savant syndrome: central executive failure?Arch Mcd Res 2002; 33: 586-9. 
28.	Pring L, Hermelin B. Numbers and letters: exploring an autisüc Savant’s uapractieed ability. Neu-

rocase 2002; 8: 330-7. 
29.	DowkerA, Hermelin E, PringL. A savant poet. Psychol Mcd 1996; 26: 913-24. 
30.Hnu C, Miller BL, Cummings JL, Guldberg M, Mychack P, Bottuio V, et al. Autistie savants [co-

rrection of artistic]. Neuropsychiatry Neuropsychol Behav Neurol 2000; 13: 29-38. 
31.	Hermelin E, Pring L. Tite pietorial context dependency of savant artists: a research note. Percept 

Mot Skills 1998; 87: 995-1001. 
32.	Young RL, Nettelbeck T. The abilities of a musical savant and his fsmuy. JAutism Dcv Disord 

1995; 25: 231-48. 
33. Hermelin B, Pring L, Heavey L. Visual and motor functions ja graphica lly gifted savants. Psycbol 

Mcd 1994; 24: 673-80. 
34. Mottron L, Belleville 5. A study of perceptual analysis la a high-Ievel autistic subject with excep-

tional graphic abilities. Brain Cogrs 1993; 23: 279-309. 
35. Hermelin B, O’Cunnor N, Lee S, Treffert D. Intelligence and musical improvisation. Fsychol Mcd 

1989; 19:447-57. 
36. O’Connor N, Hermelin B. Visual memory and motor programmes: their use by idiot-savant artists 

and controis. Br J Psychol 1987; 78:  307-23. 
37. O’Connor N, Hermelin B. Visual asid graphic abiities of tite idiot Savant artist. Psycbol Mcd 1987; 

17: 79-90. 
38. Silbcrberg N, Silberberg M. Hyperlexia: specific word recognition skillt la young children. Except 

Child 1967; 34:41-2. 
39. Needleman RM. A linguistic analysis of hyperlexia. la Johnson C, cd. Proceedings of tite Second 

International Study of Child Language. Washington, TiC: University Press ofAmerica; 1982. 
40. Richsnan L. Peaceful coexistence: autista, Asperger’s, hyperlexia. American Hyperlexis Asso-

ciation. URL: http://www.hyperlexia.org. [15.12.20061. 
41. Kupperman P, BligIs S, Barouski K. Hyperlema. American Hyperlexia Assocíation. URL: http://

www.hyperlexia.org. [15.122006]. 
42. Martes P3, Ayuda PR. Autismo e hiper1eia. Rey Neurul 2003; 36 (SupI 1): S57-60. 
43. Sierra O, Rosero M. Lectura con significado en un caso de hiperlexia: ihctores y mecanismos 

neurocognoseitivos implicados en el aprendizaje espontáneo y precoz de la lectura. Revista de 
Neuropsicología, Neuropsiquiatría y Neurociencias 2003; 5: 160-88. 

44. Lopera-Francíteo R.. La hipertexia: un fenómeno de lectura mecánica o de comunicación escrita 
comprensiva. Revista de Neuropsicologia, Neuropsiquiatría y Neurociencias 2006; 1: 122-4. 

45. Lopera F, Uribe C. Presentación de caso: hiperlexia y autismo. IATREIA 1998; 11:77-84. 
46. Lachal C. Psycbopstiiology la early and compulsive reading. La Psychatre de l’Enfant 1989; 32: 

55-1 22. 
47. Tirosh E, Canby 3. Autism with hyperlexia: a distinct syndrome? Ma J Ment Retard 1993; 98: 24-92. 
48. Richman LC, Wood KM. Learning disability subtypes: clsssifiçation of bigh fiinctioning hyper-

lexia. Brain Lang 2002; 82 10-21. 
49. Mufíoz-Yunta JA, Ortiz T, Amo C, Fernández-Lucas A, Maestó F, Pa1au-Badu U M. El síndrome 

de .Savant o ictiol savam. Rey Neurol 2003;  36 (Supi 1): S157-61. 
50. Muñoz-Yunta JA, Palau-Baduell M, Salvadó-Salvadó B, Amo C, Fernández-Lucas A, Maestú F, 

et al. Estudio mediante magnetoencefalografla de los trastornos generalizados del desarrollo. 
Nueva propuesta de clasificación. Rey Neurol 2004; 38 (Supi 1): 528-32. 



20 ​Vol 8 Nº 1 y 2 Año 2017

art


í
culos





 originales










Resumen

Introducción: La Atrofia Muscular Espinal (AME) 
es la enfermedad neuromuscular hereditaria con 
mayor índice de mortalidad en la infancia. Produ-
ce un cuadro de debilidad muscular progresiva. 
Objetivos: describir los subtipos clínicos de AME 
y caracterizar la evolución de la historia natural; 
describir las perspectivas actuales de tratamiento. 
Desarrollo: se clasifican en Tipo I (0-6 meses); 
Tipo II (6 -18 meses), Tipo III (mayores a 18 me-
ses). Se confirma con el estudio genético. El 95 
% presenta deleción en homozigosis de los exo-
nes 7 y 8 del gen SMN1 (el determinante de la en-
fermedad). El gen SMN2 modifica el fenotipo. Se 
produjo un cambio de paradigma en la terapéu-
tica, ante la transición de una terapia de carácter 
paliativo a una con fines curativos. 
Conclusión: el desarrollo de nuevas opciones 
terapéuticas modificó el pronóstico. Persisten 
puntos críticos en el área ética y, surgen nuevos 
desafíos para la Salud Pública.
Palabras claves: spinal muscular atrophy, 
treatment, antisense oligonucleotide

Summary

Introduction: Spinal Muscular Atrophy (SMA) 
is the hereditary neuromuscular disease with 
the highest mortality rate during childhood. 
It produces progressive muscle wasting.  
Objective: to describe SMA’s clinical subtypes 
and characterize the evolution of its natural his-
tory; to describe the current treatment perspec-
tives. 
Development: The subtypes are classified in 
Type I (0-6 months); Type II (6 -18 months), Type 
III (greater than 18 months). The genetic study 
confirms the presenceof the disease. 95% of the 
cases exhibit homozygous deletions of exons 7 
and 8 of the SMN1 gene (the determinant of di-
sease). The SMN2 gene modifies the phenotype. 
There was a change of paradigm in the therapy, 
due to the transition from palliative therapy to one 
of curative purposes. 

Atrofia Muscular Espinal ligada al Gen SMN1:  
Perspectiva del tratamiento
Laurino E

Dirección Postal: Eliana F. Laurino. Residente de Cuarto 
Año de Clínica Pediátrica, Hospital General de Niños Pedro 
de Elizalde. Montes de Oca 40 (1270) CABA

Conclusion: the development of new therapeu-
tic options modified the prognosis. There are still 
critical points in the ethical area, and new cha-
llenges for Public Health arise.
Key words: spinal muscular atrophy, treatment, 
antisense oligonucleotide

Introducción

La Atrofia Muscular Espinal (AME) engloba a un 
conjunto heterogéneo de enfermedades neuro-
musculares hereditarias que se caracterizan por 
la degeneración de las neuronas motoras del 
asta anterior de la médula espinal. Se produce 
un cuadro de debilidad muscular progresiva. (1; 2; 3)

El 95 % de los casos de AME se encuentran liga-
dos al gen “Survival Motor Neuron 1” (SMN1), que 
es el determinante de la enfermedad y codifica la 
proteína SMN. Es la enfermedad neuromuscular 
hereditaria con mayor índice de mortalidad en 
la infancia. La incidencia varía entre 1 por cada 
6.000 a 11.000 nacidos vivos. (4)

La clasificación clínica del AME se fundamen-
ta en la edad de inicio de los síntomas en tres 
grupos: Tipo I, II y III. El diagnóstico de la AME 
se basa en las características clínicas y en los 
hallazgos de los estudios electrofisiológicos, que 
orientan la causa etiológica. El estudio genético 
permite su confirmación. 
Desde su descripción, el tratamiento fue paliativo. 
En los últimos años ha habido un gran avance en 
las alternativas terapéuticas y, en la actualidad, se 
ha desarrollado un tratamiento farmacológico es-
pecífico a partir de ensayos clínicos en pacientes 
con AME con oligonucleótidos y terapia génica.
Se realizará una revisión bibliográfica de la histo-
ria natural de la AME ligada al gen SMN1 y de su 
tratamiento puesto que se trata de la enfermedad 
neuromuscular hereditaria con mayor índice de 
mortalidad en la infancia y, porque el pronóstico 
de la evolución a largo plazo se ha modificado a 
partir de los cambios recientes en la terapéutica 
farmacológica. 

Objetivos
1.	 Describir los subtipos clínicos de AME y ca-

racterizar la evolución de la historia natural
2.	 Describir las perspectivas actuales de trata-

miento
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Método de búsqueda de la información
Se realizó la búsqueda de material bibliográfico 
tanto analógico como digital entre los meses de 
junio y agosto de 2017. En cuanto al primero, se 
consultaron libros de Neurología pediátrica, es-
pecíficamente la sección de Neuromuscular. Con 
respecto al material electrónico, se accedió a 
los registros de MEDLINE (PUBMED) y SCIELO 
(“Scientific Electronic Library Online”) de artícu-
los de revistas médicas a texto completo, utili-
zando las siguientes palabras claves: “spinal 
muscular atrophy” (“atrofia muscular espinal”), 
“natural history” (“historia natural”) y “treatment” 
(“tratamiento”). Se hallaron 2188 trabajos en to-
tal. Con el empleo del filtro “últimos 5 años” se 
redujo la búsqueda a 738 resultados, los cuales 
disminuyeron a 28 mediante la aplicación del fil-
tro “ensayos clínicos” o a 198 con la de “revisión”.

Método de selección de la información
Criterios de inclusión: se incluyeron todas las 
referencias bibliográficas pertenecientes a los li-
bros de referencia de la especialidad y, artículos 
de revistas médicas a texto completo, tanto de 
acceso libre como limitado, de una antigüedad 
no mayor a ocho años.
Criterios de exclusión: todos aquellos artículos 
de revistas médicas con una antigüedad mayor 
a 8 años.

Desarrollo

A. Historia Natural de la Enfermedad
La Atrofia Muscular Espinal fue descripta por pri-
mera vez por Werdnig (1891) y luego por Hoff-
mann (1893). Hace referencia a un conjunto he-
terogéneo de enfermedades neuromusculares 
hereditarias caracterizadas por la degeneración 
de las neuronas motoras del asta anterior de la 
médula espinal y, en algunos casos, de los nú-
cleos motores de los pares craneales. (1; 2; 3)

Se clasifican en dos grupos. El primero represen-
ta el 95 % de los casos, tiene un patrón de he-
rencia autosómica recesiva ligada al gen SMN1, 
se caracteriza por presentar debilidad muscular 
progresiva de predominio proximal. El segundo 
incluye el 5 % restante, constituido por formas 
poco frecuentes y se manifiesta a través de debi-
lidad muscular de predominio distal. (2)

La incidencia de AME ligada al gen SMN1 es de 
1 por cada 6.000 a 11.000 nacidos vivos. En re-
lación a la prevalencia, la AME Tipo I represen-
ta el 50 % de los casos y el otro 50 % engloba 
las formas crónicas (Tipo II y III). La frecuencia 
de portadores heterocigotos de la mutación en 
SMN1 varía entre 1 por cada 40 a 70 en la pobla-

ción general. (4; 1) Por un lado, es la enfermedad 
neuromuscular hereditaria con el mayor índice 
de mortalidad en la infancia y, por el otro, es el 
segundo trastorno neuromuscular más frecuente 
de la edad pediátrica. (4)

Existen criterios clínicos y electrofisiológicos para 
realizar el diagnóstico, que se confirman genéti-
camente. Su clasificación se basa en tres carac-
terísticas clínicas que establecen valor pronósti-
co: edad de inicio de los síntomas, máximo nivel 
funcional alcanzado y tiempo de supervivencia. 
Clínicamente, en forma general, consiste en un 
cuadro de debilidad muscular progresiva simétri-
ca del tronco y las extremidades, con predominio 
proximal sobre distal y, a su vez, en extremidades 
inferiores sobre las superiores. Generalmente en 
ausencia de alteraciones a otros niveles del sis-
tema nervioso.(3)

Tipo I o Enfermedad de Werdning-Hoffmann. 
Gran variabilidad clínica, puede presentarse des-
de el nacimiento o, evolucionar de forma subagu-
da y tener expresión clínica antes de los 6 meses 
de vida. Consiste en un lactante con mirada aten-
ta y adecuada expresión facial, donde predomina 
la hipotonía. Presenta una severa parálisis gene-
ralizada de distribución proximal, de predomi-
nio en extremidades inferiores. Su máximo hito 
motor es el control cefálico, el cual es deficiente. 
Ninguno logrará la sedestación autónoma. Ade-
más, presenta arreflexia y fasciculaciones en la 
lengua. Hay casos con afectación de la muscu-
latura bulbar (trastornos deglutorios, llanto débil, 
dificultad para toser y mal manejo de secrecio-
nes orales), clínica que representa un mal factor 
pronóstico. El severo compromiso respiratorio, 
secundario a la afectación de la musculatura in-
tercostal, es el principal factor que condiciona la 
mortalidad en los primeros 2 años de vida.  
Tipo II, “Crónica” o “Intermedia”.  La debilidad 
muscular se expresa clínicamente entre los 6 y 
los 18 meses de vida. Los síntomas son la pér-
dida de la movilidad de las extremidades inferio-
res y la incapacidad para mantenerse de pie o 
levantarse del suelo. Posteriormente, manifiestan 
una fase de estabilidad con una regresión lenta, 
pero muy progresiva. El máximo hito motor es 
la sedestación. Algunos logran la bipedestación 
asistida. Ninguno logra la deambulación autóno-
ma. El pronóstico y grado de sobrevida están en 
íntima relación con el grado de afectación de la 
musculatura respiratoria, el manejo de secrecio-
nes, la implementación de técnicas de tos asis-
tida y la ventilación no invasiva. Es fundamental 
detectar precozmente los signos guía de hipo-
ventilación nocturna: cefalea matutina, somno-
lencia diurna, pérdida de peso. Otro factor que 
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determina la calidad de vida es la escoliosis, que 
empeora la capacidad pulmonar. 
Tipo III o Enfermedad de Kugelberg-Welander. 
Presenta un inicio de expresión clínica tardía (des-
pués de los 18 meses de vida), pero progresiva. 
Logran la deambulación autónoma. Los síntomas 
aparecen en forma de caídas frecuentes, debili-
dad para levantarse del suelo o subir escaleras. 
Se subclasifican en aquellos cuyos síntomas se 
iniciaron antes de los 3 años (Tipo III a) (la mayoría 
pierden la deambulación antes de los 15 años) y 
aquellos que debutan más tarde (Tipo III b) (man-
tienen la deambulación hasta la adultez). Escasos 
pacientes presentan complicaciones respiratorias 
mientras mantengan la capacidad de marcha. Ge-
neralmente la escoliosis es leve. 
En los últimos años se incluyó la Forma Tipo 0, que 
es la más grave y se inicia en el período prenatal. 
Generalmente fallecen en los primeros meses de 
vida. Y la Forma tipo IV o del adulto, que se pre-
senta en la segunda o tercera década de la vida y 
la expectativa de vida es normal. (1; 2; 3; 5) (Tabla 1).
El diagnóstico de la AME se basa en las caracte-
rísticas clínicas y en los hallazgos de los estudios 
electrofisiológicos (signos de denervación con ac-
tividad espontánea en reposo en forma de fibrila-
ción, junto con una pérdida de unidades motoras 
durante la actividad voluntaria (2)), los cuales orien-
tan la causa etiológica y dirigen el estudio genéti-
co, que permite su confirmación. 

Desde el aspecto genético, es una enfermedad 
de herencia autosómica recesiva. Dos genes es-
tán involucrados. El “Survival Motor Neuron 1” 
(SMN1) y el gen homólogo “Survival Motor Neuron 
2” (SMN2). El determinante de la enfermedad es el 
gen SMN1, que siempre está alterado (alteración 
homocigota: el 95 al 98 % de los pacientes afecta-
dos portan una deleción del exón 7 en ambos ale-
los de dicho gen; un 2-5% de los casos presentan 
una heterocigosidad compuesta de una deleción 
SMN1 más otra mutación intragénica de éste), y 
es incapaz de codificar la proteína funcional. Esta 
disminución de la cantidad de proteína SMN en 
las neuronas motoras las hace más proclives a su 
degeneración y muerte. Por su parte, el gen SMN2 
es un modificador fenotípico. Este gen es estruc-
turalmente similar al SMN1 salvo por la diferencia 
de cinco nucleótidos a nivel del exón 7, cambio 
que lleva a una alteración en el splicing y, conse-
cuentemente, a la transcripción de una proteína 
SMN no funcional (carece del exón 7) (sólo codifi-
ca un 15 a un 20 % de proteína funcional). Por lo 
tanto, los pacientes sólo logran sintetizar la proteí-
na SMN a través del gen SMN2. A mayor número 
de copias de SMN2, más benigno es el fenotipo. 
La mayor parte de las AME Tipo I tiene dos copias, 
las AME Tipo II, de dos a cuatro, y las AME Tipo 
III, habitualmente cuatro o más copias. No obstan-
te, se presupone que hay otros genes o polimor-
fismos del gen SMN2 o factores epigenéticos no 

Tipo de AME Edad de  
inicio

Máxima función 
motora

Expectativa  
de vida

Tipo 0 / Prenatal o con-
génita

Prenatal Nula / no control cefá-
lico

< De 6 meses

Tipo I / Enfermedad de 
Werdning-Hoffmann

0-6 meses Control cefálico +/-. No 
sedestación

< de 2 años. Sin sopor-
te respiratorio

Tipo II / Intermedia 7-18 meses Sedestación. No 
deambulación

70% viven hasta los 25 
años

Tipo III / Enfermedad de 
Kugelberg-Welander

> a 18 meses Bipedestación y mar-
cha

Adulto

Tipo IV / del Adulto > a 21 meses Caminata durante la 
edad adulta

Normal

TABLA Nº1 Clasificación clínica de la atrofia muscular espinal ligada al gen SMN1.
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identificados aún que modifican la expresión de la 
enfermedad, puesto que la correlación del fenoti-
po clínico con el número de copias de SMN2 no 
es perfecta, como tampoco lo es su relación con 
la proporción de proteína SMN. (4; 1; 5)

B. Perspectiva del tratamiento
El tratamiento ha sido clásicamente paliativo, 
priorizando mejorar la calidad de vida, principal-
mente a nivel del aparato respiratorio, osteoarti-
cular y digestivo. 
Los pacientes deben ser evaluados aproxima-
damente cada de 6 meses. Se individualizará en 
cada caso particular la necesidad de aumentar la 
frecuencia.
Nutricionalmente, es necesario definir la curva 
ponderal, el tiempo que requiere el paciente para 
completar una comida y si se fatiga durante la 
misma. Además, se debe determinar el compro-
miso bulbar, que determina el requerimiento de un 
botón gástrico para la alimentación (ocurre predo-
minantemente en pacientes con AME Tipo I). 
En cuanto al aspecto respiratorio, los pacientes 
que padecen AME Tipo I y II y, en menor medida, 
Tipo III presentan un deterioro progresivo de la 
función pulmonar. Se debe objetivar la Capaci-
dad Vital Forzada (CVF) ya que determina el pro-
nóstico. Aquellos que presenten una CVF mayor 
al 40% será menos probable que se descompen-
sen ante una intercurrencia respiratoria. Además, 
es necesario evaluar si presentan apnea obstruc-
tiva del sueño ya que pueden requerir ventilación 
no invasiva e, inclusive, traqueostomía y ventila-
ción mecánica.   
En la esfera osteoarticular se debe considerar la 
presencia de contracturas, escoliosis y subluxa-
ción de caderas, principales comorbilidades. La 
ortesis y el equipamiento contribuye a la autono-
mía. En pacientes con AME Tipo II es altamente 
frecuente la escoliosis. La cirugía de la misma se 
considera en función de la curvatura, la función 
pulmonar y la edad ósea. Suele priorizarse la or-
tesis frente a la conducta quirúrgica. Además, la 
subluxación de caderas no debe ser intervenida 
quirúrgicamente si permanece asintomática. (1; 5; 6)

En los últimos años ha habido un gran avance 
en las alternativas terapéuticas. Se están inves-
tigando cuatro estrategias: el reemplazo del gen 
SMN1, la modulación del nivel de proteína fun-
cional codificada por el gen SMN2 (ambos con-
sisten en terapia génica), la neuroprotección y, el 
aumento de la función y la fuerza muscular. (7) 

Dado que la AME surge de la afectación de un 
único gen, la terapia de reemplazo genético a tra-
vés de un vector sería posible y permitiría que los 
pacientes posean un gen SMN1 normal. Se han 

realizado estudios preclínicos con buenos resul-
tados. Se debe utilizar un vector con capacidad 
de atravesar la barrera hemato-encefálica. En la 
actualidad se está realizando un ensayo clínico 
en fase 1/2a con 15 pacientes afectos de AME 
Tipo I, en el cual se evalúa la seguridad de la 
administración intravenosa de AVXS-101 (vector 
viral que contiene al gen SMN1), el cual ha de-
mostrado resultados preliminares prometedores 
tanto a nivel de la seguridad del fármaco como 
en el pronóstico de la enfermedad (sobrevida, 
función motora y estabilización pulmonar).  
Actualmente, en lo referido a la terapia génica 
lo más avanzado es el Nusinersen, un oligonu-
cleótido antisentido que se administra intratecal-
mente y modifica el splicing del gen SMN2, que 
lleva al aumento en el número de la proteína SMN 
funcional codificada al promover la inclusión del 
exón 7. No atraviesa la barrera hemato-encefálica 
cuando se aplica de forma sistémica. Se realizó 
un primer ensayo clínico abierto, a corto plazo, en 
dosis periódicas que incluyó 28 pacientes diag-
nosticados de AME Tipo II y III entre 2 y 14 años, 
en el cual se demostró la adecuada tolerancia a 
la administración intratecal (8). Por su parte, Finkel 
y colaboradores en 2016 realizaron un ensayo clí-
nico abierto, en fase 2, con dosis escalonada en 
pacientes con AME Tipo I. Incluyó 20 pacientes, 
de entre 3 semanas y 7 meses de vida, y con 
debut de los síntomas entre las 3 semanas y los 
6 meses de vida. Todos portaban una deleción 
o mutación homozigota del gen SMN1. Dos gru-
pos de pacientes conformaban el ensayo clínico, 
diferían entre sí por la dosis de Nusinersen ad-
ministrada. Los resultados beneficiosos fueron 
demostrados por la mayor sobrevida sin requeri-
mientos de asistencia ventilatoria y, estabilización 
e incluso mejoría de la función motora puesta de 
manifiesto a través de las escalas motoras. Se 
evidenció la seguridad de la administración de di-
cho fármaco. (9). La Administración de Alimentos 
y Medicamentos de los Estados Unidos (FDA por 
sus siglas en inglés) aprobó el 23 de diciembre 
de 2016 la administración de Nusinersen como 
tratamiento de los pacientes afectos de AME, 
sin discriminar el Tipo, en Estados Unidos. Por 
su parte, la Agencia Europea de Medicamentos 
(EMA por su sigla en inglés) aún no lo ha hecho 
(10). Actualmente, continúan realizándose ensayos 
clínicos en fase 3 tanto en pacientes con AME 
Tipo I (ENDEAR) como Tipo II (CHERISH).

Conclusiones

En los últimos años ha habido un gran avance en 
el entendimiento de la historia natural de la AME 
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que permitió el desarrollo de nuevas terapéuticas. 
Anteriormente sólo se ofrecía cuidados paliativos 
para alcanzar una calidad de vida óptima. Actual-
mente, la perspectiva de tratamiento ha sufrido 
grandes cambios positivos al abrir el abanico de 
posibilidades terapéuticas. Así, se han desarro-
llado y continúan investigándose nuevas terapias 
farmacológicas curativas. Consecuentemente, 
tanto los avances en el cuidado multidisciplinario 
como los avances tecnológicos con el desarrollo 
de nuevas terapéuticas han condicionado cam-
bios en la historia natural de la enfermedad. 
De todas formas, aún persisten puntos críticos 
sin dilucidar que deberán ser analizados cuida-
dosamente desde el punto de vista ético. ¿Cuál 
es el momento óptimo para iniciar el tratamiento? 
¿Cuándo la evolución de la patología ha hecho 
que la misma sea irreversible, por lo que instaurar 
el tratamiento no evidenciaría ningún beneficio 
para el paciente? ¿En aquellos pacientes que ac-
tualmente estén con requerimientos de asisten-

cia ventilatoria mecánica, el tratamiento además 
de prolongar la sobrevida, podrá traducirse en 
una mejoría clínica significativa?
Ante el desarrollo de nuevas terapias farmaco-
lógicas surgen nuevos desafíos en el área de la 
Salud Pública que deberán ser sorteados. Entre 
ellos, el acceso a dichos tratamientos por parte 
de los pacientes afectos como así también los 
costos económicos que implican sostener a lo 
largo del tiempo la terapéutica. 
 
Agradecimientos
A los doctores Carlos I. Ortez González, Andrés 
E. Nascimento Osorio y Daniel Natera, Neurope-
diatras de la Unidad de Patología Neuromuscular 
del Servicio de Neurología del Hospital Sant Joan 
de Déu (Barcelona, España) por su gran ayuda 
y colaboración en cada momento de consulta y 
soporte en este trabajo de investigación. Sin su 
acompañamiento este trabajo no hubiese sido 
posible.

Bibliografía

1.	 Pascual-Pascual SI, García-Romero M. Posibilidades de tratamiento en la atrofia muscular espinal 
infantil. Rev Neurol 2017; 64 (Supl 3): S19-24.  

2.	 Nascimento Osorio A., Tizzano Ferrari E., Colomer Oferil J. Capítulo 2. Diagnóstico, conceptos 
genéticos y clasificación de la atrofia muscular espinal, neuropatías hereditarias y miastenias. En: 
Febrer Rotger A. Rehabilitación de las Enfermedades Neuromusculares en la Infancia. Panameri-
cana, 2015. p. 17-19. 

3.	 Colomer Oferil J., Nascimento Osorio A. Capítulo 26. Patología neuromuscular. 2015. p. 355-356. 
4.	 Tizzano Ferrari E. Atrofia muscular espinal infantil. Protocolos diagnósticos terapéuticos en pedia-

tría de la Asociación Española de Pediatría. Asociación Española de Pediatría. 2010; 1: 125-30.
5.	 Prior TW, Finanger E. Spinal Muscular Atrophy. En: Pagon RA, Adam MP, Ardinger HH, Wallace 

SE, Amemiya A, Bean LJH, Bird TD, Ledbetter N, Mefford HC, Smith RJH, Stephens K, editors. 
GeneReviews®[Internet]. Seattle (WA): University of Washington, Seattle; 1993-2017.

	 2000 Feb 24 [updated 2016 Dec 22].  
6.	 Wang CH, Finkel RS, Bertini ES, et al. Consensus Statement for Standard of Care in Spinal Muscu-

lar Atrophy. J Child Neurol 2007 Aug; 22 (8):1027-49.
7.	 Farrar M A, Park Susanna B, Vucic S, et al. Emerging Therapies and Challenges in Spinal Muscular 

Atrophy. Ann Neurol 2017; 81: 355–368.  
8.	 Chiriboga CA, Swoboda KJ, Darras BT, et al. Results from a phase 1 study of nusinersen (ISIS-

SMNRx) in children with spinal muscular atrophy. Neurology 2016; 86: 890-897. 
9.	 Finkel RS, Chiriboga CA, Vaisar J, Day JW, Montes J, De Vivo DC, et al. Treatment of infantile-onset 

spinal muscular atrophy with nusinersen: a phase 2, open-label, dose-escalation study. Lancet 
2016 Dec 17; 388(10063):3017-3026.

10.	Aartsma-Rus A. FDA Approval of Nusinersen for Spinal Muscular Atrophy Makes 2016 the Year of 
Splice Modulating Oligonucleotides. Nucleic Acid Therapeutics 2017 Apr; 27(2):67-69.



Revista Pediátrica Elizalde 25

A
R

TIC
U

LO
S

 O
R

IG
IN

A
LE

S

Resumen
 
Introducción: Recientemente se ha incorpora-
do oxigenoterapia de alto flujo por cánula nasal 
(CNAF) para tratamiento de la bronquiolitis. Si 
bien toda nueva tecnología es positiva, es im-
portante estudiar la forma en que es interpretada 
por los usuarios. Presentamos una visión de la 
percepción de los proveedores de salud sobre el 
bienestar de sus pacientes con CNAF.
Métodos: Estudio cualitativo sobre proveedores 
de salud (médicos, residentes y enfermeros) que 
trabajaron en unidades del HGNPE que contaron 
con CNAF durante 2017.
Se realizaron entrevistas semi-estructuradas, por 
único investigador externo, para conocer su per-
cepción sobre esta tecnología versus oxigenote-
rapia convencional. Se analizaron las respuestas 
con grilla de categorías temáticas cualitativas re-
levantes para identificar expresiones relacionadas 
con los diversos puntos de interés del estudio.
Resultados: No se registró diferencia significati-
va en las respuestas según posición (residentes, 
enfermeros, jefes, staff) ni sexo. La evaluación 
global del sistema fue positiva. Hubo observacio-
nes en cuanto a distintos aspectos de la imple-
mentación. Las palabras confort, comodidad, y 
tranquilidad aparecieron con mucha frecuencia.
Conclusiones: Todos los entrevistados percibie-
ron la utilización de CNAF en forma positiva. Al-
gunos ubicaron el factor positivo en la evolución 
de los pacientes, y otros se refirieron a aspectos 
de comodidad y confort de los mismos.
Palabras claves: Enfermedad respiratoria; ni-
ños; cánula nasa de alto flujo; percepción de pro-
veedores de salud

Abstract
Background: Recently, high-flow nasal cannula 

Visión del equipo de salud sobre el empleo de cánula  
nasal de alto flujo en niños con bronquiolitis: un estudio 
cualitativo.
Abrutzky R1, Torres F2, Ossorio MF2, Cairoli H3, De Lillo L3, Ferrero F3

1	 Instituto Gino Germani, Facultad de CienciaSociales, Uni-
versidad de Buenos Aires
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oxygen therapy (CNAF) has been proposed for 
the treatment of bronchiolitis. While all new tech-
nology is positive, it is important to study how it 
is interpreted by users. We present a vision of the 
health providers’ perception of the well-being of 
their patients using CNAF.
Methods: Qualitative study regarding health pro-
viders (doctors, residents and nurses) who wor-
ked at HGNPE units that had CNAF during 2017.
Semi-structured interviews were conducted, by 
an only external investigator, to assess their per-
ception about this technology versus conven-
tional oxygen therapy. To identify expressions 
related to the points of interest of the study, res-
ponses  wereanalyzed using a grid of relevant 
qualitative thematic categories.
Results: There was no significant difference in 
the responses by position (residents, nurses, 
heads, staff) or sex. The overall evaluation of the 
system was positive. There were comments on 
different aspects of the procedure. The words at 
ease, comfortable, and calm appeared very fre-
quently.
Conclusions: All interviewees perceived the use 
of CNAF positively. Some placed the positive fac-
tor in the evolution of patients, and others refe-
rred to aspects of comfort.
Key words: Respiratory Tract Diseases; child; 
highflow nasal cannula; health providers perception.

Introducción

La bronquiolitis es una de las enfermedades res-
piratorias más común en niños, causando gran 
cantidad de hospitalizaciones, un considerable 
gasto en salud y pudiendo llegar a provocar la 
muerte. Ocurre predominantemente en niños sin 
enfermedades coexistentes1. La farmacología no 
ofrece terapia efectiva comprobada para el tra-
tamiento de esta condición clínica, por lo cual se 
aplica terapia de apoyo consistente en provisión 
de oxígeno, hidratación y, eventualmente, asis-
tencia respiratoria2.
Dentro de las terapias de provisión de oxígeno no 
invasiva se ha incorporado en los últimos años 
la utilización de cánulas nasales de alto flujo 
(CNAF), que permiten la provisión de oxígeno ca-
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lentado, humidificado y mezclado con aire, con 
un flujo mayor a 2 litros por kilo por minuto, a tra-
vés de una cánula nasal.
Varios estudios se han propuesto evaluar la efec-
tividad de la terapia con CNAF versus la provisión 
de oxígeno estándar3,4. Aunque existen diversos 
mecanismos clínicos por los cuales la terapia 
CNAF sería superior a la terapia convencional, 
pocos estudios han demostrado mejores resul-
tados a partir de su utilización, ya sea en cuanto 
a la necesidad de trasladar al paciente a un nivel 
superior de asistencia respiratoria, como al tiem-
po de internación. Además, existe coincidencia 
en que esta terapia no presenta efectos adversos 
significativos.
El Hospital General de Niños Pedro de Elizalde 
pudo contar con este recurso en el invierno de 
2017. Junto con su aplicación en más de ochenta 
pacientes con bronquiolitis, se procedió a eva-
luar su eficacia en reducir el número de pacientes 
que requerían cuidados especiales, resultados 
que fueron reportados oportunamente5. 
Para complementar esa información, también 
contemplamos evaluar otros aspectos de la im-
plementación de esta terapia. Si bien la incorpo-
ración de tecnología de cuidados es a priori un 
factor positivo, algunos estudios plantean posi-
bles inconvenientes y enfatizan la necesidad de 
estudiar y comprender la forma en que los dispo-
sitivos son interpretados por los usuarios en su 
práctica médica6. Muchas investigaciones con-
sideran el impacto de la incorporación de trata-
mientos o tecnología desde el punto de vista de 
sus resultados duros; el presente trabajo provee 
una visión rica acerca de algunos aspectos de 
la experiencia médica y de la percepción de los 
proveedores de salud sobre el bienestar de sus 
pacientes.

Métodos
Este estudio cualitativo se realizó sobre provee-
dores de salud (médicos, médicos residentes y 
enfermeros) que trabajaron en dos salas del Hos-
pital General de Niños Pedro de Elizalde (HGN-
PE) en las que se incorporó equipamiento para 
la utilización de CNAF desde junio de 2017. Se 
entrevistó a la totalidad de jefes de sala (2), jefes 
de enfermería (2), jefes de residentes (2), médicos 
de staff (6) y a una muestra al azar de médicos 
residentes, controlando por categoría -R1, R2, 
R3, JR- (6) y enfermeros, controlando por turno 
de trabajo -mañana, tarde, noche- (5). La mues-
tra incluyó 23 sujetos (Tabla 1). Luego de brindar 
información sobre el estudio, todos accedieron a 
participar. 
Se realizaron entrevistas semi estructuradas para 

conocer su percepción sobre la implementación 
de esta tecnología versus la administración es-
tándar de oxígeno, entre el 7 y el 26 de septiem-
bre de 2017. Las entrevistas se grabaron y poste-
riormente se desgrabaronverbatim. Se analizaron 
las respuestas con una grilla de categorías temá-
ticas cualitativas relevantes para identificar las 
expresiones relacionadas con los diversos pun-
tos de interés del estudio, con el apoyo del pro-
grama ATLAS.ti para la codificación7.
Se informan las respuestas en forma general, 
excepto en los casos en que resulte relevante 
la pertenencia a alguna de las categorías (Jefe 
de sala o de enfermería, médico de staff, mé-
dico residente, enfermero). Del mismo modo, al 
no haberse encontrado diferencias significativas 
en las respuestas y con el objeto de preservar el 
anonimato en las mismas, se menciona a todos 
los entrevistados en forma masculina, aunque se 
haya tratado de entrevistadas mujeres.

Resultados
Como temas principales mencionados en forma 
espontánea se destacan los resultados en cuan-
to a días de internación y cantidad de deriva-
ciones a la Unidad de Terapia Intensiva (UTI), el 

Categoría Cantidad

Jefe de sala 2

Jefe de  
enfermería

2

Médico  
de staff

6

Médico  
residente

1er año 2

2do año 2

3er año 2

Jefe de  
residentes

2

Enfermero Turno mañana 2

Turno tarde 1

Turno noche 1

TABLA Nº1
Distribución de los entrevistados  
según categoría
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confort de los pacientes, la precisión, exactitud y 
objetividad en la provisión de oxígeno y registro 
de datos, y la facilidad de manejo del sistema.
A fin de conocer la posible influencia de los pre-
conceptos acerca del sistema se inquirió por el 
conocimiento previo de los participantes acerca 
del aparato y sus expectativas, previas a la im-
plementación del sistema.
La gran mayoría de los entrevistados tomó con-
tacto con la CNAF a partir de su implementación 
en el HGNPE. Solamente un jefe de sala conocía 
el sistema a partir de su trabajo en otra institu-
ción, cuatro entrevistados habían leído u oído 
hablar de la CNAF, un residente había realizado 
un trabajo de investigación bibliográfica y estaba 
familiarizado con el sistema a través de esto, y 
un jefe de residentes mencionó que trabajó con 
aparatos de algún modo similares en terapia in-
tensiva (dispositivos de ventilación no invasiva). 
Los demás entrevistados no conocían el aparato 
ni habían oído hablar de él.
A partir de esto, las expectativas acerca de la in-
corporación de CNAF en las salas se generaron 
principalmente a partir de las reuniones de capa-
citación. La mitad de los entrevistados mencionó 
una buena predisposición frente a la incorpora-
ción de esta tecnología. Algunos hicieron hinca-
pié en lo novedoso del sistema, otros en comen-
tarios positivos escuchados acerca del equipo. 
Las expectativas positivas se refirieron a la po-
sibilidad de brindar un mejor servicio en la sala, 
mejorar los tratamientos, y en algunos casos a 
la posibilidad de disminuir los días de oxigenote-
rapia y el pase de pacientes a terapia intensiva. 
Los dos entrevistados que, conociendo los re-
sultados no concluyentes de estudios referidos 
a CNAF manifestaron no tener una expectativa 
positiva fuerte, igualmente dijeron haber estado 
expectantes y con buena actitud frente a la incor-
poración del equipamiento. Seis entrevistados 
expresaron haber tenido alguna duda o expec-
tativa negativa antes de la implementación: uno 
de los jefes de sala explicó que no veía plausi-
ble disminuir la cantidad de pacientes derivados 
a terapia, ya que normalmente es una cantidad 
muy pequeña, difícil de reducir. Un médico y un 
enfermero observaron que a primera vista pare-
cía complejo el manejo del aparato. Y uno de los 
médicos indicó que no esperaba ver una mejor 
evolución de los pacientes sino simplemente la 
posibilidad de darles en la sala un tratamiento 
que de otro modo recibirían en UTI.
En cuanto a los resultados en la cantidad de pa-
cientes con necesidad de pasar a un nivel supe-
rior de atención (UTI) y a días de internación de 
los pacientes, las respuestas fueron diversas. 

Catorce profesionales expresaron no haber nota-
do una reducción en días de internación o pase a 
terapia de los pacientes en general. Sin embargo, 
cuatro de ellos hicieron mención a casos particu-
lares en que atribuyeron la mejoría del paciente 
a la CNAF: un paciente que no había podido in-
gresar a UTI por falta de disponibilidad de cama 
y finalmente recibió todo el tratamiento en la sala 
con CNAF, o pacientes que entraban con gran 
compromiso respiratorio y consiguieron evitar 
el ingreso a UTI. Por su parte, doce profesiona-
les manifestaron que los resultados de la CNAF 
fueron objetivamente positivos, y mencionaron la 
rápida mejora respiratoria de los pacientes y la 
menor cantidad de niños derivados a UTI. Un jefe 
de sala y un médico de staff señalaron resultados 
aparentemente negativos, relativizando que esto 
puede deberse a la forma de trabajar con CNAF, 
con mayor control del flujo de oxígeno y mayor 
cantidad de controles que terminaron prolongan-
do el tiempo de uso del aparato en lugar de re-
ducirlo. Ambos indicaron que posiblemente este 
efecto desaparezca a medida que los profesio-
nales se familiaricen con el sistema. A su vez, al-
gunos profesionales destacaron el hecho de que 
los pacientes que recibían atención con CNAF 
eran de por sí más críticos que aquellos que no, 
e inclusive las salas que cuentan con esta tecno-
logía recibieron derivados de la guardia a pacien-
tes muy comprometidos, por el hecho de poder 
brindarles este tratamiento. Esto implicaría que 
la comparación entre pacientes intra o inter sala 
puede estar sesgada en cuanto a que los pacien-
tes que recibieron CNAF tenían de origen peor 
pronóstico que aquellos que no.
Trece de los entrevistados mencionaron espon-
táneamente el confort del paciente como uno de 
los beneficios de la CNAF. Nueve de ellos habían 
previamente respondido que no veían diferencia 
respecto a la oxigenoterapia convencional en los 
resultados. Sin embargo, las palabras confort, 
comodidad, y tranquilidad aparecieron ante la 
pregunta por una evaluación global del sistema 
con mucha frecuencia. Los entrevistados men-
cionaron que al poner a los niños en la provisión 
de oxígeno por CNAF “se calman”, “dejan de 
llorar”, disminuye su ansiedad, su excitación, se 
estabilizan. En algunos casos esto se vincula con 
otros efectos positivos (mejora la posibilidad de 
alimentarse por vía oral, descansan mejor) y en 
otros es visto como un beneficio en sí mismo para 
el niño que está atravesando una situación desa-
gradable. En cuanto a la valoración del confort de 
los pacientes, si bien para todos los profesiona-
les es alta, algunos consideraron que sería bueno 
poder contar con esta tecnología para todos los 
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pacientes que requieran administración de oxíge-
no, mientras que otros incorporaron la considera-
ción acerca de los recursos escasos, y pusieron 
en duda si el mayor confort proporcionado a los 
pacientes justifica la utilización sistemática de la 
CNAF. En palabras de uno de los médicos, si no 
se considerara este factor, en un mundo ideal y 
pensando en el paciente desde su individualidad, 
la administración de oxígeno por CNAF es supe-
rior a la oxigenoterapia convencional.
Las causas del aumento en el confort de los pa-
cientes tratados con CNAF se identifican princi-
palmente en el hecho de que el oxígeno que los 
niños reciben está calentado y humidificado. Sin 
embargo, los entrevistados mencionaron otros 
factores como la calidad de sujeción de la cá-
nula, aún en pacientes de muy corta edad, las 
dimensiones que tiene que respetar con respec-
to al paciente, el hecho de que las secreciones 
nasales se secan menos, disminuyendo la posi-
bilidad de lesiones, y la posibilidad de las ma-
dres de tener más cerca a los bebés (ya que con 
la oxigenoterapia convencional la manguera de 
provisión tiene un largo reducido).
Se inquirió a los profesionales por diferencias en-
tre los pacientes, tanto en la tolerancia al método 
como en los resultados percibidos. Por lo gene-
ral, los profesionales no identificaron característi-
cas de los pacientes que produjeran una diferen-
cia en los resultados, aunque, como se ha dicho, 
algunos de ellos consideraron que en casos en 
los que el paciente tiene un gran compromiso 
respiratorio la CNAF brinda una terapéutica me-
jor mientras que en aquellos pacientes más leves 
la única diferencia es el confort que obtienen con 
este método.
Se preguntó a los profesionales intervinientes por 
aspectos referidos a la implementación de los 
equipos. Prácticamente la totalidad de los en-
trevistados recibió la capacitación brindada por 
el Gobierno de la ciudad de Buenos Aires y la 
empresa que proveía el equipo, la cual les resultó 
suficiente.
Hubo por parte de todos los entrevistados coin-
cidencia en que el manejo del equipo resulta fácil, 
sencillo, cómodo y posible de aprender rápida-
mente. Sí hicieron referencia a lo estricto de los 
controles que requiere, aunque en varios casos 
pusieron en duda de que se trate de un requeri-
miento del sistema o de la etapa de prueba. Esta 
cantidad y exigencia de los controles no fue vista 
como un obstáculo importante, sino como algo a 
lo que habituarse eventualmente. Asimismo, al-
gunos de los entrevistados señalaron que en las 
familias de los pacientes estos controles más fre-
cuentes causan una buena impresión, de mayor 

dedicación y atención hacia el niño. Se mencionó 
la ventaja de la exactitud y precisión en cuanto al 
flujo y concentración de oxígeno suministrado, y 
la medición de los mismos. 
Se interrogó a los profesionales acerca de posi-
bles aspectos negativos del sistema, y casi la to-
talidad de las respuestas indicó que no veían fac-
tores negativos de la tecnología en sí. El sistema 
está visto como seguro y confiable. La excepción 
fue uno de los médicos que indicó que no existen 
todavía estudios relativos a potenciales secuelas 
a largo plazo, “producto de la hiperoxia durante 
un período prolongado”. Otros elementos negati-
vos mencionados se refirieron en cambio al cos-
to del equipamiento (señalados por ambos jefes 
de sala y un médico de staff, que por su lugar 
en la estructura institucional son más proclives a 
tomar este factor en consideración), un residente 
indicó que el equipo no dispone de batería para 
casos de corte de suministro eléctrico, otro se 
refirió a la cantidad de controles que requiere la 
CNAF, uno de los jefes de enfermería registró que 
el aire caliente y húmedo en ocasiones dificulta-
ba la fijación de la cánula a la piel y dos profesio-
nales se refirieron a la necesidad de contar con 
un flujo constante de los insumos descartables 
necesarios.
Finalmente, un jefe de enfermería y uno de los en-
fermeros consideraron deseable la posibilidad de 
una mayor involucración del área de enfermería 
en el manejo de las CNAF, no sólo práctico sino 
a partir de una capacitación específica respecto 
a la forma de graduarlo, parámetros a utilizar, etc.

Discusión
El estudio registra respuestas espontáneas y no 
espontáneas de médicos, médicos residentes 
y personal de enfermería involucrado en la ad-
ministración de oxígeno a través de cánula na-
sal de alto flujo (CNAF). Los participantes fueron 
entrevistados por un único investigador externo 
al entorno hospitalario y pudieron manifestar sus 
opiniones tanto positivas como negativas res-
pecto a los temas relevados. No se registró una 
diferencia significativa en las respuestas según 
se tratase de médicos, residentes o enfermeros, 
jefes o integrantes de equipo, así como entre 
entrevistados varones y mujeres. En general, la 
evaluación global del sistema fue positiva entre 
todos los niveles de profesionales. Hubo obser-
vaciones en cuanto a distintos aspectos de la im-
plementación.
La transferencia de un paciente a un nivel supe-
rior de cuidado (UTI con asistencia respiratoria 
mecánica) no sólo comporta un gasto mayor 
para el sistema de salud sino que puede produ-
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cir un perjuicio al paciente y su familia en cuanto 
a su experiencia hospitalaria8,9,10. En este sentido 
cobran importancia los testimonios de aquellos 
profesionales que describieron casos específicos 
de niños cuyo pronóstico indicaba la necesidad de 
derivación y que pudieron ser atendidos con CNAF 
en la sala y salir de su estado crítico.
En la literatura sobre el tema, la implementación 
de CNAF fue evaluada siempre desde el punto de 
vista de su eficacia clínica11,12, el único estudio que 
menciona el tema del confort lo hace en el senti-
do de la tolerancia al tratamiento13, señalando que 
no hubo necesidad de interrumpir el tratamiento 
a causa del disconfort. En el presente estudio, al 
tratarse de pacientes pediátricos, menores de 18 
meses, son los profesionales de la salud los que 
ponen en palabras el beneficio que perciben es-

tar brindando a través de este dispositivo. Por lo 
general la implementación de nuevas tecnologías 
de cuidado y atención se evalúan en su efectividad 
clínica y/o del gasto en salud, sin embargo el bien-
estar de los pacientes debería estar incorporado 
dentro de los elementos a tener en cuenta ante la 
decisión de adoptar o no ciertos tratamientos.

Conclusiones

La totalidad de los profesionales entrevistados 
percibió la utilización de CNAF en forma positiva. 
Algunos de ellos ubicaron el factor positivo en la 
evolución clínica de los pacientes, ya sea en forma 
generalizada o para casos particulares de pacientes 
críticos, mientras que otros se refirieron a aspectos 
de comodidad y confort de los niños internados.
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Resumen

Introducción: Se define error médico como “Acto 
de equivocación u omisión en la práctica de los 
profesionales sanitarios que pude contribuir a que 
ocurra un suceso adverso”. 
Objetivos: Describir la prevalencia de errores en 
prescripción de antibióticos y antitérmicosen ni-
ños hospitalizados.
Método: Se realizó un trabajo retrospectivo, ob-
servacional, y transversal. Se incluyerontodas in-
dicaciones médicas, de dos épocas del año, de 
junio a agosto del 2012 y marzo a mayo del 2013, 
por sus diferencias epidemiológicas.
Resultados: Se analizaron 335 indicaciones, se 
excluyeron un total de 197 historias clínicas por 
corresponder a otros sectores del hospital o por 
no contar con indicación de antitérmicos ni an-
tibióticos en la primera hoja de indicaciones. Se 
incluyeron 138 historias médicas donde se encon-
tró un error en 56 (40,58%, IC95% 32,3-40,2). El 
error más frecuente fue el cálculo de la dosis de 
los antibióticos (8,2%; IC95% 4-14,6), y en el caso 
de los antitérmicos la omisión de la concentración 
(45,6%; IC95%30,9-60,9).
Conclusión: El error más frecuente fue el cálculo 
de dosis de antibiótico y omisión de concentra-
ción de antitérmico. 

Abstract

Introduction: Medical error is defined as “an act of 
mistake or omission in the practice of health profes-
sionals who could contribute to an adverse event”.
Objectives: To describe the prevalence of errors in 
prescription of antibiotics and antipyretics in hos-
pitalized children.
Method: Retrospective, observational and trans-
versal work was performed. We included all medi-
cal indications, from two periods of the year, from 
June to August 2012 and March to May 2013, due 
to their epidemiological differences.
Results: A total of 335 indications were analyzed, a 
total of 197 clinical histories were excluded becau-
se they correspond to other sectors of the hospital 

or because there was no indication of antipyretics 
or antibiotics in the first indication sheet. We in-
cluded 138 medical histories where an error was 
found in 56 (40.58%, 95% CI 32.3-40.2). The most 
frequent error was the calculation of the dose of 
antibiotics (8.2%, 95% CI 4-14.6), and in the case 
of antipyretics, the omission of the concentration 
(45.6%, 95% CI, 9-60.9). 
Conclusion: The most frequent error was the cal-
culation of antibiotic doses and omission of anti-
pyretic concentration. 

Introducción

Se define error médico como “Acto de equivoca-
ción u omisión en la práctica de los profesiona-
les sanitarios que pude contribuir a que ocurra un 
suceso adverso”1. No debe confundirse error con 
iatrogenia, ya que esta última es considerada toda 
alteración del estado del paciente producido por 
el médico, a diferencia del error que puede o no 
conllevar un daño. Sin embargo, un alto porcen-
taje de los actos iatrogénicos derivan de un error2. 
En 1999, el informe “Errar es Humano” del Instituto 
de Medicina de EE.UU., reportó que entre 44.000 
y 98.000 personas mueren cada año como re-
sultado del error en Medicina3. Desde entonces, 
se han hecho numerosas investigaciones acerca 
del error médico, su epidemiología y formas de 
prevenirlo,logrando en los últimos 20 años impor-
tantes avances en la seguridad del paciente4.
El error de medicación es el error médico más fre-
cuente, al cual se define como “cualquier inciden-
te que puede prevenirse y que puede causar daño 
al paciente u originar un uso inadecuado de los 
medicamentos, cuando estos están bajo el control 
del personal sanitario, del paciente o cuidador” 5, 
y que puede producirse en las diferentes etapas 
del proceso terapéutico: prescripción, prepara-
ción, conservación, distribución, administración 
(omisión, intervalo entre las dosis, dosificación, 
forma farmacéutica, técnica de administración, 
medicamento deteriorado, fármaco no prescripto) 
y monitorización de los fármacos, entre otros6. 
En los últimos años se han incrementado los repor-
tes acerca de los errores en internación, su epide-
miología y estrategias de prevención4. El objetivo 
de este estudio es describir la prevalencia y dis-
tribución de los errores de prescripción de medi-

Errores de prescripción médica en pacientes internados 
en el Hospital General de Niños Pedro de Elizalde 
Medina MC, Clivio N, Etchechoury MA, Italia Cenere MB, Davenport C

Dirección Postal: María Cecilia Medina. Hospital Ge-
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caciones de uso frecuente (antibióticos y antitérmi-
cos) en salas de internación de clínica pediátrica.

Objetivos
Primario: estimar la prevalencia de errores de 
prescripción de antibióticos y antitérmicos en pa-
cientes hospitalizados en pediatría y describir el 
tipo de error.

Material y método
Estudio Retrospectivo, observacional.
Se incluyeron hojas de indicación médica (IM), de 
pacientes internados en  pediatría entre el 1º de 
Junio y 31 de agosto del 2012, y el 1º de Marzo y 
31 de Mayo del 2013, que recibieron antibióticos 
y/o antitérmicos en la primera prescripción al mo-
mento de la internación.
Se excluyeron IM de pacientes internados en Uni-
dad de Cuidados Intensivos, cirugía cardiovas-
cular, guardia externa y neonatología. IM que no 
correspondiesen al período en estudio. 

Procedimiento:
Se seleccionaron IM correspondientes a salas de 
internación polivalente donde las drogas son cal-
culadas en mililitros según la presentación farma-
cológica disponible. Se revisaron de forma manual 
todas las historias clínicas con indicación de an-
tibióticos y antitérmicos. En caso de observarse 
error en la prescripción de antibióticos y antitérmi-
cos en una misma hoja de indicación, se consignó 
cada uno por separado. En caso de observarse 
errores en la prescripción de dos o más antibióti-
cos y/o antitérmicos en una misma hoja de indica-
ción, sólo se consignó el error del primer fármaco 
prescripto de cada uno. Se tomaron 2 épocas del 
año, de junio a agosto del 2012 y marzo a mayo del 
2013, por sus diferencias epidemiológicas (mayor 
número de admisiones hospitalarias durante los 
meses fríos del año) y el grado de capacitación de 
los médicos que realizan las indicaciones (relacio-
nado con el ingreso de los médicos en formación 
al sistema de residencia en el mes de junio).

Variables del estudio: 
Errores de prescripción de antibióticos o antitér-
micos (dosis, intervalo, dilución, vía de adminis-
tración, uso de abreviaturas, nombre comercial). 
Se definió error en la dosis cuando la diferencia 
superaba el 10% con respecto a lo establecido en 
vademécum pediátrico7. 

Consideraciones estadísticas:
Se realizó una descripción de las variables estu-
diadas utilizando porcentajes (con IC95%) para 
variables categóricas, y media con desvío están-

dar o mediana con rango intercuartílico (según 
ajuste a la normalidad o no -prueba de Kolmo-
gorv-Smirnov-) para variables continuas. Se asu-
mió como significativo un valor de p <0,05. El aná-
lisis se efectuó con IBM SPSS 22.0 para Windows.

Consideraciones éticas
Se contó con la aprobación del Comité de Ética y 
del Comité de Docencia e Investigación del HGN-
PE y se encuentra inscripto en el Registro Públi-
co de Investigación del Gobierno de la Ciudad de 
Buenos Aires (237/13).

Resultados

En el primer período en estudio, hubo 360 admi-
siones y en el segundo período 348, en las dos 
salas seleccionadas. Se revisaron un total de 
335 historias clínicas, debiendo ser excluidas 65 
(19,4%) por no contar con la primera hoja de indi-
cación médica; fueron excluidas por corresponder 
a otros sectores del hospital 10 (2,98%), y por no 
contar con indicación de antitérmicos ni antibióti-
cos en la primera hoja de indicaciones 122 (36%). 
Se incluyeron 138 historias médicas donde seen-
contró error en 56 (40,58%, IC95% 32,3-40,2). El 
error más frecuente fue el cálculo de la dosis de 
los antibióticos (8,2%; IC95% 4-14,6), y en el caso 
de los antitérmicos la omisión de la concentra-
ción(45,6%; IC95%30,9-60,9).

Discusión

En nuestro estudio se identificó 40% deerror en 
las prescripciones analizadas. El tipo de errormás 
frecuente fue en la prescripción de antibióticos en 
el cálculo de la dosis. La real prevalencia en nues-
tro medio de erroren IM, oscila entre en un 11,4%8 
hasta 42,5%9. 
Estudios similares como Serra et al, encontraron 
un error de 42,5%,siendo el error más frecuente la 
prescripción de antibióticos. El tipo de error fue en 
el intervalo de dosis en primer lugar, seguido de 
cálculo de dosis. No se encontró efectos adversos 
asociados a dicho error. 
En nuestro estudio, se decidió analizar solo las 
indicaciones de antibióticos y antitérmicos, consi-
derándose estos dos como medicaciones de uso 
más frecuente en las salas de internación de pe-
diatría. Por otra parte, el método de recolección 
de datos fue manual, con el inherente error huma-
no que se pudo haber cometido. 
En los últimos tiempos se ha observado una ten-
dencia a estudiar los errores en medicina y su 
epidemiología; esto conduce a tener una mayor 
actitud crítica y sentido de responsabilidad por el 
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paciente, ambos resultan favorables en el proceso 
de disminuir la cantidad de errores que se come-
ten en la práctica médica.
El presente trabajo presenta la potencial debili-
dad de los trabajos retrospectivos, en relación 
con la posibilidad de sesgos en el registro de 
las variables. Sin embargo, todas las indicacio-
nes medicas fueron analizadas por los mismos 
revisores,respetando el vademécum pediátrico, 

favoreciendo la validez interna de nuestras ob-
servaciones.   

Conclusión
Se constató40% de erroren lasprescripciones-
médica analizadas. El error más frecuente fue el 
cálculo de dosis de antibióticos y en el caso de 
antitérmicos, la omisión de concentración far-
macológica. 
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Resumen

El diagnóstico de autismo se basa en la identifi-
cación de determinados criterios conductuales. 
No existe ninguna prueba biológica que permita 
diagnosticar el autismo. Sin embargo, un número 
considerable de casos de autismo, estimado entre 
el 11 y 37 %, está asociado a Síndromes especí-
ficos, que pueden ser identificado en base a las 
características clínicas, o mediante algún marca-
dor biológico. Estos casos se conocen como au-
tismo sindrómico o secundario o Síndromes do-
bles. Existe una relación entre el autismo y ciertas 
enfermedades genéticas, metabólicas, epilepsia, 
infecciones del sistema nervioso y exposición in-
trauterina a determinadas sustancias.
Palabras clave: Autismo Sindrómico. Autismo 
Secundario. Autismo Idiopático Trastornos del es-
pectro autista.

Abstract 

The diagnosis of autism is based on the identifi-
cation of certain behavioural criteria, but there is 
no biological test that allows us to diagnose the 
disorder. Yet, a considerable number of cases of 
autism, estimated to be somewhere between 11 
and 37%, are linked to specific syndromes that 
can be identified according to their clinical cha-
racteristics, or by means of some biological mar-
ker. These cases are known as syndromic autism 
or secondary or double syndromes. There is a 
relation between autism and certain genetic and 
metabolic diseases, epilepsy, infections of the ner-
vous system and intrauterine exposure to certain 
substances. 
Key words: Syndromic Autism. Secondary Au-
tism. Idiopatic Autism. Autism Spectrum Disor-
ders. 

Introducción 

Los Trastornos del Espectro Autista (TEA) se ex-
presan con compromiso en la socialización, tras-
torno en el desarrollo del lenguaje (verbal y no 
verbal) e intereses restringidos con conductas re-

Autismo Sindrómico o Secundario
Giordano F

Dirección Postal:  Fernando Giordano. Salud Escolar Hos-
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petitivas. La frecuencia estimada en la población 
general es de 1 de cada 68 personas. El reconoci-
miento temprano por parte del pediatra y el diag-
nóstico de una entidad específica asociada per-
miten un precoz y adecuado abordaje terapéutico, 
un correcto asesoramiento genético y un control 
evolutivo específico previendo posibles complica-
ciones relacionadas a la entidad de base.1

En la mayoría de los casos de autismo no es posi-
ble detectar una etiología específica. Esto también 
es propio de otros trastornos del neurodesarrollo. 
Con el fin de poder clasificar de forma comprensi-
ble todos los casos, se definen dos grupos: el idio-
pático y el secundario. En general cuando se habla 
de autismo sin otra especificación, se sobreentien-
de que se hace referencia al autismo idiopático o 
primario, que es aquel sin síndrome asociado.3

El autismo secundario ha sido denominado au-
tismo sindrómico1. También ha sido utilizada con 
la misma intención la calificación de Síndromes 
dobles2. Para que un paciente sea considerado 
como portador de un Síndrome doble se requie-
re que el segundo Síndrome sea una enfermedad 
que en su origen haya sido descrita en pacientes 
no autistas, y que la mayoría de los pacientes con 
el segundo Síndrome no sean autistas. 

Material y Metodos
Es un trabajo monográfico. Se busco y analizo bi-
bliografía usando artículos y libros desde el año 
2010 al año 2016 inclusive, donde se explica que 
es el Autismo Sindrómico o Secundario y sus dife-
rencias conel Autismo idiopático.

Desarrollo
Cuando una enfermedad o síndrome se presenta 
asociado al autismo, no significa necesariamen-
te que exista una relación etiológica entre ambos 
problemas. Por lo tanto, solo se puede considerar 
un caso como autismo secundario si se puede de-
terminar un nexo causal entre ambos trastornos; y 
además la prevalencia estimada de autismo en el 
grupo de pacientes con el Síndrome, exceda am-
pliamente la prevalencia de autismo para la pobla-
ción general.4

La mayor parte de los estudios sitúan la prevalen-
cia de autismo sindrómico entre el 11 y el 37% de 
los casos de autismo.5

Esta gran diferencia se puede explicar por diver-
sos motivos:
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– 	 El año en el que se llevó a cabo el estudio. Los 
enormes avances genéticos de los últimos diez 
años han incrementado extraordinariamente la 
identificación de enfermedades genéticas bien 
definidas.

– 	 La identificación de autismo en individuos con 
retardo mental profundo, puede ser difícil. Si 
tenemos en cuenta que los casos secundarios 
tienden a asociarse a casos con retardo men-
tal profundo, la precisión en el diagnóstico de 
autismo, en estos casos, tendrá una fuerte in-
fluencia en la determinación del porcentaje de 
autismo sindrómico. Se estima que entre el 70 
y 80% de los autistas padece retardo mental.9

– 	 Muchos pacientes con un Síndrome específi-
co, no son contabilizados como autistas, pues 
se entiende que con dicho Síndrome ya se 
identifica el paciente. Por ejemplo en un pa-
ciente con Síndrome X frágil y autismo, es po-
sible que sea obviada su segunda condición.

– 	 El concepto de trastornos de espectro au-
tista (TEA), amplia enormemente el número 
de niños que pueden estar incluidos dentro 
un concepto amplio de autismo, y en conse-
cuencia contribuye a disminuir la proporción 
de casos secundarios, al incorporar formas 
leves de autismo.

Bases genéticas del autismo
Multiples evidencias científicas y epidemiológicas 
indican una clara contribución de los factores ge-
néticos en la etiopatogenia de los TEA, sin  embar-
go, aún no se ha podido identificar un único factor 
genético.Esta prevalencia muestra un incremento 
en los últimos años; debido a la inclusión en esta 
categoría de niños con fenotipo mas amplio, su-
mado a la utilización de técnicas de reconocimien-
to mas certeras y, en buena parte, al mayor co-
nocimiento que hoy existe sobre estas patologías. 
Básicamente, pueden discriminarse dos formas 
diferentes: una idiopática, en la que todas las cau-
sas reconocibles, capaces de ser determinantes, 
han sido descartadas; y las formas secundarias, 
en las que el autismo constituye un elemento más 
de un cuadro muy complejo, ya sea de causa am-
biental o genética (esclerosis tuberosa, síndrome 
de X frágil, síndrome de Down, prematuridad, etc.). 

Causas de Autismo Sindrómico
Las enormes aportes de la genética molecular en 
los últimos 15 años han permitido situar en el pri-
mer lugar como causas de autismo los Síndromes 
y enfermedades genéticas. Sin embargo, todavía 
se está lejos de poder ofrecer una prueba genéti-
ca que permita descartar todas las opciones de 
este grupo. Otro grupo, mucho menos frecuente, 

es el de las enfermedades metabólicas del siste-
ma nervioso. También en este caso los estudios 
son de un gran costo y complejidad, por lo cual 
deben ser orientados de acuerdo con la presencia 
de algunos síntomas claves. La distinción entre 
enfermedades genéticas y errores congénitos del 
metabolismo es totalmente artificial, si se tiene en 
cuenta que la metabolopatías congénitas también 
son enfermedades hereditarias3. 
Las causas perinatales, a veces erróneamente so-
brevaloradas, tienen poco interés como factores 
causales aislados. Por el contrario, tienen gran 
relevancia los factores tóxicos prenatales, que de-
ben ser investigados minuciosamente a partir del 
relato de la familia. A continuación se exponen las 
distintas causas de autismo sindrómico. 

1.- Trastornos Genéticos
Es el grupo más interesante de autismo sindró-
mico, porque además de ofrecer un repertorio de 
diagnósticos específicos, contribuye al conoci-
miento de las bases genéticas del autismo idiopá-
tico. Por tanto se justifica ampliamente la realiza-
ción sistemática de un cariotipo en todos los niños 
diagnosticados de autismo, añadiendo el estudio 
molecular de Síndrome X frágil para los casos con 
retardo mental y fenotipo compatible. En algunos 
centros se lleva a cabo, de forma sistemática, la 
investigación de deleciones y duplicaciones en la 
región 15q11-13 mediante técnicas moleculares 
a causa de su elevada frecuencia en el autismo1. 
De todas formas, en los pacientes autistas se han 
encontrado alteraciones en prácticamente todos 
los cromosomas10. Oros síndromes genéticos que 
se asocian con TEA son Prader Willy, Angelman y 
Rett. Ciertas regiones tienen un peso importante: 
La región 7q31-q33, a la que se supone una impor-
tante implicación el lenguaje, parece fuertemente 
asociada al autismo11. Las alteraciones en el locus 
15q11-q13 se encuentran con relativa frecuencia, 
sobre todo las duplicaciones, presentes en el 1% 
de personas autistas. También han sido halladas 
ciertas variantes alélicas en el gen transportador 
de serotonina en 17q11-q22, más frecuentes en 
personas autistas que en personas no autistas12.

2.- Metabolopatías que pueden asociarse a 
autismo
El cuadro típico será el de una encefalopatía cró-
nica evolutiva o un retraso mental grave donde no 
predomina el autismo.
Hasta el presente la investigación neurometabóli-
ca en el autismo no ha resultado productiva al mis-
mo nivel que lo está siendo la genética molecular. 
No por ello dejan de resultar muy prometedores 
los hallazgos generados en el gen transportador 
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de serotonina y los receptores de serotonina. Es 
interesante mostrar la función del eje hipotálamo-
hipofisario en los trastornos del sueño frecuentes 
en autistas, en el posible papel de la oxitocina en 
la conducta social, y por último, los efectos del 
estrés en la función cerebral. También son espe-
ranzadoras las investigaciones en las alteraciones 
de los receptores GABA (ácido gamma-aminobu-
tírico) en el hipocampo6.
Desde una aproximación clínica se constata que 
las enfermedades metabólicas del sistema nervio-
so central, son una causa rara de autismo, por lo 
cual no parecería razonable llevar a cabo rutinaria-
mente complejos estudios metabólicos. 
Se debe pensar en una metabolopatía del sistema 
nervioso ante determinados síntomas que pueden 
ser sugestivos de las mismas. Habida cuenta del 
curso progresivo que se suele observar en las me-
tabolopatías del sistema nervioso, los síntomas 
autistas suelen venir precedidos de otras mani-
festaciones neurológicas, que habrán motivado el 
proceso diagnóstico antes de instaurarse los sin-
tomas. También resulta posible que el componente 
autista, quede oculto en el contexto de un deterio-
ro global del funcionamiento del sistema nervioso.
El nivel de screening más básico ante alguna ca-
racterística sugestiva de trastorno metabólico 
consiste en la determinación en sangre de los pa-
rámetros bioquímicos básicos y de un equilibrio 
acido-base; y en sangre y orina de aminoácidos, 
ácidos orgánicos y mucopolisacáridos7. Ejemplos 
de las mismas son Mucopolisacaridosis, Fenilce-
tonuria, Leucodistrofia Metacromática, entre otros.

3.- Epilepsia
Entre el 25 y 35% de los autistas padecen epi-
lepsia, con dos claros picos de incidencia según 
edad, el primero entre los 0 y 3 años y el segundo 
en la adolescencia.9

Los autistas presentan síntomas fácilmente con-
fundidos con crisis como reacciones conductua-
les aparentemente paroxísticas conductas que si-
mulan ausencias, estereotipias y ver alteraciones 
EEG inespecíficas muy comunes en pacientes con 
trastornos del neurodesarrollo principalmente en 
trazados de sueño. 
Todos los estudios coinciden en que la prevalen-
cia de epilepsia dentro del autismo es mucho más 
elevada en los casos con retardo mental profundo. 
También se constata la misma discrepancia si se 
compara la frecuencia de aparición de epilepsia 
entre los autismos secundarios con los autismos 
idiopáticos. Ciertos trastornos tienen una relación 
muy clara con el autismo como el Síndrome de 
West y la Afasia epiléptica adquirida o Síndrome 
de Landau Kleffner.10

4- Enfermedades Infecciosas.9

Aunque las infecciones son una causa rara de au-
tismo, merece tomarlas en consideración, puesto 
que aportan algunos datos relacionados con las 
características lesionales. Las infecciones que 
han sido implicadas en el autismo son :

4.1.- Infecciones prenatales:
-	 Rubéola Congénita 
-	 Toxoplasmosis Congénita 
-	 Citomegalovirus Congénito
En relación a la rubéola congénita, cuando la agre-
sión se produce en el segundo trimestre la afecta-
ción es más leve. Este dato sugiere que el perio-
do vulnerable del cerebro para que se exprese el 
autismo, cabe situarlo durante el primer trimestre.

4.2.- Infecciones postnatales :
-	 Encefalitis herpética: Encefalopatía aguda infec-

ciosa viral que puede debutarcon cuadro autista 
o dejarlo como secuela.

-	 Se asocia con mayor frecuencia a retraso men-
tal  o a encefalopatía crónica no evolutiva.

Discusión
Si bien el diagnóstico etiológico en el autismo, 
puede resultar frustrante debido a la baja frecuen-
cia con la que se encuentra una causa específica, 
nunca debe obviarse el abordaje del mismo. Las 
razones que justifican esta afirmación son:
– 	El conocimiento de una causa específica, per-

mite cuantificar con cierta precisión el riesgo 
genético como en el Síndrome X frágil.

– 	Permite avanzar en el conocimiento de las ba-
ses genéticas del autismo idiopático como en la 
deleción y duplicación 15q11-q13.

El gran número de enfermedades genéticas re-
lacionadas con el autismo, y el costo elevado de 
algunos exámenes genéticos, impiden en el mo-
mento actual un screening global de forma siste-
mática. De todo ello deriva la importancia de la 
valoración pediátrica que debe consistir precisa-
mente en sistematizar la solicitud de interconsul-
tas oportunas, para cada caso concreto, a partir 
de un amplio conocimiento de los síndromes rela-
cionados con el autismo, ya que las causas gené-
ticas, que son las más frecuentes, no son investi-
gadas en casi un 40% de los casos.10

El diagnóstico precoz es un desafío en el con-
texto del control pediátrico porque no hay signos 
patognómicos o señales inequívocas, ni un exa-
men de laboratorio que compruebe la existencia 
de un TEA. 
Observamos en la Tabla Nº 1 donde se descri-
ben los síntomas precoces que pueden apare-
cer a partir de los 6 meses de vida y que los pe-
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diatras debemos reconocer para poder realizar 
el diagnostico lo mas rapido posible.8

 
Conclusión
El pediatra debe estar atento a las manifesta-
ciones tempranas de los TEA, derivar en forma 
temprana y oportuna a neurología infantil, ge-

nética, fonoaudiología, psicología, psiquiatría 
infantil y terapista ocupacional. 
Estos especialistas deberán encargarse de con-
firmar el diagnostico y solicitar estudios com-
plementarios en caso que sean necesarios para 
determinar en lo posible el diagnostico etiológico 
de un autismo secundario o idiopático.
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No observar sonrisas u otras expresiones placenteras a partir de los 6 meses.

No responder a sonidos compartidos, sonrisas u otras expresiones a partir de los 9 meses.

No balbucear a los 12 meses.

No hacer o responder a gestos sociales (señalar, mostrar, decir adiós con la mano, etc.) a partir de 
los 12 meses.

No decir palabras sencillas a partir de los 16 meses.

No hacer frases espontáneas de dos palabras con sentido (no ecolalia) a partir de los 24 meses.

Cualquier pérdida de lenguaje o habilidad social a cualquier edad.

TABLA Nº1
  Señales de alarma para iniciar el estudio de un posible trastorno del espectro autista.
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Resumen
La enfermedad por arañazo de gato causada por 
Bartonella Henselae suele manifestarse como un 
cuadro de adenopatías regionales de evolución 
subaguda, aunque un escaso porcentaje presen-
ta manifestaciones atípicas.
Compartimos el caso de un niño de 3 años de 
edad, con síndrome febril prolongado, abscesos 
hepatoesplénicos, anemia y compromiso de su 
estado general de un mes de evolución.
La afectación hepatoesplénica consiste en la for-
mación de granulomas necrosantes en hígado 
y/o bazo. Ante la observación de estas lesiones 
debe considerarse la enfermedad y confirmar el 
diagnóstico mediante serología.
El tratamiento de la bartonelosis de presentación 
hepatoesplénica, salvo algunas excepciones, 
debe ser sintomático. 

Palabras Clave: enfermedad por arañazo de 
gato, microabscesos hepatoesplénicos, Barto-
nella Henselae. 

Abstract
The cat-scratch disease caused by Bartone-
lla Henselae is usually manifested as a regio-
nal lymphadenopathy of subacute evolution, 
although a small percentage of these cases that 
present atypical manifestations.
We share a 3-year-old child case suffering from 
prolonged febrile syndrome, hepatosplenic abs-
cesses, anemia, and a one month evolution com-
promised overall condition.
Hepatosplenic involvement consists of the for-
mation of necrotizing granulomas in the liver and 
/ or the spleen. 
In presence of these injuries, we must suspect 
this disease as a possible diagnostic and it´s re-
quired to be confirmed by serology.
Besides a few exceptions, the treatment of bar-
tonellosis with hepatosplenic, should be sympto-
matic.

Enfermedad por arañazo de gato como causa de  
microabscesos hepatoesplénicos, a propósito de un caso
Grisolía, Nicolás Ariel ; De Lillo, Leonardo

Autores: Grisolía, Nicolás Ariel. Residente de clínica pediá-
trica, Hospital General de Niños Pedro de Elizalde. De Lillo, 
Leonardo. Jefe de Internación CEM 5, Hospital General de 
Niños Pedro de Elizalde.
Dirección: Montes de Oca  40 (1270).
E-mail: nicolasarielgrisolia@hotmail.com

Introducción
La enfermedad por arañazo de gato (EAG) cau-
sada por Bartonella Henselae suele manifestarse 
como un cuadro de adenopatías regionales de 
evolución subaguda, que puede acompañar-
se de otros síntomas como fiebre y compromi-
so del estado general, habitualmente leves. En 
un porcentaje variable de los casos (5-25%), se 
presenta con manifestaciones atípicas, las que 
incluyen síndrome febril sin foco, granulomas 
hepatoesplénicos, neuroretinitis, convulsiones y 
osteomielitis entre otras. En sujetos inmunocom-
prometidos puede presentarse como endocardi-
tis, bacteriemia, angiomatosis bacilar y peliosis 
hepática.1-2

Los organismos pertenecientes al grupo Barto-
nella (Bartonella Spp.) son hallados en múltiples 
reservorios, siendo los gatos el más frecuente en 
el caso de Bartonella Henselae.3

En las infecciones por Bartonella spp. no exis-
te un tratamiento universalizado, por lo que 
debe adaptarse a la situación clínica de cada 
paciente.3

Se presenta el caso de un niño de 3 años de 
edad, con síndrome febril prolongado, absce-
sos hepatoesplénicos, anemia y compromiso 
de su estado general de aproximadamente 1 
mes de evolución.

Caso clínico
Paciente de 3 años de edad, previamente sano, 
con registros febriles diarios de 1 mes de evo-
lución. Concurre en regular estado general, con 
astenia marcada y palidez generalizada, sin otros 
hallazgos al examen físico. 
Se realiza radiografía de tórax que no informa 
hallazgos de interés y ecografía abdominal que 
evidencia imágenes hipoecoicas compatibles 
con microabscesos hepatoesplénicos (figura 
1). Debido a estos hallazgos se decide su in-
ternación.
Como datos de laboratorio se destacan leu-
cocitos 12700/mm3 con formula repartida, 
hemoglobina 8.7 mg/dl, hematocrito 26.9%, 
plaquetas 511000/mm3, velocidad de eritro-
sedimentación globular 100/mm3. glucemia 
83 mg/dl, urea 20.9 mg/dl, creatinina 0.37 mg/
dl, calcio sérico 8.92 mg/dl, fósforo 4.21 mg/
dl, magnesio 2.21 mg/dl, acido úrico 2.8 mg/dl, 
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colesterol 135 mg/dl, bilirrubina total 0.5 mg/dl 
y directa 0.2 mg/dl, fosfatasa alcalina leucocíti-
ca 151 UI/l, aspartato aminotransferasa 19 UI/l, 
alanina aminotransferasa 7UI/l, lactato deshi-
drogenasa 360 UI/l, proteínas totales 6.37 g/
dl, albúmina 3.5 g/dl, proteína C reactiva 54.92 
mg/dl. Se realizaron hemocultivos y urocultivo, 
ambos negativos.
El paciente inició antibioticoterapia con Cef-
triaxone 50 mg/kg/día y Clindamicina 30 mg/
kg/día, sin respuesta adecuada, continuando 
con registros febriles y reactantes de fase agu-
da elevados. 
Se realizó fondo de ojo, ecocardiografía y cen-
tellograma óseo corporal total en búsqueda 
de focos profundos sin hallazgos patológicos. 
Dosaje inmunoglobulinas IgA 227 mg/dl, IgM 
255 mg/dl, IgG 1080 mg/dl, IgE 181 UI/ml. Pro-
teinograma electroforético: albúmina 2.87 g/dl, 
α1 0.21g/dl, α2 1.36 g/dl, β1 0.43 g/dl, β2 0.42 
g/dl, gamma 1.01 g/dl, proteínas totales 6.3 g/
dl. Procalcitonina 0.34 ng/ml. Serologías para 

Toxocara, Toxoplasmosis, Hepatitis, Citomega-
lovirus, Epstein Barr y Virus de Inmunodeficien-
cia Humana (VIH), al igual que PPD, negativas. 
Debido al antecedente referido de contacto 
reiterado y prolongado con un gato pequeño 
de la familia, se solicitó inmunofluorescencia 
indirecta (IFI) para Bartonella Henselae, cons-
tatando IgM e IgG positiva con títulos mayores 
a 1/256. 
Se interpretó, debido a la epidemiología y al 
hallazgo serológico, infección por Bartonella 
Henselae. Se decide continuar con mismo es-
quema antibiótico.
El paciente evolucionó favorablemente a partír 
del día 15 de tratamiento, con mejoría progre-
siva de la curva térmica y su cuadro anémico. 
Presentó adecuada recuperación ponderal y 
remisión progresiva de sus imágenes hepáti-
cas. Se otorgó alta clínica luego de 20 días de 
tratamiento endovenoso, con indicación de tri-
metoprima sulfametoxazol 10 mg/kg/día y con-
trol ambulatorio con servicio de infectología. El 

FIGURA Nº1 Ecografía abdominal: se observan 3 lesiones compatibles con abscesos hepáticos.
Servicio Diagnóstico por Imágenes, Hospital General de Niños Dr. Pedro de Elizalde.
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paciente discontinuó el seguimiento  por moti-
vos desconocidos.

Discusión
Las bartonellas son bacterias gram negativas, 
aerobias, no móviles, pleomórficas, flageladas; 
se comportan como intracelulares facultativas 
y son de difícil cultivo.3

Bartonella spp. causan una serie de enfer-
medades de origen zoonótico que afectan a 
los humanos, consideradas emergentes y re-
emergentes.4 
Si bien la fisiopatología de la infección por Bar-
tonella es compleja, un rasgo común de este 
grupo es su tropismo por los hematíes y por 
las células endoteliales. Estos eritrocitos infec-
tados pueden tener una supervivencia normal 
o reducida. Además generan diversas interleu-
cinas que atenúan los efectos de la respuesta 
inflamatoria.3

Una de las características de Bartonella spp. 
es que cada especie tiene distintos reservorios 
a través de los cuales ingresan al organismo 
y pueden afectar todos los órganos, generan-
do distintas manifestaciones clínicas.4 Estas 
son: enfermedad por arañazo de gato, fiebre 
de las trincheras, bacteriemia persistente, en-
docarditis, enfermedad de Carrión. Así mismo, 
se han descripto manifestaciones respiratorias 
y otorrinolaringológicos (nódulos pulmonares, 
masa en cuello), gastrointestinales (hepatoes-
plenomegalia, hepatitis granulomatosa, abs-
ceso hepatoesplénico), cardíacas (derrame 
pericárdico, miocarditis), hematológicas (ane-
mia hemolítica), neurológicas (cefalea crónica, 
absceso cerebral, encefalitis, convulsiones, 
meningitis aséptica, osteomielitis vertebral) y 
oftalmológicas (síndrome de Parinaud, neuro-
patía óptica, retinitis aguda, uveítis, endoftal-
mitis).5-7 Por último, Bartonella spp. son reco-
nocidas como causa de fiebre prolongada y 
de origen desconocido.3 Estas variedades no 
parecen relacionarse con el estado inmunoló-
gico del paciente.5 En inmunodeprimidos se ha 
observado angiomatosis bacilar y peliosis he-
pática.3

La afectación hepatoesplénica descripta por 
primera vez en 1985 por Rocco et al, consiste 
en la formación de granulomas necrosantes en 
hígado y/o bazo. El dolor abdominal constituye 
el signo guía de la forma hepatoesplénica, aun-
que aparece en el 64 % de los casos.5, 8 
La tomografía axial computada (TAC) o ecogra-
fía abdominal son los métodos imagenológicos 
mas utilizados. Es de elección el ultrasonido 
debido a su accesibilidad. Las lesiones hipo-

densas/ecogénicas en hígado y/o bazo son 
características, pero no patognomónicas. Ante 
estas lesiones debe considerarse la enferme-
dad y confirmar el diagnóstico mediante sero-
logía. Por ello, ante una historia indicativa de 
enfermedad se ha propuesto la práctica de una 
ecografía abdominal, incluso en pacientes sin 
síntomas abdominales.5

El diagnóstico clínico de las formas atípicas de 
esta enfermedad es difícil, en especial cuan-
do no existen adenopatías periféricas o no se 
refiere el antecedente de contacto con gatos 
u otros animales domésticos que transmitan la 
enfermedad.5

El diagnóstico de la enfermedad por arañazo 
de gato se basa en los siguientes criterios: 
•	 Contacto frecuente con gatos, aun cuando 

el sitio de inoculación no sea visible. 
•	 Linfoadenopatías supurativas en que se 

haya descartado otras etiologías: tubercu-
losis y otras micobacterias, hongos, enfer-
medad linfoproliferativa maligna,  etc. 

•	 Aspirado ganglionar con tinción argéntica 
de Warthin-Starry positiva, con presencia 
de bacilos pleomórficos e histología com-
patible con B. Henselae.

•	 Serología positiva para B. Henselae (≥ 
1/64).6, 9

Es importante tener en cuenta que los exáme-
nes de laboratorio generales no constituyen un 
aporte significativo para el diagnóstico de la 
EAG. 
El diagnóstico definitivo se basa en el aisla-
miento de la bacteria. Debido al bajo rédito de 
los cultivos y a la característica invasiva de la 
toma de muestra, el método más utilizado es 
la detección de anticuerpos específicos. El es-
tándar de oro es la detección de IgG mediante 
Inmunofluorescencia, siendo el título de corte 
recomendado de 1/64.3 Un reciente estudio en 
Chile recomienda un  título de 1/256. Es impor-
tante tener en cuenta que la serología de IgM 
no puede reemplazar al dosaje de IgG.1

El tratamiento en los pacientes infectados por 
Bartonella spp. no es fácil ya que se debe adap-
tar a cada especie y a cada situación clínica.3

La concentración mínima inhibitoria de los fár-
macos no se correlaciona adecuadamente con 
su eficacia in vivo, debido a la escasa penetra-
ción en los hematíes, donde las Bartonellas se 
encuentran protegidas, de ahí la necesidad de 
asociar en ocasiones varios antimicrobianos.3 
En el huésped inmunocompetente la afecta-
ción hepatoesplénica habitualmente cursa de 
forma benigna desapareciendo los granulomas 
en 1-5 meses aunque se ha descripto en algún 
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caso su evolución a calcificaciones hepáticas y 
viscerales. Debido a esto, se postula que el tra-
tamiento debe ser sintomático, entendiéndose 
este como analgésico y antipirético.5

La antibioticoterapia sería beneficiosa parti-
cularmente en los casos con  manifestaciones 
agudas graves o con síntomas sistémicos, y en 
los niños con alteraciones inmunológicas.2, 9 Se 
recomienda utilizar macrólidos como azitromi-
cina o claritromicina, o alternativas que inclu-
yen rifampicina, ciprofloxacina, gentamicina y 
cotrimoxazol.3 Nuestro paciente recibió ceftria-
xona y clindamicina hasta realizar el diagnosti-
co etiológico, momento en el cual se rotó an-
tibioticoterapia a trimetoprima sulfametoxazol 
(cotrimoxazol).
 
Conclusiones
El diagnóstico clínico de las formas atípicas es 
difícil, en especial cuando no existen adenopa-
tías periféricas o no se refiere el antecedente de 

contacto con gatos u otros animales domésti-
cos que pueden transmitir la enfermedad.
La afectación hepatoesplénica consiste en la 
formación de granulomas necrosantes en híga-
do y/o bazo. El dolor abdominal es un síntoma 
jerarquizable, aunque no siempre está presente. 
La ecografía abdominal es el método más uti-
lizado para detectar las lesiones en hígado y 
bazo. Ante este compromiso, debe sospechar-
se la enfermedad y solicitar serología para con-
firmar el diagnóstico. El Gold Estándar es la de-
tección de IgG mediante Inmunofluorescencia, 
siendo el título de corte recomendado de 1/64. 
El tratamiento en los pacientes infectados por 
Bartonella spp. se debe adaptar a cada espe-
cie y a cada situación clínica. En el caso de la 
bartonelosis de presentación hepatoesplénica, 
salvo inmunocomprometidos y pacientes en 
mal estado general, el tratamiento podría con-
sistir en analgesia y antipirexia, sin ser necesa-
ria la antibioticoterapia. 
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Resumen: 

Granuloma aséptico facial idiopático (GAFI) es 
una enfermedad poco diagnosticada en pe-
diatría. Fue descripta por primera vez en el año 
1999, como abscesos fríos, ya que se manifies-
tan de manera similar a los producidos por bac-
terias, pero con leves signos inflamatorios. Lue-
go fue renombrada en el 2001 como Granuloma 
Aséptico Facial Idiopático.
Este es el caso clínico de un niño de 1 año y 6 
meses, que consulta por forúnculos en cara de 
30 días de evolución, bajo tratamiento con anti-
bióticos desde hace 3 semanas. Se realiza segui-
miento, prolongando el tratamiento antimicrobia-
no y realizando estudios complementarios. Ante 
la falta de respuesta, se realiza interconsulta con 
servicio de dermatología quien diagnostica por 
clínica granuloma aséptico facial idiopático y se 
solicita biopsia para confirmar diagnóstico. Se 
toma conducta expectante. 

Abstract:

Idiopathic aseptic facial granuloma is a common 
low-grade pediatric disease. It was described in 
1999, as cold abscesses because they remem-
bered abscesses produced by bacteria, but with 
slight inflammatory signs, to be renamed in 2001 
as an idiopathic aseptic facial granuloma.
The etiology is unknown cause, the diagnosis is 
clinical, and treatment is symptomatic. This is 
a clinical report of a 1 year and 6-month child, 
who consults for boils on the face of 30 days of 
evolution, under treatment with antibiotics for 3 
weeks. The follow up was made prolonging the 
antimicrobial treatment and carrying out comple-
mentary studies. In the absence of response, the 
patient is diagnosed with idiopathic aseptic facial 
granuloma by clinic, expecting biopsy to confirm 
and took an expectant management.

Caso clínico:
Paciente de 1 año y 6 meses, sin antecedentes 
personales de interés, consulta por presentar nó-

dulos violáceos en cara de 30 días de evolución. 
Realizó tratamiento con amoxicilina por 3 sema-
nas y por falta de respuesta concurre a nuevo 
control. Al momento del examen físico presen-
taba 3 nódulos violáceos, blandos, fríos ubica-
dos en ambas mejillas y en región de párpado 
izquierdo de 2 x 1,5 cm, 1,5 x1,5 cm y 0,5 x0,5 
respectivamente. El nódulo de párpado superior 
presentó drenaje espontáneo. Se decide rotar 
antibiótico por trimetoprima-sulfametoxazol 10 
mg/kg/día. Luego de 72 hs de tratamiento con-
tinúa sin cambios y con resultado de cultivo ne-
gativo, el paciente fue evaluado por el servicio de 
dermatología quien realiza diagnóstico clínico de 
GAFI (a la espera de confirmación por biopsia).

Introducción:
Granuloma Aséptico Facial Idiopático es una 
entidad poco frecuente en pediatría. Fue des-
cripta en 1999 como abscesos fríos ya que re-
cordaban a los abscesos, pero con leves signos 
inflamatorios1, para luego ser renombrada en el 
2001, como Granuloma Aséptico Facial Idiopáti-
co (GAFI). Refiere que la entidad no es rara, pero 
probablemente poco reportada en la literatura o 
reportada con otro nombre. Sería Tendría que ser 
reconocida porque a pesar de ser una enferme-
dad crónica, el pronóstico es bueno, no requiere 
estudios complementarios ni terapia agresiva2. 
La etiología es desconocida, pero se conocen 
hipótesis. La primera indica que podría estar re-
lacionado con una reacción contra un antígeno 
embrionario desconocido, persistente en la der-
mis o contra un quiste epidérmico. Sin embar-
go, estudios histológicos no apoyan la hipótesis. 
Otra hipótesis es que GAFI puede ser un subtipo 
diferente de rosácea en niños3,4. 
En un estudio de 38 pacientes con diagnóstico 
de GAFI, se comprobó que 42,1% tenían al me-
nos 2 criterios para rosácea pediátrica5. 
Generalmente se caracteriza por la aparición de 
uno o más nódulos no dolorosos, eritematosos o 
violáceos en el área facial, preferentemente loca-
lizados en mejillas y párpados. La sospecha clíni-
ca se realiza por la característica de los nódulos, 
sin otros signos o síntomas asociados y que pre-
senta mejoría nula a antibioticoterapia. Su curso 
es benigno y su duración aproximadamente 11 
meses (entre 2 y 24 meses) 6. Normalmente des-

Granuloma Aséptico Facial Idiopático,  
a propósito de un caso
Medina MC, Calafatello N

Dirección Postal: María Cecilia Medina. Hospital General 
de Niños Pedro de Elizalde. Montes de Oca 40 (1270) E-mail: 
sassy_medina@hotmail.com
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aparece sin dejar cicatrices y es de causa idio-
pática.

Aspecto clínico:
Las lesiones son característica de GAFI pero 
pueden confundirse con forunculosis bacteria-
nas. Presentan uno o más nódulos no dolorosos, 
eritematosos o violáceos en el área facial, pre-
ferentemente localizados en mejillas y párpados. 
No son calientes y no tienen signos de flogosis 
ni eritema peri lesión. La evolución del cuadro es 
afebril, y el resto del examen físico no presenta 
particularidades. 

Diagnóstico:
El diagnóstico se realiza por sospecha clínica. El 
definitivo es a través de biopsia donde en la ana-
tomía patológica se puede observar inflamación 
que ocupa todo el espesor de la dermis, histio-
citos aislados, células gigantes multinucleadas y 
entremezclados con linfocitos, células plasmáti-
cas y neutrófilos, sin llegar a formar granulomas 
supurativos.
Si se realiza estudio ecográfico muestra lesión 
sólida, hipo ecoica sin depósitos de calcio. Si se 
toma muestra para cultivo lesión, no se observa 
desarrollo bacteriano.
Son diagnósticos diferenciales son forunculosis 
bacteriana y los tumores benignos, especialmen-
te el pilomatrixoma de párpado. Este es una le-

sión única, dérmica o subcutánea, con morfolo-
gía de pápula o nódulo que se diferencia de GAFI 
por presentar consistencia firme a la palpación, 
debido a su frecuente calcificación secundaria. 
Puede aparecer en cualquier parte de la piel con 
folículos pilosos. La diferencia con los forúncu-
los bacterianos es que estos, a la palpación son 
calientes y algunas veces doloroso, cuando se 
realiza cultivo pueden tener rescate bacteriano y 
presentan buena respuesta a antibioticoterapia.  

Tratamiento:
No hay tratamiento específico. Es una enferme-
dad de curso benigno de resolución espontánea. 

Discusión:
Este caso presentado, es un típico caso de gra-
nuloma aséptico facial idiopático. No es una en-
tidad rara en Pediatría, pero la falta de reporte 
de casos puede hacer que pase desapercibida, 
realizando múltiples consultas a especialistas, 
estudios incómodos, invasivos e innecesarios y 
tratamientos prolongados con antibioticoterapia 
sin mejoría. 

Conclusión: 
Presentamos este caso para enfatizar la impor-
tancia de considerar el diagnóstico de GAFI con 
el fin de evitar tratamientos antibióticos o inter-
venciones quirúrgicas innecesarias.
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Background: Limiting the duration of antimicro-
bial treatment constitutes a potential strategy to 
reduce therisk of antimicrobial resistance among 
children with acute otitis media.
Methods: Weassigned 520 children, 6 to 23 
months of age, withacute otitis media to receive 
amoxicillin–clavulanate either for a standard du-
ration of 10 days or for a reduced duration of 5 
days followed by placebo for 5 days. We mea-
sured rates of clinical response (in a systematic 
fashion, onthebasis of signs and symptomatic 
response), recurrence, and nasopharyngeal co-
lonization, and we analyzed episode outcomes 
using a non inferiority approach. Symptom sco-
res ranged from 0 to 14, with higher numbers in-
dicating more severe symptoms.
Results: Children who were treated with amoxi-
cillin–clavulanate for 5 days were more likely tan 
those who were treated for 10 days to have clini-
cal failure (77 of 229 children [34%] vs.39 of 238 
[16%]; difference, 17 percentage points [based 
on unrounded data]; 95% confidence interval, 9 
to 25). The mean symptom scores over the pe-
riod from day 6 to day14 were 1.61 in the 5-day 
group and 1.34 in the 10-day group (P = 0.07); the 
mean scoresat the day-12-to-14 assessmentwere 
1.89 versus 1.20 (P = 0.001). The percentage of 
children who sesymptom scores decreased more 
than 50% (indicating less severe symptoms)from 
baseline to theend of treatment waslower in the 
5-day groupthan in the 10-daygroup (181 of 227 
children [80%] vs. 211 of 233 [91%], P = 0.003). 
We found no significant between-group diffe-
rences in rates of recurrence, adverse events, or 
nasopharyngeal colonization with penicillin-non-
susceptible pathogens. Clinical-failurerates were 
greater among children who had been exposed 
to three or more children for 10 or more hours 
per week than among those with less exposure 
(P = 0.02) and we real so greater among children 

with infection in both ear sthan among those with 
infection in one ear (P<0.001).
Conclusions: Among children 6 to 23 months 
of age with acute otitis media, reduced-duration 
antimicrobial treatment resulted in less favorable 
outcomes than standard-duration treatment; in 
addition, neither the rate of adverse events nor 
therate of emergence of antimicrobial resistan-
ce was lower with the shorter regimen. (Funded 
by the National Institute of Allergy and Infec-
tious Diseases and the National Center for Re-
search Resources; Clinical Trials.gov number, 
NCT01511107.)

Resumen 
Tratamiento antibiótico abreviado en niños peque-
ños con Otitis Media Aguda. Hoberman A, Paradi-
se J, Rockette H, Kearney DH, Bhatnagar S. Shope 
RS, et al. N Engl J Med 2016;375:2446-56.
Antecedentes: Limitar la duración del tratamien-
to antimicrobiano constituye una potencial estra-
tegia para reducir el riesgo de resistencia antimi-
crobiana en niños con otitis media aguda.
Métodos: Se asignaron 520 niños, de 6 a 23 me-
ses de edad, con otitis media aguda para recibir 
amoxicilina-clavulánico ya sea por una duración 
estándar de 10 días o por una duración reduci-
da de 5 días seguido de placebo durante 5 días. 
Se midió las tasas de respuesta clínica (de for-
ma sistemática, sobre la base de los signos y la 
respuesta sintomática), recurrencia, colonización 
nasofaríngea, y luego se realizó un análisis de no 
inferioridad. Las puntuaciones de los síntomas 
variaron de 0 a 14, con números más altos que 
indicaban síntomas más severos.
Resultados: Los niños que fueron tratados con 
amoxicilina-clavulánico durante 5 días presenta-
ron mayor probabilidad de fracaso clínico que los 
que fueron tratados durante 10 días (77 de 229 
niños [34%] frente a 39 de 238 [16%]; diferencia 

Comentario respecto del Artículo

Tratamiento antibiótico abreviado en niños pequeños  
con Otitis Media Aguda 
Shortened Antimicrobial Treatment for Acute Otitis  Media  
in  Young  Children. 
Hoberman A, Paradise J, Rockette H, Kearney DH, Bhatnagar S. Shope RS, et al. N Engl J Med 
2016;375:2446-56.

Resumen efectuado por Ferreira Juan Pablo, Beaudoin María Laura. 
Hospital General de Niños Pedro de Elizalde
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porcentual de 17 con un IC95%, 9 a 25 (basados 
en datos no redondeados]. La puntuación media 
del score sintomático durante el período del día 6 
al día 14 fueron 1,61 en el grupo de 5 días y 1,34 
en el grupo de 10 días (P = 0,07); la puntuación 
media en el día 12 a 14 fueron 1,89 frente a 1,20 (P 
= 0,001). El porcentaje de niños cuya puntuación 
de síntomas disminuyó más del 50% (indicando 
síntomas menos severos) desde el inicio hasta el 
final del tratamiento, fue menor en el grupo de 5 
días que en el grupo de 10 días (181 de 227 niños 
[80%] vs 211 de 233 [91%], P = 0,003). No se en-
contraron diferencias significativas en las tasas de 
recidiva, eventos adversos o colonización nasofa-
ríngea con patógenos resistentes a penicilina. Las 
tasas de fracaso clínico fueron mayores entre los 
sujetos que habían estado en contacto con tres 
o más niños por 10 o más horas por semana que 
entre aquellos con menor exposición (P = 0,02). La 
tasa de fracaso también fue mayor entre los niños 
con infección en ambos oídos que entre aquellos 
con Infección en un oído (P <0,001).
Conclusiones: Los niños de 6 a 23 meses de 
edad con otitis media aguda, el tratamiento an-
timicrobiano reducido, presentaron resultados 
menos favorables que el tratamiento de duración 
estándar. Además, ni la tasa de eventos adversos 
ni la tasa de aparición de resistencia antimicro-
biana fue menor con el régimen más corto. (Fi-
nanciado por el Instituto Nacional de Alergias y 
Enfermedades Infecciosas y el Centro Nacional 
de Recursos de Investigación, número Clinical-
Trials.gov, NCT01511107).

Comentario
La Guía de Otitis Media Aguda (OMA) de la Aca-
demia Americana de Pediatría del 2013, men-

ciona que la duración óptima de la terapia an-
tibiótica en pacientes con OMA es incierta; el 
tratamiento habitual de 10 días fue adoptado de 
aquel correspondiente a la Faringoamigdalitis 
estreptocócica. En un ensayo clínico que inclu-
yó 291 niños, se demostró que en los pacientes 
entre 6 y 23 meses con OMA confirmada,el tra-
tamiento reduce en forma significativa la dura-
ción de los síntomas y de la enfermedad. (1,2) Sin 
embargo, la duración ideal del tratamiento no 
ha sido establecida. Asimismo, los esquemas 
acotados utilizados en pacientes más grandes, 
podrían reducir la resistencia microbiana.
Este ensayo clínico de no inferioridad de Hober-
man involucró niños de 6 a 23 meses de edad 
con diagnóstico de otitis media aguda (OMA). 
Se evaluaron dos esquemas de tratamiento; el 
acotado (5 días + 5 días de placebo) versus el 
tradicional (10 días), utilizando amoxicilina ácido 
clavulánico (14:1) a 90mg/kg/día. Se demostró 
que, en esta población, el tratamiento abrevia-
do presentó resultados menos favorables que 
el tratamiento de duración estándar. Por otro 
lado ni la tasa de efectos adversos ni la tasa de 
resistencia antimicrobiana resultó ser inferior en 
el grupo de tratamiento acotado. 
Por lo tanto se puedeconcluir que un esquema 
de 10 días de terapia antimicrobiana en com-
paración con un curso breve de tratamiento 
antibiótico, presenta mejores resultados en la 
evolución de niños de 6 a 23 meses con OMA. 
Finalmente es necesario continuar investigando 
si el uso indiscriminado de antibióticos, frente 
al posible diagnóstico de OMA, es el factor pre-
disponente del aumento de la tasa de efectos 
adversos y la creciente resistencia a estos fár-
macos.
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Abstract

Background: Sudden infant death syndrome 
and sleep-related sudden unexpected infant 
death remain leading causes of infant mortality 
in the United States despite 4 safe sleep gui-
deline restatements over the previous 24 years. 
Advertising and retail crib displays often pro-
mote infant sleep environments that are cou-
nter to the most recent American Academy of 
Pediatrics (AAP) guidelines. Methods: Magazi-
ne advertisements featuring sleep in parenting 
magazines from 1992, 2010, and 2015 were re-
viewed for adherence. Crib displays from na-
tionwide retailers were surveyed for adherence 
to the latest AAP safe sleep guidelines. The pri-
mary outcome was adherence to the guidelines.  
Results: Of 1758 retail crib displays reviewed, 
only half adhered to the latest AAP guideli-
nes. The most common reasons for nonadhe-
rence were the use of bumper pads and loo-
se bedding. The depiction of infant cribs and 
sleep products in magazine advertising has 
become significantly more adherent over time; 
however, 35% of current advertisements depict 
nonadherent, unsafe sleep environments. Ma-
gazine advertising portraying safe sleep envi-
ronments revealed racial and ethnic disparities.  
Conclusions: Although improvements have 
been made over time with increased adherence 
to AAP safe sleep guidelines, significant defi-
ciencies remain. Advertising continues to depict 
unsafe sleep environments. Crib manufacturers 
and retail establishments continue to market 
and sell bedding and sleep products conside-
red unsafe by the AAP in approximately half of 
retail crib displays. Pediatric and public health 
care providers should continue educational 
and advocacy efforts aimed at the public, but 
should also include retailers, manufacturers, 

Comentario respecto del Artículo

Adherencia segura a la guía de sueño en la comercializa-
ción nacional de cunas y productos para bebés
Safe Sleep Guideline Adherence in Nationwide Marketing 
of Infant Cribs and Products 
Matthew Kreth, MD, FAAP, a Tammy Shikany, MAE, RRT, a,b  Claire Lenker, LCSW, CCM, a R. 
Bradley Troxler, MD, FAAPa PEDIATRICS Volume 1 39, number 1 , J anuary 2017: e2 0161729

Resumen efectuado por Hamui Magalí, Hospital General de Niños Pedro de Elizalde

and advertising professionals to foster impro-
ved sleep environments for all children.

Resumen

El síndrome de muerte súbita infantil y la muerte 
relacionada con el sueño en niños sigue lideran-
do las causas de muerte infantil en los Estados 
Unidos a pesar de haber desarrollado en los úl-
timos 24 años 4 guías de sueño seguro.La pu-
blicidad y los comerciantes de cunas promue-
ven a manudo ambientes de sueño para niños 
que son contrarias a las guías más recientes de 
la Academia Americana de Pediatría (AAP)
Métodos: Se revisaron anuncios publicitarios 
acerca del sueño en revistas de crianza de 
1992, 2010 y 2015. Vendedores minoristas de 
cuna de todo el país fueron encuestados por la 
adhesión a las últimas guías de sueño seguro 
de AAP. 
Resultados: De 1758 cunas vendidas al por 
menor revisadas, sólo la mitad cumplió con las 
últimas pautas de AAP. Las razones más co-
munes para la no adherencia fueron el uso de 
almohadillas de parachoques y ropa de cama 
suelta. La representación  de cunas  y produc-
tos de sueño infantil en la publicidad de revistas 
se ha vuelto significativamente más adherente 
alas guías con el tiempo. Sin embargo, el 35% 
de los anuncios publicitarios actuales repre-
sentan ambientes de sueño inaceptables e in-
seguros. La publicidad en revistas que retrata 
ambientes de sueño seguro reveló disparidades 
raciales y étnicas.
Conclusiones: Aunque se han logrado mejoras 
a lo largo del tiempo con una mayor adherencia 
a las guías de sueño seguro de AAP, persisten 
importantes deficiencias. La publicidad sigue 
representando ambientes de sueño inseguros. 
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Los fabricantes de cunas y los establecimien-
tos minoristas continúan comercializando y 
vendiendo ropa de cama y productos de sueño 
considerados inseguros por la AAP en apro-
ximadamente la mitad de las exhibiciones de 
cunas de venta al por menor. Los pediatras y 
especialistas en salud pública deben continuar 
los esfuerzos educativos y de promoción diri-
gidos al público, pero también deben incluir a 
vendedores minoristas, fabricantes y profesio-
nales de la publicidad para fomentar la mejoría 
del ambiente de sueño para todos los niños.

Comentario

Los niños pasan gran parte de su tiempo en las 
cunas tanto despiertos como dormidos, mu-
chas veces sin supervisión. Es importante te-
ner en cuenta las siguientes sugerencias para 
disminuir el riesgo de muerte durante el sueño: 
los materiales de las cunas no deben tener as-
tillas, ni tornillos  expuestos o puntas filosas, la 
pintura no debe contener sustancias toxicas. El 
espacio entre los barrotes debe ser de entre 4,5 
y 6 cm,mientras que la altura debe ser de por lo 

menos 60 cm. Las barandas móviles y las cu-
nas con ruedas no se recomiendan, prefiriéndo-
se las cunas de patas firmes y fijas. El colchón 
debe adaptarse a la cuna dejando menos de 2 
cm de espacio entre ellos. La cuna debe estar 
separada por al menos 90 cm de monitores, ca-
bles, cadenas de cortinas, y cualquier elemento 
que pueda ser potencialmente peligroso.1

Los anuncios publicitarios no adhieren en la 
mayoría de los casos a las guías de sueño se-
guro de la AAP. Se siguen vendiendo cunas y 
accesorios de cuna que no son seguras. Este 
artículo propone educar no solo al público en 
general sino también a los fabricantes y vende-
dores minoristas de cunas.
Considero que  es elemental que los padres co-
nozcan cómo deben ser las cunas y los acceso-
rios que van en ella antes de comprar o mandar 
a construir una cuna, con el objetivo de crear un 
ambiente de sueño seguro en su casa. Es tarea 
de los pediatras conocer cuáles son las carac-
terísticas que debe tener un ambiente de sueño 
para ser seguro y de hacer extensivo este cono-
cimiento, para de esta manera colaborar a dis-
minuir la muerte de los niños asociada al sueño.

1Consenso sobre mobiliario infantil seguro. Comité Nacional de Prevención de Lesiones. Sociedad 
Argentina de Pediatría. Arch Argent Pediatr 2016;114(2):182-188
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Introducción:

Según la clasificación de las anomalías vascu-
lares propuesta por la Sociedad internacional 
para el estudio de las anomalías vasculares 
(ISSVA-International Society for the Study of   
Vascular   Anomalies)  en   2014,   los   heman-
giomas Infantiles (HI) se ubican en el grupo de 
los tumores vasculares (Tabla 1).
Los HI son los tumores benignos más frecuentes 
de la infancia, teniendo mayor incidencia en el sexo 
femenino. Afectan del 3% al 10% de los niños.
Suelen aparecer después del nacimiento, cre-
cen rápidamente durante el primer año de vida 
e involucionan con lentitud durante los siguien-
tes 5 a 7 años.
Si bien la mayoría son asintomáticos y de evo-
lución benigna, un 10% a 20 % tienen riesgo 
de complicarse especialmente durante la fase 
proliferativa. Dentro de las complicaciones más 
frecuentes podemos destacar la ulceración, el 
daño irreversible de algunas funciones vitales o 
la deformación estética permanente.
En ocasiones los HI constituyen un desafío para el 
pediatra, por lo cual la interconsulta temprana con 
el dermatólogo infantil con experiencia en el ma-
nejo de las anomalías vasculares es recomendable 
en los casos pasibles de complicación.

Epidemiología:
Los HI tienen una prevalencia del 1 al 3% en los 
primeros días de vida y alrededor del 10% en 
el primer año. Aparecen durante el primer mes 

Consenso sobre Hemangiomas Infantiles 2016
Grees S., Abad ME., Angles V., Barabini LN., Cervini AB., Dominguez M., Farrero C., García Zubi-
laga P., Giachetti AM., Greco F., Jaime S., Lanoel A., Larralde M., Luna P., Manzur G., Nijamin T., 
Scacchi F., Sojo M., Yarza M.

Prólogo

Los hemangiomas infantiles (HI) son los tumores benignos más frecuentes de la infancia, la consul-
ta a dermatólogos, pediatras y médicos de familia es habitual, por lo que consideramos trascen-
dente su conocimiento. El advenimiento de nuevas opciones de diagnóstico y tratamiento también 
nos han estimulado a hacer una amplia revisión de la literatura y los trabajos publicados por lo que 
hemos recurrido a bases de datos de Lilacs, Cochrane, Medline, Pub Med.
Nuestro objetivo es realizar una actualización de esta entidad, aportando además la experiencia de 
los diferentes profesionales y centros de referencia, convocados para este consenso.

Tumores  
vasculares

Malformaciones  
vasculares

Benignos: Simples Combinadas

M a l f o r m a -
ciones Capi-
lares (MC)

M a l f o r m a -
ciones linfá-
ticas (ML)

M a l f o r m a -
ciones veno-
sas (MV)

M a l f o r m a -
ciones arte-
rio-venosas 
(MAV)

Fístulas arte-
rio-venosas 
(FAV)

MCV

MCL

MCA-V

MLV

MCLV

MCLA-V

MCVA-V

MCLVA-V

Hemangioma infantil
Hemangioma congénito:
o 	 Rápidamente involutivo
	 (RICH)
o 	 No involutivo (NICH)
o 	 Parcialmente involuti-

vo (PICH)
Angioma en penacho 
(Tufted)
Granuloma piógeno
Localmente agresivos o 
borderline:
Hemangioendotelioma 
kaposiforme
Sarcoma de Kaposi
Otros
Malignos:
Angiosarcoma
Hemangioendotelioma 
epitelioide

TABLA Nº1
Clasificación simplificada de anomalías vas-
culares (ISSVA 2014)

Abreviaturas: M: malformación, C: capilar, V: ve-
nosa, L: linfática, FAV: fistula arterio-venosa  A: 
arterial
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de vida en el 90% de los casos. Las mujeres se 
afectan 3 veces más que los varones.
La incidencia general en recién nacidos pretér-
mino (RNPT) es del 13%, incrementándose de 
forma inversamente proporcional con el peso. 
En RNPT con peso menor a 1.500 g la prevalen-
cia es de aproximadamente 16% y en aquellos 
con peso menor a 1.000 g, de 23%. En los RN 
con edades gestacionales entre 25 y 30 sema-
nas es de 19%, entre 30 y 35 semanas del 11% 
y a las 35 semanas o más del 8%.
Los factores de riesgo para su aparición son: 
sexo femenino, raza caucásica, prematuridad, 
bajo peso al nacer, edad materna avanzada, 
familiar de primer grado con HI, productos de 
gestación múltiple o gemelar, antecedente  de 
preeclampsia,  placenta  previa, y  punción  de  
vellosidades  coriónicas  o  de líquido amniótico.

Etiopatogenia
Los  HI  resultan  de  un  crecimiento  vascular  
benigno  secundario  a   la proliferación de cé-
lulas endoteliales y pericitos.
La mayoría de los HI se presenta en forma es-
porádica. Sin embargo, existen reportes de 
familias con herencia autosómica dominante 
(AD). Han sido identificadas diferentes mutacio-
nes como la del receptor integrina-like de tu-
mores endoteliales y del factor de crecimiento 
vascular endotelial 2 (VEGF2). La  existencia  de  
HI  como  parte  de  síndromes  como  PHACE  
o  SACRAL también sugiere mutaciones germi-
nales o somáticas aunque no fue identificada 
ninguna mutación específica.
La patogenia del HI estaría vinculada a fenóme-
nos de vasculogénesis y angiogénesis, meca-
nismos relacionados con vías de señalización 
celular que desarrollaremos a continuación. Di-
chos pasos tienen una importancia terapéutica 
para aquellos HI que lo requieren.
Factor de crecimiento vascular endotelial y su 
receptor (VEGFr): La vía del VEGF es un punto 
de partida en la regulación de la angiogénesis y 
vasculogénesis. El aumento de la expresión del 
VEGF durante la fase proliferativa del HI, podría 
estar relacionado con el antecedente de hipoxia 
tisular.
Angiopoyetina (ANG) y Proteína Tirosina Qui-
nasa (Tie2): Las señales de ANG a través del 
receptor Tie2 regulan distintos pasos en la re-
modelación vascular, maduración venosa e in-
flamación vascular.
Vía Notch: Esta vía ha sido implicada en la an-
giogénesis regulando la especificación de cé-
lulas endoteliales del sistema vascular venoso 
y arterial.

Vía mTOR (mammalian target of rapamycin): in-
terviene en la organización del citoesqueleto, 
el transporte de membrana, la regulación del 
crecimiento, proliferación y apoptosis celular. 
El mTOR puede formar dos complejos de se-
ñalización: el mTORC1 y el mTORC2 y se une 
a la proteína RAPTOR (RegulatoryAssociated-
Protein of mTOR). El mTORC1 es sensible a la 
rapamicina.
Mastocitos: Los mastocitos están presentes en 
los HI y predominan en la etapa proliferativa. Si 
bien su rol es poco conocido y se encuentra en 
estudio, la hipótesis de que intervengan en la 
regresión de los HI estaría descartada.
El sistema renina angiotensina ha sido recien-
temente sugerido en la patogénesis y  en  la  
respuesta al  propanolol. La angiotensina II  po-
dría regular la proliferación de las células en-
doteliales progenitoras a células mitóticamente 
activas que caracterizan al HI.

Clínica

La mitad de los HI se presentan al momento del 
nacimiento como una lesión precursora (telan-
giectasias, mácula rojiza) apareciendo el resto en 
las primeras semanas de vida sobre piel sana.
Son tumores vasculares dinámicos, que en su 
evolución presentan 3 fases: proliferativa, me-
seta e involución. En la fase proliferativa se 
manifiestan habitualmente como tumores rojos 
¨tipo fresa” con un rápido crecimiento en las 
primeras semanas de vida. En muy pocos ca-
sos esta etapa puede darse a nivel intrauterino 
y estar parcialmente desarrollados al nacer per-
sistiendo hasta los 10 a 18 meses.
Existe un pequeño grupo de HI que presentan 
una fase proliferativa más breve denominados 
hemangiomas reticulares, abortivos, o con creci-
miento mínimo o detenido;  en  ellos  el  compo-
nente  proliferativo  no  supera  el  25%  de  su su-
perficie total; son observados en niños mayores 
de 2 meses de vida en la consulta inicial o que 
superan dicha edad en el tiempo de seguimiento.
En la fase involutiva se produce una detención 
gradual de la angiogénesis, observándose un 
aclaramiento, aplanamiento y disminución pro-
gresiva del tamaño de la lesión. Esta fase pue-
de prolongarse hasta los 10 años.
Si bien se pueden localizar en cualquier parte del 
cuerpo, son más frecuentes en cara y cuello.

Los HI se pueden clasificar:

1.	 Según la distribución: localizados o focales 
(en líneas de fusión embrionaria), segmenta-
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rios (en áreas de prolongaciones mesodér-
micas embrionarias), indeterminados y mul-
tifocales (≥ de 10 lesiones).

2.	 Según su localización cutánea: superficia-
les, profundos o mixtos.

3.	 Según el patrón de crecimiento: clásicos, re-
ticular/abortivo/mínimo crecimiento.

Los HI superficiales son tumores aplanados o 
levemente lobulados, eritematosos y brillantes 
de consistencia similar a la goma. Los HI loca-
lizados en dermis profunda se presentan como 
masas blandas, calientes, no compresibles. 
Los HI mixtos presentan un componente super-
ficial y profundo.
Después  de  la  involución  la  piel  muestra  un  
aspecto  casi  normal  o  en ocasiones  atrófica,  
de  coloración  amarillenta  y  con  disminución  
de  la elasticidad. Pueden dejar secuelas fibro-
grasas o anetodérmicas.

Complicaciones

Si bien los HI suelen presentar un curso benigno, 
en un 10 al 20 % de los casos pueden presentar 
alguna de las siguientes complicaciones:
1. Ulceración: es la más frecuente especialmen-
te en lesiones extensas de la región anogenital, 
labios y nariz. Ocurre principalmente en la fase 
proliferativa, en general en los hemangiomas 
segmentarios y en los localizados en áreas de 
roce y trauma.
2. Infección y/o sangrado: son complicacio-
nes secundarias a la ulceración.
3. Compromiso de funciones vitales (más 
frecuentes en HI extensos y ubicados en polo 
cefálico) afectando el desarrollo de la visión, 
audición, respiración, alimentación y fonación. 
También pueden generar secuelas estéticas.
4. Compromiso visceral: si bien es raro, los HI 
pueden afectar hígado, tubo digestivo, pulmón, 
sistema nervioso central y ojos. Los hemangio-
mas hepáticos pueden ser silentes o causar he-
patomegalia e ictericia. Los hemangiomahepá-
ticos y los de gran tamaño, pueden ocasionar 
hipotiroidismo y falla cardíaca. Pueden corres-
ponder a lesiones únicas o encontrarse en el 
contexto de hemangiomatosis (definida como la 
presencia de 5 o más lesiones).
5. Malformaciones  estructurales:  ver  síndro-
mes  asociados  (PHACES, PELVIS, LUMBAR)

Hemangiomas con  
compromiso extracutáneo:

• Hemangiomatosis multifocal o hemangio-
matosis neonatal difusa: La presencia  de  5  

o  más  hemangiomas  debe  alertar  la  pesqui-
sa  de compromiso hepático (hemangiomato-
sis hepática) o menos frecuentemente cerebral. 
Se debe solicitar en estos pacientes ecografía 
doppler color hepática y transfontanelar y pes-
quisar los niveles de hormona tiroidea ya que 
la presencia de hemangiomas hepáticos está 
relacionada a una excesiva expresión de iodoti-
roninadeodinasa, desencandenando un hipoti-
roidismo por consumo que puede requerir su-
plementación con hormona tiroidea.
• Hemangiomas de la región mandibular y 
del cuello: también descriptos como “heman-
giomas de la barba”, pueden ser un marcador 
de hemangiomas de la vía área superior, princi-
palmente de hemangiomas subglóticos. Clínica-
mente el paciente puede presentar tos, estridor 
inspiratorio o bifásico, ronquera o apneas obs-
tructivas durante el sueño. La laringoscopía es el 
estudio de elección para poner en evidencia es-
tos hemangiomas y tratarlos en forma URGENTE 
por la alta morbimortalidad que presentan.
• Hemangiomas y anomalías estructurales: 
Existen en la actualidad dos síndromes  bien  
descriptos  asociados  a  compromiso  estruc-
tural extracutáneo, uno asociado a hemangio-
mas segmentarios faciales (síndrome PHACE) 
y otro asociado a hemangiomas de la infancia 
localizados en la línea media lumbosacra LUM-
BAR (SACRAL/PELVIS):
Síndrome PHACE (S): su acrónimo se refiere a 
P: anomalías de la fosa posterior (Complejo Dan-
dy Walker y/o hipoplasia o disgenesiacerebelo-
sa); H: hemangiomas segmentarios faciales; A: 
anomalías arteriales intra o extracraneales; C: 
defectos cardíacos o aórticos (la coartación de 
aorta es la más frecuente); E: anomalías ocula-
res; S: rafe supraumbilical o agenesia esternal.
Los hemangiomas segmentarios a nivel facial 
suelen seguir 4 patrones (S1 o segmento  fron-
tonasal, S2 o segmento maxilar, S3 o segmento 
mandibular, S4 o segmento nasal frontal). Cuan-
do el hemangioma segmentario se localiza en S1 
está más frecuentemente asociado a anomalías 
cerebrales; si la lesión está localizada en el S3 
la asociación más frecuente es con alteraciones 
cardiovasculares del síndrome y la agenesia es-
ternal o del rafe supraumbilical. No se debe olvi-
dar descartar el compromiso de la vía aérea en 
los hemangiomas de esta localización.
Ante la presencia de un hemangioma segmen-
tario facial es importante descartar estas aso-
ciaciones solicitando RMN cerebral sin y con 
contraste, angioresonancia, ecocardiograma y 
ecografía doppler de los vasos del cuello, eva-
luación oftamológica, ecografía abdominal para 
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evaluar la presencia de hemangiomas hepáticos.
Se ha propuesto el acrónimo LUMBAR para 
describir la asociación entre L: hemangiomas 
cutáneos de la parte inferior del cuerpo; U: mal-
formaciones urogenitales, U: ulceración, M: 
mielopatía, B: deformidades óseas; A: malfor-
maciones  anorectales,  A:  anomalías  arteria-
les  y  R:  anomalías renales.
El acrónimo PELVIS, se refiere a P: hemangio-
mas perineales; E: malformaciones de los geni-
tales externos; L: lipomielomeningocele; V: mal-
formaciones vesicorenales; I: ano imperforado; 
S: skin tag.
El acrónimo SACRAL hace referencia a S: dis-
rafismo espinal; A: anomalías anogenitales; C: 
anomalías cutáneas; R: alteraciones renales y 
urológicas y Angioma de localización Lumbo-
sacra
En síntesis, todo neonato que presenta un he-
mangioma segmentario en el área perineal o 
de la línea media lumbosacra, aunque se en-
cuentre neurológicamente asintomático debe 
ser evaluado con RMN de columna y médula 
espinal.

Diagnóstico:

El diagnóstico de los HI es básicamente clínico. 
Solo se requiere de estudios complementarios 
cuando existan dudas diagnósticas, para eva-
luar la extensión y profundidad y/o para des-
cartar compromiso visceral o malformaciones 
asociadas.
La necesidad de confirmación anatomopatoló-
gica es infrecuente. Sus características histoló-
gicas consisten en masas bien definidas, con 
células endoteliales aumentadas de tamaño y 
pericitos. Se puede realizar inmunomarcación 
con Glut 1 (proteína 1 transmembrana trans-
portadora de glucosa) cuya positividad lo di-
ferencia de otras lesiones vasculares. También 
existen otras proteínas marcadoras vasculares 
como: Fc gama RII, merosina y antígeno Y de 
Lewis.
Solicitaremos estudios complementarios cuan-
do son múltiples (más de 5), en el contexto de 
un síndrome, o si son extensos, segmentarios 
y/o si se sospecha compromiso visceral, raqui-
medular o de SNC.
El primer método diagnóstico, también útil para 
el seguimiento es la ecografía y el eco Doppler 
con transductor de alta frecuencia de más de 
10 mhz. Es útil para evaluar localización, com-
promiso de tejidos profundos, delimitación, 
crecimiento y respuesta al tratamiento. Con el 
doppler se evidencia el tipo de componente ar-

terial o venoso e índice de resistencia (bajo en 
los periodos de proliferación y alto en remisión). 
Como limitación, los HI profundos generalmen-
te presentan límites difusos.
 
Las características ecográficas varían de acuer-
do al estadio:
• Fase proliferativa: imagen isoóecogénica, de 
estructura mixta con vasos de flujo rápido, con 
shunts AV distribuídos en toda la superficie.
• Fase  de  meseta: comienzan  a  aparecer  is-
lotes  ecogénicos  sin vascularización pero per-
sisten los flujos rápidos, finalmente en la
• Fase de involución: se reemplaza el tejido vas-
cularizado por estructura ecogénicaavascular 
especialmente en la región central.
La resonancia magnética se solicita en HI muy 
extensos, segmentarios, para descartar disra-
fismo espinal o cuando se sospecha pueden 
ser sindrómicos. En zona ocular es útil para 
valorar grado de compromiso orbitario. En mu-
chos casos se deberá complementar con an-
gioresonancia para realizar el diagnóstico de 
certeza y visualizar si existe comunicación con 
otros vasos.
De acuerdo al momento evolutivo se encontra-
rán distintas imágenes.
En fase de proliferación observamos en T1: 
masa en partes blandas, iso o hipointensa con 
respecto al músculo. Señal de baja intensidad. 
Con contraste intensificación profunda y uni-
forme. En T2 masa en partes blandas lobulada. 
Señal de alta y baja intensidad, vasos de flujo 
elevado en el interior y alrededor de la masa de 
partes blandas.

Tratamiento

La gran mayoría de los HI no requiere trata-
miento y se aguarda su involución espontánea. 
Sin embargo existe aproximadamente un 12% 
de HI que deben ser referidos al especialista.
Indicaciones de tratamiento: HI que ocasio-
nen disfunción de un órgano vital, ya sea por 
compromiso ocular o por obstrucción de la vía 
aérea, que presenten sangrado, ulceración o 
riesgo de desfiguración permanente, como los 
localizados en la cara (especialmente labios, 
nariz, orejas), escote y glándula mamaria. Re-
quieren intervención urgente aquellos HI que 
comprometen la vida del paciente.
Tratamiento sistémico: Hasta el año 2008 
los corticoides representaron la primera línea  
de tratamiento de los hemangiomas. Progre-
sivamente los corticoides cedieron espacio al 
propanolol. Actualmente el mismo constituye la 
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primera línea de tratamiento; corticoides, ate-
nolol, nadolol, acebutolol, captopril, vincristina 
y rapamicina son otras opciones.
El  mecanismo	molecular  de	 la respuesta de 
los  hemangiomas  a los betabloqueantes toda-
vía no está claramente definido. Posibles me-
canismos de acción incluyen vasoconstricción, 
inhibición de la angiogénesis e inducción de la 
apoptosis. El propanolol aumentaría la contrac-
tilidad de los pericitos del hemangioma provo-
cando disminución del flujo sanguíneo dentro 
del tumor. Propanolol: La dosis efectiva es de 
1 a 3 mg/kg/día, usualmente se utiliza a 2 mg/
kg/día. Se recomienda comenzar con una dosis 
baja e ir progresando en forma escalonada divi-
dida en tres dosis diarias.
La hospitalización para el inicio está sugerida 
en los siguientes casos:
-  	 Lactantes menores de 8 semanas de edad 

corregida
-  	 Niños de cualquier edad con soporte so-

cioeconómico inadecuado
-  	 Niños de cualquier edad con condiciones de 

comorbilidad que afectan el sistema cardio-
vascular, respiratorio, incluyendo HI de la vía 
aérea sintomáticos  o  con  dificultad  para  el  
mantenimiento  del  nivel  de glucemia.

El inicio ambulatorio con monitoreo debe ser con-
siderado para niños mayores de 8 semanas de 
edad gestacional corregida con soporte social 
adecuado y sin condiciones de comorbilidad sig-
nificativas.
El propanolol se debe administrar durante las ho-
ras del día coincidiendo con la alimentación del 
niño. Los padres deben ser instruidos para evitar 
ayunos prolongados. En niños saludables, el ries-
go de hipoglucemia es dependiente de la edad 
y comienza después de las 8 horas de ayuno, 
en niños de 0 a 2 años. Los bebés menores de 
6 semanas deben ser alimentados por lo menos 
cada 4 horas; entre 6 semanas y 4 meses deben 
ser alimentados por lo menos cada 5 horas; y los 
mayores de 4 meses de edad al menos cada 6 a 8 
horas. El propanolol se debe discontinuar durante 
enfermedades intercurrentes, especialmente en el 
contexto de ingesta oral restringida.
Se debe tener especial cuidado en el uso de pro-
panolol en recién nacidos prematuros, en los pa-
cientes que reciben otros medicamentos asocia-
dos a hipoglucemia o con condiciones médicas 
que provoquen hipoglucemia.
La revisión de 41 estudios con 1264 pacientes en 
el año 2013 por Marqueling y colaboradores, nos 
da información en cuanto a eficacia, tasa de re-
cidiva, duración de tratamiento, dosis utilizada y 
efectos adversos encontrados.

La eficacia reportada del propanolol es del 98% 
(82-100%).Estos estudios son mayormente, series 
de casos retrospectivos y prospectivos, y solo dos 
fueron doble  ciego,  controlado  y  randomizado  
de  propanolol  versus  placebo. Se analizó  efica-
cia  de  propanolol  versus  corticoides,  siendo  la  
de  propanolol mucho más alta.
Cabe remarcar, que si bien, las tasas de eficacia 
relatadas son muy altas, no impide la aparición 
de secuelas fibrograsas o anetodérmicas. Por 
supuesto que el tratamiento temprano con pro-
panolol reduce significativamente las mismas, no 
pudiendo establecerse las tasas de respuestas to-
tales, parciales o las secuelas de la involución.
No hay un protocolo uniforme de la evaluación 
pretratamiento requerida y del esquema de moni-
toreo. El médico a cargo debe obtener una historia 
clínica completa, documentando antecedentes de 
patología pulmonar u otras enfermedades asocia-
das, realizar un examen físico y un examen cardio-
vascular que incluya medición frecuencia cardiaca 
(FC) y tensión arterial (TA).
Contraindicaciones para el tratamiento con Propa-
nolol:
-	 Shock cardiogénico
-	 Bradicardia sinusal
-	 Hipotensión
-	 Bloqueo cardíaco de segundo  

o tercer grado
-	 Insuficiencia cardíaca
-	 Asma bronquial
-	 Hipersensibilidad al hidrocloruro  

de propanolol
El pedido del ECG para todos los niños con HI, 
debería ser parte del pretratamiento en cualquier 
paciente cuando:
1. 	La FC es menor de la normal para la edad, se-

gún los percentilos correspondientes a ese gru-
po etario.

2. 	La FC es menor de la normal para la edad, se-
gún los percentilos correspondientes a ese gru-
po etario.

	 a. RN (<1 mes) 70 por min.
	 b. Lactantes (1-12 meses) 80 por min. c.  Niños 

(> 12 meses) 70 por min.
	 Aconsejamos realizar evaluación clínica y car-

diológica en pacientes con FC en percentilo 3 o 
menor para su edad.

3.  Antecedente o hallazgo de arritmia
4. Historia familiar de alteraciones cardíacas con-

génitas o arritmias (por ej: bloqueo cardíaco, 
síndrome de QT prolongado, muerte súbita) o 
historia materna de enfermedad del tejido co-
nectivo.

Ante un paciente con hallazgos clínicos normales, 
no es necesario realizar ecocardiograma antes de 
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iniciar el tratamiento, debido a que no se ha aso-
ciado enfermedad funcional cardíaca con HI no 
complicados.
El mayor efecto del propanolol oral sobre la FC y 
la TA se observan luego de 1 a 3 horas de su ad-
ministración. Los pacientes deben ser monitorea-
dos a la primera y segunda hora luego de recibir la 
dosis inicial, y luego de un incremento significativo 
en la dosis (0,5 mg/kg/día). Si la FC y la TA son 
anormales, el niño debería ser monitoreado hasta 
que los signos vitales se normalicen. La respuesta 
es usualmente más dramática luego de la primera 
dosis, por lo cual no hay necesidad de repetir el 
monitoreo cardiovascular para la misma dosis a 
menos que el niño sea muy pequeño o tenga con-
diciones de comorbilidad que afecten el sistema 
cardiovascular o respiratorio, incluyendo heman-
giomas que comprometen la vía aérea.
No se recomienda solicitar dosaje de glucemia de 
rutina.
La duración del tratamiento es variable con una 
media de 7 meses, pudiendo extenderse hasta los 
16 meses. La duración variable de la fase de creci-
miento del HI, que es mayor en los  segmentarios, 
profundos y mixtos, implica también
una mayor duración de tratamiento. En el año 2014 
Giachetti y colaboradores realizaron un trabajo re-
trospectivo que incluía 30 pacientes con HI trata-
dos con propanolol, en el cual se concluyó que el 
tratamiento prolongado por más de 8 meses (en 
general 12 meses) tendría una baja tasa de recu-
rrencia (5%). A diferencia de pacientes tratados 
por un tiempo menor a 8 meses en los cuáles las 
tasas de recurrencia llegaron hasta el 95%.
La tasa de recidiva referida en la bibliografía des-
pués de suspender el tratamiento promedia el 
12%. Los factores de riesgo para presentar rebo-
te al suspender el tratamiento son: la suspensión 
temprana del mismo y los hemangiomas parotí-
deos, segmentarios y mixtos. Ante un episodio de 
rebote, se reinicia el tratamiento del mismo modo 
que si fuese la primera vez que se trata al paciente.
Los potenciales efectos adversos incluyen bradi-
cardia e hipotensión. Estudios retrospectivos del 
uso de propanolol en amplio número de pacientes 
con hemangiomas no mostraron efectos adversos 
serios.
Love y colaboradores hicieron una revisión del 
uso de betabloqueantes en niños menores de 6 
años y no han documentado casos de muerte o 
morbilidad cardiológica en 40 años.Otros  efectos 
adversos potenciales son: hipotensión, frialdad de 
extremidades, síntomas gastrointestinales como 
diarrea, insomnio, pesadillas, somnolencia, agra-
vamiento del broncoespasmo e hipoglucemia.
La medicación debe ser suspendida ante dificul-

tad respiratoria, durante intercurrencias que lleven 
a mala actitud alimentaria o ante cualquier proce-
dimiento en el que el niño deba permanecer en 
ayunas. Los padres deben estar alertados ante los 
primeros signos de hipoglucemia tales como pali-
dez o sudoración.
Otros tratamientos sistémicos: Otros B bloqueantes

  Atenolol
Es un βBloqueante cardioselectivo hidrófilo, 
que actúa principalmente sobre los recepto-
res β1 adrenérgicos. Presenta menor riesgo de 
broncoespasmo e hipoglucemia  por  bloqueo  
de  receptores  β2,  y  al  no  atravesar  barrera
 hematoencefálica; disminuye el riesgo de efec-
tos adversos en sistema nervioso central.
Está siendo utilizado como tratamiento de HI, 
a una dosis de 1 a 3 mg/kg/día; y se informan 
buenos resultados. Presenta como ventaja que 
se administra solo una vez al día, condición que 
mejora la adherencia.
Abarzua-Araya y colaboradores no encontraron 
diferencias significativas en la respuesta de los 
HI entre propanolol y atenolol.
De Graff y colaboradores publicaron que ate-
nolol pareciera presentar menor cantidad de 
efectos adversos.
Los efectos terapéuticos de atenolol parecen 
ser similares a los del propanolol y se asocia 
menos frecuentemente con efectos secunda-
rios graves. Son necesarios más ensayos clí-
nicos controlados y aleatorizados para evaluar 
la eficacia y la seguridad del tratamiento con 
atenolol en HI.

Nadolol:
Es un Bloqueante no selectivo hidrófilo, con 
menor actividad depresora miocárdica y vida 
media más larga (12-24 hs), que el propanolol.
La dosis indicada es 2mg/kg/día, dividido en 
dos tomas diarias.
Pope y colaboradores en su estudio conclu-
yeron que nadolol tuvo un efecto más rápido y 
más favorable comparado con el propanolol.

Acebutolol:
Hay pocos reportes acerca de acebutolol y HI. 
Es un Bloqueante β1-selectivo y se usa una do-
sis de 8-10 mg/kg/día.
Ha sido propuesto por Bianchet y colaborado-
res como tratamiento de primera línea para los 
HI subglóticos.
 
Captopril
La proliferación y diferenciación de los los HI 
serian regulados por el sistema de renina-an-
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giotensina (ras) lo que motivó a proponer los 
inhibidores de la enzima convertidora de angio-
tensina (ieca) como terapéutica potencial.
Tan publicó en 2012 un trabajo que incluía 8 niños 
de 5 a 22 semanas de vida tratados con capto-
pril (ieca) a 1,5 mg/kg/día cada 8 horas en dosis 
creciente comenzando con 0,1 mg/kg/día, la res-
puesta fue excelente en 3 pacientes, moderada 
en 2 y regular en 3, se observó involución durante 
el período de seguimiento de 8-19 meses siendo 
interrumpido a los 14 meses edad sin recidivas. 
Christou en 2012 presentó una serie de 17 casos 
tratados con corticoides y captopril, al suspender 
el corticoide oral el captopril no logró mantener la 
respuesta. En la actualidad se necesitan más estu-
dios controlados aleatorizados y doble ciego para 
evaluar el tratamiento con este fármaco.
Corticoides: Actualmente los corticoides se usan 
en los casos infrecuentes en que el propanolol está 
contraindicado o no es efectivo. La dosis usual de 
inicio es 2-3mg/kg/día de prednisona oral por la 
mañana, con el desayuno. Asociada a ranitidina u 
omeprazol. Deben contraindicarse las vacunas a 
virus atenuados, pudiendo indicarlas tres meses 
después de la suspensión de la droga. Si a los 7-10 
días se evidencia respuesta, la dosis plena debe 
mantenerse por un mes y luego descenderla en 
forma gradual, realizando controles mensuales.
Los efectos adversos de los corticoides son esca-
sos cuando se utilizan por poco tiempo. Al mes del 
tratamiento a esta dosis, que es inmunosupresora, 
el niño suele presentar aspecto cushingoide, dismi-
nución de la curva de crecimiento (talla), aumento 
de apetito y peso, alteración del desarrollo madu-
rativo, hirsutismo, alteraciones del comportamiento 
como irritabilidad e insomnio, e hipertensión transi-
toria. El glaucoma o miocardiopatía hipertrófica no 
suelen presentarse si el tratamiento no se extiende 
más allá de 3 meses. El efecto adverso más impor-
tante es la supresión del eje hipófiso-adrenal que 
presentan casi todos los pacientes, por lo cual la 
familia tiene que estar entrenada para el recono-
cimiento de insuficiencia adrenal. Deberán esta-
blecerse pautas de alarma, debiendo consultar al 
médico ante episodios febriles, traumas o cirugías, 
ya que estos niños requieren administración de 
corticoides antistress.
Vincristina: Es actualmente considerada droga de 
primera línea para niños con hemangiomas severos 
que no responden a propanolol y/o corticoides.Es 
un alcaloide de la vinca e interfiere  en la formación 
de los microtúbulos mitóticos e induce apoptosis 
de las células tumorales. Existe evidencia de que 
este agente es antiangiogénico a baja dosis. La 
droga debe ser administrada por vía endovenosa y 
supervisada por un hematólogo-oncólogo. La do-

sis usual es de 0,05 mg/kg en niños con un peso 
menor a 10 kg y de 1 mg/m2 en niños de más de 
10 kg de peso. Este régimen se continúa por 4 a 6 
semanas, y el intervalo entre dosis es variable entre 
2 a 3 semanas. La respuesta terapéutica suele ob-
servarse entre las 2 a 4 semanas de inicio del trata-
miento. La duración promedio de tratamiento es de 
6 meses. Los efectos adversos de la vincristina son 
neuropatía periférica (reversible), dolor abdominal, 
constipación, dolor mandibular e irritabilidad. Un 
raro efecto adverso es la hiponatremia por secre-
ción inadecuada de hormona antidiurética.
Rapamicina: Tiene un efecto beneficioso en la 
mayoría de las anomalías vasculares, incluidos los 
HI. Su uso hasta el momento es experimental y de 
segunda  línea. Puede tener los siguientes efectos 
adversos: diarrea, toxicidad hematológica (neutro-
penia), linfedema, migraña, mucositis, hiperlipide-
mia e inmunosupresión.
Síndrome PHACE: El manejo terapéutico de  niños 
con PHACE representa un desafío, debido a que 
tienen hemangiomas faciales extensos asociados 
a morbilidades y secuela facial permanente. Estos 
pacientes son candidatos para el  tratamiento con  
propanolol. El  uso  seguro del  propanolol en  niños  
con PHACE ha sido descripto en pequeñas series 
de casos. El propanolol podría aumentar el riesgo 
de accidentes cerebrovasculares en los pacientes 
con PHACE porque produce caída de la FC y ate-
núa el flujo a causa de vasos ausentes, ocluidos o 
estenóticos y aumenta la variabilidad de la TA. Hay 
dos casos publicados sobre accidente isquémico 
agudo en pacientes con PHACE en tratamiento  
con  propanolol  hasta  la  fecha.  Ambos  pacien-
tes  estaban tratados conjuntamente con esteroi-
des orales y tenían arteriopatía severa. Según la 
relaciónriesgo beneficio se indicará tratamiento con 
un beta bloqueante. Si el potencial beneficio del 
propanolol supera el riesgo, se recomienda utilizar 
la menor dosis posible fraccionada en 3 tomas dia-
rias para minimizar cambios abruptos en la TA. La 
administración de propanolol en estos pacientes  
debería  ser  manejada  en  forma  conjunta  con  
cardiología  y neurología.

Tratamiento tópico 
de Hemangiomas infantiles

La mayoría de los HI involucionan en forma com-
pleta sin secuelas estéticamente considerables. 
Muchas veces los HI superficiales pueden ser cau-
sa de stress psicológico y ansiedad, sobre todo en 
el ámbito familiar, motivó por el cual varios estudios 
avalan el tratamiento de los HI en estadios tempra-
nos, mejorando también los resultados finales en el 
aspecto estético.
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Actualmente, como consecuencia de los potencia-
les efectos adversos de las medicaciones sistémi-
cas y la facilidad en su aplicación, se utilizan fár-
macos tópicos para el tratamiento de los HI. Estas 
conductas están basadas en trabajos con algunas 
falencias de diseño por lo que se requiere mayor 
número de trabajos que respalden su utilización y 
evalúen su eficacia.
El tratamiento tópico ideal para los hemangiomas 
pequeños superficiales sería aquel que presente 
escasos o nulos efectos adversos al ser utilizado 
en estadíos tempranos.
Un pequeño número de agentes tópicos han sido 
adaptados para su uso “off- label”, entre ellos los 
corticoides de alta potencia. En los últimos años, 
el maleato  de  timolol  se  ha  reportado  como  
una  alternativa  potencialmente efectiva para el 
tratamiento de HI pequeños y no complicados.El 
propanolol ha sido  incluído  recientemente  dentro  
del  arsenal  terapéutico  de  uso  local, teniendo 
en cuenta el éxito terapéutico observado en su 
forma sistémica. Maleato de timolol: Es un be-
tabloqueante no selectivo, utilizado como primera 
elección en el tratamiento del glaucoma en niños. 
La biodisponibilidad sistémica por su uso oftálmico 
es del 50%. La formulación en gel es significativa-
mente menos absorbible a nivel ocular que la solu-
ción. Los efectos adversos secundarios a la absor-
ción oftálmica son hipotensión, broncoespasmo, 
apnea, bradicardia, depresión e hipoglucemia. Se 
debe evitar el uso en pacientes con broncoespas-
mos y arritmias.
Su absorción sistémica tras la aplicación tópica no 
ha sido estudiada y dependerá del espesor y tama-
ño del HI.
La evidencia actual revela que el uso de timolol 
tópico en concentraciones de 0.5% para estadios 
tempranos de HI por un periodo entre 3 a 8 meses 
de uso, genera un blanqueamiento casi completo 

de la lesión. Este efecto es mayor cuanto más tiem-
po se prolonga la terapéutica, sin efectos adversos 
reportados. Ningún artículo ha reportado recreci-
miento en el seguimiento a largo plazo. Se consi-
dera en la actualidad al maleato de timolol 0.5% 
como una alternativa, segura, eficaz, accesible, de 
fácil aplicación y sin efectos adversos para el trata-
miento de los HI pequeños y superficiales.
Los HI a tratar con maleato de timolol son aquellos 
que no tienen indicación de tratamiento sistémico. 
Recomendamos administrar 2 gotas por cm2 so-
bre la superficie del hemangioma, 2 veces por día 
y continuar con el tratamiento hasta observar blan-
queamiento de la zona tratada. En caso de compro-
miso de párpados se deberá realizar una evaluación 
oftalmológica para descartar oclusión del eje visual, 
en cuyo caso se optará por medicación sistémica.
Hemangiomas ulcerados: se recomiendan tra-
tamiento local de la herida y manejo del dolor. Se 
aconseja debridar la úlcera con compresas hume-
decidas en solución astringente (acetato de alu-
minio), utilizar apósitos no adherentes, gasas con 
petrolato o hidrocoloides por su efecto protector y 
regenerador. Ante una lesión que no cierra y sospe-
cha de sobreinfección, se recomienda realizar culti-
vos de la herida y utilizar antibióticos tópicos como 
metronidazol o mupirocina. Los antibióticos orales 
se utilizaran en pacientes con evidencia de infección 
que no hayan respondido a la terapéutica tópica.
En el caso de que el HI ulcerado se encuentre en 
área del pañal se utilizaran cremas con efecto barre-
ra (óxido de zinc o petrolato) para evitar maceración, 
irritación provocada por la orina y materia fecal.
Láser: Las telangiectasias residuales pueden me-
jorarse con este tratamiento.
Indicaciones quirúrgicas: Las secuelas estéticas 
de los hemangiomas tratados previamente con  
drogas  o  que  no  recibieron  tratamiento médico 
pueden repararse quirúrgicamente.
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Alteraciones asociadas al síndrome PHACES

Cerebrales

Estructurales: anomalías de la fosa posterior, síndro-
me de Dandy-Walker, hipoplasia o agenesia del cere-
belo y anomalías supratentoriales
Vasculares: disgenesias, curso anómalo, estenosis o 
no visualización de vasos cerebrales
Secuelas: accidentes vasculares cerebrales, hemi-
paresia, convulsiones, retraso psicomotor, migrañas

Cardiovasculares Origen aberrante de la arteria subclavia, coartación 
de aorta

Defectos cardíacos Defectos del septo interventricular, estenosis pulmo-
nar, venas pulmonares anómalas

Anomalías oculares
Alteraciones de los vasos retinianos, atrofia óptica, 
hipoplasia del iris, cataratas congénitas, colobomas 
del cristalino, alteraciones del disco óptico y persis-
tencia de la vasculatura retiniana fetal

Hendidura esternal o
rafe supraumbilical

Malformaciones del esternón, rafe supraumbilical, 
máculas hipopigmentadascentrotorácicas, hoyuelos 
preesternales y onfaloceles

Otras asociaciones Hipopituitarismo, déficit de hormona del crecimiento, 
hipotiroidismo, sordera neurosensorial

Alteraciones asociadas al síndrome PELVIS/SACRAL/LUMBAR

Disrafia espinal Lipomeningocele, médula anclada, lipoma intrame-
dular

Perineales Ano imperforado, ano anterior ectópico, fístula recto-
perineal

Genitourinarias
Riñón único, reflujo vesicoureteral, alteraciones de la 
vejiga urinaria, genitales externos ambiguos, escroto 
bífido, hiper o hipotrofia vulvar

PELVIS: Perineal
hemangioma/Externalgenitaliamalformations/Lipomyelomeningocele/Vesicorenalabnormali-
ties/Imperforate anus/Skin tag;
PHACES: Posterior fossa malformations/Hemangiomas/Arterial anomalies/Cardiac defects/Eye 
abnormalities/Sternal
cleft/Supraumbilical raphe syndrome. l

TABLA   Asociaciones de los hemangiomas infantiles
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Corticoterapia Prolongada
Oscar Brunetto

Definición

Se denomina corticoterapia prolongada a aque-
llos tratamientos instaurados en dosis farmaco-
lógicas (suprafisiológicas) que se extienden por 
más de 10-15 días.

Etiología
En los tratamientos con glucocorticoides se pue-
den distinguir dos tipos de indicaciones:
Tratamiento sustitutivo: en dosis fisiológicas (12 a 
15 mg/m2/día de hidrocortisona), su objetivo es evi-
tar la insuficiencia suprarrenal primaria (falla supra-
rrenal) o secundaria (falla hipotálamo-hipofisaria).
Tratamiento farmacológico: en general, se utiliza 
como antinflamatorio o inmunosupresor y se indi-
can dosis mayores a la de reemplazo fisiológico.
La utilización de glucocorticoides por intervalos 
prolongados de tiempo en dosis suprafisiológicas 
producen la inhibición de la producción endóge-
na de CRH  hipotalámico (factor de liberación de 
ACTH) y de la ACTH hipofisaria, con la consiguien-
te disminución de la síntesis de cortisol plasmáti-
co. La supresión del CRH es la responsable de la 
supresión del eje hipotálamo-hipófiso-suprarrenal 
durante prolongados períodos de tiempo.

Podemos dividir los glucocorticoides según su po-
tencia relativa en preparados de acción corta (8-12 
h), acción intermedia (12-36 h) y acción prolongada  
(36-72 h) (Tabla 7.1.1).

Formas clínicas
Durante el uso prolongado de corticoesteroides 
se pueden producir efectos adversos como, por 
ejemplo:
Hábito cushingoide: obesidad truncal con miem-
bros adelgazados, cara de luna llena, estrías rojo-
vinosas, giba dorsal e hipertricosis.
Trastornos del crecimiento: baja talla.
Miopatía de predominio proximal.
Hipertensión arterial.
Catarata subcapsular posterior.
Trastornos en la tolerancia a los hidratos de 
carbono.
Alteraciones hidroelectrolíticas: hipopotasemia, 
hiperglucemia.

Hiperlipidemia.
Alteraciones óseas: necrosis aséptica de la cabe-
za femoral, osteoporosis.
Trastornos digestivos: epigastralgia, úlceras.

Droga Acción  
antiinflamatoria

Supresión hipotálamo 
hipofisaria

Dosis 
equivalente (mg)

Duración 
de acción (h)

Hidrocortisona 1 1 20 8-12

Deflazacort 3 4 6 8-12

16B Metil prednisona 5 4 5 8-12

Prednisona 3 4 5 8-12

Prednisolona 3 4 5 12

Betametasona 25 0,75 36-72

Dexametasona 30 17 0,7 > 48

TABLA Nº7.1.1
   

Acción de las drogas disponibles para corticoterapia
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Inmunosupresión.
Cuadros psiquiátricos.
Inhibición del eje hipotálamo hipófiso-suprarrenal.
La insuficiencia suprarrenal aguda por depriva-
ción glucocorticoidea es un cuadro predominan-
temente de déficit glucocorticoideo. Se pueden 
observar: náuseas, vómitos, anorexia, fiebre, 
debilidad, dolor abdominal, hipotensión arterial, 
hipoglucemia, mala perfusión periférica y shock.
Todos los eventos adversos descritos se encuen-
tran en relación con el tipo de glucocorticoide uti-
lizado, la dosis y el tiempo total de uso, si bien no 
se pueden excluir factores individuales (farmaco-
genómicos) en su producción.

Diagnóstico
En pacientes que utilizan corticoesteroides tópi-
cos (o inhalados en dosis mayores de 800 μg/día) 
es fundamental la sospecha clínica para el diag-
nóstico de los efectos adversos referidos.

Anamnesis
Diagnóstico por el cual se realizó la indicación, 
fecha de comienzo, tipo y dosis de corticoide, 
evolución bajo tratamiento.

Examen físico
Presencia o ausencia de fascies cushingoide, 
trastornos en la marcha (miopatías, osteoporo-
sis), presencia o ausencia de hipertensión arterial 
(hipotensión en insuficiencia) trastornos visuales.

Exámenes complementarios
Pueden ser de utilidad algunos estudios comple-
mentarios que se refieren a continuación.
Laboratorio: hemograma completo, glucemia 
(hipoglucemia durante episodios de insuficien-
cia), estado acidobásico (acidosis metabólica 
en pacientes con insuficiencia suprarrenal), lipi-
dograma.
Radiología:
Si se sospecha necrosis aséptica de la cabeza 
femoral, realizar Rx de cadera, frente y perfil.
Rx de mano y muñeca izquierda.
Rx de columna dorsolumbar.
En lo que respecta a pacientes que se encuen-
tran en pleno descenso de su dosis de gluco-
corticoides orales o inhalados o bien ya han 
suspendido su corticoterapia y presentan al-
guna intercurrencia infecciosa, algún prode-
cimiento anestésico o cursan alguna situación 
estresante, se deberá considerar la posibilidad 
de insuficiencia suprarrenal.

Diagnóstico diferencial
El cuadro de insuficiencia suprarrenal aguda por 

deprivación glucocorticoidea puede ser suma-
mente insidioso, ya que su sintomatología mu-
chas veces es inespecífica, por lo que pueden 
plantearse los siguientes diagnósticos diferen-
ciales: gastroenteritis, abdomen agudo, síndro-
me meníngeo, síndromes convulsivos (hipoglu-
cemias); por este motivo rescatar el antecedente 
del tratamiento previo con corticoides adquiere 
fundamental importancia.

Criterios de internación
La presencia de un cuadro de insuficiencia supra-
rrenal representa una emergencia que requiere 
internación en clínica o UCI según su gravedad, 
hasta su estabilización. Asimismo, respecto a las 
otras complicaciones, la necesidad de interna-
ción dependerá de su gravedad.

Tratamiento
El correcto tratamiento del paciente que recibe 
corticoterapia prolongada requiere en primer lu-
gar una fluida comunicación entre todos los pro-
fesionales que participan en su tratamiento. En 
especial, es importante el contacto con el profe-
sional que indicó el tratamiento con glucocorti-
coides, ya que sólo se podrá comenzar la reduc-
ción de la dosis con su consentimiento.
Por regla general, se deberá utilizar en tratamien-
tos farmacológicos la menor dosis efectiva posi-
ble y por la menor cantidad de tiempo que sea 
necesario. Si la patología lo permite es de utilidad 
el uso de dosis única matinal, ya que no inhibe el 
pico nocturno de ACTH.
En el tratamiento del paciente que recibe dosis 
suprafisiológica de corticoesteroides podemos 
distinguir:
Tratamiento de sostén: se utilizarán complemen-
tos de vitamina D2 (400 a 800 U/día). Se sugerirá 
la utilización de dietas pobres en sal y se desalen-
tarán los hábitos sedentarios, favoreciéndose la 
realización de la actividad física que permita su 
enfermedad de base.
Tratamiento con glucocorticoides ante situacio-
nes de estrés: deberían recibir tratamiento los si-
guientes grupos de pacientes:
Pacientes que han recibido glucocorticoides a 
dosis suprafisiológicas durante el último año y no 
tengan evaluada la función suprarrenal con pos-
terioridad a la suspensión.
Pacientes que actualmente se encuentren en 
tratamiento con glucocorticoides en dosis su-
prafisiológicas e incluye a pacientes que reciban 
corticoides inhalados por períodos prolongados 
de tiempo. El uso de corticoides intranasales no 
parecería estar relacionado con supresión del eje 
suprarrenal.
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Pacientes portadores de patología selar o supra-
selar, ya que podrían presentar insuficiencia du-
rante la cirugía o con posterioridad a esta.
Para la indicación de profilaxis para estrés se divi-
den los posibles eventos en dos tipos:
Estrés leve: representado por fiebre, dolor o pro-
cesos dentales o clínicos que cursan con buen 
estado general y sin vómitos. En estos casos, la 
dosis de hidrocortisona se aumentará a 30 mg/
m²/día, vía oral, manteniendo esta dosis mientras 
dure el estímulo estresante, para descender lue-
go a la dosis habitual.
Estrés grave: son generalmente procedimientos 
quirúrgicos programados o de urgencia, enfer-
medades que cursan con vómitos, regular o mal 
estado general, politraumatismos o pacientes con 
signos clínicos de insuficiencia suprarrenal. El tra-
tamiento consiste en la administración de hidro-
cortisona por vía parenteral. En pacientes que van 
a ser intervenidos quirúrgicamente se administra-
rá una hora antes de la cirugía 60 mg/m²/dosis 
IM de hidrocortisona, durante la cirugía 60 mg/m² 
en goteo EV, y durante el primer día posoperatorio  
60 mg/m²/día de hidrocortisona cada 4 horas 
EV o cada 8 horas IM. Luego, dependiendo del 
estado general, recibirá tratamiento vía oral du-
rante 48-72 horas como estrés leve para pa-

sar, posteriormente, a su dosis habitual. En el 
caso de pacientes con vómitos o procesos in-
fecciosos, se indicará una dosis de 60 mg/m² 
de hidrocortisona en bolo IV o IM, seguido por  
60 mg/m²/día cada 4 horas por vía EV o cada 8 
horas IM. En cuanto el estado general del pacien-
te lo permita, la dosis de hidrocortisona podrá pa-
sar a vía oral como en el estrés leve, al igual que 
en el caso de los pacientes quirúrgicos descritos 
en el párrafo anterior.
Todos los pacientes deben recibir un formulario 
de pautas para pacientes que reciben glucocorti-
coides, que deberá ser presentado cada vez que 
requieran atención médica, en donde se encuen-
tran explicitadas las pautas arriba enumeradas 
(Figura 7.1.1).
Tratamiento de la insuficiencia suprarrenal aguda
Luego de extraer sangre para confirmar el diag-
nóstico en forma diferida mediante determinación 
de ACTH y cortisol plasmático, se debe realizar:
Hidratación: según el estado del medio interno. 
En caso de shock, debe expandirse con solución 
fisiológica.
Corticoterapia: hidrocortisona 60 mg/
m2/dosis en bolo EV; luego, se conti-
núa con hidrocortisona 60 mg/m2/día 
cada 4-6 horas, EV o en goteo contínuo.

FIGURA Nº7.1.1   Formulario para pacientes con tratamiento prolongado con glucocorticoides.
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Tratamiento de mantenimiento
Hidrocortisona: 10 a 20 mg/m²/día vía oral en tres 
dosis.
1-9 alfa fluorhidrocortisona (MR: Lonikan): tiene 
acción mineralocorticoide, motivo por el cual está 
indicada en aquellos pacientes que presentan dé-
ficit de estas hormonas (hiponatremia e hiperpo-
tasemia). La dosis es de 0,05-0,1 mg/día en dos 
tomas.
El tratamiento corticoideo sustitutivo es de por 
vida y se deberá adaptar a la respuesta clínica del 
paciente, a sus controles de laboratorio y frente a 
alguna situación de estrés.

Esquema de suspensión del tratamiento con 
glucocorticoides
Depende, en general, del tiempo de uso y de 
la dosis recibida. Si el paciente recibe corti-
coides diferentes de hidrocortisona en dosis 
altas es conveniente su disminución gradual 
(un 25% semanal) hasta llegar a una dosis cer-
cana a la equivalente a dosis fisiológica, por 
ejemplo 4 mg/m2/día de B metilprednisona,  
0,8 mg/m2/día de dexametasona o 20 mg/m2/día 
de hidrocortisona.
En un segundo paso, debe pasarse al paciente a 
la dosis equivalente de hidrocortisona y mante-

nerlo con dosis de 10-15 mg/m2/día durante 4 a 
12 semanas, primero diariamente y luego en días 
alternos, hasta la suspensión del tratamiento. 
Durante el descenso se deberá estar atento a la 
presencia de signos incipientes de insuficiencia 
suprarrenal así como de exacerbación de la en-
fermedad de base.
Por último, se deberán mantener las pautas anti-
estrés hasta que se haya reevaluado al paciente 
o por un tiempo de entre 6 meses y un año de la 
suspensión definitiva de la corticoterapia.

Pronóstico y seguimiento
El seguimiento multidisciplinario de estos pacien-
tes es fundamental para el correcto monitoreo de 
las diferentes complicaciones asociadas al uso 
de corticoesteroides en dosis suprafisiológicas.
Estos niños que han recibido tratamiento pro-
longado deben ser derivados al servicio de En-
docrinología a fin de poder realizar la correcta 
evaluación del eje suprarrenal, poder documentar 
la recuperación del eje (en algunos niños puede 
demandar hasta un año luego de suspendido el 
tratamiento) y evaluar la necesidad de mantener 
corticoides en dosis de reemplazo en forma tran-
sitoria o permanente.
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Definición

La tirotoxicosis es el síndrome clínico que se pre-
senta cuando existen altas concentraciones de 
hormonas tiroideas circulantes. En la mayoría de 
los casos, se debe a una hiperactividad tiroidea 
definida como hipertiroidismo. En ocasiones, la 
tirotoxicosis se debe a otras causas que produ-
cen exceso de hormonas tiroideas, y que se men-
cionan a continuación.

Etiología
En la Tabla 7.2.1 se menciona la etiología del hi-
pertiroidismo. 
En Pediatría, la causa más frecuente de tirotoxi-
cosis es la enfermedad de Graves- Basedow o 
bocio difuso tóxico.

Hipertiroidismo
Alfredo Chamoux

Extraído del Libro: Hospital General de Niños Pedro de Elizalde. Criterios de diagnostico y tratamiento en Pediatría. Segunda 
Edición. Buenos Aires: Ediciones Journal, 2012. Para mayor información escribir a: info@journal.com.ar

TABLA Nº7.2.1
 
  Causas de tirotoxicosis

Etiopatogenia
La enfermedad de Graves-Basedow (EGB) es un 
trastorno autoinmune órgano-específico que re-
sulta de la producción de anticuerpos dirigidos 
contra antígenos tiroideos como el receptor de 
hormona tiroestimulante (TSH) en la membrana 
de la célula folicular, la tiroglobulina y la enzima 
peroxidasa entre otros. Las investigaciones en 
este campo evidencian que el receptor TSH es 

el autoantígeno más importante en la EGB. Las 
inmunoglobulinas autorreactivas contra este re-
ceptor, como la TSI, estimulan la síntesis exa-
gerada y permanente de hormona tiroidea y su 
liberación, lo que genera el cuadro clínico del 
hipertiroidismo.
El mecanismo inmune que conduce a la enfer-
medad se relaciona con una alteración en la fun-
ción de las células T supresoras. Este subtipo 
de linfocitos T sensibilizan a los antígenos dentro 
de la tiroides y estimulan a los linfocitos B para 
sintetizar anticuerpos contra estos antígenos. La 
presencia de este anticuerpo circulante se co-
rrelaciona positivamente con la actividad y reci-
diva de la enfermedad.
El fenómeno por el cual se desencadena el cua-
dro agudo no es claro; probablemente se rela-
cione con diversos factores ambientales. Exis-
ten otros factores que también pueden iniciar la 
respuesta inmunitaria de la enfermedad como, 
por ejemplo, el antecedente de una situación es-
tresante previa al inicio de los síntomas, el em-
barazo, el período posparto, infecciones virales 
o bacterianas (yersinia enterocolítica), el exceso 
de yoduros, especialmente en áreas geográficas 
con deficiencia de yodo, el tratamiento con litio 
y la suspensión de un tratamiento con glucocor-
ticoides.
Es conocida la predisposición genética en estos 
pacientes. El 60% tiene una historia familiar de 
enfermedad tiroidea autoinmune. Algunos ha-
plotipos HLA como A1, B8 y DR se presentan en 
los individuos afectados, lo que sugiere que el 
componente genético estaría involucrado en la 
patogénesis de la regulación inmune.
Otras enfermedades autoinmunitarias pueden 
asociarse a la EGB en pacientes o algunos inte-
grantes del grupo familiar: artritis reumatoidea, 
lupus eritematoso sistémico, vitiligo, alopecia, 
anemia perniciosa, miastenia gravis o insuficien-
cia suprarrenal, entre otras. Los niños con sín-
drome de Down tienen mayor riesgo de padecer 
enfermedad de Graves.

Epidemiología
El hipertiroidismo por EGB comprende el 10% a 
15% de la patología tiroidea en niños y adoles-
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centes. Es el tipo más frecuente de tirotoxicosis, 
representa más del 90% de los casos y puede 
presentarse a cualquier edad a partir de aproxi-
madamente los 3 años de edad. La incidencia se 
incrementa con la edad y hace su pico máximo 
durante el período puberal. Las niñas son afecta-
das 3 a 5 veces más que los varones.

Formas clínicas
La enfermedad de Graves puede comenzar en 
forma aguda, sin embargo en niños lo más fre-
cuente es que se presente de manera insidiosa a 
través de semanas o meses.
En su evolución pueden producirse breves remi-
siones espontáneas, pero estas suelen ir segui-
das de recaídas de creciente gravedad. Si bien 
puede aparecer a cualquier edad, es poco fre-
cuente en pacientes menores de 10 años y menos 
aún en menores de 5 años.
Existen formas leves, moderadas y graves de 
presentación y evolución del cuadro. El espectro 
clínico de la enfermedad es muy amplio. Se mani-
fiesta por nerviosismo, hiperquinesia, sudoración 
excesiva, temblor fino, taquicardia, palpitaciones, 
intolerancia al calor, astenia, debilidad muscular, 
irritabilidad, mal rendimiento escolar por déficit en 
la atención, dificultad para la concentración y labili-
dad emocional. Frecuentemente, son los maestros 
quienes detectan los primeros signos de enferme-
dad cuando advierten que el niño es incapaz de 
realizar sus tareas, se muestra intranquilo, des-
concentrado, con cambios afectivos y deterioro 
en la caligrafía y desorden en el trabajo. El cuadro 
se completa con pérdida de peso, incremento del 
apetito, diarrea, fatiga muscular progresiva con pa-
rálisis periódica de músculos proximales de la cin-
tura escapular y pelviana, disminución de la grasa 
subcutánea e irregularidades menstruales en las 
adolescentes. En algunos niños, se presenta creci-
miento rápido con maduración ósea acelerada, sin 
que se afecte la talla final adulta.
Los cuadros leves, a menudo oligosintomáticos 
o subclínicos, son difíciles de detectar si no se 
tiene presente la enfermedad. Todo niño que se 
presente con disnea de ejercicio, nerviosismo, 
taquicardia y pérdida de peso injustificada, debe 
ser valorado y considerar el hipertiroidismo como 
posible diagnóstico.
En las formas graves sin tratamiento, el hipertiroi-
dismo deriva en complicaciones cardiovasculares 
graves como arritmias e insuficiencia cardíaca y 
alteraciones neuromusculares.
El bocio se presenta casi invariablemente en los 
niños con EGB. Se encuentra presente en más del 
95% de los casos, pero el grado de tirotoxicidad 
no se correlaciona con el tamaño de la glándula. 

Se presenta como un aumento difuso y genera-
lizado de la tiroides, con incremento de la con-
sistencia y elasticidad superficial a la palpación; 
sin embargo, en ocasiones puede encontrarse un 
bocio menos voluminoso o de forma irregular a 
predominio de uno u otro lóbulo. Finalmente, en 
una minoría de pacientes el bocio suele ser de 
menor volumen o apenas palpable. En la Tabla 
7.2.2 se detallan los signos y síntomas de la EGB.
Las alteraciones oculares constituyen una ma-
nifestación típica de la enfermedad de Graves. 
Afortunadamente, la oftalmopatía hipertiroidea es 
un trastorno menos grave en los niños que en los 
adultos. La retracción palpebral y la mirada fija 
son los signos oculares mas frecuentes que se 
notan y explican la expresión en la mirada del pa-
ciente. Suele haber lagrimeo, irritación conjuntival 
y escozor suave de los ojos. La proptosis, por lo 
general leve, es otro signo notable, ya sea unila-
teral o bilateral. El daño ocular de la oftalmopatía 
grave con quemosis, eversión palpebral, ulcera-
ción corneal, lesión de músculos del ojo y propto-
sis pronunciada no se produce en los niños.
La magnitud de la oftalmopatía puede variar con 
el transcurso de la enfermedad y el grado de 
compromiso ocular no se correlaciona con el gra-
do de tirotoxicosis. En algunos pacientes, la of-
talmopatía persiste o incluso empeora cuando ya 
se ha controlado la toxicidad del hipertiroidismo.

Diagnóstico
El diagnóstico de la EGB se efectúa sobre la base 
del cuadro clínico y de los estudios de laborato-
rio. Cuando el síndrome hipertiroideo es manifies-
to y se acompaña de los signos oculares propios 
de la enfermedad y bocio, el diagnóstico no ofre-
ce dudas. Los datos bioquímicos muestran valo-
res séricos elevados de triyodotironina y tiroxina 
(T3 y T4), especialmente la fracción libre de estas 
hormonas (T3L y T4L), en combinación con cifras 
disminuidas de TSH.
Si el cuadro clínico no es tan notorio, se debe prac-
ticar una prueba de captación de yodo radiactivo 
(I131): una captación aumentada es diagnóstica de 
la EGB, mientras que una captación disminuida se 
observa en los casos de hipertiroidismo transitorio 
como en la tiroiditis subaguda o en la fase hiperti-
roidea de la tiroiditis de Hashimoto. La disminución 
de la captación también se encuentra en los pa-
cientes que reciben fármacos que contienen yodo 
o que están bajo tratamiento con T4. Es frecuente 
encontrar concentraciones normales de T4 y T3 
normal o alta con TSH inhibida, por lo que se con-
sidera un hipertiroidismo subclínico o leve como se 
ve en las formas tempranas de la enfermedad. Si 
hay valores elevados de TSH y T4, debe pensarse 
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en casos raros de resistencia a las hormonas tiroi-
deas o tumor productor de TSH.
Los anticuerpos antitiroideos antiperoxidasa 
(ATPO) y antitiroglobulina (ATG) se presentan en 
la EGB y en la tiroiditis de Hashimoto. El anticuer-
po antirreceptor TSH (TRAb) es específico de la 
EGB. La medición de este último puede ser de 
utilidad en el control evolutivo de la enfermedad, 
especialmente en las formas leves u oligosinto-
máticas o en la enfermedad de Graves oftálmica 
sin signos evidentes de hipertiroidismo.
El centellograma tiroideo con I131 o tecnesio es 
de utilidad en el enfermo hipertiroideo, funda-
mentalmente, cuando se sospeche patología no-
dular hiperfuncionante (secretor de T4 y T3).
La TC y la RM de la órbita revelan el crecimiento 
de los músculos extrínsecos del ojo en la mayoría 
de los pacientes con EGB.

Diagnóstico diferencial de la EGB
Adenoma hiperfuncionante.
Hipertiroidismo transitorio de la tiroiditis autoin-
mune.
Tiroiditis subaguda.
Hipertiroidismo iatrogénico (ficticio).
Hipertiroidismo inducido por yodo.
Feocromocitoma.
Criterios de internación
Síndrome hipertiroideo grave.
Arritmia cardíaca.
Incumplimiento del tratamiento farmacológico.
Insuficiencia cardíaca.
Insuficiencia respiratoria.
Otras enfermedades asociadas: diabetes melli-
tus descompensada, desnutrición, insuficiencia 
renal.

Tratamiento
El tratamiento de la EGB contempla tres aspec-
tos: drogas antitiroideas, yodo radiactivo y ci-
rugía.
El tratamiento de elección es la utilización de an-
titiroideos por vía oral:
El metimazol es un potente inhibidor de la síntesis 
de hormonas tiroideas y se debe administrar una 
dosis de 0,5 a 1,0 mg/kg/día por tiempo prolon-
gado, especialmente en niños pequeños. Deben 
efectuarse controles hematológicos y hepatogra-
mas, antes y durante todo el tratamiento en forma 
periódica. Aproximadamente al mes, la dosis se 
reduce escalonadamente una vez logrado el con-
trol de la enfermedad. Además, pueden emplear-
se betabloqueantes durante un breve tiempo para 
mejorar la sintomatología adrenérgica.
Al cabo de un período de tiempo, en general 2-4 
años, se procede a la suspensión del metimazol 

para estimar la respuesta al fármaco y evaluar si 
existe remisión del hipertiroidismo. En casos de 
recidivas, más o menos tempranas, la opción 
será el tratamiento definitivo de la tirotoxicosis 
con yodo radiactivo y cirugía. Por su eficacia y 
menos riesgos en la mayoría de los pacientes se 
indica el yodo radiactivo, para el cual se calcula la 
dosis sobre la base del peso de la glándula y de 
la captación de I131 a las 24 horas.

Otras causas de hipertiroidismo
Hipertiroidismos transitorios
Las tiroiditis subagudas de origen viral y la fase 
hipertiroidea de una tiroiditis crónica producen un 
hipertiroidismo, por lo general, leve y transitorio. 
Estos episodios de inflamación subaguda o cró-
nica de la glándula tiroides pueden durar algunas 
semanas y los resultados de las pruebas de fun-
ción tiroidea son variables, dependiendo del esta-
dio de la enfermedad. En el momento de la libera-
ción del contenido de hormonas a la circulación, 
estas se detectan elevadas (transitoriamente) en 
suero, con incremento de TSH y una marcada 
disminución de la captación tiroidea de I131.
La tiroiditis subaguda se acompaña típicamente 
de dolor tiroideo intenso y eritrosedimentación 
elevada, lo cual representa un elemento diag-
nóstico fundamental. Habitualmente, superado 
el proceso inflamatorio, se recupera la función 
tiroidea.
En los casos de tiroiditis crónica, luego de la fase 
transitoria de hipertiroidismo, continúa el meca-
nismo autoinmune que, finalmente, lleva al hipoti-
roidismo definitivo.
Durante la etapa leve de tirotoxicosis, ambas en-
tidades requieren tratamiento para controlar los 
síntomas. En la tiroiditis subaguda se necesitan 
a menudo dosis elevadas de aspirina o eventual-
mente glucocorticoides para aliviar el dolor. Los 
síntomas adrenérgicos en ambos casos se tratan 
con betabloqueantes. En estos pacientes están 
contraindicados los antitiroideos.

Bocio nodular autónomo tóxico
Forma de hipertiroidismo infrecuente en Pedia-
tría. El nódulo tiroideo hiperfuncionante produce 
un síndrome hipertiroideo que debe ser tratado 
quirúrgicamente.

Hipertiroidismo inducido por yodo
Estados hipertiroideos generados por la admi-
nistración de fármacos que contienen yodo en su 
fórmula (por ejemplo, amiodarona o jarabes con 
yodo). En tiroides con anomalía funcional “laten-
te”, la ingesta o aplicación de yodo puede inducir 
un hipertiroidismo.
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Tirotoxicosis ficticia
Producido por la administración subrepticia de 
preparados farmacéuticos que contienen hor-
mona tiroidea o alguno de sus derivados meta-
bólicos.

Otras formas
Otras formas de hipertiroidismo como el estruma 
ovárico o la resistencia a la T4 y T3 son sumamen-
te raros.

Tirotoxicosis neonatal
El hipertiroidismo por enfermedad de Graves 
neonatal es un proceso poco frecuente que re-
presenta el 1% de los casos de tirotoxicosis en 
la niñez. En sus formas graves, puede poner en 
riesgo la vida del neonato. Se presenta aproxi-
madamente en el 2% de los niños nacidos de 
madres con hipertiroidismo en actividad durante 
la gestación o con antecedentes. Pocas madres 
con tiroiditis autoinmune crónica tienen niños con 
la enfermedad.
El cuadro clínico es generado por el paso trans-
placentario de anticuerpos estimulantes de la 
función tiroidea TRAb. Se requieren títulos eleva-
dos de anticuerpos antirreceptor en el suero ma-
terno para que se desarrolle la tirotoxicosis neo-
natal. Las inmunoglobulinas (IGg) transferidas por 
la madre al recién nacido tienen una vida media 
aproximada de un mes y luego desaparecen de 
la circulación del neonato una vez metabolizadas, 
por lo que se logra la remisión espontánea.
Se presenta, por lo general, a los pocos días del 
nacimiento como una tirotoxicosis transitoria de 
1 a 3 meses de duración, aunque en algún caso 
puede perdurar más tiempo. Clínicamente, se ca-
racteriza por prematuridad, bocio, taquicardia, 
ictericia, irritabilidad y exoftalmos. En casos más 
graves, puede encontrarse hepatoesplenomega-
lia, trombocitopenia e insuficiencia cardíaca. La 
muerte intrauterina también puede producirse, 
particularmente, si la madre tiene un hipertiroidis-
mo grave o no tratado.
Cuando la madre haya recibido tratamiento con 
antitiroideos, las manifestaciones clínicas de ti-
rotoxicosis en el recién nacido pueden retardar-
se 10 a 15 días después del parto por el efecto 
de estos fármacos. Después de este tiempo los 
TRAb maternos persistentes producen el hiper-
tiroidismo neonatal. La medición de TRAb en la 
madre y el neonato pueden predecir la proba-
bilidad de tirotoxicosis neonatal, pues un nivel 
bajo de anticuerpos en la sangre materna a tér-
mino reduce la posibilidad de hipertiroidismo en 
el niño.

Diagnóstico
Se establece por el antecedente de la historia clí-
nica de la madre, el cuadro clínico del neonato y 
los estudios bioquímicos. El laboratorio muestra 
valores elevados de hormonas tiroideas: T4 y T3 
con TSH suprimida y elevación de anticuerpos 
TRAb.

Tratamiento
El tratamiento se ajusta a la gravedad del cuadro. 
Los recién nacidos con síntomas leves no requie-
ren tratamiento y se observará su evolución. Si se 
trata de un hipertiroidismo moderado o grave se 
administrará yodo oral (Lugol), una o dos gotas 
cada 8 horas y 0,5-1,0 mg/kg/día de metimazol en 

TABLA Nº7.2.2
Signos y síntomas del hiper-
tiroidismo por enfermedad de 
Graves-Basedow
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dosis divididas, también por vía oral. Si la situa-
ción lo exige, se agrega 1 a 2 mg/kg/día de pro-
pranolol, además de otras medidas terapéuticas 
requeridas: hidratación, oxígeno, digitalización, 
etc. El esquema terapéutico se maneja de acuer-
do con la evolución de los síntomas.
Pronóstico y seguimiento
El hipertiroidismo del niño y el adolescente es 
potencialmente una enfermedad grave. Es impor-
tante un diagnóstico y tratamiento inmediato. El 
tratamiento debe estar en manos de endocrinólo-
gos experimentados y el pediatra tiene un papel 
importante en el seguimiento de estos pacientes 
y su familia. La ganancia de peso, el correcto 
crecimiento y la disminución de la sintomatología 
adrenérgica durante el tratamiento deben ser mo-
nitorizados por el pediatra, así como la aparición 
de eventos adversos durante el tratamiento con 
antitiroideos.

Complicaciones
El pronóstico del hipertiroidismo se relaciona con 
su gravedad y persistencia.
La crisis tirotóxica representa la complicación 
más temida en estos pacientes. Es la exacerba-
ción aguda de todos los signos y síntomas de ti-
rotoxicosis que pone en riesgo la vida.
Las características principales de este estado 

son una marcada reacción febril con una hiper-
termia difícil de controlar, agravamiento del cua-
dro cardiovascular con taquicardia, hipertensión 
arterial, fibrilación auricular e insuficiencia cardía-
ca y deterioro grave del sistema nervioso central 
que puede llevar al coma. Las manifestaciones 
clínicas resultan del hipermetabolismo con res-
puesta adrenérgica excesiva secundaria a un 
fenómeno desencadenante como puede ser un 
procedimiento quirúrgico, la descompensación 
diabética, un proceso infeccioso, la suspensión 
del tratamiento antitiroideo, el parto en una ado-
lescente hipertiroidea mal controlada, entre otras 
causas. Los niveles de T4 y T3 están elevados y 
habría una mayor descarga de hormonas a la cir-
culación; sin embargo, estudios minuciosos han 
revelado que en pacientes con “tormenta tiroi-
dea” los niveles séricos de T4 y T3 no son mayo-
res que en enfermos sin crisis tirotóxica. Existe 
una mayor sensibilidad de los tejidos cardiovas-
cular y nervioso a las catecolaminas circulantes 
y disminuye la unión de hormonas tiroideas a la 
proteína trasportadora TBG con incremento de 
T4 y T3 libres. El estrés quirúrgico, la infección o 
la enfermedad aguda favorecen la liberación de 
catecolaminas y la sensibilidad tisular a estas, 
inducida por hormonas tiroideas libres que pre-
cipitan el episodio agudo.
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Definición

Síndrome clínico resultante de la deficiencia de 
hormona tiroidea libre circulante y en tejidos peri-
féricos, que lleva a la disminución generalizada de 
procesos metabólicos, con repercusiones graves 
en el desarrollo físico y mental.

Etiología
Hipotiroidismo primario (compromiso de la 
glándula tiroides)
•Congénito:
•	 Disgenesias: es la causa más común (95%) y 

corresponde a atiriosis, hipoplasia y ectopia. 
Se debe a una malformación o mal descenso 
de los esbozos tiroideos. Intervienen factores 
genéticos.

•	 Anticuerpos bloqueadores maternos por pa-
saje de la madre al niño. Desaparecen con el 
tiempo (vida media 60-70 días). Producen hi-
potiroidismo transitorio.

•	 Drogas antitiroideas: metimazol y propiltioura-
cilo. Inhiben la síntesis de hormonas tiroideas. 
El yodo inhibe la liberación de las hormonas 
tiroideas.

•	 Dishormonogénesis: defecto genético en la 
síntesis de hormonas tiroideas. Es responsa-
ble de 5%-10% de los casos congénitos. Da 
formas familiares con bocio.

•	 Cretinismo: forma grave que se debe a la ca-
rencia de yodo durante la vida intrauterina.

•Adquirido:
•	 Tiroiditis autoinmune: con mayor incidencia a 

los 10 años, cursa con bocio pequeño.
•	 Iatrogénico: debido a cirugía, drogas antitiroi-

deas o yodo.

Hipotiroidismo secundario (compromiso de la 
hipófisis)
•	 Tumores o lesiones de hipófisis.
•	 Deficiencia aislada de TSH.
•	 Mutaciones del receptor de la TSH.

Hipotiroidismo terciario (compromiso del hi-
potálamo)
Tumores o lesiones del hipotálamo.

Hipotiroidismo
Alfredo Chamoux • Claudia Hernández

Extraído del Libro: Hospital General de Niños Pedro de Elizalde. Criterios de diagnostico y tratamiento en Pediatría. Segunda 
Edición. Buenos Aires: Ediciones Journal, 2012. Para mayor información escribir a: info@journal.com.ar

Epidemiología
El hipotiroidismo congénito (HC) tiene una in-
cidencia de 1 caso cada 3 000 a 4 000 nacidos 
vivos. Las causas más frecuentes son las disge-
nesias tiroideas (agenesia e hipoplasia) que re-
presentan, aproximadamente, el 85% a 95% de 
los casos. La ectopia sublingual es la forma más 
frecuente. La dishormonogénesis tiroidea consti-
tuye la segunda causa (10% a 15% de los casos). 
Las disgenesias tiroideas son mayoritariamente es-
porádicas y solo un 2% tiene un origen genético.
La causa más frecuente de hipotiroidismo adqui-
rido es la tiroiditis crónica autoinmune. La preva-
lencia aumenta con la edad, se observa con mayor 
frecuencia en adolescentes y cursa con bocio e 
hipotiroidismo y demostración de autoanticuerpos 
en el laboratorio.

Formas clínicas
• Hipotiroidismo congénito:
•	 0 a 7 días: peso al nacer mayor de 4 kg; ic-

tericia prolongada; hipotermia; palidez; ma-
croglosia, dificultada en la succión; fontanela 
posterior alargada.

•	 1 a 4 semanas: llanto ronco, letargia, somno-
lencia, constipación.

•	 1 a 3 meses: disminución en la velocidad de 
crecimiento; hernia umbilical; mixedema; hipo-
tonía; piel fría, seca y áspera; cabellos secos.

•	 Mayor de 3 meses: si los síntomas no son tra-
tados, resultan cada vez más evidentes, con 
retraso físico y mental (fontanelas y dentición).

•Hipotiroidismo adquirido: disminución de la ve-
locidad de crecimiento; bajo rendimiento escolar; 
aumento de peso de evolución insidiosa; facies 
infiltrada; piel pálida, seca y fría; cabellos secos; 
uñas quebradizas; intolerancia al frío; mixedema; 
constipación; bocio; pubertad retrasada.

Diagnóstico
• Anamnesis
•	 Familiar: enfermedades tiroideas y autoinmu-

nes, consanguinidad, etc.
•	 Gestación: patologías intercurrentes, fárma-

cos, exposición al yodo.
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•	 Perinatal: edad gestacional, tipo de parto, ap-
gar, alimentación, presencia de signos suges-
tivos de hipotiroidismo.

Exámenes complementarios
Laboratorio
Para la detección precoz neonatal en agosto de 
1985 el Programa de Pesquisa Neonatal (PPN) 
armó y comenzó a ofrecer un programa orientado 
a prevenir la discapacidad mental. Su finalidad es 
poder detectar en los recién nacidos el hipotiroi-
dismo congénito y la fenilcetonuria.
Para el diagnóstico de hipotiroismo por detección 
neonatal se dosa TSH en sangre proveniente de 
la punción del talón del recién nacido luego de las 
primeras 48 horas de vida (Algoritmo 7.3.1). Exis-

ten falsos negativos pues no se detectan los hipo-
tiroidismos secundarios, los primarios transitorios 
y las formas leves. Estos se diagnosticarán poste-
riormente por la clínica y los dosajes de T4 y TSH.

Hipotiroidismo:
•	 Primario: clínico (T3 y T4 libres bajas con TSH 

elevada) o subclínico (T3 y T4 libre normales 
con TSH elevada).

•	 Secundario: T3 y T4 libre bajas con TSH nor-
mal o baja.

Diagnóstico por imágenes
•	 Ecografía tiroidea: uso limitado en el recién 

nacido.
•	 Centellograma: se utiliza para determinar la 

HC: hipotiroidismo congénito; TSH: hormona tiroestimulante;

Unidad de 
Endocrinología 

pediátrica

TSH en papel de filtro (μU/mL) 48-72 h

TSH < 10 TSH 10-50 TSH > 50

Normal HC primario

Repetir comprobación TSH en papel de filtro

TSH < 10

Confirmación 
diagnóstica y 
tratamiento

TSH 10-50 TSH > 50

ALGORITMO 
Nº7.3.1

Diagnóstico del hipotiroidismo congénito.	  
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existencia de la glándula tiroides, su tamaño y 
forma, y para localizar ectopias.

•	 Radiología simple: permite determinar la edad 
ósea que está retrasada en el hipotiroidismo. 
En los hipotiroidismos de larga evolución pue-
de verse retraso en el cierre de las fontanelas 
y agrandamiento de la silla turca en la Rx de 
cráneo.

Diagnóstico diferencial
Se debe tener siempre presente que cualquier 
patología aguda o crónica puede cursar con 
valores alterados bajos de hormonas tiroideas 
y TSH normal o levemente alta. Esto es el co-
nocido síndrome del enfermo eutiroideo que no 
debe confundirse en su aspecto analítico con el 
hipotiroidismo primario.

Criterios de internación
•	 Síndrome hipotiroideo avanzado.
•	 Insuficiencia respiratoria.
•	 Insuficiencia cardíaca.
•	 Insuficiencia renal.
•	 Bradiarritmia.
•	 Enfermedades asociadas: diabetes descom-

pensada, desnutrición, etc.

Tratamiento
Para todas las edades y formas de hipotiroidismo, 
el tratamiento se efectúa con levotiroxina sódica 
como tratamiento sustitutivo, administrada por 
vía oral, en dosis única y 30 minutos antes de las 
comidas. La dosis varía con la edad, el peso y la 
etiología del hipotiroidismo, por lo que debe ser 
individualizada a través de la evaluación clínica y 
recuentos hormonales.
El objetivo del tratamiento consiste en lograr un 
crecimiento y desarrollo normales. Se debe con-
trolar el crecimiento lineal, la maduración ósea y 
la maduración neurológica, especialmente en los 
hipotiroideos congénitos.

La dosis recomendada en recién nacidos de tér-
mino es de 12-15 μg/kg/día y de 10-12 μg/kg/día 
para los pretérmino.
El tratamiento se debe iniciar precozmente, sin 
superar en lo posible la segunda semana de vida, 
con el propósito de normalizar los niveles de T4 
y de esta manera minimizar al máximo el daño 
neurológico.
La dosis va disminuyendo con la edad y se ajusta 
de acuerdo con la respuesta clínica y analítica del 
niño, que debe valorarse periódicamente.
Hacia los tres años de vida se debe confirmar el 
diagnóstico.
Mayores de 2 años: dosis 2,5-5 μg/kg/día hasta 
los 5 años y de 2-3 μg/kg/día peripuberal.
El hipotiroidismo de causa inmunológica puede 
requerir dosis más bajas que las disgenesias ti-
roideas.
El hipotiroidismo dishormonogénico requiere do-
sis más altas de T4. En estos casos, hay que tener 
en cuenta la presencia de bocio disenzimático.
El control de la medicación se realiza con la medi-
ción de TSH que debe ser de 1-2,5 mUI/L y de T4 
en el límite superior del rango de normalidad. El 
tratamiento es de por vida, bajo control permanente.
Los efectos adversos de dosis excesivas son ner-
viosismo, temblores, taquicardia, hipertensión ar-
terial, retraso neurológico, craneosinostosis pre-
matura y cierre precoz de las epífisis.

Pronóstico
Con un tratamiento sustitutivo temprano y ade-
cuado con T4, el cuadro clínico revierte en poco 
tiempo y la evolución será, en general, favorable. 
El daño neurológico puede evitarse. La velocidad 
de crecimiento se acelera y la edad ósea avanza 
hasta la situación normal. Desaparece el cuadro 
mixedematoso y el niño cambia notoriamente su 
comportamiento y estado clínico, por lo que es 
necesario advertir a los padres sobre esta eviden-
te transición.
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