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Enfermedad metabólica ósea de la prematuridad 

La mejora de las expectativas de vida 
de los neonatos prematuros y en general 
de los niños de bajo peso al nacimiento 
(BPN, menores de 2500 g.), ha abierto 
nuevos campos a la Neonatología y al con- 
junto de la Pediatría, motivados por la 
preocupación acerca del crecimiento y la 
maduración de estos niños una vez supera- 
do el período crítico de las primeras sema- 
nas de vida extrauterina. De esta manera, 
el estudio de la nutrición de estos neona- 
tos ha recibido un importante impulso, al 
que también ha contribuido el reconoci- 
miento de que los transtornos nutriciona- 
les pueden vulnerar los procesos del creci- 
miento y desarrollo en un momento im- 
portante de la vida y conllevar la aparición 
de secuelas a corto o largo plazo y poten- 
cialmente permanentes (1). 

La alimentación de los lactantes BPN 
ha significado un reto para los neonatólo- 
gos puesto que, desde el punto de vista 
nutricional, resulta difícil imaginar un cú- 
mulo mayor de dificultades que el que 
concurre en los neonatos prematuros. De- 
bido a lo elevado de su tasa de crecimien- 
to, explicable si se tiene en cuenta el refe- 
rente fetal, estos niños poseen elevados 
requerimientos nutricionales que para al- 
gunos nutrientes no están bien determina- 

dos o mantienen estrechos márgenes entre 
la deficiencia y la toxicidad (2, 3). A ésto 
debe de añadirse que este grupo de neo- 
natos posee una moderada capacidad de 
asimilación de nutrientes por la inmadu- 
rez de sus sistemas metabólicos, y padece 
con frecuencia enfermedades que impiden 
la alimentación enteral durante períodos 
prolongados de tiempo que terminan por 
agotar sus escasas reservas. 

Todas estas circunstancias facilitan que 
esta población de recién nacidos se en- 
cuentra en peligro de desarrollar múltiples 
deficiencias nutricionales. Entre los pro- 
blemas relacionados con la alimentación 
de los neonatos BPN han destacado por su 
elevada incidencia las alteraciones de la 
mineralización ósea. La constatación gene- 
ralizada de que los huesos de los prematu- 
ros son más cortos y ligeros, y contienen 
menor cantidad de calcio por unidad de 
longitud que los del feto y el recién naci- 
do a término de equivalentes edades post- 
concepcionales, motivó el interés por el es- 
tudio de las particularidades del metabo- 
lismo mineral en este grupo de neonatos y 
llevó a la descripción del transtorno de la 
mineralización conocido en la actualidad 
como Enfermedad Metabólica Osea de la 
Prematuridad (EMOP) (4). 

La Enfermedad Metabólica Osea de la 
Premadurez es un proceso o grupo de pro- 

Servicio de Neonatología. Departamento de Pediatná. Hospital Central de Asturias. Facultad de Medicina. 
Univerriahd de Oviedo. 
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cesos de diagnóstico cada vez más frecuen- 
te en los lactantes de menor edad gesta- 
cional y peso neonatal, cuya característica 
común y definitoria es la presencia de una 
alteración de la mineralización ósea, que 
puede ir desde la simple disminución del 
contenido mineral (osteopenia), hasta la 
afectación severa de la misma con cambios 
raquíticos en las extremidades distales de 
los huesos largos y fracturas óseas. En su 
génesis intervienen distintos factores, al- 
gunos no bien conocidos, aunque en la 
actualidad, se considera que el origen 
común de estos uanstornos reside en la 
menor incorporación de calcio al hueso 
conseguido con la alimentación enteral, 
respecto a la que provee el flujo mineral 
transplacentario durante el tercer trimestre 
de la gestación (5, 6). 

El reconocimiento de que la leche hu- 
mana y las fórmulas lácteas comerciales 
aportan sólo una pequeña parte de los re- 
querimientos fosfocálcicos precisados por 
los niños prematuros motivó la generaliza- 
ción de la suplementación mineral de la 
dieta de los neonatos BPN, lo que se ha 
traducido en la disminución de la inciden- 
cia y de la gravedad de la enfermedad (7, 
8). Sin embargo, a pesar de los progresos 
realizados en los últimos diez años en el 
conocimiento de esta patología de los pre- 
maturos, numerosos aspectos de la misma 
continúan siendo una incógnita. En con- 
creto, las cantidades adecuadas de calcio 
(Ca) y fósforo (P) capaces de prevenir la 
enfermedad permanecen sin definirse 
exactamente, dudándose en la actualidad 
de la necesidad de alcanzar los porcentajes 
de retención mineral inuauterina para 
conseguir la normalidad de la mineraliza- 
ción desde el nacimiento. Tampoco existe 
acuerdo respecto al peso y edad gestacio- 
nal que indican la necesidad de suplemen- 
tación fosfocálcica y el tiempo que debe 
de mantenerse el aporte mineral extra. El 
presente trabajo tuvo por objeto el estu- 

dio de la EMOP, en especial los aspectos re- 
lacionados con su tratamiento y preven- 
ción, con el fin de intentar contribuir a 
desvelar algunas de las incógnitas plantea- 
das en los pátrafos anteriores. 

1. Estudiar la incidencia radiológica 
de la EMOP en los lactantes prematuros de 
muy bajo peso al nacimiento (MBPN, me- 
nores de 1501 g.), alimentados con leche 
materna o fórmula comercial para prema- 
turos enriquecidas con cantidades conoci- 
das de calcio y fósforo. 

2. Establecer si existen diferencias 
bioqu'bicas y10 radiológicas en esta po- 
blación neonatal conforme al tipo de ali- 
mentación y suplementación mineral utili- 
zada. 

3. Investigar la relación existente en- 
tre el estado de la mineralización determi- 
nado por medio de la radiología y los va- 
lores séricos de calcio, fósforo, y fosfatias 
alcalinas y el cociente urinario de CaICr, 
así como la capacidad de estos parárnetros 
para discriminar a los niños en riesgo de 
desmineralizarse. 

4. Determinar el estado de las hor- 
monas calciouopas en los lactantes con en- 
fermedad ósea moderada o severa, con el 
objeto de detectar su influencia en el 
transtorno metabólico óseo. 

5. Establecer, mediante un protocolo 
de seguimiento previamente definido, la 
cuantía de la suplementación mineral y el 
tiempo que debe de ser continuada para 
mantener la normalidad radiológica de la 
mineralización desde el nacimiento, o si se 
ha producido algún grado de alteración de 
la misma, conseguir su reversión a la nor- 
malidad. 
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El estudio fue realizado sobre una 
muestra de neonatos prematuros seleccio- 
nados de forma aleatoria entre los ingresa- 
dos en el S. de Neonatología del Departa- 
mento de Pediatría del Hospital Covadon- 
ga de Oviedo, con la condición de tener 
un peso al nacimiento menor de 1501 g. y 
adecuado para su edad gestacional según 
la clasificación de Lubchenco (9). Se consi- 
deró pretérmino a aquel neonato nacido 
antes de la 37 semana de gestación y se 
excluyeron los que presentaban anomalías 
congénitas mayores. 

El peso al nacimiento se determinó en 
la primera hora de vida y la edad gestacio- 
nal fue estimada de forma simultánea por 
un doble método, según la FUR y por la 
exploración neonatal física y neurológica 
realizada según la escala de Dubowitz 
(lo), siendo excluidos aquellos casos en los 
que existió una discrepancia de más de 
dos semanas. 

ños fueron alimentados con leche humana 
cuando la madre estaba dispuesta a reali- 
zar la autoextracción de la misma y su 
aporte diario al Servicio, estos neonatos 
fueron los integrantes del grupo (a). En 
los casos en que esto no era posible los ni- 
ños fueron nutridos con una fórmula co- 
mercial especial ' para prematuros y pasa- 
ban a formar parte del grupo (b). 

Para incrementar el contenido mineral 
de la dieta los neonatos recibieron durante 
el período de hospitalización fosfato dipo- 
tásico o fosfato tricálcico. El uso de uno u 
otro dependió del tipo de lactancia em- 
pleada. La cantidad pautada de cada pre- 
parado se añadía diariamente al volumen 
total de leche que iba a recibir el neonato 
con el fin de repartir la suplementación a 
lo largo de todas las tomas de alimento. 
Era preciso agitar el biberón previo a su 
administración para asegurar la completa 
disolución del preparado e impedir el de- 
pósito de las sales dentro del recipiente. 
Los niños que precisaron continuar la su- 

Todos los neonatos fueron atendidos plementación kneral  después del alta 
hospitalaria recibieron una suspensión co- de acuerdo con las pautas del Servicio se- 

gún el tipo de patología que presentaban mercial de fosfato tricálcico . 
y sin que su régimen de vida y su alimen- Desde el inicio de la alimentación en- 
tación difiriesen de las del resto de niños teral todos los niños recibieron 1200 
hospitalizados a excepción de lo relaciona- UIIdía de Vitamina D. 
do con la suplementación fosfocálcica con- presenta trabajo contempló dos 
trolada exclusivamente por uno de los in- sibilidades en cuanto al aporte f o s f ~ ~ c i c o  
vestigadores (AGM). de los neonatos; la suplementación de ini- 

Cuando la situación clínica del neona- cio o profdáctica que h e  empleada de for- 
to desaconsejó la alimentación por vía di- ma sistemática según el grupo al que per- 
gestiva se emplearon las soluciones de teneciese el neonato y la suplementación 
nutrición parenteral elaboradas en la Far- reforzada, más rica en calcio y fósforo, 
macia del Hospital con aportes calóricos que fue usada solamente en algunos niños 
conocidos y cantidades crecientes de nu- según el estado radiológico de la minerali- 
trientes. zación ósea. 

Los niños que formaron parte de la in- Cuando los niños recibían leche mater- 
vestigación fueron divididos en dos grupos na la suplementación mineral de inicio se 
(a) y (b) de acuerdo con tipo de alimenta- realizó con fosfato dipotásico 1M en pro- 
ción enteral recibida por el neonato y ésta porción de 1 m1 de solución por cada 400 
dependió de la decisión materna. Los ni- m1 de leche, de manera que aumentaba la 
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cantidad de fósforo manteniéndose cons- 
tante la concentración de Ca (Tabla 1). Si 
los neonatos recibían fórmula especial para 
prematuros la suplementación se realizaba 
con fosfato uicálcico a razón de 400 mg. 
por cada 400 ml. de fórmula adaptada re- 
constituida, lo que incrementaba simultá- 
neamente la concentración de Ca y P (Ta- 
bla 1). En algunos niños, de acuerdo con 
el protocolo de estudio, fue necesario in- 
crementar el aporte mineral respecto a la 
pauta de inicio. En el caso de que los ni- 
ños recibiesen leche humana suplementa- 

da con fosfato dipotásico, la nueva pauta 
consistió en añadit a ésta, fórmula artifi- 
cial para prematuros reconstituida al 
12.5 % y suplementada con fosfato uicál- 
cico de la forma habitual en proporción 
1: 1, aumentado así tanto la cantidad de 
Ca como de P (Tabla 11). Cuando los ni- 
ños eran alimentados con fórmula especial 
para prematuros la manera de incrementar 
el aporte mineral fue aumentando la can- 
tidad de fosfato uicálcico hasta 400 mg. 
por cada 200 ml. de leche reconstituida 
(Tabla 11). 

TABLA 1. CANTIDADES Y RELACIÓN DE CALCIO Y FÓSFORO APORTADAS POR LA SU- 
PLEMENTACIÓN DE INICIO SEGÚN EL TIPO DE LACTANCIA RECIBIDA 

LM + FDP FAP + FTC FAS + FTC 

x 100 Kcal . 12,5 % 15 % 13 % 

Calcio (mg) 
Fósforo (mg) 
CalP 

LM + FDP: lactancia materna más fosfato dipotásico. 
FAP + FTC: fórmula artificial para prematuros más fosfato tricálcico. 
FAS + FTC: fórmula artificial estándar más fosfato tricálcico. 

TABLA 11. CANTIDADES Y RELACIÓN DE CALCIO Y FÓSFORO APORTADAS POR LA SU- 
PLEMENTACIÓN REFORZADA SEGÚN EL TIPO DE LACTANCIA RECIBIDA 

x 100 Kcal 

LM + FDPIFAP + FTC FAP + FTCi 

12,5 % 15 % 

Calcio (mgl dl) 
Fósforo (mgldl) 
Ca/P 

LM + FDP: lactancia materna más fosfato dipotásico. 
FAP + FTC: fórmula artificial para prematuros más fosfato tticálcico. 
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La suplementación mineral se mantu- 
vo, como mínimo, hasta la 44 semana de 
edad postconcepcional si bien, según el 
estado de la mineralización, podía prolon- 
garse durante más tiempo hasta la norma- 
lización de la misma. 

Dentro del protocolo de estudio se 
completó para todos los niños un cuestio- 
nario en el que se recogieron los antece- 
dentes prenatales y especialmente la exis- 
tencia de factores relacionados con 
anomaiías del transporte placentario de 
nutrientes. Las circunstancias del curso clí- 
nico valoradas fueron aquellas que dificul- 
taron el inicio de la alimentación enteral. 
También se consignó si el neonato recibió 
alimentación parenteral y el número de 
días en que ésta fue mantenida. 

Con respecto al aporte mineral se ano- 
tó en la hoja individual de alimentación la 
cantidad de Ca y P recibidas según las ta- 
blas anteriores. Así se determinó la edad 
postnatal en la que cada niño alcanzó la 
dosis ideal de los mismos definida de 
acuerdo con los trabajos de Chan y cols. 
(11) como la cantidad mínima necesaria 
para asegurar la mineralización satisfacto- 
ria del esqueleto fetal y establecida en este 
estudio en 145 y 75 mg. /Kg. /día de Ca y 
P respectivamente para los niños alimenta- 
dos con fórmula comercial y en 60 y 42 
mg. /Kg. /día, por el mismo orden, cuan- 
do reciben lactancia natural. Se determinó 
también la cantidad máxima de Ca y P 
aportada y el día que esto ocurrió. 

La mineralización ósea fue valorada a 
partir del análisis de las radiografías reali- 
zadas a los niños durante su participación 
en el estudio que fueron interpretadas 
siempre por el mismo radiólogo. Los ha- 
llazgos radiológicos relacionados con la 
EMOP fueron graduados de acuerdo con la 
clasificación de Masel (12): Grado O = 

Mineralización ósea normal. Grado 1 = 

Desmineralización metafisaria. Grado 11 

= Desrnineralización generalizada. Grado 
111 = Lesiones óseas de raquitismo. Grado 
IV = Lesiones radiológicas de curación. 
Los grados 1 y 11 se consideraron las formas 
leve y moderada de la enfermedad respec- 
tivamente y el grado 111 la forma severa de 
la misma. En todos los estudios radiológi- 
cos se realizó una placa de tórax incluyen- 
do el húrnero y otra de la parte dista1 de 
los huesos del antebrazo izquierdo. El pri- 
mer control fue realizado a las 4 semanas 
de vida y el intervalo entre los mismos fue 
de 28 día. 

Los parámetros bioqu'micos determi- 
nados fueron el Ca, P y las fosfatasas alca- 
linas (FA) en sangre, y el cociente urinario 
de CaICr en una micción aislada, reali- 
zándose de forma simultánea con los estu- 
dios radiológicos. En los niños que presen- 
taron una alteración de la mineralización 
superior al grado 1 se determinaron los ni- 
veles séricos de 2 5 0 ~ ~ .  PTH y 1,25 
(oH)~D. 

El resultado de los controles radiológi- 
cos marcó la pauta de suplementación mi- 
neral. La constatación de la normalidad de 
la mineralización ósea se siguió de la su- 
presión del aporte fosfocálcico extra, siem- 
pre que el neonato hubiera alcanzado la 
44 semana de edad postconcepcional. La 
presencia de desmineralización de Grado 1 
conllevó el mantenimiento de la suple- 
mentación y dos controles consecutivos 
con esta graduación, o bien el hallazgo de 
desmineralización de Grado 11 o 111 indi- 
caron la instauración de la pauta de suple- 
mentación reforzada (Tabla 111). 

El análisis estadístico tanto descriptivo 
como inferencial fue realizado en un orde- 
nador personal IBM compatible utilizando 
un programa comercial modificado con 
aplicaciones de creación propia. Todas las 
variables cuantitativas estudiadas se expre- 
saron con su valor medio y la desviación 
estándar. Para todas las pruebas emplea- 



TABLA 111. ALGORITMO DE LAS PRUEBAS COMPLEMENTARIAS Y DE LA 
SUPLEMENTACIÓN MINERAL 

4 semanas (28 dias) de vida: 

Ca, P, FA séricas 
CalCr en orina 
Rx de tórax y muñeca 

Grado 1 Grado O 

- Mantener la suplementación - Suspender la suplementación 
- Controles a las 4 semanas al alcanzar la 44 semana de 

edad postconcepcional 
- Controles a las 4 semanas de 

suspender la suplementación 

8 semanas de vida: 

Ca, P, FA séricas 
CaICr en orina 
Rx de tórax y muñeca 

Grado 11 6 11. Grado 1 Grado O 

-Reforzar la suplementación - Mantener o reforzar la su- - Ver grado O anterior 
- PTH, 25(OH) y 1,25(OH)2-D plementación según el an- 
- Controles a las 4 semanas terior control 

- Controles a las 4 semanas 

A partir de la 12 semana de vida: 
(cada 4 semanas) 

Ca, P, FA séricas 
CalCr en orina 
Rx de tórax y muñeca 

Grado II ó 111 Grado 1 Grado O 

-Revisar la suplementación - Mantener o reforzar la su- - Ver grado O inicial 

- PTH, 25(OH) y 1,25(OH),-D plementación según el an- 
- Investigar otras causas terior control 
- Controles a las 4 semanas - Controles a las 4 semanas 
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das se consideró significativo desde el 
punto de vista estadístico el valor de p 
menor de 0,05. 

La estrategia del análisis de los resulta- 
dos consistió en primer lugar, en el estu- 
dio de las características de la muestra de 
acuerdo con la suplementación estableci- 
da, a continuación se consideraron las va- 
riables que indican la magnitud del aporte 
fosfocálcico y finalmente se compararon 
los resultados de los estudios bioqu'micos 
y radiológicos realizados a lo largo del 
período de seguimiento intentando rela- 
cionarlos entre sí y con el tipo de alimen- 
tación y suplementación mineral utilizada. 

nacimiento de 1.254 I 156 g. y una edad 
gestacional media de 30,l I 1,7 semanas 
de los que 12 fueron alimentados con 
leche materna suplementada con fosfato 
dipotásico (grupo (a)) y 24 con fórmula 
comercial para prematuros con fosfato ui- 
cálcico (grupo (b)). No se enconuaron di- 
ferencias significativas entre ambos grupos 
para ninguna de las variables clínicas con- 
sideradas y los neonatos del grupo (b) re- 
cibieron cantidades de Ca y P significati- 
varnente mayores (Tabla IV) . 

La incidencia global del transtorno ra- 
diológico de la mineralización a lo largo 
del estudio fue del 97 % del que el 36 % 
correspondió a la forma generalizada de la 
enfermedad. En ninguno de los niños que 
integraron el estudio se detectó la presen- 
cia de la forma severa de la misma. 

En total, formaron parte del estudio En el primer control radiológico reali- 
36 neonatos MBPN con un peso medio al zado a las 4 semanas no se encontraron di- 

TABLA IV. VARIABLES CLÍNICAS Y APORTE MINERAL. SEGÜN EL TIPO DE 
ALIMENTACIÓN Y SUPLEMENTACIÓN MINERAL RECIBIDA 

I(a) 0) 
(n = 12) (n = 24) 

M * DS, No (%) M i: DS, No (%) D 

Variables clínicas 

Peso neonatal (g) 
Edad gestacional (S) 
Varón 1 hembra 
Preeclampsia 
Gemelaridad 
Ventilación mecánica 
Aliment. parenteral (no) 
Aliment . parenteral (días) 

Aporte mineral 

Ca y P <tideal, (día) 
Ca y P máximo (día) 
Calcio máx. (mg lKg l día) 
Fósforo máx. (mgl Kgldía) 
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ferencias ~ i g ~ c a t i v a s  en la mineralización 
según el tipo de alimentación y suplemen- 
tación recibida (Tabla V), si bien los niños 
alimentados con leche materna y fosfato 
dipotásico tuvieron una calcemia más baja 
y un cociente urinario CaICr más alto que 
los nutridos con fórmula comercial y fosfa- 
to tricálcico (9,2 + 0,61 vs 9,65 + 0,61 
mg./dl. y 0,37 + 0,12 vs 0,25 I 0,15 res- 
pectivamente y por el mismo orden, p < 
0,051. 

que tuvieron una radiología normal (1.207 
+ 164 vs 1.350 + 93 g. p < 0,05). Así 
mismo se demostró la existencia de una 
asociación significativa entre el uso de di-  
mentación parenteral y la anormalidad ra- 
diológica, ningún niño con radiología ósea 
normal en este momento (8 semanas) ha- 
bía recibido alimentación parenteral, y 
también entre el tiempo en que fue preci- 
so mantenerla y la severidad del transtor- 
no de la mineralización, de manera que 

TABLA V. CLASIFICACIÓN RADIOLÓGICA DE LA MINERALIZACIÓN ÓSEA SEGÜN EL 
TIPO DE ALIMENTACIÓN Y SUPLEMENTACIÓN MINERAL RECIBIDA 

G ~ p o  1 
Clasificación radiológica 
(edad postnatal) 

Grado O 

4 semanas . 
8 semanas 
12 semanas 

Grado 1 

4 semanas 
8 semanas 
12 semanas 

Grado 11 

4 semanas 
8 semanas 
12 semanas 

En el segundo control radiológico rea- 
lizado a las 8 semanas tampoco se encon- 
tró una asociación sigdcativa entre las al- 
teraciones de la mineralización y el tipo 
de alimentación y suplementación ingeri- 
da (Tabla V). Sí se pudo demostrar que 
los niños que presentaron alteraciones de 
la mineralización en este momento de vi- 
da eran de menor peso neonatal que los 

los niños con osteopenia grado 11 reci- 
bieron alimentación parenteral durante un 
número de días significativamente mayor 
que los que presentaron el grado 1 (14 + 2 
vs 7 + 2 días, p < 0,05). En cuanto al 
aporte mineral, se demostró que los niños 
que tenían osteopenia a esta edad, inde- 
pendientemente de su grado, alcanzaron 
el máximo aporte de Ca y P con retraso 
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respecto a los lactantes bien mineralizados 
(60 I 16 y 50 i- 4 días para los grados 11 
y 1 respectivamente y 25 i- 9 días para el 
grado O, p < 0,001). Para los paráme- 
tros bioqu'hicos estudiados no se encon- 
traron diferencias significativas, ni según 
el tipo de alimentación y suplementación 
recibida, ni para el grado de alteración de 
la mineralización. 

La secuencia radiológica de la minera- 
lización ósea obtenida a las 4 y 8 semanas 
de la vida, permitió repartir al conjunto 
de los niños en cinco subgrupos evoluti- 
vos cuyos integrantes tuvieron en común 
el tipo y la periodicidad de los controles 
bioqu'hicos y radiológicos realizados a 
partir de entonces, así como la pauta de 
suplementación fosfocálcica seguida, y re- 
presentaron subpoblaciones de lactantes 
en los que la enfermedad ósea se manifes- 
tó con igual intensidad. 

El subgrupo 11, estuvo formado por 6 
lactantes que presentaron densidad radio- 
lógica normal en el primer control realiza- 
do y osteopenia de grado 1 a las 8 sema- 
nas. La persistencia de la alteración de la 
mineralización en todos los integrantes de 
éste subgrupo a las 12 semanas obligó a 
iniciar desde este momento la pauta de 
suplementación reforzada hasta conseguir 
la desaparición del transtorno óseo, hecho 
objetivado a la 16 semana, y que fue se- 
guido de la retirada de la suplementa- 
ción. 

El último control se realizó a la 20 se- 
mana y mostró en todos los casos el man- 
tenimiento de la normalidad radiológica. 
El análisis secuencial de los parámetros 
bioquímicos para este subgrupo puso de 
manifiesto la significativa elevación con la 
edad postnatal de la calcemia (9,41 + 
0,75 vs 10,45 i- 0,43 mg./dl. a las 4 y 20 
semanas p<0,05) y de la FA (509 + 85 vs 
793 + 123 ~111, para' las mismas fechas, 
p<0,05). 

El subgrupo I2 estuvo formado por 7 
lactantes que presentaron osteopenia de 
grado 1 en el primer control y normalidad 
radiológica, a las 8 semanas. La normali- 
dad mantenida a las 12 semanas permitió 
continuar con la pauta de suplementación 
de inicio hasta la 44 semana de edad post- 
concepcional que correspondió a la 13,5 + 
1,9 de vida, siendo el control radiológico 
realizado 4 semanas más tarde nuevamen- 
te normal. El análisis secuencial de los 
parámetros bioqu'hicos para este subgru- 
po demostró el aumento significativo con 
la edad postnatal de la calcemia (9,47 
I 0,55 vs 10,24 i- 0,28 mg./dl., a las 
4 y 17,5 + 1,9 semanas, p < O,O5) y casi 
significativo de las FA en la mismas sema- 
nas (551 + 112 vs 731 + 204 mil, p < 
0,l). 

El subgrupo evolutivo Ig estuvo forma- 
do por 13 niños que tuvieron desminerali- 
zación grado 1 en los dos controles realiza- 
dos a las 4 y 8 semanas lo que obligó al 
empleo de suplementación reforzada en 
todos los casos. En el tercer estudio reali- 
zado a la 12 semana se puso de manifiesto 
la diferente evolución de sus integrantes 
de manera que en 9 casos se había produ- 
cido la normalización de la mineralización 
y fue posible suspender el aporte extra de 
Ca P y cuando superaron la 44 semana de 
edad postconcepcional. En 4 niños la os- 
teopenia empeoró en este tercer control al- 
canzando el grado 11, lo que obligó a 
mantener la suplementación reforzada y 
determinar las hormonas calciotropas, al- 
canzándose la normalidad radiológica a las 
16 semanas. Para las dos evoluciones 
descritas el control realizado 4 semanas 
después de retirar el aporte mineral extra 
fue normal. Los valores de PTH y de 
250~11 estuvieron dentro del rango de la 
normalidad mientras que los de 1,25 
(OH)~D eran superiores a los considerados 
normales para esta población infantil 
(Tabla VI). El análisis secuencial de los 
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TABLA VI. HORMONAS CALCIOTROPAS EN LOS NINOS CON DESMINERALIZACIÓN 
GENERALIZADA (GRADO 11) 

Grupo 1 I j  (n = 4) 14 (n = 9) 
Edad postnatal (semanas) 12 S 8 S 

Hormonas calciotropas M I DS M I DS 

PTH (nglml) 0,43 I 0,09 036 I 0,l  
25(OH)-D (nglml) 49,5 I 12,8 68,2 & 18,5 
1,25(OH),-D (pglml) 125 I 37 118 & 26 

Valores de referencia; PTH: <0,5 nglrnl, 25(OH)-D: > 15 nglrnl, 1,25(OH)2-D: 60 -t 25 
pglrnl. 

parámetros bioqu'micos en los niños que FA desde la 4 hasta la 20 semana (9,26 + 
normalizaron la mineralización ósea a la 0,71 vs 10,16 t 0,33 mg. Idl. y 576 + 145 
12 semana no mostró diferencias significa- vs 742 + 138 ~111, respectivamente y por 
tivas para ninguno de ellos. Sin embargo, el mismo orden, p < 0,01 para ambas 
los niños que precisaron mantener el apor- comparaciones). 
te mineral extra mostraron un incremento 
significativo de la calcemia desde la 4 has- 
ta la 20 semana (9,4 + 0,31 vs 10,6 + 
0,35 mg./dl., p<0,05), de la fosforemia 
para las mismas fechas (4,57 t 0,6 vs 6,57 
+ 0,38 mg./dl., pe0.01) y de las FA en 
determinaciones simultáneas (474 + 105 

El último subgrupo (1,) estuvo forma- 
do por un único lactante que presentó 
normalidad radiológica en todos los 
controles realizados siendo suplementado 
hasta la 44 semana de edad postconcepcio- 
nal. 

vs 776 .t 106 ~111, p<O,Ol). El análisis comparativo de las variables 

El subgrupo I4 incluyó 9 neonatos ,con 
desmineralización grado 1 a las 4 semanas 
que empeoró hasta grado 11 en el siguien- 
te control, por lo que a las 8 semanas fue 
necesario emplear la suplementación refor- 
zada, manteniéndola hasta conseguir la 
normalización de la mineralización que 
ocurrió 8 semanas más tarde (16 semanas 
de vida postnatal), el control radiológico 
realizado 4 semanas después de retirar la 
suplementación fue normal en todos los 
niños. La determinación de las hormonas 
calciouopas realizadas a las 8 semanas de 
vida mostró valores normales para la PTH y 
la 250HD y elevados para la 1 , 2 5 ( 0 ~ ) , ~  
(Tabla VI). 

El análisis secuencia1 de los resultados 
bioquírnicos puso de manifiesto el incre- 
mento sigdtcativo de la calcernia y de las 

clínicas y el aporte mineral entre los sub- 
grupos evolutivos debió de excluir al sub- 
grupo 1, y los resultados del mismo se ex- 
ponen en la Tabla VII. 

A pesar de tratarse de una entidad de 
frecuente diagnóstico, la incidencia real de 
EMOP no ha sido establecida con seguri- 
dad, existiendo amplias variaciones en los 
porcentajes referidos por los distintos in- 
vestigadores. Previamente a la instauración ,, 

del aporte exua de Ca y P, McIntosh y 
cols. (13) comunicaron una incidencia de 
raquitismo radiológico en los prematuros 
MBPN menores de 32 semanas de edad 
gestacional del 32 %, y Steichen y cols. 
(5) del 100 % para la osteopenia. Existe 
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TABLA VII. VARIABLES CLÍNICAS Y APORTE MINERAL DE LOS SUBGRUPOS 
EVOLUTIVOS 

Variables clínicas 
Peso neonatal (g) 
Edad gestacional (S) 
Varón / hembra 
Preeclampsia 
Gemelaridad 
Ventilación mecánica 
Alimentación parenteral (no) 
Alimentación parenteral (días) 
Alimentación LM + FDP 
Alimentación FAP + FTC 

Aporte mineral 
Ca y P «ideal* (día) 22 I 9 21 + 10 20 + 9 27 t 6 
Ca y P máximo (día) 63 t 2 * * *  25 t 10 57 ir l o***  59 t 3***  
Ca max. (mglKgldía) 191 I 48 178 t 10 193 t 40 166 + 46 
P max. (mglKgldía) 103 t 31 96 rr 18 104 t 13 90 I 21 

LM + FDP: leche materna con fosfato dipotásico. 
FAP + FTC: fórmula artificial para prematuros con fosfato tricálcico. 
* Aumento significativo respecto al subgmpo I2 (p<O,O5). 
* * Aumento significativo respecto al subgmpo I2 (p<0,01). 
* * * Aumento significativo respecto al subgmpo I2 (p < 0,001). 
# Aumento significativo respecto al subgmpo Ig (p<0,01). 

acuerdo general en que la suplementación 
mineral de la dieta de estos neonatos ha 
conseguido disminuir la incidencia de la 
EMOP en lo que se refiere al raquitismo de 
la prematuridad (7) , hecho confirmado en 
el presente estudio con la ausencia de for- 
mas severas de la enfermedad. Sin embar- 
go, con respecto a la osteopenia, los resul- 
tados han sido muy diferentes según las 
pautas de suplementación empleadas (8). 
En esta investigación, su incidencia coinci- 
dió con la publicada por ouos autores 
empleando aportes minerales similares 
(13, 14, 15), y fue más elevada que la re- 
ferida utilizando mayores cantidades de 
Ca y P (5). 

Aunque los requerimientos minerales 
de los niños prematuros no han sido esta- 
blecidos con exactitud, la deficiencia de su 
aporte durante las primeras semanas de la 
vida postnatal ha demostrado ser el factor 
primordial en el desarrollo de la EMOP. En 
la presente investigación no se realizaron 
pruebas de balance mineral, pero la extra- 
polación de los porcentajes de absorción y 
retención netos, obtenidos empleando fór- 
mulas de alimentación de composición si- 
milar (11, 16) permite suponer que las 
máximas cantidades de Ca aportadas no 
fueron suficientes para alcanzar las tasas 
de acumulación inuauterina. El papel de 
la deficiencia de susuato en la EMOP fue 
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puesto de manifiesto, en el presente estu- 
dio, por la relación entre la presencia y la 
intensidad de la desmineralización y los 
parámetros que definen el aporte mineral. 
Así, la cantidad de Ca y P considerada co- 
mo «ideal» no fue capaz de prevenir la 
aparición de la hipomineralización, pero 
los niños que presentaron osteopenia pro- 
longada o generalizada tardaron más tiem- 
po en alcanzar el aporte mineral máximo. 
El escaso contenido de Ca y P de la ali- 
mentación parenteral explicó la asociación 
encontrada entre la presencia radiológica 
de desmineralización ósea y el uso prolon- 
gado de la misma y confirmó la importan- 
cia del aporte de sustrato en la génesis de 
la enfermedad. Este hecho ha sido tam- 
bién constatado por gran número de in- 
vestigadores (17, 18, 19). 

Los estudios radiológicos seriados fue- 
ron la base para el diagnóstico y la gra- 
duación de la EMOP. La principal objeción 
formulada, respecto al empleo de la radio- 
logía como prueba diagnóstica de esta pa- 
tología, se refiere a su falta de sensibilidad 
(20) y a lo subjetivo de la valoración para 
la osteopenia aislada (4). No obstante, el 
desarrollo de escalas de graduación radio- 
lógica de la EMOP (12, 2 l ) ,  aceptablemen- 
te correlacionadas con la valoración del 
contenido mineral por métodos más preci- 
sos, como la absorciometría fotónica (20, 
22), ha facilitado la comparación y la in- 
terpretación de las radiografías, lo que 
unido a la disponibilidad de esta técnica, 
ha conseguido generalizar el uso de la 
misma para el diagnóstico y seguimiento 
de la enfermedad. En el presente trabajo 
se empleó la clasificación de Masel y cols. 
(12) para la valoración radiológica de la 
mineralización, menos conocida que otras, 
como la de Koo (23), pero que permitió 
graduar la osteopenia y reconocer, me- 
diante la realización de radiografías se- 
cuenciales, a los niños con osteopenia 
mantenida o generalizada, quienes presu- 

miblemente se encontraron en mayor ries- 
go de desarrollar raquitismo y precisarían, 
por lo tanto, mayores aportes minerales. 
La identificación precoz de estos niños y el 
incremento de sus aportes de Ca y P me- 
diante el empleo de la suplementación re- 
forzada consiguió probablemente frenar el 
curso de la enfermedad, y fue la razón por 
la que en el presente trabajo no se diag- 
nósticó ningún caso de raquitismo radioló- 
gico. 

Los parámetros bioquímicos estudiados 
se mostraron poco eficaces para reconocer 
precozmente los niños en riesgo de desmi- 
neralizarse. La escasa relación encontrada 
entre la tasa sérica de las FA y la intensi- 
dad de la osteopenia, y el incremento pro- 
gresivo de las mismas con la edad postna- 
tal  uso de manifiesto su escaso valor Dara 
el diagnóstico y seguimiento de la enfer- 
medad, explicable por las características 
intrínsecas de este parámetro y comunica- 
do ya con anterioridad por otros autores 
(22, 24, 25). Los valores elevados de 
1 , 2 5 ( 0 ~ ) ~ ~ ,  en concordancia con los pu- 
blicados por Steichen y cols. (26), y Mar- 
kestad y cols. (27), traducirían un estado 
mineral deficitario y la puesta en marcha 
de un mecanismo compensatorio para 
aumentar el aporte intestinal de Ca. 

En el presente estudio, no se enconua- 
ron diferencias en la mineralización según 
el tipo de alimentación y suplementación 
mineral empleada, si bien algunos investi- 
gadores han referido una mayor incidencia 
de la osteopenia en los niños que reciben 
leche materna suplementada sólo con P, y 
la necesidad de adicionar simultáneamente 
ambos minerales (28, 29). Sin embargo, 
las cantidades de Ca y P capaces de preve- 
nir la enfermedad en los niños MBPN pare- 
cen ser más elevadas que las contenidas en 
la suplementación mineral de inicio. La 
mejoría radiológica conseguida con la 
pauta reforzada permitió demostrar que 
estas cantidades podrían no ser tan altas 



ENFERMEDAD METABÓLICA ÓSEA DE LA PREMATURIDAD 239 

como las aconsejadas por Steichen y cols. tación mineral en la 44 semana de edad 
( 5 ) ,  al dudarse en el momento actual de postconcepcional o una vez conseguida la 
la necesidad de alcanzar las tasas de reten- normalización de la mineralización, no 
ción mineral inuauterina para conseguir fue seguida, en ningún caso, de la recaída 
una mineralización ósea normal desde el de la enfermedad, parece necesario em- 
nacimiento. prender nuevos estudios  ara conocer la 

El período de seguimiento de la EMOP 
ideado en esta investigación ha sido dema- 
siado corto para evaluar la eficacia de las 
pautas de suplementación empleadas más 
allá de las mimeras semanas de vida post- 

repercusión a largo plazo de la depleción 
mineral a la luz de los resultados publica- 
dos por Lucas y cols. (30), que indican 
que el crecimiento en longitud de estos 
niños podría estar retrasado. 

natal. Aunque la retirada de la suplemen- 
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Seguimiento del niño con uropatía obstructiva 

El término uropatía obstructiva hace 
referencia a los cambios estructurales del 
aparato urinario que acompañan a la obs- 
trucción del flujo de la orina. En la mayor 
parte de los casos se origina una hidro- 
nefrosis por dilatación proximal al lugar 
de la obstrucción, de forma que en el len- 
guaje diario los términos uropatía obstruc- 
tiva e hidronefrosis se utilizan, con fre- 
cuencia, indistintamente. La uropatía obs- 
uuctiva es una patología muy frecuente en 
la infancia. Se detecta prenatalmente o al 
nacimiento en uno de cada 200-1000 re- 
cién nacidos (1) y estudios necrópsicos o 
ecográficos han encontrado hallazgos de 
hidronefrosis en hasta un 2-4 % de los ni- 
ños (2). 

La importancia de la uropatía obstruc- 
tiva deriva no sólo de su alta incidencia si- 
no también de la lesión parenquimatosa 
renal secundaria (nefropatía obstructiva). 
El dafío renal puede persistir incluso des- 
pués de solucionada la obstrucción y en su 
génesis intervienen como factores principa- 
les la hiperpresión que se transmite 
retrógradamente sobre las nefronas y la 
inflamación secundaria a la infección uri- 
naria, frecuentemente asociada a la 
uropatía obstructiva. 

En el manejo de un niño urópata 
pueden distinguirse dos fases. Una fase 

inicial de diagnóstico y corrección de su 
obstrucción en la que las complicaciones 
de origen quirúrgico o urológico, en rela- 
ción con la herida, cuidado de las sondas, 
infecciones urinarias concomitantes etc., 
son habitualmente las más relevantes y 
una fase de seguimiento en la que, una 
vez resuelta o aliviada la obstrucción, 
pueden hacerse más manXestos los tras- 
tornos secundarios a la disfunción renal 
derivada del daño crónico parenquimato- 
so. En esta revisión nos ocuparemos pri- 
mordialmente de este segundo grupo de 
problemas que pueden presentarse en el 
control de un niño con uropatía obsuucti- 
va. 

Esquemáticamente, la obstrucción re- 
percute sobre el funcionalismo renal a tres 
niveles: filtración glomerular, respuesta 
tubular a hormonas y participación del ri- 
ñón en la homeostasis del equilibrio 
ácido- base. 

La uropatía obstructiva y malforma- 
ciones urinarias relacionadas forman un 
grupo etiológico importante responsable 
de un 25-30 % de los casos de insufcien- 
cia renal terminal durante la infancia 

Sección de Nefro/ogía Pediátnca. Departamento de Pediattía. Hospital Central de Astu&. Facultad de 
Medicina. iJniversidad de Oviedo. 
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(Figura 1) ( 3 ,  4). Este porcentaje es aún 
mayor, alrededor del 40 % en nuestra ex- 
periencia ( 5 ) ,  si consideramos a los niños 
con fallo renal crónico no terminal. Más 
difícil es precisar que proporción de niños 
urópatas entran durante su infancia en in- 
suficiencia renal crónica. Nosotros hemos 
encontrado que un 10% y 2% de 93 ni- 
ños con uropatía obstructiva estaban en si- 
tuación de fracaso renal crónico y termi- 
nal, respectivamente, tras un período me- 
dio de seguimiento de 4,6 años (6). 

La reducción del filtrado glomerular 
que se observa en pacientes con uropatía 
obstructiva obedece no sólo al aumento de 
presión que se transmite retrógradamente 
sobre el túbulo sino también a factores 
hemodinárnicos y a lesiones de displasia 
renal por anómalo desarrollo embriológico 
de algunas unidades nefrónicas. Así pues, 
la filtración glomerular disminuye a nivel 

de cada nefrona y también por disminu- 
ción del número de glomérulos filtrantes 
(Tabla 1) (7). 

TABLA 1. UROPATÍA OBSTRUCTIVA Y FIL- 
TRACIÓN GLOMERULAR* 

1 SNGFR 1 Pfiltración 
1 Flujo plasmático 
1 Kf 

1 N.O total de nefronas 

SNGFR: filtrado glomemlar por nefrona. 
Kf: coeficiente de filtración. 
* Modificación de referencia (7). 

Una vez resuelta la obstrucción el gra- 
do de displasia renal existente es posible- 
mente el principal condicionante de la 

Uropatías 

Glomerulopatías 

Nefropatias hereditarias 

Hipoplasia-Displasia 

Nefropatías vasculares 

Nefropatías sistc5micas 

Otras 

RGURA 1. Etiología de la insuficiencia renal terminal en niños españoles menores de 1S años. Informe de la 
Sociedad Española de Nefología PedzátnFa 1992. 
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evolución de la filtración glomerular de 
forma que el pronóstico será más desfavo- 
rable en aquellos riñones con un alto por- 
centaje de glomérulos displásicos y un re- 
ducido número de nefronas funcionantes. 
En nuestra serie de niños con uropatía 
obsuuctiva, aquéllos con hidronefrosis bi- 
lateral o sobre riñón único, con vejigas 
neurógenas o estenosis uretrales o con 
filtración glomerular al momento del 
diagnóstico inferior al 75 % de la norma- 
lidad fueron los que tuvieron mayor riesgo 
de abocar a un fallo renal crónico (6). 

UROPAT~A OBSTRUCTIVA Y RESPUESTA 
TUBULAR A HORMONAS 

El daño tubular e intersticial presente 
en la nefropatía obsuuctiva se manifiesta 
por una resistencia a la acción hormonal 
sobre el riñón. Así en los niños con hidro- 
nefrosis puede observarse una disminución 
de la fosfaturia inducida por la paratohor- 
mona, una reducción de la capacidad má- 
xima de concentración urinaria y una si- 
tuación de pseudohipoaldosteronismo por 
menor respuesta tubular a la aldosterona. 

La resistencia a la acción de la hormo- 
na paratiroidea no suele traducirse en ma- 
nifestaciones clínicas ni en alteraciones 
bioquímicas séricas del metabolismo 
calcio-fosfórico en pacientes con filtrado 
glomerular normal. Sin embargo, en algu- 
nos niños urópatas con insuficiencia renal 
el riesgo de osteodistrofia grave es muy 
elevado al coexistir un metabolismo muy 
activo del hueso en crecimiento, con una 
producción disminuida de 1,2 5-dihidroxi- 
vitamina D3 por menor actividad 1 alfa 
hidroxilasa en el epitelio tubular dañado y 
una mayor tendencia a la retención de fós- 
foro por el menor efecto fosfatúrico de la 
paratohormona (8). 

Los niños con uropatía obsuuctiva pre- 
sentan una capacidad subnormal para con- 

centrar la orina máximamente ante un es- 
tímulo hidropénico o ante, la administra- 
ción de l-deamino-8-D arginina vasopresi- 
na (DDAVP). Este defecto está ya presente 
en el período neonatal (Figura 2) (9) y 
persiste en niños mayores incluso después 
de la corrección quirúrgica de la obstruc- 
ción (6). El defecto de concentración uri- 
naria está habitualmente presente pero es 
moderado, compatible con una situación 
de insípida nefrogénica parcial. En conse- 
cuencia, los niños urópatas son poliúricos 
y alcanzan osmolalidades urinarias máxi- 
mas, superiores a las plasmáticas aunque 
subnormales. Por tanto, su riesgo de des- 
hidratación no es excesivamente elevado y, 
de hecho, esta complicación no se observa 
frecuentemente en el seguimiento de estos 
enfermos. 

Dias de vida 

FIGURA 2. Osmolalidad urcnariz máxima (OUM) ob- 
seruadz en 11 recién nacidos y lactantes pequetios 
con hidronefrosis. El rectángulo indica los valores 
n o d e s  (&DE) encontrados en recién nacidos sanos 
por Garcla Medina, A. y cols.: NejWogút 1987, 7: 

206. De Orejas G. y col's. (9). 

Como se expresa esquemáticamente en 
la Tabla 11, el pseudohipoaldosteronismo 
se manifiesta bioqu'micamente por la aso- 
ciación de hiponatremia, hiperkalemia y 
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TABLA 11. PSEUDOHIPOALDOSTERONISMO. 
BIOQU~MICA SÉRICA 

Hiponauemia 
Hiperkalemia ] Aldosterona N 1 f 
Acidosis metabólica (ATR IV) 

acidosis metabólica en presencia de ele- 
vados niveles circulantes de aldosterona. 
Este síndrome bioqu'mico ha sido descrito 
en lactantes urópatas con infección urina- 
ria (lo), y no existe un criterio uniforme 
sobre si es más bien secundario a la bacte- 
riuria que a la obstrucción y sobre si el de- 
fecto es transitorio o persiste, al menos en 
algún grado, incluso después de erradica- 
dos el obstáculo al flujo urinario y la in- 
fección (11,  12). En nuestra experiencia, 
el complejo sindrómico completo que he- 
mos descrito y caracteriza al pseudohipoal- 
dosteronismo florido se observa muy rara- 
ente en niños con uropatía obsuuctiva. 
Sin embargo, es posible que algunos re- 
cién nacidos y lactantes hidronefróticos 
tengan una resistencia incompleta y par- 
cial a la acción de la aldosterona que se 
manifiesta únicamente por hiperkalemia 
secundaria a una menor eliminación uri- 
naria de potasio (6). Tras la intervención 
terapéutica, esterilización de la orina y10 
cirugía de la obstrucción, se observa una 
mejor respuesta kaliurética a la aldostero- 
na que pudiera en parte estar también 
justificada por una maduración fisiológica 
de los sistemas renales de transporte. 

UROPAT~A OBSTRUCTNA Y EQUILIBRIO 
ÁCIDO-BASE 

La uropatía obstructiva puede originar 
una situación de acidosis metabólica hi- 
perclorémica con < d o n  gap, normal ca- 
racterística, entre otras entidades, de la 
acidosis tubular renal (ATR). Se han descri- 
to dos formas de ATR, tipos 1 y 4, en pa- 

cientes hidronefróticos (13). La ATR tipo 4 
se acompaña de hiperkalemia y moderada 
reducción de la filtración glomerular y for- 
ma muchas veces parte del espectro bioquí- 
mico del pseudohipoaldosteronismo ya co- 
mentado. La ATR tipo 1 o ATR distal se ca- 
racteriza, según los criterios clásicos, por 
una incapacidad para acidificar la orina por 
debajo de un pH de 5 , 5  (14). El mecanis- 
mo responsable del defecto de acidificación 
urinaria no es siempre el mismo de modo 
que la respuesta de los niños con uropatía 
obsuuctiva a los estudios funcionales que 
explora este trastorno de acidificación no es 
uniforme (6). En ocasiones, el defecto de 
acidificación urinaria es subclííico, no se 
traduce por una acidosis metabólica espon- 
tánea y sólo se pone de manifiesto en si- 
tuaciones que desafían la capacidad acidifi- 
cadora del riñón. Así, por ejemplo, en la 
Figura 3 se representa la respuesta a un test 
de furosemida en 7 niños con hidronefrosis 
bilateral o sobre riñón único. Como puede 
verse tres de los enfermos presentaron una 
respuesta anormal con incapacidad para 
descender el pH urinario al mismo nivel 
que los controles sanos. 

FrGURA 3. Comportamiento de/ pH urinario en si- 
tuación basa+' (m) y tras fa adminirtración ora+' de fu- 
sosemi& (WI) en 7pacientes con uropatiB obstructiua 
(círcufos bhncos) en comparación con los valores 

('DE) de niEos controles. De Fernández, M.  (6) 
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En reszlmen, la presencia de insuficien- uropatla obstructiva, incluso una vez solu- 
cia renal crónica, hiperkalernia, poliuria cionada la obstrucción. En algunos de los 
y10 acidosis metabólica son complicaciones trastornos descritos la infección urinaria, 
que deben tenerse presentes en el se- asociada frecuentemente a la hidronefro- 
guimiento a largo plazo de un niño con sis, juega un papel etiológico relevante. 
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Avances en el manejo diagnóstico y terapéutico de la fibrosis quística de 
páncreas 

La fibrosis quística de páncreas, es sin 
duda la afección hereditaria de carácter re- 
cesivo y evolución crónica más común en 
raza blanca (112500). A medida que sabe- 
mos mas sobre el defecto genético, nuestra 
capacidad diagnóstica y terapéutica mejora 
espectacularmente, de forma que la media 
de edad de los supervivientes se estima 
hoy en mas de 30 años, a diferencia de 
hace tan sólo dos décadas en que no reba- 
saba los 5 años de edad (11. 

El descubrimiento en 1989 del gen res- 
ponsable de la enfermedad, abre una nue- 
va era en la investigación de este proceso, 
que debe culminar en una terapia génica. 
En la presente conferencia, nos propone- 
mos abordar los modernos adelantos que 
se han ido produciendo en diferentes ver- 
tientes de la enfermedad, con especial én- 
fasis en lo que compete al diagnóstico y al 
tratamiento. 

La moderna genética reversa, o posi- 
cionamiento clónico, ha permitido identi- 
ficar el gen anómalo. Primeramente se 
emplearon marcadores DNA (sondas), con 
los que se estableció una aproximación 

mediante desequilibrio de ligamiento con 
fragmentos de restricción de longitud poli- 
morfa. En 1985 tales estudios dieron como 
resultado la localización del gen en el cro- 
mosoma 7 ( ~ 7 ~ 1 5 ) .  Posteriormente su posi- 
ción fue redefinida en una pequeña re- 
gión del brazo largo, flanqueada por dos 
marcadores (MET-Oncogen y D7S8). Ei 
descubrimiento de nuevos marcadores aún 
más próximos, mediante técnicas de cami- 
nata y salto cromosómico, llevó a la iden- 
tificación de diferentes genes candidatos. 
Posteriormente el análisis de la conserva- 
ción de secuencias genómicas a lo largo de 
la evolución de diferentes especies, llevó a 
la clonación definitiva del genuino, tras 
intensos estudios a partir de su compara- 
ción con los CDNA de la libería de células 
secretoras de glándulas salivales (2, 3).  

El gen está compuesto de 250 kiloba- 
ses de DNA genómico, con 27 regiones co- 
dificantes o exones separadas por regiones 
no codificanted o intrones. Ei RNAm tiene 
aproximadamente 6.2 Kb de longitud y es 
capaz de sintetizar un polipéptido de 
1480 aminoácidos. La distribución tisular 
de esta proteína, coincidió con la predicha 
por la patogenia de la enfermedad, y fue 
denominada como c m  (Regulador trans- 
membránico de la fibrosis quística). Fig. 
1. Sus propiedades coinciden con las de 
una proteina transportadora o reguladora 

Uniabd de Gastroenterologia y Nutrición. Departamento de Pediutka. Hospital Central de Astunas. Facul- 
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iónica transmembrana, lo que suponía la 
segunda evidencia de que se trataba efec- 
tivamente de la proteina anómala en FQ. 
La tercera y definitiva evidencia, ha sido el 
aislamiento en más del 70 % de los cro- 
mosomas FQ estudiados de una delección 
correspondiente al exón 10, concretamente 
del arninoácido fenilalanina, en la posi- 
ción 508 (A F 508). Desde entonces se 
han identificado más de 135 mutaciones 
diferentes, la mitad de las cuales son mu- 
taciones por defecto, que llevan a la subs- 
titución de un único aminoácido, pero en 
cualquier caso ninguna es una delección 
compleja o muy grosera. La mayor parte 
de las no A F 508 son relativamente raras 
entre el 1-10 % , dependiendo del área 
geográfica estudiada (4). 

La función de la CFTR podría estudiarse 
incluso aunque no se pudiese aislar, al 
comparar células que expresan o no el 
gen. La transferencia genética y su poste- 
rior expresión, ha sido capaz de corregir 
in vitro los defectos iónicos de células epi- 
teliales de FQ en cultivo. La expresión de 
CFTR recombinante bajo el control de pro- 
motores víricos, restableció el flujo de clo- 
ro inducido por AMPC tanto en tejido 
pancreático como en vías respiratorias, en 
pacientes con FQ. Esos experimentos de- 
muestran que la secuencia de DNA identi- 
ficada por posicionamiento clónico corres- 
ponden sin duda al gen de la FQ (6). 

La especulación actual se centra en sa- 
ber si CFTR es un canal de cloro inducido 
por AMPC, si es un regulador de tales cana- 
les, o si es un transportador de polipépti- 
dos ionofóricos o moléculas pequeñas que 
modulasen los canales. El hecho de que la 
expresión de CETR pueda realizarse incluso 
en células no epiteliales, y por tanto hete- 

Esw<s  LO 
N W t i  1 1 1  11 1 1  1 1  Y 1 1  

ll I l l l a I liCoen rólogas, en donde aparece una conductan- 
g 7 

AFJOI 
cia para el cloro tras activación de AMPC, 

- apoya fumemente la hipótesis de que se 
trata de un canal de cloro. 

DIAGNOSTICO Y SCREENING NEONATAL 

El diagnóstico de FQ está basado en 
-,,,O <#c. - la historia familiar, las manifestaciones 

gasrointestinales y10 respiratorias típicas y 

FIGURA 1. E/ GEN de /a F.Q. y 5% P ~ O ~ U G ~ O  (C.F.T.R.) 

La dimensión esteroespacial de esta 
proteina, coincide con otras cuya misión es 
la de regular el trasiego iónico inter- 
membrana, cual es el caso de las P- 
glicoproteinas. Este hecho junto al conoci- 
miento de los trabajos de Quinton (5) me- 
diante estudios de micropunción de glán- 
dulas sudoríparas, hace pensar que la CFTR 
es un regulador de los canales de cloro o 
es en si misma el canal de cloro. 

en los niveles elevados-de cloruro-sódicb 
en el sudor. Algunos individuos, no obs- 
tante, pueden escaparse a este análisis, en 
función de una sintomatología oligosinto- 
mática o incluso ausente. Otro factor de 
posible error viene mediatizado por las di- 
ficultades inherentes a la metodología em- 
pleada para la recogida y posterior deter- 
minación de niveles de sal en sudor (7). 

No obstante existen alternativas al test 
de sudor. La confirmación de azoospermia 
en varones sexualmente maduros puede 
resultar útil (8). 
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La determinación de las diferencias de 
potencial bioeléctrico en epitelio nasal o 
respiratorio, suponen otro medio útil, ya 
que se encuentran muy elevadas en todos 
los enfermos, independiente de su forma 
clínica o edad (9). Asimismo diversos aná- 
lisis para el estudio de la insuficiencia 
pancreática exocrina, o la determinación 
de bicarbonato y enzimas pancreáticas tras 
test de estimulación con secretina-pancre- 
zimina constituyen otros medios útiles, 
aunque requieran una tecnología difícil e 
invasiva (7). 

Por otra parte el screening precoz es 
hoy día posible con la combinación de ni- 
veles de tripsina inmunoreactiva y deter- 
minación de lactasa en meconio (10). Con 
ello se evita la dificultad que encontramos 
para determinar los niveles de sal en sudor 
en neonatos. 

Mediante la moderna ingeniería gené- 
tica y los RFLIJ, se aporta un estudio diag- 
nóstico que resulta útil, siempre que las 
sondas empleadas, sean capaces de detec- 
tar un número importante de mutaciones, 
de forma que el análisis puede emplearse 
no solo en los familiares directos de un 
probando sino también en casos problema 
(11). 

DIAGNÓSTICO PRENATAL Y DE 
HETEROZIGOTOS 

En 1983, se puso en práctica el primer 
método fiable para el diagnóstico prenatal, 
mediante la determinación de enzimas 
microvellositarios en líquido amniótico. 
Los fetos afectos de FQ, tendrían unos nive- 
les de gama-glutamiltransferasa, amino- 
peptidasa y fosfatasa alcalina bajos, debido 
a la presencia de un meconio espeso y vis- 
coso que provocaría un bloqueo intestinal. 
Este análisis debe realizarse en torno a las 
17-18 semanas de gestación, pero su eleva- 
da incidencia de falsos positivos (1-4 %) y 

negativos (6-8 %) reducen su eficacia, 
siendo sólo útiles realmente cuando ya se 
conoce el riesgo familiar de 114, por ha- 
ber tenido un hijo previo afecto de FQ 

(12). 
Una segunda aproximación al diagnós- 

tico prenatal, aparece en 1986 con el 
empleo de marcadores de restricción de 
longitud polirnóríica (m). Se otbienen 
muestras a partir de las vellosidades co- 
riónicas o de cultivos de células obtenidas 
de líquido amniótico. Ambos padres de- 
ben ser heterozigotos para un RRP, y se 
debe obtener una muestra de DNA del hi- 
jo afecto para determinar la fase de liga- 
miento. A medida que las sondas genéti- 
cas empleadas utilizaban RFLP más próxi- 
mos al gen anómalo, mayor ha sido la efi- 
cacia diagnóstica del método, demostran- 
do un fuerte desequilibrio de ligamiento, 
con una eficacia diagnóstica del 99 %. 
Con este sistema se ha observado que de- 
terminados haplotipos son más suscep- 
tibles de portar mutaciones, y que la pro- 
babilidad real de tener un hijo afecto pasa 
de ser de 1/25 a 1 / 5 o por el contrario a 
11 384 (13). Las modernas técnicas de reac- 
ción en cadena de la polimerasa permiten 
amplificar las secuencias genómicas, y 
comparar estas enue sujetos sanos y FQ, 
identificando nuevas mutaciones. Para el 
diagnóstico prenatal, puede ser útil dividir 
a la FQ en mutaciones A F 508 + y -. 
En la mayoría de las áreas geográficas en 
que esta mutación es prevalente, podría 
informarse efectivamente al 50 % de las 
familias o más. No obstante debemos ser 
cautos al presentar los resultados ya que 
cada familia es única (11). 

Lógicamente, los anteriores estudios 
pueden igualmente ser aplicados para el 
diagnóstico de heterozigotos en la pobla- 
ción general. No obstante, debemos recor- 
dar que la existencia de múltiples muta- 
ciones individuales raras, hacen esta tarea 
mucho más árdua. Para ser capaces de de- 



tectar el 90 % de las posibles parejas de 
riesgo, los investigadores deberían conocer 
el 95 % de las mutaciones existentes. La 
A F 508 está presente por ejemplo en el 
70 % de los norteamericanos, de tal ma- 
nera que el análisis y búsqueda de esta 
mutación aisladamente podría identificar 
aproximadamente un 50 % de las parejas 
de riesgo. Si añadiésemos las demás muta- 
ciones que conocemos hoy en día, podrían 
identificarse el 85 % de los cromosomas y 
el 72 % de las parejas. La recomendación 
actual de la Sociedad Americana de Gené- 
tica Humana respecto al análisis de hete- 
rozigotos, es de que debe ofrecerse a pare- 
jas en las que uno cualesquiera de los 
padres tenga un familiar cercano afecto de 
FQ, y que no debe ampliarse indiscrirnina- 
damente a la población general (11, 14). 

Consideraciones generales 

Una de las razones fundamentales del 
incremento en la supervivencia de los pa- 
cientes con fibrosis quística, lo constituye 
sin duda el mejor manejo nutricional de 
la enfermedad (1 5). 

Las causas fundamentales de la malnu- 
trición en FQ, son por un lado la malab- 
sorción, por otro la disminución de la in- 
gesta alimenticia (infección, mucofagia, 
reflujo gastroesofágico) y finalmente por el 
incremento de las necesidades metabólicas 
(mayor gasto respiratorio, aumento del 
metabolismo basa1 y deficiencia de ácidos 
grasos esenciales). 

La malabsorción se fundamenta básica- 
mente en la insuficiencia del páncreas 
exocrino. Tradicionalmente para el manejo 
de ésta insuficiencia, se administraban 
extractos pancreáticos o enzimas derivados 
del cerdo, al tiempo que se aconsejaba 
una restricción de grasas en la dieta y se 

suplementaba con triglicéridos de cadena 
media (MCT), que salvarían el déficit de li- 
pasa pancreática (16). No obstante, varios 
fenómenos asociados (15, 16, 17), justifi- 
caron un cambio en los consejos nutricio- 
nales: 

1. La esteatorrea persistía de forma 
muy significativa en dichos enfermos, pese 
a dicho manejo terapéutico. 

2." Existía en la mayoría de ellos un 
déficit de ácidos grasos esenciales, inde- 
pendientemente de lo enérgico que resul- 
tase el aporte de MCT, o la vía utilizada. 

3. Las recomendaciones talóricas 
teóricas rara vez eran cumplidas, de forma 
que en lugar del 30-50 % por encima de 
las RDA aconsejadas, realmente los enfer- 
mos ingerían un 20-30 % como media in- 
feriores a las RDA. 

4.O Existía la creencia de que los FQ 
tenían un apetito exacerbado, extremo es- 
te que pocos enfermos cumplen, ya que 
en general las infecciones intercurrentes y 
la malnutrición asociada condicionan una 
progresiva anorexia. 

5. O En determinados Hospitales FQ, 
donde las recomendaciones restrictivas re- 
ferentes a las grasas no eran seguidas, las 
tasas de supervivencia, calidad de vida y 
morbilidad asociada eran significativamen- 
te mejores. 

6." Se descubre y ponen al alcance 
terapéutico enzimas pancreáticos de sínte- 
sis, micronizados y con cubierta entérica. 
Estos preparados por sí solos o en combi- 
nación con antiácidos, consiguen reducir 
la esteatorrea a límites aceptables. 

De esta forma, las recomendaciones ac- 
tuales son ofrecer una dieta libre en grasas, 
a mayor aporte graso, mayor aporte calóri- 
co, mejor aspecto y gusto de los alimentos 
y mejor tolerancia por parte de los niños. 
Más grasas, mejores enzimas, esa puede ser 
en síntesis nuestro actual enfoque. 



No obstante existen otros factores ade- 
más de la insuficiencia pancreática exocri- 
na, que justifican no sólo la persistencia 
de esteatorrea en muchos enfermos, sino 
también malnutriciones específicas de 
nutrientes. La enfermedad hepática, aun- 
que lenta y sórdida, se traduce precoz- 
mente en una pérdida de sales biliares, lo 
que justifica una mala emulsión de los 
triglicéridos de la dieta, y secundariamen- 
te una mala utilización de los mismos. 

Por otro lado, existe un transporte in- 
testinal alterado, con malabsorción para el 
zinc, selenio, vitamina E y B6. Mención 
aparte merece la deficiencia de ácidos gra- 
sos esenciales (AGE), que a su vez puede 
condicionar una mayor excreción energéti- 
ca fecal de grasas, así como interferir en la 
absorción proteica y de otros oligo y 
macroelementos (1 5). 

La mayor parte de los FQ, incluso 
aquellos que no padecen IPE, sufren de 
déficit de AGE. Existe la evidencia de' un 
recambio intracelular excesivo para los 
AGE, posiblemente debido a un mecanis- 
mo defectuoso de la liberación de ácido 
araquidónico. El hecho de que el metabo- 
lismo de los AGE esté también alterado en 
los heterozigotos, apoya la idea de una 
naturaleza primaria. También parece claro 
que este déficit influye considerablemente 
en varios aspectos fisicopatológicos, como 
la degradación tisular pancreática, la 
excreción glomerular deficiente, el incre- 
mento del metabolismo basal y el incre- 
mento de los requerimientos energéticos 
del paciente (15). 

Recomenakciones dietéticas 

Se necesita incrementar el aporte ener- 
gético un 20-30 % por encima de las 
R.D. A. (Necesidades energéticas basales). 
Para conseguirlo, es preciso recurrir a las 
grasas, que supondrán entre un 35-40 % 
del total calórico, y se aportarán prefe- 

riblemente en forma de grasas ricas en 
AGE, tales como aceite de maíz o girasol. 
Ante situaciones de infección las grasas 
pueden llegar a suponer hasta el 50 % del 
total calórico. Es difícil incrementar el 
aporte hepático, por lo que las proteinas 
supondrán un máximo del 15 Oh del total 
calórico. Finalmente debemos tomar en 
consideración la mala tolerancia a la glu- 
cosa de muchos enfermos, por lo que el 
aporte de glúcidos puede hacerse en forma 
de poIímeros de glucosa o almidón, sin 
sobrepasar el 50 % del total calórico (15, 
17). 

Las vitaminas liposolubles, deben 
aportarse en solución acuosa. La vitamina 
A debe suponer unas 3000 U.I./día, es 
decir, el doble de las R.D.A. ; La vitamina 
D en torno a 1000 U.I. /día, es decir, en- 
tre 100-200 % por encima de las R.D.A. La 
vitamina E debe administrarse en función 
del aporte de ácidos grasos poliinsatura- 
dos, entre 5-10 U.I./Kg. /día (0,l-0,6 
mg. /día). La vitamina K se administrará 
de forma ocasional, en forma de 5- 10 mg. 
vía intramuscular ante intervenciones qui- 
rúrgicas y10 en caso de hipoprotrombine- 
rnias (15). 

De las vitaminas hidrosolubles, existe 
la recomendación genérica opcional de 
incrementar su aporte al 200 % de las 
RDA, especialmente respecto a vitamina C. 
No obstante debe señalarse que la admi- 
nistración de B6 puede ser obligada, acon- 
sejándose entre 0,04-0,08 mg. /día. Otros 
aportes que aunque opcionales no son de 
obligada recomendación para todos los pa- 
cientes se refieren al zinc y al selenio que 
incidentalmente pueden sufrir deplección 
en FQ (15). En la tabla 1 se describen las 
anteriores remodelaciones dietéticas en FQ. 

Habitualmente la alimentación puede 
ser suplementada por vía oral mediante 
bebidas o complementos estilo puding, 
que consigan una alta densidad calórica 



TABLA 1. RECOMENDACIONES NUTRITIVAS EN MUCOVISCIDOSIS (7, 15) 

CALORÍAS: RN - 1 año :150-200 KcalIKgldía 120-130 % Sobre R.D.A. 
2 - 9 años:130-180 KcalIKgldía 
10 -18 años:100-130 KcalIKgldía 

GRASAS: RN - 1 año : 30- 60 grldía 
Otra edad : 50-120 grldía 

PROTEÍNAS: RN - 1 año : 3 grlKgldía 
2 - 3 años: 2,5 grlKgldía 
4 -10 años: 2 grlKgldía 

10 años: 1,5 grlKg1día 

35-50 % Total Calórico 

10-15 % Total Calórico 

H. CARBONO: Pohneros de glucosa o almidón 35-50 % Total Calórico 
Intolerancia azúcar (20 % enf.). 

VITAMINAS LIPOSOLUBLES: Deben aportarse en solución acuosa. 

A: 3000 U.I./día (El doble de R.D.A.) 
D: 1000 U.I./día (Del 100-200 % sobre R.D.A.) 
E: 0,l-0,6 mgldía (Dependiendo de aporte de Ac. G. polinsaturados). 
K: 5-10 mg, vía IM, ocasional (Intervenciones, hipoprouombinemia). 

VITAMINAS HIDROSOLUBLES: 

C: 200 % sobre R.D.A. 
B6: 0,04 a 0,06 mgldía 
OTRAS: Doble dosis a la habitual. 

OLIGOELEMENTOS: Zinc y selenio: Ocasionalmente. 

(1,5 m Kcallml). Estas prácticas son tanto 
más aconsejables cuanto mayores son las 
demandas energéticas, como ocurre en los 
procesos infecciosos intercurrentes y en 
las recidivas bronconeumónicas. En 
estadios mas avanzados de la enfermedad, 
es útil la suplementación enteral, ajustán- 
dose a las necesidades individuales, y 
aportando por vía nasogásuica, naso- 
yeyunal y gasuol yeyunal o gasuolyeyu- 
nostomía, los nuuientes necesarios para 
sufragar esas altas demandas, que en 
dichos casos son imposibles de obtener por 
vía oral. La alimentación inuavenosa for- 
zada no está indicada a largo plazo, pero 

es muy útil en caso de recidivas bronco- 
neumónicas y10 estancias hospitalarias 
(17). 

Tratamiento con enzimas pancreáticos 
y otras terapias: 

Al administrar los preparados enzimá- 
ticos substitutivos, en el manejo de la in- 
suficiencia pancreática exocrina, no sólo el 
contenido enzimático es importante de ca- 
ra a su eficacia, sino también la formula- 
ción galénica. Los preparados enzimáticos 
convencionales, son parcialmente desuui- 
dos en el estómago por la acción del ácido 
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y la pepsina. El recubrimiento entérico y 
la micronización de los enzimas, mejora 
notablemente su eficacia, reduciendo el 
número de cápsulas, con lo que también 
disminuye el riesgo de ingesta excesiva de 
purinas y consiguientemente la aparición 
de hiperuricemia (18). 

Los enzimas pancreáticos asi considera- 
dos, deben administrarse desde el naci- 
miento, si bien en el lactante, las cápsulas 
de recubrimiento entérico y los microniza- 
dos son difícilmente toleradas, y se prefie- 
re los extractos en polvo tradicionales. La 
dosis habitual debe ser generosa, adaptán- 
dose a las necesidades de cada individuo, 
dependiendo de su tolerancia, grado de 
esteatorrea y suficiencia pancreática, pero 
en general se admite que está próxima a 
las 4000 U.I. /Kg. /día de lipasa, reparti- 
das entre las comidas y tentempies. 

No obstante, en ocasiones la esteato- 
rrea persiste, lo que justifica la adrninisua- 
ción asociada de antagonistas H2, la su- 
plementación de taurina o ácido ursodesa- 
xicólico o el misoprostol, que buscan un 
incremento de la liberación de bicarbona- 
to sódico desde el flujo biliar, para incre- 
mentar el pH intraduodenal y mejorar la 
absorción de nutrientes (18, 19, 20). 

El flujo biliar en FQ contiene una exce- 
siva cantidad de ácidos biliares. La rela- 
ción glico/tauroconjugados esta aumenta- 
da, lo que sugiere una deficiencia en la 
tauroconjugación. Se ha demostrado que 
el ácido glicocólico es tóxico para el 
hígado. Todo ello ha llevado a diferentes 
grupos (19, 20) a suplementar la alimen- 
tación de estos niños con taurina, consi- 
guiendo efectivamente disminuir el co- 
ciente GCITC, disminuir la esteatorrea y 
mejorar el estado nutricional. 

Otros emplean ácido ursodesoxicólico a 
razón de 20 mg. /Kg. /día, para compensar 
la malabsorción de ácidos biliares y nor- 
malizar los exámenes de función hepática. 

En cualquier caso esta medicación prolon- 
ga el tiempo de nucleación del colesterol, 
reduciendo su depósito vesicular, lo que 
evita la colelitiasis, y completa el efecto de 
los enzimas pancreáticos que disminuyen 
el índice litogénico al decrecer la satura- 
ción de colesterol e interrumpir el círculo 
enterohepático de los ácidos biliares (20). 

TRATAMIENTO DE LA ENFERMEDAD 
RESPIRATORIA 

El objetivo de la terapia antimicrobia- 
na es mantener durante largo tiempo libre 
de infección al paciente, erradicar si es po- 
sible el microorganismo y abolir la reac- 
ción local y sistémica, además de incre- 
mentar el estado nutritivo y mejorar la 
función pulrnonar. 

Ante la sospecha de infección debe va- 
lorarse la edad del sujeto, la colonización 
bacteriana previa, su estado inmunológico 
y el recuento de colonias en esputo, la 
sensibilidad in viuo, así como la función 
pulmonar y la situación general del pa- 
ciente (7). 

Debe conocerse de antemano la mayor 
susceptibilidad frente a staphylococus 
aureus en las primeras fases de la vida del 
FQ, ya que origina un gran daño tisular de 
no ser prevenido o tratado, mientras que a 
partir de las segunda infancia predomina 
pseudomona aeruginosa (2 1). El estado 
inrnunológico subyacente es de vital im- 
portancia, ya que un comportamiento hi- 
porreactivo tiene en general mejor pronós- 
tico que una hipergamaglobilinemia anti- 
pseudomona (22). La misma consideración 
podríamos hacer frente a Aspergillus fu- 
migatus, infección oportunista habitual en 
pacientes con tratamiento crónico, que no 
debe tratarse a menos que exista un 
compromiso clínico e inmunológico (2 3). 



Por otra parte el recuento de colonias en 
esputo, de forma seriada, junto a la deter- 
minación de diferentes anticuerpos frente 
a Ps. aeuruginosa, es de gran importancia 
en el manejo del paciente crónicamente 
colonizado frente a este germen ( 2 2 ) .  

Un gran número de nuevos agentes 
antimicrobianos han permitido disminuir 
la morbilidad e incrementar la superviven- 
cia de estos pacientes. Sin embargo es ha- 
bitual observar una mejoría solo transitoria 
que se sigue de una nueva recaída bronco- 
neumónica. La dificultad para alcanzar 
concentraciones elevadas de antibiótico en 
las secreciones bronquiales, justifican los 
frecuentes fracasos en la erradicación del 
germen del esputo. Por otra parte cuanto 
mayor es el número de las curas antibióti- 
cas, mayores son las resistencias bacteria- 
nas ( 2 4 ) .  

La vía de administración de los dife- 
rentes antibióticos, tiene diferentes indica- 
ciones dependiendo éstas, no sólo del ger- 
men identificado en esputo o su sensibiii- 
dad, sino también en la aceptación y en la 
estrategia individualizada para cada enfer- 
mo. Por otra parte, debido al aclaramien- 
to renal incrementado en FQ, las dosis de 
antibióticos son frecuentemente incremen- 
tadas respecto a su posología habitual 
( 2 5 ) .  

La incorporación al tratamiento anti- 
pseudomona de agentes como las nuevas 
quinolonas orales de las que ciprofluoxaci- 
no es su ejemplo más contrastado, confie- 
ren esperanzas de que al menos en tera- 
pias cortas, pueda emplearse de forma 
rutinaria, evitando hospitalizaciones costo- 
sas. No obstante, a menudo se generan re- 
sistencias inmediatas, y además no queda 
del todo claro si algunos efectos secunda- 
rios observados en ratas sobre el cartílago 
de crecimiento, puedan efectivamente ori- 
ginar mayores deterioros articulares en los 
FQ ( 2 6 ) .  

La administración de aerosolterapia an- 
tibiótica, es hoy día uno de los aspectos 
clave en el manejo de la infección, una 
vez que se han evitado sus inconvenientes 
al disponer de mejores métodos de nebuli- 
zación de los medicamentos, y así en un 
estudio colaborativo entre varios hospitales 
FQ americanos, se demuestra como la 
tobramicina, es capaz de mantener a raya 
la infección, sin deterioro del hncionalis- 
mo puimonar, con una buena calidad de 
vida, y sin grandes efectos desfavorables, 
como resistencias o reacciones de hipersen- 
sibilidad (27). 

Finalmente la mayor parte de las 
clínicas utilizan las denominadas curas an- 
tibioterápicas, bien mediante el ingreso 
hospitalario y la administración tradicional 
por vía endovenosa, o bien a domicilio 
con los sistemas de administración tipo re- 
servorio endovenoso, que permiten alcan- 
zar unas buenas concentraciones en suero 
y secreciones bronquiales sin menoscabo 
para la actividad física y calidad de vida 
de los enfermos. Muchos de ellos efectúan 
estas curas de forma tradicional cada 3 
meses, durante 3 semanas, mientras que 
otros, entre los que nos encontramos pre- 
ferimos su utilización cuando se produce 
una recidiva bronconeumónica (28). En la 
Tabla 11, se describen los antibióticos más 
empleados en el manejo de la enfermedad 
en nuestro centro. 

El drenaje de las espesas secreciones 
bronquiales, junto al fortalecimiento de 
los músculos respiratorios, la adecuada 
oxigenación, y la mejoría de la calidad de 
vida son sus principales objetivos. La fi- 
sioterapia respiratoria convencional, com- 
bina por un lado el drenaje postural, con 
la percusión mecánica sobre la pared torá- 
cica, en diferentes posturas. Su eficacia se- 
gún un estudio reciente es superior a otras 
técnicas de introducción más reciente co- 
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TABLA 11. TRATAMIENTO ANTIBIOTICO DE LOS GÉRMENES MÁS COMUNES 
EN FQ (7, 24) 

ESTAFILOCOCO DORADO: 

~JRIMERA ELECCI~N: Cloxacilina V.O. 1I.V. 200 mglKgld, cl6 h. 
RESERVA: Dicloxacilina, Flucloxacilina, Cefalexina, Cefuroxima, Nafcilina, Acido fusídico, 

Rifampicina, Ciprofluoxacino. 

HAEMOPHYLUS INFLUENZA: 

PRIMERA ELECCI~N: Amoxi-clavulánico: V.O. o I.V. 40 rng de AmoxlKgld, c18 h. 
RESERVA: Cotrimoxazol, Cefalexina, Cefuroxima, Cefotaxima, Tetraciclinas, Rifampicina, 

Cloramfenicol. 

PSEUDOMONA AERUGINOSA: 

 MERA ELECCI~N:  Tobramicina V.Inh1 I.V. 10-20 mglKgld, c18-12 h. + Piperacilina 
V.Inh1 I.V. 350-600 mglKgld, c18 h. 
o Ceftazidima I.V. 150-300 mglKgld, c18 h. 

RESERVA: Azlocilina, Carbenicilina, Cefsulodin, Imipenem, Aztreonam, Gentamicina, Netil- 
rnicina, Arnikacina, Ciprofluoxacino, Fosfomicina. 

mo la de aspiración forzada (29), que bus- 
ca la provocación de la tos, con la glotis 
abierta,. sin necesidad del efecto vibratorio 
manual o mecánico. 

La utilización de una mascarilla con 
presión espiratoria positiva y el drenaje 
autogénico son otras dos técnicas habitual- 
mente empleadas en muchos países euro- 
peos. Junto a ello es preciso y recomen- 
dable el ejercicio físico continuado, resal- 
tando varios autores las excelencias de la 
natación (30). 

La mayoría de autores están de acuer- 
do en comenzar cuanto antes con las téc- 
nicas de gimnasia y fisioterapia respirato- 
ria, prácticamente desde el diagnóstico, 
independientemente de que el individuo 
produzca o no esputo, ya que sus ventajas 
sobre la calidad de vida, mejoría general, 
y escores de función respiratoria a corto y 
medio plazo son indudables. 

Broncodilaadores, mzlcodtti~os, ooxige- 
noterapia: 

La udización combinada de mucolíti- 
cos como la N-acetilcisteína por vía inhala- 
toria, junto a la fisioterapia, o incluso 
oralmente, resulta útil en los estadios más 
avanzados, por cuanto disminuyen la in- 
flamación gracias al efecto inhibitorio so- 
bre los radicales tóxicos que liberan los 
granulocitos, más que por su acción direc- 
ta sobre el moco (31). 

El empleo de broncodilatadores por 
aerosolterapia conlsin fisioterapia asocia- 
da, resultan igualmente interesantes para 
reducir el broncoespasmo subciííco y el 
edema inflamatorio, al tiempo que se in- 
crementa la movilización de las secreciones 
(32). 

Tras un estudio realizado por Zinman 
(33), en 28 pacientes con importante dete- 



rioro pulmonar, que recibieron a doble 
ciego oxígeno y10 aire ambiental, se llega 
a la conclusión de que esta terapia no mo- 
difica las tasas de mortalidad, la frecuen- 
cia de hospitalizaciones ni la progresión de 
la enfermedad, por lo que solo debería re- 
currirse a ella cuando exista hipoxemia se- 
vera. 

PERSPECTIVAS FUTURAS DE TRATAMIENTO 

Protectores del epitelio 

Uno de los mayores problemas encon- 
trados en el manejo fisiopatológico de la 
enfermedad respiratoria lo constituyen el 
intenso acúmulo de neuuófilos, cuya exce- 
siva liberación de proteasas y radicales li- 
bres oxidativos, originan un daño directo 
al frágil manto epitelial. El principal fac- 
tor inhibitorio de la elastasa liberada por 
los neuuófilos es la alfa-l-antiuipsina. Un 
estudio reciente llevado a cabo por McE1- 
vaney (34) demuestra que cuando la acti- 
vidad natural de la elastasa no puede ser 
contrarestada por la capacidad antagoni- 
zante natural, se producen efectos deleté- 
reos graves sobre el epitelio. La adrninis- 
uación de alfa-l-antitripsina en aerosol, a 
razón de 1-3 mg./Kg./dosis, c112 hrs. 
consigue no solo evitar dichos daños, sino 
que además restablece la eficacia terapéu- 
tica de los fármacos anti-pseudomona. 

La liberación maxiva de radicales libres 
oxidativos, origina un deterioro progresivo 
sobre el epitelio pulmonar, en situación 
de inflamación crónica y acúmulo de neu- 
uófilos. El epitelio está protegido frente a 
los antioxidantes por enzimas como la 
superóxido-dismutasa y por glutation. Las 
propiedades antioxidativas de la mucosa 
están disminuidas en FQ, y asimismo lo 
son las concentraciones de glutation en el 
fluído epitelial. Un reciente ensayo, lleva- 

do a cabo por Crystal (35) mediante aero- 
solterapia con glutation en jóvenes adultos 
con FQ, en periodos de 3 días, demuesua 
una normalización de los niveles de gluta- 
tion, y de glutation oxidado, lo que indi- 
ca que puede ejercer un efecto beneficioso 
para proteger a la mucosa. 

Nuevos mucoliticos 

Recientemente se ha observado que la 
presencia excesiva de neuuófilos en el foco 
inflamatorio pulmonar origina una libera- 
ción masiva de DNA nuclear por lisis fago- 
citaria, que llega a suponer el 40 % del 
total del esputo eliminado por estos enfer- 
mos. De esta forma el esputo se vuelve 
viscoso, adherente y semisólido, y obstruye 
las vías aéreas. Un estudio a corto plazo 
ha demostrado que la administración por 
aerosol de rDNAasa dos veces al día duran- 
te 6 días, muesua un incremento de la ca- 
pacidad vital y del VEMS, por lo que se ha 
abordado un estudio más ambicioso a lar- 
go plazo (36). 

Corrección del medio iónico epitelial 

Dado que el defecto básico de la afec- 
ción es la imposibilidad de permeabilizar 
la membrana para el cloro, se produce un 
trasiego compensatorio de sodio que a lar- 
go plazo resulta contraproducente sobre la 
secrección epitelial neta. El empleo de 
agentes como el Amiloride capaz de blo- 
quear la absorción del sodio en las células 
epiteliales absportivas, ha sido empleado 
también por vía inhalatoria, con el fui de 
antagonizar este efecto, sugiriéndose en 
estudios preliminares que su utilización 
libre de efectos secundarios es capaz de 
mejorar el medio interno inua y extracelu- 
lar, disminuyendo asimismo la solidifica- 
ción de las secreciones, y en definitiva evi- 
tando el deterioro de la función pulrnonar 
(37).  
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Vacunación antipseudomona versión normal del gen, lo cual hace pre- 

La mayor parte de los enfermos con 
FQ, acaban por ser colonizados frente a 
Pseudomonas aeruginosa, y fabrican anti- 
cuerpos frente a la misma. De hecho los 
anticuerpos frente a Ps. aeuruginosa no 
poseen capacidad opsonizante y, por tan- 
to, no traducen una inmunorrespuesta efi- 
caz. Este mismo hecho ha condicionado 
que la mayor parte de las estrategias vacu- 
nales previas hayan fracasado. En la ac- 
tualidad Prier (38) ha obtenido un extrac- 
to del polisacárido extracelular de la pared 
bacteriana denominado exopolisacárido 
mucoide, cuyos polííeros de mayor peso 
moleculat han mostrado una mayor inmu- 
nogenicidad con lo que es posible obtener 
una respuesta eficaz en el futuro. 

Aunque restan por superar diversos 
problemas técnicos, y no existen estudios 
masivos a largo plazo, lo cierto es que el 
transplante cardio-pulmonar en FQ, es hoy 
día realidad, y que los tejidos transplanta- 
dos no reproducen la enfermedad, ni 
sufren un mayor número de rechazos o 
una mayor incidencia de infecciones opor- 
tunistas respecto a otros pacientes trans- 
plantados sin FQ. La supervivencia media 
post-uansplante es del 75 % al primer 
año, con una excelente calidad de vida, y 
una mejoría notable de los tests de fun- 
ción pulmonar. Estos resultados son mejo- 
res cuando se realiza el transplante de am- 
bos pulmones que cuando se realiza en un 
solo pulmón (39). 

Terapia génica en fibrosis qzkstica 

El defecto fisiológico de las células FQ, 

puede corregirse in vitro, mediante la 
introducción de una simple copia de la 

veer que un empleo-similar de terapiaegé- 
nica in vivo pueda conseguir finalmente la 
curación de la enfermedad (40). La terapia 
genética somática, pretende modificar la 
expresividad genómica actuando directa- 
mente sobre las células diana del tejido 
que expresan el gen anómalo. En FQ de- 
biera dirigirse a la barrera superficial del 
epitelio respiratorio, pero existen hasta 10 
tipos diferentes de células, sin que sepa- 
mos aún cuales expresan cm. No es po- 
sible la manipulación previa in viuo de 
stem-cells de este epitelio, por lo que el 
gen deberá introducirse directamente in 
vivo. 

La transferencia directa de un DNA re- 
combinante es ineficaz, por lo que debe- 
mos introducir el gen mediante vectores 
vivos (Virus) o liposomas catiónicos. Entre 
los primeros vectores destaca el adenovi- 
rus, ya que tiene un especial trofsmo por 
el epitelio respiratorio, no requiere para su 
acción de la multiplicación celular (algo 
obligado si empleasemos retrovirus), y se 
trata de un patógeno habitual del aparato 
respiratorio, cuyos efectos secundarios son 
bien conocidos y leves. 

A pesar de estos prometedores, hallaz- 
gos restan muchos pasos que dar. Por 
ejemplo, se sabe que CFTR también se 
expresa en la lámina propia, y esta va a 
ser inaccesible a la inhalacion terapia ge- 
nética propuesta. Otro problema insoluble 
aún es el de los posibles efectos secunda- 
rios. Más aún, no sabemos si la simple 
transferencia de cm va a ser capaz de 
corregir todos los síntomas pulmonares se- 
veros de la enfermedad. En definitiva, 
hasta que sea posible experimentar con un 
modelo animal la terapia génica seguirá 
siendo algo prometedor, pero aún inacce- 
sible (11). 
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Hipocrecimientos simples 

El hipocrecimiento simple (HS), hipo- 
crecimiento no complicado o variante de 
la normalidad según término empleado 
en 1977 por Smith (1) y generalizado a 
partir de Rudrnan (2) en 1981, es la for- 
ma más frecuente de trastorno del creci- 
miento. Suponiendo no menos del 65 % 
de todos los niños hipocrecidos (3), inte- 
resa de forma importante a la composi- 
ción de la consulta del pediatra general. 
Si actualmente en España el 10 % de la 
misma se dedica directamente a trastornos 
del crecimiento (4), la dedicación será 
mucho mayor cuando se difunda la apli- 
cación de la auxología para la vigilancia 
de la salud infantil. Este instrumento clí- 
nico, con la evaluación madurativa ósea 
como complemento, es suficiente, en la 
mayoría de las ocasiones, para diagnosti- 
car y atender evolutivamente a los niños 
que los presentan. Sólo casos límite o de 
evolución inesperada requieren estudios 
de mayor entidad. 

Es un tema bien conocido por el pe- 
diatra con práctica, especialmente si, inte- 
resado por el crecimiento, ha prestado al- 
guna atención al enorme aflujo de infor- 
mación aparecida en los últimos años 
sobre el mismo. En la misma, ante el in- 
terés general que se suscita, continuamen- 
te se perfilan conceptos y enfocan distin- 
tas perspectivas terapéuticas. 

Bajo el epígrafe de HS se incluye tanto 
la Baja Talla Familiar o Constitucional, 
como el Retraso Constitucional del Creci- 
miento y Desarrollo. Su abordaje exige la 
definición preliminar de sus características 
y el enunciado de los problemas que nos 
plantean. El primer factor común que de- 
fine ambas situaciones clínicas es su apari- 
ción postnatal. Aunque ya las primeras re- 
ferencias ..delimitaron este concepto, la 
confusa utilización del calificativo «consti- 
tucional» ha hecho que no pocos supu- 
sieran incluido el grupo de los niños con 
retraso de crecimiento prenatal, primordial 
o «retrasos del crecimiento intrauterino» 
(según la perspectiva del que define), 
cuando son armónicos y no asociables 
sindrómicamente. Sus características evolu- 
tivas se encargan de demostrar que con un 
potencial de crecimiento primariamente 
insuficiente, es amplia la distancia que los 
separa del grupo normal. 

La otra característica definitoria princi- 
pal es la aílsencia de anomaluts orgánicas 
u hormonales que pudieran ser respon- 
sables de malograr la capacidad de creci- 
miento del organismo infantil. La compro- 
bación de este requisito básico es una mi- 
sión que conlleva ciertas dificultades. Así, 
la enfermedad celíaca «monosintomática» 
puede presentarse en edad escolar avanza- 
da con el defecto estatural, con peso ade- 
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cuado para la talla y edad ósea atrasada, 
como un retraso madurativo simple (5, 6). 
Las formas «variantes» del S. de . Turner , 
que suponen el 30 % de la prevalencia 
del mismo, (i), se manifiestan con fenoti- 
po normal o con muy sutiles signos displá- 
sicos. Es menos frecuente la enfermedad 
de Crohn, que comienza con detención 
estatural (8). Hasta la prevención exagera- 
da al sobrepeso y al colesterol provoca ses- 
gos alimentarios ~ ~ c i e n t e s  como para al- 
terar el crecimiento (9). No obstante todo 
lo anterior, la orientación diagnóstica ini- 
cial no exige recurrir a una amplia batería 
de exámenes complementarios. Si no se 
accediera en la misma a la clave diagnósti- 
ca de un proceso «criptico», la observación 
evolutiva temprana e indefectiblemente, 
se encargará de mostrar una evolución es- 
tatural atípica y, en su caso, la aparición 
de signos o síntomas identificadores. 

Mientras se ha logrado un desarrollo 
cierto en la asistencia y tratamiento de los 
hipocrecimientos; no ocurre lo mismo con 
el problema humano: el niño hipocrecido 
en su integridad. Si se acepta que los ni- 
ños con formas «graves» de hipocrecimien- 
to, como displasias óseas, déficit severo de 
GH o Síndrome de Turner, pueden preci- 
sar de asistente social y10 psiquiatra, fre- 
cuentemente olvidamos que en los HS, en 
los que la familia conoce y sospecha ya el 
diagnóstico frecuentemente, son los pro- 
blemas psicosociales que le provoca la vi- 
vencia de su defecto de des&-rollo los que 
llevan al chico a la consulta. Es obligado, 
por tanto, perfilar esta situación para ofre- 
cerles una asistencia adecuada. 

Tratándose de una situación clínica de 
evolución crónica, prolongada, no tiene la 
trascendencia psicológica de una enferme- 
dad crónica. Genéricamente, los niños hi- 
pocrecidos sin déficit intelectivo no son 
una población psicológicamente anormal. 
Los portadores de HS, además, no están 
afectos en su diferenciación sexual o su 

identidad, como ocurre en los deficitarios 
en GH. Pueden tener, sin embargo, pro- 
blemas psicológicos que arrancan de la 
discrepancia edad cronológica-edad talla, 
por la que el individuo sigue comporta- 
mientos propios de su edad aparente: la 
edad-tala. El adecuado desarrollo del in- 
dividuo depende de su propia caracterolo- 
gía y temperamento; pero también de la 
información que recibe de la imagen que 
de él mismo tiene su familia -en sus pri- 
meros años- y sus compañeros y amigos 
después. Uno de los primeros condicio- 
nantes de esta imagen es la talla física y la 
destreza motriz y la calificación que de 
ella hacen los demás. El desarrollo del 
autoconcepto depende pues, de forma im- 
portante, del crecimiento estatural. Nor- 
malmente, el logro de una etapa del desa- 
rrollo genera una interación, una exigencia 
del medio (logrado el control de esfínte- 
res, se le exige que lo mantenga; lograda 
la marcha, se le ordena que camine). Su- 
perar el desafío supone un grado de ma- 
durez que posibilita un nuevo paso en la 
misma dirección. Cuando un niño hipo- 
crecido, de aspecto inadecuadamente in- 
fantil, alcanza un nivel de desarrollo, no 
es desafiado o exigido al respecto, al ser. ' 

considerado de menor edad. Son responsa- 
bles de ello maestros y padres que incluso 
los protegen en público, ante el temor de 
que fracasen. De esta manera se estanca su 
maduración socio-cultural y emocional. 

Un comportamiento evolutivamente 
estancado y la frecuente sobreprotección 
parental, impide a estos niños tener las 
experiencias sociales propias de su edad, 
por lo que no alcanzan los hábitos sociales 
de la misma, tiende a la adaptación a ini- 
ciativas y requerimientos ajenos y enlente- 
ce el proceso de maduración psicológica. 

Si la vivencia del déficit estatural surge 
a partir de los 10-11 años, está provocada 
por el descuelgue estatural que sufre res- 
pecto a sus compañeros de curso, ante los 
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que parece de otro menor. Además, cuan- 
to más tardío sea el inicio puberal, más 
lento será su curso (10). Estas circunstan- 
cias afectan a un ser psicológicamente muy 
sensible pues, alcanzada ya la inteligencia 
abstracta (operativa formal de Piaget), está 
configurando su identidad, su autoima- 
gen, requiriendo para sí un papel social y 
familiar distinto, de adulto, lo que inclu- 
ye la connotación sexual en su relación 
con el otro sexo. Es conocida la intoleran- 
cia a gestos o expresiones en diminutivo 
que, referidas a ellos, les mantengan en 
un rol infantil, no en el que desean ad- 
quirir y detentar. Se entiende así la im- 
portancia que para ellos tiene el déficit es- 
tatural. Unos pocos desarrollarán incluso 
conducta agresiva, antisocial. 

Por otra parte, la talla baja, indepen- 
dientemente de su etiología, es una si- 
tuación socialmente desventajosa (1 l).  La 
sociedad adulta, especialmente en épocas 
como la nuestra, descargada de problemas 
más acuciantes, valora cualitativamente la 
estatura elevada, de forma que sus refe- 
rentes, especialmente los medios de comu- 
nicación visual, la relacionan con la repre- 
sentatividad y el éxito, asociándola con 
personajes de fortuna personal, social y 
profesional. Se pueden concluir (11) que 
las percepciones de la familia del niño hi- 
pocrecido son la variable critica para deter- 
minar si la talla baja de éste se convertirá 
o no en desventaja para el mismo, por 
cuanto la interacción entre un niño con 
retraso del crecimiento y sus padres es un 
elemento en la adaptación del niño, tanto 
a su baja talla como al posible tratamiento 
ya la eficacia del mismo. En cualquier ca- 
so, el conocimiento paterno del diagnósti- 
co y de las implicaciones de éste, contri- 
buye a la adaptación global del niño (12). 
En especial, en los HS, con experiencia 
personal en distintos miembros de la fa- 
milia, ser un niño bajo en una familia de 
bajos, facilita la empatía con el niño y el 

soporte psicológico, especialmente de los 
padres, lo que no se observa en otras si- 
tuaciones. 

No se expresará como tal hasta pasados 
los 18 meses de edad. Hasta entonces el 
crecimiento es, en buena parte indepen- 
diente del control hereditario y, habiendo 
nacido con una somatometría adecuada, el 
adecuado soporte nutricional y la ausencia 
de factores que pudieran trastornar el cre- 
cimiento, facilitan que el lactante llegue a 
esta edad con una somatometría notable- 
mente superior a la que se apunta en su 
talla genética. Hacia esta edad, si no an- 
tes, los factores genéticos canalizarán el 
crecimiento de forma cuantitativamente 
«desfavorable». Por tanto, ya a los dos 
años, el hijo de una pareja de talla baja, 
será bajo. Y lo seguirá siendo en el futu- 
ro, incluso en mayor grado, pues su velo- 
cidad de crecimiento frecuentemente es 
insatisfactoria. La exploración física y com- 
plementaria serán en todo momento nor- 
males y sin signos de trastorno madurati- 
vo. La talla de estos niños no suele ser ex- 
cesivamente deficitaria, frisando el percen- 
ti1 3, salvo que ambos progenitores sean 
ílamativamente bajos. No obstante, dado 
que la talla de los padres determina la de 
sus hijos en un rango relativamente estre- 
cho (13), conviene comprobar que la talla 
del niño corresponde a la teórica herencia 
de sus padres, bien con el método gráfico 
desarrollado por Tanner (14), bien con el 
cálculo de la ((talla diana, (sumando o res- 
tando 6, 5 cm. a la talla media de los pa- 
dres, según que sea varón o hembra) y 
comparando el percentil que supone el re- 
sultado con el actual del paciente. Como 
observa Smith (1) este fenómeno de «re- 
gresión a la media» observado en las trans- 
misiones hereditarias poligénicas, como es 
este caso, es especialmente certero cuando 
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ambos progenitores son de estatura similar, En 1988, Cervantes y col. (21) descri- 
como suele ocurrir. Si la distancia estamal bieron una inesperada incidencia de 
entre ambos es significativa, este tipo de anomalías morfoiógicas en los huesos lar- 
herencia condicionará gran variabilidad en gas de personas con talla baja familiar: 
la expresión del rasgo entre su prole. desproporcionada cortedad de extremida- 

Sumariamente, pues, la TBF se expresa 
ya claramente a partir del segundo año de 
vida, con una talla que, no siendo lejana al 
P3, es congruente con la de los padres. No 
hay retraso madurativo y su estatura man- 
tendrá en una calificación relativa semejan- 
te, por cuanto la velocidad de crecimiento 
es normal a lo largo de todo el mismo. 

Con llamativa frecuencia se combinan, 
en una misma familia, la TBF y un innega- 
ble componente de retraso madurativo 
que Tanner (15) denomina <c~mall/delay» 
(bajo-inmaduro). Si en éste el retraso ma- 
durativo es escaso, y condiciona un pro- 
nóstico de talla inftanormal o fronterizo, 
es esencialmente un caso de TBF. Pero si, 
debido al retraso óseo, el pronóstico de ta- 
lla adulta es normal, hay que considerar el 
retraso madurativo (16) y entra en la cate- 
goría de «difzlnción nezlroendocnna>> de 
Bercu (17), que será menester investigar 
procedentemente. 

Asumida universalmente la herencia 
poligénica, acumulativa simple que ade- 
lantó Sir Francis Galton en 1889, se han 
investigado posibles bases patogénicas para 
la BTF. En una amplia casuística, con com- 
ponente madurativo variable, (18) no hay 
diferencias en el perfil secretorio de GH 

entre niños de talla normal y otros con 
TBF. Sin embargo, concurriendo en la idea 
del «continuum» de Kelnar (19) (en la 
secreción espontánea de GH no hay saltos 
entre niños normosecretores de GH y GH- 
deficientes, situándose entre ambos 
aquellos con TBF), Kajiwara y cols. (20) 
encuentran en parte de los mismos, una 
menor reserva hipofisaria de GH, con so- 
matomedinemia sérica también menor, se- 
mejante a un déficit parcial de GH. 

des, rizomelia y braquimetacarpia del V. 
Esta expresión morfológica quizás alumbre 
hacia anomalías en los efectores o en los 
reguladores de la osificación endocondral y 
pueda relacionarse con la observación del 
grupo de Schneid (22) que, estudiando 
con marcadores genéticos un grupo de 64 
sujetos con TBF, sospecha la presencia de 
modificaciones en la región del gen del 

EL RETRASO CONSTITUCIONAL DEL CRECI- 
MIENTO Y PUBERTAD (RCC) 

Es una situación clínica bien conocida 
del saber popular que, en algunas zonas 
de España denomina «tardanos» a los que 
la manifiestan. Denominada ucronopatia 
azlxológica>> por Marañón, Wilkins acuñó 
el término y difundió el concepto en 1957 
(23). David Smith ofrece en 1977 una ma- 
gistral descripción (1) solo actualizable en 
los aspectos diagnósticos y terapéuticos. Es 
la causa más frecuente de hipocrecimien- 
to, suponiendo al endocrinólogo más del 
25 % de todas las consultas por déficit es- 
tamal. 

Afecta preferentemente a varones, en 
la relación 4:l ó 3:l; aunque se postula 
para esta situación, de innegable inciden- 
cia familiar, un patrón de herencia poligé- 
nica . 

Comienza a expresarse hacia los dos 
años de edad. Confiriendo un «tempo» 
madurativo más lento de los común, el ni- 
ño va creciendo y madurando físicamente 
más despacio que los niños de su edad, 
por lo que ya es totalmente patente en el 
preescolar. A partir de este momento, la 
velocidad de crecimiento se mantiene en 
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márgenes normales para su maduración. 
Por ello se hará especialmente notable 
años más tarde, cuando debiera aparecer 
la pubertad y ésta se atrasa. Suele presen- 
tarse en clínica un varón, sin enfermedad 
orgánica conocida que, llegada la edad de 
la pubertad, se mantiene prepúber sin 
percibirse actividad gonadal (el volumen 
testicular de 4 m1 debe haberse alcanzado 
a los 13 a. 9 m. (-2 DS). Se quejan de 
que, en el último año ha dejado de crecer 
(«detención prepzlberah), lejos de seguir a 
sus compañeros en el estirón estatural de 
la pubertad. Con un buen estado general 
y rasgos aniñados, por lo común es de as- 
pecto menudo y relativamente zanquilar- 
go. La complexión de las niñas es normal. 

Además de su mayor incidencia en los 
varones, las manifestaciones en los mismos 
son más llamativas que en las niñas. 
Mientras que la aceleración puberal del 
crecimiento en éstas es una manifestación 
estatural temprana, la fisiología estatural 
masculina determina que el estirón estatu- 
ral no aparecerá hasta 2 años después de 
iniciarse la pubertad, coincidiendo con los 
10-12 m1 de tamaño testicular. 

La maduración ósea que, como regla, 
no supera los 11 años, identifica un retra- 
so superponible al de la talla. Es decir, to- 
das las manifestaciones físicas son armóni- 
cas, correspondientes a un chico al menos 
dos años más joven de lo que indica el 
Registro Civil. 

Recopilados todos estos datos de diag- 
nóstico positivo (antecedentes semejantes 
en alguno de sus padres, hipocrecimiento 
moderado desde escolar e intensificado a 
partir de los 10 años, sin enfermedad co- 
nocida y con retraso madurativo general), 
vigilaremos dos puntos de diagnóstico di- 
ferencial. El primero se suscita ya, a juicio 
de Smith (1) si no hay antecedentes fami- 
liares de RCC, o si la talla se descuelga 
abiertamente del tercer percentil, lo que 

es propio del RCC, salvo que se trate de 
un bajo-inmaduro. Excluída esta última 
asociación, se debe investigar la eventual 
responsabilidad de un fracaso renal, hipo- 
tiroidismo, celiaca monosintomática, ente- 
ritis de Crohn incipiente o incluso alguna 
de las formas de déficit de hormona de 
crecimiento, incluidas las secundarias. Co- 
nociéndose que en el RCC hay un déficit 
parcial transitorio de dicha hormona, es 
preciso preparar al paciente, antes de la 
prueba dinámica, con impregnación este- 
roidea (en ambos sexos, 100 mcg diarios 
de etinil-estradiol los tres días previos 
(24). 

El otro punto objeto de vigilancia de- 
be ser la maduración ósea que en el RCC 
es, siempre, armónica con la evolución se- 
xual y estatural. Si se comprueba que la 
edad ósea avanza dejando atrás ambos sig- 
nos madurativos clínicos, sospecharemos 
que se trata de un hipogonadismo. Las 
formas primarias son fácilmente detec- 
tables a partir de los 10 años, pues cursan 
con hipergonadotropinemia notable. El 
diagnóstico diferencial con las distintas 
formas de hipogonadismo primario, que 
en estos momentos no nos compete, que- 
dará resuelto casi siempre con el concurso 
de la citogenética, la ecografía pélvica y 
raramente otros recursos (autoanticuer- 
pos.. .). 

Mucho más difícil puede ser diferen- 
ciar un RCC de un hipogonadismo hipogo- 
nadotropo. Considerando las dispares si- 
tuaciones que pueden ser responsables de 
éste, deben investigarse htpogonadismos 
familiares no descubiertos y comprobar 
que el probandus no tiene anosmia o hi- 
posmia, ceguera a los colores, maldescenso 
testicular o micropene, indicadores de dé- 
ficit gonadotropos. Ante la posibilidad de 
anomalías morfológicas congénitas y la re- 
lativa frecuencia de tumores hipofisarios 
(germinoma, craneofaringioma.. .) con- 
viene solicitq una TAC dinámica o RNM 
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del área a un profesional experimentado. 
Con todo algunos microadenomas pueden 
ser difíciles de detectar. Una prolactinemia 
basal reiteradamente elevada delata la in- 
frecuente presencia de un prolactinoma. 

El estímulo con LHRH, que mide la res- 
puesta hipofisaria, puede demostrar la rara 
deficiencia aislada de LH. Fracasa sin em- 
bargo identificando el déficit gonadotropo 
aislado esporádico que con un grado varia- 
ble de déficit hipotalámico, ofrece res- 
puestas superponibles a las del RCC. Por 
ello es preferible investigar la respuesta de 
la prolactina a la TRH (25) o combinarla 
con la prueba de la metocloprarnida (26). 
El método teóricamente ideal es practicar 
un estudio del perfil nocturno de las go- 
nadotropinas séricas (27) que detectará no 
solamente los déficits completos sino las 
anomalías en la amplitud y frecuencia 
pulsátil de la LH. Sizonenko (28) propone 
sustituirla por la cuantificación de la gona- 
dotrofinuria nocturna que, más sencilla y 
con el mismo significado. 

El procedimiento más eficaz, al alcance 
de casi todas las clínicas, lo constituye la 
ecografía. Antes de toda clínica en la ni- 
ña, los ovarios desarrollan una morfología 
multiquística en respuesta a la referida 
pulsatilidad. LH. Por lo tanto, la identifi- 
cación ecográfica (con un aparato de cali- 
dad y trasductor de 3.5 a 7 MHz.) de al 
menos 6 folículos de 4 a 9 mm. de diáme- 
tro, identifica bien a las niñas con RCC 
(29). En ese momento el estradiol plasmá- 
tico es superior a 10 nglml. 

La simple estimulación con hGC en 
varones (tres dosis i.m. de 1500 u.i.) per- 
mite la mejor capacidad discriminativa, 
pues en los RCC siempre es armónica con 
la edad ósea, mientras que en los hipogo- 

Un dato diferencial auxiliar es la deter- 
minación de DHEA o su sulfato, marcado- 
res de adrenarquia. Esta situación es po- 
sible en el hipogonadismo, mientras que 
en el RCC, con su retraso madurativo ge- 
neral, aún no se ha producido. 

La cama del RCC, con dos épocas cru- 
ciales en su manifestación, el lactante y la 
edad puberal, podría radicar en una pecu- 
liar regulación de la función hipotálamo- 
hipofisaria por centros superiores del SNC. 
Una actividad restrictiva demasiado vigo- 
rosa de los mismos inhibiría la actividad 
del eje hipotálamo-hipófiso-gonadal. El 
frenado de la elevación fisiológica de go- 
nadotropinas en el lactante, le privaría de 
la impregnación por esteroides androgéni- 
cos y por tanto de sus efectos anabólicos, 
promotores del crecimiento. Esto 
explicaría la desaceleración estatural pre- 
coz. Llegada a la edad puberal, la misma 
actividad restrictiva retrasaría la aparición 
de la pubertad, prolongando el crecimien- 
to lento que la precede (31). 

El retraso madurativo de estos niños y 
su crecimiento lento con somatomedina c 
sérica baja, supone una fuerte sugestión 
de déficit de GH. Diversos grupos han en- 
contrado un patrón de liberación espontá- 
nea de GH infranormal en estos pacientes 
a pesar de responder bien a la estimula- 
ción para GH (32) (33) (34). Aunque esta 
disfunción neuroendocrina no se ha con- 
firmado siempre (18), en la clínica diaria 
se demuestra un déficit parcial transitorio 
con la aplicación de cualquier test de pro- 
vocación- para GH cuando estos pacientes 
han cumplido ya los 11 años. También su 
«dependencia esteroide~ pues se normali- 
za al impregnar previamente al paciente 
con un esteroide o propanolol. 

nadismos hipogonadotropos la testostero- Comúnmente, estos pacientes 
nemia nunca alcanza los 3 nglml (30). muestran una insulinemia deprimida 
Una testosterona diurna basal de 4,5 (mucho en algunos). Descartado un déficit 
nglml indica inicio de la pubertad. nutricional que lo causara, probablemente 
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se deba a un déficit relativo de GH que to negativo que puede tener en las rela- 
deprime compensatoriamente su tasa plas- ciones familiares, especialmente el efecto 
mática al incrementar su sensibilidad a la pernicioso sobre los hermanos, puede 
misma. Hemos comprobado que al esti- aumentar la «sed de estatura» y la exigen- 
mular la secreción de GH en estos niños cia de tratamiento. 
con clonidina, su insulinemia se eleva sig- La primera misión terapéutica será una 
nificativamente (3 5). información bien planteada, que será me- 

La idea de un déficit de GH ha tomado nester repetir con el léxico más claro y 
cuerpo al comprobar (36) que aquellos ni- exacto si se percibe alguna falsa percep- 
ños cuyo retraso madurativo supera 2 DS, ción en la información dada previamente. 
alcanzan edades adultas sustancialmente Nuestras palabras serán siempre, en estos 
menores a las esperadas. casos, emocionalmente susceptibles y por 

Más recientemente se han combinado 
perspectivas de ambas hipótesis. La prime- 
ra piedra sigue siendo el déficit de 
impregnación androgénica del lactante por 
fallo en la elevación fisiológica de las go- 
nadotropinas . Esta impregnación podría 
ser decisiva para la maduración funcional 
de los receptores alfa-2-adrenérgicos hipo- 
talámicos que, por tanto, es inadecuada. 
Estas aferencias adrenérgicas son un factor 
principal en la regulación secretoria de la 
GH mediante la inhibición de la somatos- 
tatina, prevaleciendo, secundariamente, la 
acción del GHRH (37). Durante toda la 
edad infantil, hasta el brote de la puber- 
tad, el tono somatostatínico limitaría la li- 
beración de GH. En ninguno de los tres 
supuestos hipotéticos sabemos bien donde 
apoyar la primera piedra. 

La actitud del médico con estos pa- 
cientes ha de ser esmeradamente cuidado- 
sa, a pesar de no tratarse de problemas de 
salud importantes. Precisamente por ello, 
conviene amedicalizar» la situación lo me- 
nos posible, entendiendo que estrategias 
prolongadas, de meses o años, con trata- 
miento médico, modificaciones dietéticas 
y revisiones médicas reiteradas, reafirman 
una posible sensación de enfermedad o al 
menos de «niño especiah. Aparte del efec- 

tanto sujetas a interpretación persona¡ y 
distorsión. El problema planteado por el 
paciente se refiere a la talla final y no es 
infrecuente que el optimismo del médico 
ante una velocidad de crecimiento satisfac- 
toria, haga suponer a éste que alcanzará la 
talla idealizada por él. 

Considerando las apuntadas caracterís- 
ticas psico-sociales de estos pacientes, al- 
gunos consejos, de entre los ofrecidos por 
Smith (1) (Tabla 1) son especialmente úti- 
les. 

Ei tratamiento del déficit estataral en 
la TBF, es especialmente delicado, ante los 
escasos resultados obtenidos hasta ahora. 
La administración de oxandrolona (Martí) 
no obtiene fruto alguno. El empleo de 
clonidina (aifa-2-adrenérgico) no es más 
euforizante. Aunque no conocemos la ad- 
ministración de este fármaco en niños con 
formas «puras, de TBF, la experiencia de 
nuestro grupo solo obtiene aceleración sig- 
nificativa en 113 de los casos. En conjun- 
to, no obstante, se logra aminorar el decli- 
ve progresivo del crecimiento de estos ni- 
ños que, en conjunto, dejan de empeorar. 

El empleo de GH recombinante ofrece 
datos discordantes. Sin poder obtener una 
perspectiva completa de todos los ensayos 
practicados en el último lustro con éste 
fármaco, unos investigadores refieren res- 
puestas insatisfactorias (2) (38) (39) (40) 
(41), en tanto que otras (42) (43), han si- 
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TABLA 1. MEDIDAS DE APOYO PARA ADAPTACION PSICO-SOCIAL (1) 

- Explicar precisamente la naturaleza y causas del hipocrecimiento y la probable talla a alcanzar. 
- Desaconsejar medios «terapéuticos» inadecuados o modificaciones nutricionales («come poco») 

innecesarias. 
- Atribuir al paciente la responsabilidad y el trato (incluyendo su ropa) según su edad. 
- Evitar escrupulosamente la sobreprotección. 
- No emplear diminutivos, aun cariñosos, informándole de que su uso, por lo común, solo es al- 

go coloquial. 
- Informar a los profesores de su situación, valorando con ellos la oportunidad de empezar un 

año más tarde BUP. 

- Evitará deportes de contacto fisico (balonmano, baloncesto) en favor de natación, tenis ... 
- Aprovechar su «baja cornpetitividad» que facilita la amistad con otros, incluso como «mascota». 

do muy positivas logrando un fuerte 
catch-up (velocidad de crecimiento mayor 
de + 2  DS) al administrar 0,6 
unidadeslkg.lsemana. Son todas, sin em- 
bargo, experiencias de corta duración. Por 
ello es de especial interés la evolución a 
más largo plazo informada por Hindmarsh 
(Hin-2) en la que, igual dosificación, ob- 
tiene una velocidad de crecimiento de 
+ 2,2 DS en el primer año. En el segundo 
hay un importante desvanecimiento del 
efecto, reduciéndose a la mitad, por lo 
que en el 3. O se eleva la dosis, lográndose 
de nuevo una velocidad de crecimiento en 
+ 2 DS. Calculan que los 3 años de trata- 
miento logran mejorar la talla final en 6,8 
cm. en los chicos y 4,2 cm. en las chicas. 
En reserva de factores económicos, estos 
datos ponen en juego la oportunidad de 
tratar a niños con m ~ ,  especialmente si su 
crecimiento es decreciente (velocidad de 
crecimiento inferior a -0,8 DS). 

El tratamiento medicamentoso de ni- 
ños con RCC tiene otra perspectiva diferen- 
te, dado que generalmente el pronóstico 
de talla será bueno, independientemente 
de nuestra acción. Por tanto las acciones 
de psicoterapia e información antes indica- 
das son imprescindibles. La vigilancia es- 
pectante es útil para el médico y constitu- 
ye en sí una terapéutica. Puede ser sufi- 

ciente. Sin embargo es probable que el 
propio hecho de consultar al médico por 
esta causa, indiquen que el paciente o su 
familia necesitan la administración de un 
tratamiento. 

Cuando el paciente no ha llegado a la 
edad propia de la pubertad, el problema 
se remite al crecimiento. Si la acción in- 
formativa y psicoterápica son insuficientes, 
puede ser empleado un fármaco estimu- 
lante de la liberación de la GH, como le- 
vodopa o clonidina, refiriéndose mejores 
respuestas para esta última y con resulta- 
dos más uniformes. Tras 6 meses de trata- 
miento a 0,15mg. /m2/día, acelera su ve- 
locidad de crecimiento al menos 2 cm./ 
año, el 70 % de los pacientes, sin efecto 
secundario alguno (35). La respuesta en el 
resto supone únicamente la detención de 
su caída estatural. La administración de 
0,075 mg. /m2/día durante un año (44), 
obtiene respuestas superponibles. 

Llegada la edad puberal al problema 
del crecimiento se suma el retraso puberal. 
Ambos se pueden tratar con esteroides 
anabolizantes, testosterona o estrógenos, 
en ningún caso se deberían emplear en 
menores de 14 años (16). El fármaco pre- 
ferible en varones es la testosterona (en 
enantato) administrada por vía i.m. cada 
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3 ó 4 semanas. La dosis usual son 50 
mgr. /m2 cada mes. Si el chico es mayor, 
para lograr un desarrollo puberal más rá- 
pido pueden administrarse 100 mgr. /m2 
mensual o hasta 200 mgr. Si bien con es- 
tas últimas puede provocarse priapismo o 
hasta ginecomastia transitoria, esta sal es 
muy eficaz para ambos fines buscados, sin 
comprometer la función hepática, dada su 
administración parenteral, y sin adelantar 
la edad ósea inadecuadamente. Raramente 
se precisan más de 6 meses de tratamien- 
to. Si en los meses que siguen a una se- 
gunda tanda de tratamiento no aparecen 
signos puberales, hay que investigar seria- 
mente un hipogonadismo hipogonadotro- 
po (Kaplowitz). En las niñas puede admi- 
nistrarse etinil-estradiol oral, ordenando 
una fórmula magistral, a ser posible sóli- 
da, dada su difícil solubilidad, para reci- 
bit 8-10 mcgr. diarios. Provocando una 
aceleración general del desarrollo y creci- 
miento, no debe provocar mas que una 

moderada telarquia. Como con la testoste- 
rona no es preciso continuar mas que unos 
meses. La oxandrolona, esteroide débil- 
mente androgenizante, para la que se re- 
conocen otras indicaciones, se ha emplea- 
do en tandas de 3 meses administrada a 
0,10 mg.lkgr./dIa o 2,5 mgr./día de for- 
ma estándar en ambos sexos. A pesar de 
sus escasos efectos secundarios, su admi- 
nistración oral, como con el etinilestradiol, 
implica la participación no deseable del 
hígado. Una posible solución sería la ad- 
ministración de estrogenoterapia uansdér- 
mica, según se apunta para otras indica- 
ciones. 

La administración de hormona de cre- 
cimiento, según el pronóstico favorable de 
este proceso, no tiene indicación general 
en él. Como antes se indicó, si cabría con- 
templar su aplicación en aquellos pacien- 
tes con TBF y RCC. 
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«ACTUALIZACIÓN EN EL DIAGNÓSTICO Y TRATAMIENTO 
DEL ASMA BRONQUIAL)) 

Introducción 

El asma bronquial es una enfermedad 
compleja, multifactorial, de difícil defini- 
ción (alguien la ha comparado al amor: 
todo el mundo sabe lo que es, pero nadie 
sabe definirla con exactitud), con implica- 
ción de factores genéticos, bioqu'unicos, 
inmunológicos , infecciosos, endocrinológi- 
cos, ambientales y psicológicos en distintos 
grados y en diferentes individuos; puede 
ser leve y no afectar para nada la vida nor- 
mal o puede ser grave e incapacitarle. 

A pesar de que se han establecido me- 
joras substanciales en el abordaje de esta 
enfermedad (nuevos conocimientos sobre 
su patogenia, diferentes métodos de apli- 
cación de los medicamentos antiguos 
progreso en la lucha contra los efectos se- 
cundarios de los mismos, aparición de 
otros nuevos medicamentos, valoración 
adecuada de los factores ambientales, so- 
ciales y psicológicos, etc. etc.), sigue sien- 
do un problema socio-sanitgio irnportan- 
te: recordar que un 5-7 % de la población 
infantil está afecta de esta enfermedad, es 
el responsable del 37 % del absentismo 
escolar causado por enfermedades crónicas 
(fallan unos 40 días por curso) y que ade- 
más el niño asmático tiene la propiedad 
de uasmatiza~ el ambiente que le rodea 
en especial el entorno familiar, al que 
pueden producir graves trastornos psicoso- 
ciales: el asmático se muestra agresivo con 
los más débiles, ataca a los hermanos me- 

nores, esclaviza a la familia en la que mu- 
chas ocasiones se observan signos de ansie- 
dad y a veces de rechazo inconsciente, con 
lo que la estructura de la personalidad del 
niño se resentirá evidentemente. 

Es más correcto hablar de <Ama in- 
fantil» que «Asma en el niño». 

Por su polimorfismo clínico el asma 
continua siendo mal diagnosticada, tanto 
por defecto como por exceso e insdicien- 
temente tratada, en el XVIII Congreso Es- 
pañol de Pediatría, celebrado en Sevilla en 
junio del 92, se sacaron las siguientes con- 
clusiones: el 42 % de los casos eran diag- 
nosticados y tratados; el 43 % no eran 
diagnosticados ni tratados; el 5 % no 
diagnosticados pero tratados y un 10 % 
diagnosticados pero no tratados. 

Es evidente, sin embargo, que el asma 
puede y debe ser diagnosticada y tratada 
por el pediatra general en colaboración 
con el alergólogo infantil, por la frecuen- 
cia de la patología alérgica en la edad in- 
fantil. En ocasiones tendrá que echar ma- 
no de: radiólogos andistas, psicólogos, 
otorrinos, neumólogos, médicos de Medi- 
cina Deportiva, etc. No cabe duda que en 
situaciones graves acudirá a los servicios de 
urgencia e incluso hospitalizarlos, pero ne- 
cesariamente cuando estos niños se rein- 
corporan al hogar, el pediatra general ten- 
drá que hacer el seguimiento adecuado. 

PedUI* Extrahospitaiarii. Torrefavega. Cantabrkz. 



Por todo lo dicho anteriormente el pe- 
diatra tiene la obligación grave de conocer 
a fondo los últimos métodos diagnósticos 
y terapéuticos de la asmología infantil, sa- 
ber que pueden beneficiarse con orienta- 
ciones muy diferentes y que las conductas 
estereotipadas no aportan en ocasiones be- 
neficio alguno. 

Sabiendo la importancia que tiene en 
Pediatría la colaboración familiar, en par- 
ticular en las enfermedades crónicas como 
es el Asma, el Pediatra debe esforzarse en 

transmitir y educar a la familia para que 
la palabra Asma no sea angustiante. En la 
medida que podamos tanto por escrito co- 
mo con entrevistas personales, nos esforza- 
remos en llegar a ellos los conocimientos 
oportunos sobre dicha enfermedad. 

En esta Mesa Redonda pretendemos 
actualizar los conceptos anteriormente ex- 
puestos, contamos para ello con unos con- 
sumados especialistas, cuya experiencia nos 
va a ser muy útil y a los que agradecemos 
su valiosa colaboración. 
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Epidemiología y medio ambiente 

FRECUENCIA pando el asma del 2.5 al 9.3 % de los ni- 
ños en edad escolar (4), y en claro aumen- 

Las enfermedades alérgicas son muy to en los países indusuializados. En la Ta- 
frecuentes en la infancia, con porcentajes bla 1 se recoge la incidencia que ouos 
que van del 10 al 24 % (1, 2,  3), ocu- autores sitúan por encima del 10 % en los 

TABLA 1. INCIDENCIA DE ASMA EN NIÑOS* 

POBLACION 
AFECTADA 

AUTOR POBLACION ESTUDIADA Relación 
Sibilancias Asma nifioslniñas 

Método Edad Total recurrentes 
(años) % % 

Kraeplein (Suecia), 1954 . . . . . . . . . .  Cuestionario 7-14 247.000 
Franden (Dinamarca), 1958 . . . . . . .  Cuestionario 6-17 79.944 
Erickson-(Finlandia), 1958 . . . . . . . .  Cuestionario y 

examen físico 7-14 27.999 
Morrison J. Srnith (Inglaterra, 1961 

1971 . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  Cuestionario y 5-15 49.273 
examen físico 5-18 20.958 

Graham (Isla de Wight, 1967 . . . . .  Cuestionario y 
examen físico 9-11 3.300 

Dawson (Escocia), 1969 . . . . . . . . . . .  Cuestionario y 
examenfísico 5-11 2.511 

Williams y McNicol (Australia, 1969 Cuestionario y 
examen físico 7-10 23.000 

Blair (Inglaterra), 1974 . . . . . . . . . . .  Cuestionario de 0-10 1.907 
medicinagral. 5-15 1.384 

Broder (USA, Michigan), 1962 . . . .  Entrevista y 0-9 2.438 
examen físico 0-15 3.761 

5-15 2.595 
Broder (USA, Michigan), 1974 . . . .  Entrevista y 5-9 1.272 

examen físico 10-15 
Ojeda (Madrid, España) (datos pro- 

pios), 1972 . . . . . . . . . . . . . . . . . .  Estudio corn. 0-7 16.100 

de <Asma Infantil». 1985. J .  A. Ojeda. 



276 G. CASTELLANO BARCA 

niños de edades comprendidas entre 7 y 
11 años, y que hacen del asma la principal 
enfermedad crónica. 

La definición de asma como «una en- 
femnea'ad asociada a una obstmcción cró- 
nica del flufo aéreo, reversible a lo largo 
del tieiempo, o con medicación» ha dejado 
de ser válida. El criterio actual es conside- 
rarla como expresión de hiperreactividad 
bronquial (HRB) ante diversos factores de- 
sencadenantes, alérgicos o de otro tipo. 

FAC~ORES PERSONALES 

Herencia 

sable de la sensibilización atópica. Cuando 
ambos coinciden en la misma persona ha- 
ce su aparición el asma extrínseco. 

En los años 60 el descubrimiento de la 
IgE y su relación con la atopia humana, 
así como la posible vinculación entre aler- 
gia y el sistema HLA, permitieron iniciar el 
conocimiento de algunas bases genéticas 
sobre las que se sigue trabajando. 

Según J. A. Ojeda el 85 % de los ni- 
ños asmáticos tienen síntomas antes de los 
6 años de edad. J. Botey encuentra que 
antes de los 4 años inician el asma el 
54 % de los niños, sea asma atópico o no, 

estudios hechos en niños asmáticos y después de los 4 años el 46 %. Según 

se patología alérgica familiar en datos recogidos del Libro Blanco de las 

el 69 % de los casos (5) a pa- Enfm?Xdades Alérgicas en España, el 

dres, abuelos, tíos y primos hermanos, y 50 % de los alérgicos encuestados tenían 

corno enfermedades el asma, rinitis, ecze- menos de 14 años cuando comenzaron con 

ma atópico, urticaria, angioedema, patolo- SUS síntomas. Ford en Australia encuentra 

gía digestiva alérgica y alergia a medita- que el asma comenzó antes de los 15 años 

mentas comprobada (6). Es evidente que en el 40 % de los casos Y Derrik en Suecia 

cuanto mayor es la carga mayor observa que el asma se Presenta antes de 

será la probabilidad de que los daten- 10s 10 años en el 72 Oh de 10s varones y en 

dientes padezcan asma u otras enfermeda- el 55 % de las hembras. 

des alérgicas. Cuando la herencia es bila- 
teral el proceso comenzará antes de los 10 
años de edad; cuando los dos progenitores 
son alérgicos la probabilidad de tener una 
enfermedad atópica es cercana al 80 %; si 
sólo lo es uno de ellos desciende al 50- 
60 %, si lo es un hermano el 30 % frente 
a un 10 % cuando no se recogen antece- 
dentes familiares (7). 

Conocida la transcendencia clííca que 
la herencia tiene en la aparición del asma 
y ouas alergopatías, se sigue investigando 
en que factores hereditarios son los princi- 
pales y como se transmiten. Ya Schwanz 
en 1952 argumentó que hay suficientes ra- 
zones para considerar que existen dos fac- 
tores hereditarios distintos en el asma, 
uno determinante del asma y otro respon- 

Sexo 

Hasta los 10 años de edad los varones 
padecen asma con mayor frecuencia que 
las hembras en una proporción 2:1, que 
con los años se va reduciendo y se iguala a 
los 30 años. 

Raza 

Las diferencias observadas dependen 
en gran parte de los grupos étnicos estu- 
diados encontrándose baja incidencia en 
países como Garnbia, Nueva Guinea o en- 
tre los esquimales o indios americanos, y 
en general en poblaciones subdesarrolla- 
das. Morrison Smith encuentra en Bit- 
minghan que el asma es más frecuente en 
los niños negros nacidos en Inglaterra, que 
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en los blancos, y la menor incidencia se 
daba en los niños negros nacidos fuera de 
Inglaterra. 

Contaminación exterior 

Es evidente el deterioro medio am- 
biental producido por la contaminación 
acuática, terrestre y aérea. Como muestra 
baste decir que en los últimos 50 años 
nuestro planeta ha perdido el 11 % de su 
superficie cultivable (equivalente a la 
extensión de China e India), y que 1.000 
especies animales y vegetales desaparecen 
cada año. En la Tabla 11 se resumen los 
factores que actúan sobre la broncolabili- 
dad. 

a ciertos polutantes. Existen unos dos 
millones de sustancias qu'micas de las que 
aproximadamente 100.000 tienen uso in- 
dustrial. Cada año aparecen 2 .O00 nuevos 
compuestos qu'micos, muchos de los 
cuales tienen capacidad sensibilizante. En 
Alemania se producen anualmente estas 
emisiones de sustancias qu'micas contami- 
nadas al aire: 

2,7 millones de toneladas de anhidrido 
sufuroso. 

2,9 millones de toneladas de óxido 
nítrico. 

7 millones de toneladas de monóxi- 
do de carbono. 

70.000 toneladas de partículas resi- 
duales de gas oil. 

32.000 toneladas de insecticidas. 

TABLA 11. FACTORES QUE INEXUYEN EN LA BRONCOLABILIDAD 

Infecciones respiratorias 
Ozono 
Dióxido nitrógeno 

ADQUIRIDA Irritantes industriales Dióxido de sulfuro 
pasajera Ácido sulfúrico 

Partículas de materiales sólidas y 
líquidas 

Inhalantes ocupacionales diversos 
Ejercicio 
Frío 

HEREDADA Alérgenos 
permanente 

de ~Alergología Clínicas 111. SEAIC. 

La contaminación que conlleva el de- 2 d o n e s  de toneladas de sustancias 
sarro110 industrial mal planteado origina orgánicas contenidas en el polvo aunosfé- 
entidades con nombre propio en Japón y rico. 
se habla del asma de Yokohama, del asma Por otro lado, en el mundo 1.200 
de Yokkaichi, o de Kawasaki o Amagasa- d o n e s  de personas respiran aire conta- 
ki, reflejando el deterioro local vinculado minado con altas dosis de dióxido de 
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azufre. Parece necesario a la vista de los Tabaco 
datos conocidos controlar la relación 
beneficia-nocividad de las nuevas y anti- En cuanto al factor alergizante del 
guas sustancias qu'micas incorporadas a la tabaco parece fuera de duda que en los 
vida diaria. En la Tabla 111 se recogen al- niños de padres fumadores aumenta el 
gunas de ellas. riesgo de padecer asma. Desde la primera 

TABLA 111. IRRITANTES AMBIENTALES 

Dióxido de sulfuro 
Monóxido de carbono 

Industriales Ácido sulfúrico 
Partículas de materiales sólidas y 

iíquidas 
Irritantes aunosféricos Ozono 

Fotoqu'únicos Oxido de nitrógeno 

Esporas de hongos 
Alergenos pululantes naturales Granos de polen 

aAlergología Clínicap 111. SEAIC. 

En relación con nuevas patologías rela- 
cionadas con el medio ambiente citemos 
el asma producida por Isocianatos, por 
ejemplo, sustancias de bajo peso molecu- 
lar que se usan en la fabricación de pintu- 
ras, barnices, plásticos y espuma de po- 
liuretano, o los casos originados en niños 
por el uso de aerosoles que se clasifican: 
agudos (bronconeumopatía tóxica, bronco- 
patía) subagudos (alveolitis, granulomato- 
sis) y crónicos (fibrosis, bronconeumopa- 
tía). 

infancia aumentan las manifestaciones res- 
piratorias en los niños en función del ta- 
baquismo paterno, desde las más comu- 
nes como la tos, un 13 % más frecuente 
cuando ambos padres son fumadores, has- 
ta las más elaboradas como las infecciones 
del tracto inferior (un 30 % más frecuen- 
tes) o la aparición de asma y sibilantes 
(un 20 % más frecuente en los hijos de 
fumadores), tal como se recoge reciente- 
mente (16). 

En la Tabla IV se recogen los principa- En la tabla V se ofrecen algunos as- 
les aerosoles. pectos de este tema. 

TABLA IV. PRINCIPALES AEROSOLES DOMÉSTICOS 

Condenados Acusados Sospechosos En observación 

Espumas plásticas Lacas capilares Farmacéuticos Betún 
Impermeabilizantes Desodorantes axilares Pinturas Nata 
Barnices para muebles Almidón Limpiadores de hornos Pegamentos 
Insecticidas Dentífricos 



EPIDEMIOLOGÍA Y MEDIO AMBIENTE 279 

TABLA V. CORRELACIÓN ENTRE EL CONSUMO DE TABACO MATERNO Y PATERNO Y 
LA APARICIÓN DE ASMA EN SUS HIJOS 

Varones Mujeres 

Número Porcentaje RR Número Porcentaje RR* RR' ajustado por el sexo 
con asma con asma (1C 91 O h )  

Madre 

Fuma 2 112 paqueteldía 80 21,3 1,63 63 12,7 1,78 1,68* 
(1,lO-2,58) 

Nofurnao < 112paqueteldía 315 13,O 281 7 , l  

Padre 

Fuma 2 112 paqueteldía 102 13,7 0,95 85 9,4 1,35 1,06 
(0,67-1,69) 

No fuma o < 112 paqueteldía 269 14,5 244 7,O 

de Pediauics, 1992; 3 3 :  1 

Meteoroiogtá y asma Indice de contaminación = 

Concentración contaminantes interiores 
En estrecha relación con la contamina- 

ción ambiental se encuentra la influencia Concentración contaminantes exteriores 

de los factores meteorológicos sobre el as- 
ma infantil. En un trabajo que hicimos 
sobre 3.071 niños con un seguimiento a lo 
largo de varios meses y relacionando las 
constantes atmosféricas y la patología ha- 
llada pudimos comprobar que tienen más 
importancia, en la presentación de asma, 
las variaciones de la presión atmosférica 
que las de los restantes parárnetros valora- 
dos (humedad relativa, temperatura, di- 
rección y tipo de vientos etc.). (8). 

Respecto a los trabajos publicados en 
nuestro entorno sobre medio ambiente y 
crisis de broncoespasmo hay diversos resul- 
tados ya que algunos autores correlacionan 
el aumento de broncoespasmo con la pre- 
sencia de dióxido de azufre (9, lo), no va- 
lorándolo otros (1 l).  

La cuantificación de la contaminación 
es compleja y se realiza mediante una fór- 
mula que relaciona la cantidad de conta- 
minantes interiores y exteriores. La expre- 
sión simplificada es esta: 

Contaminación interior 

Está constituida por los aparatos do- 
mésticos de cocina, la calefacción, humo 
del tabaco, materiales de construcción y 
aislamiento, muebles, alfombras, colgadu- 
ras e innumerables productos de limpieza, 
pintura, etc., algunos de los cuales son vo- 
látiles. Por otra parte las medidas de aho- 
rro energético han determinado un aisla- 
miento más completo de los locales, lo 
cual facilita la concentr&ión de gases y 
polvos inorgánicos. La calefacción puede 
degradar algunos materiales como la espu- 
ma de ureaformol. 

La humedad &relativa de la vivienda es 
decisiva de cara a la reproducción de áca- 
ros domésticos. Bajándola del 80 al 75 % 
se disminuye 6 veces la población de áca- 
ros (15). Con un 60 % la mortalidad es 
significativa y la mayoría sucumben por 
desecación en cifras próximas al 50 %. 
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ses europeos sobre las coniferas, sirviendo 
de introducción al Mecanismo de acción 

Aunque se han descrito varios capaces de los contaminantes. 
de producir broncoespasmo e hiperreacti- 
vidad recidivante, el mas frecueñte es el Parece lógico pensar que si esos tonta- 

vhs respiratorio sincitial, mienuas que minantes industriales destruyen especies 
los rinovhs y el mycoplasma suelen aso- vegetales afectarán también al ser huma- 
ciarse con sibilancias en niños mayores y no. 
adultos. SU localización en el aparato res- - E1 dióxido de azufre a concenua- 
piratorio conlleva la liberación de grandes ,-iones superiores a 1 p.p.m produce bron- 
cantidades de mediadores vasoactivos O cocons~icción y auténticos episodios de as- 
broncoactivos (12). ma (13). 

En la Tabla VI se muestran los índices - El monóxido de carbono actúa 
de Defoliación existentes en diversos paí- aumentando la carboxihemoglobina. 

TABLA VI. INTENSIDAD DE DEFOLIACIÓN EN PAISES EUROPEOS (1987), BASADO EN 
RECONOCIMIENTOS NACIONALES Y REGIONALES 

Intensidad Porcentaje. ordenado en severidad 
defoliación 

País creciente (clases 1-4), 

Nula Irlanda* 4.1 

Baja Hungría 
Italia 
Bulaaria 

Moderada Suecia 
Yugoslavia 
Francia 
Ausuia 
Finlandia * * 
Luxemburgo 
Noruega* 
España 
Rep. Dem. Alemana 
Bélgica 

Grave Checoslovaquia 
Rep. Fed. Alemana 
Liechtenstein 
Suiza 
Gran Bretaña 
Holanda 
URSS* 
Dinamarca 

' Sólo coníferas. 
* * Estimación preliminar. 
Fuente: UNIECE. 



MEDIO AMBIENTE 281 

- El ácido sulfúrico que se forma al 
oxidarse el dióxido de azufre e hidratarse 
en atmósferas húmedas produce obstruc- 
ción de vías aéreas más severa que la que 
origina el dióxido de azufre. 

- Las partículas sedimentables de 1 a 
5 rnicras se depositan en alvéolos o bron- 
quios produciendo reflejos de broncocons- 
uicción y potenciando los efectos de ouos 
contaminantes, como es. el caso de deriva- 
dos azufrados. 

- El dióxido de nitrógeno puede hi- 
dratarse, convertirse en NOH y producir 
broncoconstricción. 

- Los gases producidos en la combus- 
tión de gasolina son irradiados por los ra- 
yos uluavioleta originando ozono que pro- 
voca obstrucción bronquial y descenso del 
FEV 1. 

- A estos compuestos qu'unicos ha- 
bría que añadir una larga lista de sustan- 
cias empleadas en productos de fabrica- 
ción y que originan el asma ocupacional. 

- En resumen: la contaminación at- 
mosférica actúa reactivando a los enfermos 
alérgicos y aumentando el número de ca- 
sos nuevos por el aporte de nuevos alerge- 
nos (13). 

Predicción 

En el aspecto clínico práctico el pará- 
metro mejor estudiado para predecir la 

, posible aparición de enfermedad alérgica 
y10 asma es la cifra de IgE en cordón um- 
bilical como reflejan los estudios de Kjell- 
mann y col. (14). El nivel de IgE en san- 
gre de cordón superior a 0.7 U/ml está 
asociado con un alto riesgo de eczema ató- 
pico y disnea, 52.8 % y 58.8 % respecti- 
vamente en los grupos con o sin historia 
familiar de atopia comparado con el 

13.4 % y 1.1 % en el grupo con IgE infe- 
rior a 0.7 Ulml (14). Cerca del 70 % de 
los casos de alergia cierta pueden ser iden- 
t5cados al nacimiento por la unión de 
Historia Familiar + cifras de IgE en cor- 
dón por encima de 0.9 U/ml (Kjellmann 
y Croner 1984). 

El pediaua experimentado puede hacer 
el diagnóstico de asma con relativa facili- 
dad, precisando posteriormente la confir- 
mación del Alergólogo si el caso va a re- 
querir asistencia prolongada por repetirse 
las crisis. 

Sin pretender ser exhaustivo menciona- 
mos algunos de los parárneuos clííicos de 
mayor interés: 

- Historia familiar de atopia. 
- Cifras de IgE en sangre de cordón 

urnbilical . 
- Dermatitis atópica evidente o sig- 

nos asociados como xerosis, queilitis, Piti- 
riasis alba, dermatosis plantar palmas de 
manos atópicas, fsura reuoauricular, der- 
mografismo blanco, hiperqueratosis folicu- 
lar, liquenificación, etc. 
- Bronquitis disneizantes recidivan- 

tes. 
- Tos frecuente. 
- Eosinofilia sanguínea. 
- Eosinofiiia en secrecciones, mucosi- 

dad nasal y esputos. 
- Cifras bajas o ausencias de IgA sé- 

rica e IgA secretoria que aumentan el ries- 
go de sensibilización. 

Estos hallazgos clínicos pueden hacer- 
nos sospechar en la posible aparición de 
asma bronquial en algún momento (18). 

Hay ouos síntomas menores como el 
prurito nasal (saludo alérgico) el pliegue 
infraorbitario de Dennie-Morgan, las oje- 
ras alérgicas el signo de Hertoghe (dismi- 
nución o ausencia del pelo del tercio dista1 
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de las cejas), la lengua geográfica, y otros posibilidades de que aquel cuadro clínico 
más que adquieren valor cuando se sitúan pueda corresponder a otra patología capaz 
en el conjunto de los síntomas del niño de producir disnea y que sintetizamos en 
sospechoso de padecer asma bronquial, y la Tabla VI1 de la siguiente forma (17) 
haciendo una justa ponderación. (18). 

En todo caso y antes de sentar el diag- 
nóstico de asma bronquial valoremos las 

TABLA VII. POSIBLES CAUSAS DE ASMA SECUNDARIA 

Cuerpo extraño 
Síndrome de Wilson-Mikity (Pulmón in- 

maduro) 
Distress respiratorio 
Insuficiencia cardíaca congestiva 
Tumores 

Anillos vasculares 
Fístula traqueoesofágica 
Broncotraqueomalacia 
Secuesuos pulmonares 

Fibrosis quística 
Déficit de Alfa 1 Antitripsina 
Inmunodeficiencias 
Síndrome del cilio inmóvil. 

Bronquitis 
Neumonía 
Parásitos 

OTRAS CAUSAS 

Reflujo gastro-esofágico 
Hemosiderosis 
Hiperventilación psicógena 
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Valoraaón diagnóstica especializada 

Actualmente el asma infantil ha deja- 
do de ser una enfermedad crónica, cuando 
se realiza un diagnóstico precoz y un tra- 
tamiento correcto. 

Para cualquier médico que trata enfer- 
medades alérgicas en general y asma en 
particular, ha de tener siempre presente 
que los síntomas atópicos o alérgicos resul- 
tan de la interacción entre un huesped 
que ha heredado la capacidad para produ- 
cir anticuerpos reagínicos (IgE) y los aler- 
genos a los cuales se expone. Si la exposi- 
ción a los alergenos es breve, no habrá 
producción de anticuerpos reag'inicos, pero 
si la exposición antigénica es duradera o 
recurrente, es muy probable que la perso- 
na genéticamente alérgica se sensibilice, 
pudiendo presentar síntomas atópicos en 
distintos territorios del organismo. Cuan- 
do el órgano de choque afectado es el 
aparato respiratorio, se manifestará por 
crisis asmáticas periódicas de mayor o me- 
nor intensidad y frecuencia. Se describen 
otro tipo de pacientes asmáticos, no me- 
diados por IgE, conocidos como asma in- 
trínseco, asma ocupacional o tras el consu- 
mo de aspirina, de escasa incidencia a ni- 
vel pediátrico. 

A la luz de los nuevos conceptos etio- 
patogénicos del asma, el pediatra ha de 
tener siempre presente una serie de prerni- 

sas importantes al manejar a estos pacien- 
tes: 

l." El niño asmático ha de ser estu- 
diado de forma integral lo más precoz- 
mente posible, valorando no solamente al 
niño sino también a su familia y entorno. 

2." El diagnóstico y tratamiento in- 
tegral de un niño asmático, requiere no 
solo la participación del pediatra y del 
alergólogo, sino que muchas veces necesita 
la colaboración de otras ramas de la 
pediatría, como pueden ser psicólogos, 
farrnacólogos , cardiólogos, etc . 

DIAGN~STICO DEL ASMA INFANTIL 

Aunque la primera valoración de un 
niño asmático puede ser realizada por un 
médico generalista, su diagnóstico 
específico y las indicaciones de la inmuno- 
terapia deben ser establecidos exclusiva- 
mente por un especialista en alergología, 
adecuadamente formado, dados los riesgos 
que pueden ocasionar un manejo incorrec-. 
to de estos pacientes. Un diagnóstico pre- 
coz y un tratamiento correcto evitan la 
aparición de posibles complicaciones co- 
mo: deformidades anatómicas, incapaci- 
dad física, alteraciones psíquicas, absentis- 
mo escolar o yatrogenismo. 

Unihd  de Alergia Infantil. Departamento de Pediatría. Hospital Marqués de Valdecila. FauLtad de Me- 
dicina de Cantadba. 



El fin primordial de todo procedimien- 
to diagnóstico es la demostración de que 
el proceso está mediado por IgE y además, 
probar la posible implicación del alergeno 
en el órgano de choque. La valoración 
diagnóstica por tanto, de un niño asmáti- 
co para el especialista en alergología, tiene 
la finalidad de descubrir el alergeno o 
alergenos responsables de la hiperreactivi- 
dad bronquial. Suelen ser neumoalergenos 
del tipo de ácaros del polvo doméstico, 
pólenes de flores, árboles y gramfneas, 
epitelios de animales, mohos ambientales 
o domésticos, veneno de himenópteros, 
etc. 

Esta valoración requiere una metódica 
a seguir para llegar a un diagnóstico defi- 
nitivo de asma bronquial infantil y 
comprende distintos apartados (Tabla 1). 

TABLA 1. MÉTODOS DE DIAGNÓSTICO 
ESPECIALIZADO A SEGUIR EN EL ASMA 

B R O N Q U I A L  INFANTIL 

1. PRUEBAS CUTÁNEAS DIRECTAS 
- PRICK TEST 

- ESCARIECACI~N 
- INTRADERMORREACCI~N 

2.  PRUEBAS CUTÁNEAS INDIRECTAS 
- REACCIÓN DE PRAUNITZ-KÜSTNER 

(P.K.) 

3.  DETERMINACI~N DE IgE SERICA 
4. ~ U A N ~ ~ C A C I Ó N  DE IgG4 EN SUERO 
5 .  L~BERACIÓN DE HISTAMINA 
6. DEGRANULACI~N DE MASTOCITOS BASÓFLLOS 

7. TRANSFORMACIÓN BLÁSTICA DE LINFOCITOS 

(T.T.L.) 

8. EOSINOFIUIA NASAi 

9. PRUEBAS DE PROVOCACIdN BRONQUIAL 

10. EXÁMENES COMPLEMENTARIOS 

Pruebas cutáneas directas 

Las pruebas cutáneas son el método de 
diagnóstico más genuino y empleado en 
patología alérgica. Consiste en la adminis- 

tración del alergeno a través de la piel y 
tienen gran valor en el diagnóstico de 
neumoalergenos , indicando la presencia 
de anticuerpos IgE en el lugar de la reac- 
ción (17). 

El objetivo de las pruebas cutáneas es 
determinar el antígeno responsable del 
proceso y se pueden realizar mediante dis- 
tintas técnicas. En la actualidad la técnica 
más usual es la conocida como «prick test» 
o puntura, aunque en ciertos casos como 
en venenos, mohos, estaría indicado efec- 
tuar la intradermorreacción. 

En el prick se coloca una gota del ex- 
trato alergénico y probar y se perfora la 
piel con una aguja o lanceta especial, a 
través de-ella, con lo que se introduce una 
cantidad mínima de dicho alergeno. La 
respuesta se obtiene en 15-20 minutos, va- 
lorándose una pápula de 3 mm. de diá- 
metro o bien una lectura de tres cruces 
cuando la pápula es igual a la que propor- 
ciona el conqol con histamina, a la con- 
centración de 1 mg. Irnl, pero una respues- 
ta menor de dos cruces no debe tenerse en 
consideración así como el eritema (2). 

Una variante de esta técnica es la esca- 
rificación, en que mediante una lanceta o 
estilete se hace una incisión superficial, sin 
que llegue a extravasarse sangre y se coloca 
encima la gota del alergeno. Posiblemente 
el mayor logro alcanzado en los últimos 
tiempos con relación a las pruebas cutá- 
neas es la elaboración de extractos de rna- 
yor calidad, cada vez más purificados y el 
poder valorar mejor la actividad biológica 
de los mismos en Unidades Biológicas 
(B.u.) (6) en vez de las utilizadas hasta ha- 
ce unos años, Unidades de Nitrógeno Pro- 
teico (PNU), así como poder utilizar estos 
extractos así valorados en la inmunotera- 
pia. 

En la intradermorreacción se inyecta en 
la capa dérmica de la piel, con aguja muy 
fina, 0,l C.C. de un extracto de solución 
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acuosa al 1: 1000 peso/volumen del alerge- van aumentando paulatinamente en el ni- 
no a investigar. El riesgo con esta técnica ño alcanzando valores superiores a los del 
es mayor y la posibilidad de reacciones lo- adulto hacia los 12 años igualándose en la 
cales intensas de irritabilidad puede dar adolescencia (Tabla 11) y en más de la mi- 
lugar a correlacciones erróneas con la reali- tad de los niños recién nacidos no es de- 
dad clínica. tectable en el cordón umbilical (20). 

En general, se recomienda hacer intra- 
dermorreacción cuando, ante una sospecha 
clínica fundada, el prick ha sido negativo TABLA I1. DE IgE 

así como para veneno de hirnenópteros, 
hongos y medicamentos. Edad u.i./ml, 

PRiST 

Pmeba catánea indirecta ( P .  K. ) 

En 1921 PRAUSNITZ y KUSTNER (22) 
descrubieron la existencia de cierto factor 
sérico que transfería el habón alérgico y 
las reacciones inflamatorias de un indivi- 
duo a otro. PRAUSNITZ inyectó en su piel 
suero tomado de su colega KUSTNER, que 
era alérgico al pescado. Dos días más tar- 
de, cuando se inyectó el extracto del pes- 
cado en la misma zona de piel de PRAUS- 
NITZ , apareció rápidamente una pápula 
con eritema. Reconocida más tarde como 
prueba de PRAUSNITZ-KUSTNER o P. K. de 
gran utilidad clínica en los estudios de as- 
ma infantil. Se realiza inyectando intra- 
dérmicamente el suero del paciente alérgi- 
co (niños de corta edad, dermografismo 
positivo o dermatitis) a una persona adul- 
ta no alérgica. A las 48 h. se inyectan los 
alergenos a testar donde se colocó el sue- 
ro. Se valora igual que las realizadas ditec- 
tamente. Hoy día para realizar esta prueba 
tendremos que descartar previamente la 
presencia de anticuerpos del SIDA en el 
suero del paciente. 

Determinación de IgE sérica 

Dado que la IgE es el principal media- 
dor inmunológico (en ciertos casos como 
veremos luego IgG 4) de las enfermedades 
alérgicas (14), la determinación de la mis- 
ma en 4 suero del niño se considera de 
gran valor diagnóstico. Las cifras de IgE 

. . . . . . . . . .  Nacimiento 0,22 t 1,28 
. . . . . . . . . . .  6 semanas 0,69 t 6,12 

. . . . . . . . . . . . .  6 meses 2,68 t 16,3 
. . . . . . . . . . . . . . .  1 año 3,50 t 15,2 

2 años . . . . . . . . . . . . . . .  3,03 t 29,5 
3 años . . . . . . . . . . . . . . .  1,80 + 16,9 
4 años . . . . . . . . . . . . . . .  8,6O t 70,OO 
7años . . . . . . . . . . . . . . .  13,00t161,30 
10 años . . . . . . . . . . . . . .  23,70 + 570,60 
14 años . . . . . . . . . . . . . .  20,OO t 195,OO 
Adultos . . . . . . . . . . . . .  14,OO + 122,OO 

Según Kjellman, N. 1. M.; Johansson, S. G. O.,  
y Roth, A.: «Se& IgE levels in healthy children 
quantified by a sandwich technique (PRIsT),. Clin. 
Allergy, 6: 51, 1976. 

La IgE sérica se encuentra elevada en 
el asma infantil de etiología atópica, pero 
una cifra elevada no la afiima exclusiva- 
mente y hemos de tener siempre presente 
que cifras de esta inmunoglobulina se en- 
cuentran elevadas en otras entidades 
(Tabla 111) algunas de las cuales de neta 
personalidad pediátrica y que hemos de 
tener siempre presente en el momento de 
establecer un diagnóstico diferencial. El 
95 % de los niños asmáticos tienen niveles 
superiores de IgE a dos desviaciones estan- 
dar por encima de la media (15). 

La determinación de la IgE se lleva a 
cabo por distintos medios de laboratorio, 
basados en su mayoría en un mismo prin- 
cipio: 



- Un soporte sólido al que está adhe- 
rido el alergeno. 
- Suero del paciente con posible IgE 

que al unirlo al soporte alergénico se una 
a él. 
- Antisuero anti-IgE , que se añade 

posteriormente previo lavados. 

TABLA 111. ENFERMEDADES QUE CURSAN 
CON I ~ E  SÉRICA ELEVADA 

Asma bronquial extrínseco (asma alérgi- 
co) 

Rinojuntivitis alérgica. 
Dermatitis atópica 
Aspergilosis broncopulmonar. 

PARASITOSIS: 

Ascaridiasis. 
Larva migrans visceral 
Equinococosis 
Triquinosis. 
Esquistosomiasis. 
Anquilostomiasis. 
Fasciolasis. 

INMUNODEFICIENCIAS: 

Síndrome de Wiscott-Aldrich. 
Alinfoplasia t'mica. 
Síndrome de hiper IgE (R. Buckley). 

OTROS PROCESOS: 

Acroderrnatitis crónica. 
Penftgoide bulloso. 
Hemosiderosis pulmonar. 
Fibrosis quística del páncreas. 
Artritis reumatoide. 
Hodgkin (estadios tardíos). 
Nefritis intersticial por medicamentos. 
Enfermedades hepáticas severas. 
Mieloma IgE. 

Según Adkinson, N. F., y Lichtenstein L. M.: En 
Clinical Inmunology núm. 3. Edit. por F. H. Bach y 
R. A. Good. Public. por Academic Press, págs. 305- 
344. Nueva York, 1976. 

Posteriormente lo que hay que hacer 
es evidenciar la unión del suero al soporte 
para lo que se dispone de distintos méto- 
dos dependiendo del elemento que se uti- 
lice: 

- Isótopo: Radioinmzlnoensay o 
(RAsT) 
- Enzima: Enzimoinmzlnoensayo 

(ELISA). 
- Fluorocromo: Flzloroinmzlnoensayo 

(FAST). 

De estos métodos, el radioinmunoen- 
sayo y el enzimoinmunoensayo son los 
más sensibles y utilizados actualmente. 

Con la técnica del RAST tratamos de 
medir la IgE espec'fica de distintos alerge- 
nos y se valora de la siguiente forma: 

- RAST negativo (clase O): IgE 
específica no detectable. 
- RAST dudoso (clase 1): El alergeno 

probado no es indudablemente el mayor 
determinante antigénico. 
- RAST positivo (clase 11-111 y IV: Hay 

IgE específica detectable (el 90 Oh de la 
IgE está fijada). 

El método del RAST ha sido el más 
empleado en la determinación de los nive- 
les in vitro de IgE específica (29) utilizán- 
dose de forma especial en niños de corta 
edad para evitar los falsos negativos, en 
niños con dermogratismo positivo y cuan- 
do el niño tomando antihistdnicos, 
podía interferir las pruebas cutáneas. Las 
dificultades que ocasionaba el radioinmu- 
noensayo y la buena correlación de resul- 
tados entre ellos (26) ha hecho que últi- 
mamente se vea desplazado por el enzi- 
moinrnunoensayo. 

El enzimoinmunoensayo (ELISA) tiene 
aproximadaniente el mismo grado de sen- 
sibilidad que el radioinmunoensayo (entre 
1 y 10 nanograrnoslml. (10) (23) y tiene 
sobre esto varias ventajas: 
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- Está exento de las limitaciones téc- 
nicas y legales de los radioisótopos. 
- El tiempo de realización menor y 

es menos costoso. 
- Da cierta autonomía, que permite 

testar mayor número de pacientes. 
- La mayor estabilidad y duración de 

los reactivos. 

La IgE total y la IgE alergeno específi- 
ca se pueden detectar con precisión y se- 
guridad en el laboratorio mediante enzi- 
moinmunoensayo (28). El enzirnoinmu- 
noensayo para la IgE alergeno específica es 
similar al de la IgE total, excepto en que 
el alergeno, y no el anticuerpo anti IgE es 
el que se une al inmuno adsorbente en la 
fase sólida. 

Como variante de estos métodos, noso- 
tros hemos pasado a utilizar para «scree- 
ning» un método basado en quimiolumi- 
niscencia (c.L.A.-test) que dispone de dos 
paneles de treinta y dos alergenos específi- 
cos e IgE total que se testan simultánea- 
mente. Los resultados vienen interpretados 
en clase 1-11-111 y IV y solo las clases 111 y 
IV que indican unas concentraciones altas 
o muy altas de IgE específica deben ser 
consideradas de valor diagnóstico y siem- 
pre congruentes con historia clínica, prick 
test y resto de estudios realizados al pa- 
ciente. 

Caantifccacione~ de IgG 4 en mero 

Con el descubrimiento y diferenciación 
de las subclases de las inmunoglubulinas 
IgG (IgG1 IgG, IgG3 IgG4) y sobre todo 
con los avances técnicos que han permiti- 
do una mejor cuantificación, se ha abierto 
un nuevo campo de debate sobre el papel 
que la IgG4 juega en la inmunopatología 
atópica. 

Cuando tiene lugar una reacción tipo 1 
de Gel1 y Coombs se forma un anticuerpo 
anómalo, llamado reagina, que general- 
mente es de tipo IgE, pero se ha podido 

establecer que un 20 % aproximadamente 
es de tipo IgG4. Estas dos inmunoglubuli- 
nas se fijan a la superficie de los mastoci- 
tos y basófilos y al reaccionar con los aler- 
genos provocan la salida de mediadores, 
histamina, factores quimiotácticos, etc. de 
la célula previamente sensibilizada con la 
consiguiente sintomatología dependiendo 
del órgano de choque (7). 

Las concentraciones séricas de la IgG4 
varían de forma directamente proporcional 
con la edad en niños sanos, alcanzando los 
niveles del adulto entre los 8 y 10 años de 
edad (12). 

La producción de IgG4 tiene lugar pre- 
ferentemente en las células plasmáticas de 
las mucosas y concentraciones séricas eleva- 
das de esta inmunoglobulina se en- 
cuentran casi siempre en niños y adultos 
con asma (11) (18). Se ha afirmado que 
una concentración de la IgG4 por encima 
de lo normal puede indicar un mal pro- 
nóstico en niños con asma (9) sin embargo 
un estudio prospectivo posterior en niños 
asrnáticos, no pudo confirmar la existencia 
de una asociación entre los niveles de 
IgG4 y la respuesta al tratamiento antias- 
mático (1 1). 

En los niños asmáticos, los anticuerpos 
IgG4 séticos frente a alergenos (alternaria, 
leche, huevo, etc.) son más frecuentes que 
en niños no alérgicos, aunque anticuerpos 
IgG4 son también detectables en niños no 
alérgicos pero que pueden tener otra po- 
sible patología no aclarada. La ,presencia 
de anticuerpos IgG4 establece un diagnós- 
tico definitivo en el asma 10 que sí parece 
estar suficientemente probado es en 
aquellos casos en que se asocian asma y 
dermatitis atópica (4), (8), (13) (25). 

Posiblemente nuevos estudios puedan 
aclarar el papel de la IgG4 como anticuer- 
po sensibilizante hasta el punto de que 
'pudiera haber subtipos de IgG4 con dife- 
'rentes funciones (5) (2 1). 



Test de la liberaciones de histamina Eosinófilos en moco nasal 

Esta técnica descrita por LICHTENSTEIN 
y OSLER, 1969, (16) consiste en reproducir 
«in viuo» la reacción antígeno-anticuerpo 
(IgE previamente unida a la superficie del 
basófdo). Se basa en medir la cantidad de 
histamina liberada por los basófilos uas 
añadir cantidades crecientes de alergeno 
(24). La cantidad de histamina liberada se 
mide generalmente por espectrofotomeuía 
y tiene buena correlación con la cl'hica, 
pruebas cutáneas y RAST (19). 

Esta prueba se considera de gran utili- 
dad para el diagnóstico de neumoalerge- 
nos. 

Test de la Degranalación de los basófi- 
los 

La técnica de degranulación de basófi- 
los humanos (3) se basa en medir el por- 
centaje de basófilos degranulados uas in- 
cubar una muestra de sangre heparinizada 
en una serie de diluciones del alergeno 
sospechoso. Se considera positivo el test si 
la degranulación es superior al 50 %. Su 
grado de inespecificidad es grande con re- 
lación a las pruebas cutáneas ya que en 
ocasiones es posible observar una degranu- 
lación espontánea no inmunológica. Su 
utilidad es mayor en el diagnóstico de 
sensibilización a medicamentos. 

Transformaciones blástica de Zinfocitos 

Esta técnica se basa en la propiedad 
que tienen los linfocitos de transformarse 
en linfoblastos cuando se cultivan en un 
medio en el que existe el alergeno al cual 
han sido sensibilizados. Esta técnica es de 
gran utilidad para diferenciar linfocitos T y 
B de un pool de linfocitos al enfrentarlos 
con ciertos mitógenos (Pokoweed y Canca- 
riavalina A respectivamente) y aunque ha 
sido utilizada para el diagnóstico de alergia 
a medicamentos y ouos procesos alérgicos 
los resultados son poco satisfactorios. 

El estudio microscópico del moco nasal 
muestra gran predominio de eosinófilos so- 
bre polimorfonucleares en la mayoría de pa- 
cientes con asma extrínseco. Sin embargo, 
es posible que se observe un predominio de 
eosinófilos en casos de rinitis eosinofílica no 
alérgica y en algunos casos de rinitis vaso- 
motora y sinusitis hiperplásica. 

Pmebas de provocación bronquial 

Las pruebas de provocación inhalativa 
bronquial sirven para determinar la dosis 
mínima del alergeno administrado en 
aerosol que es capaz de provocar un uans- 
torno ventilatorio obtructivo con un des- 
censo superior al 20 % del VEMS inicial- 
mente observado. Esta prueba de provo- 
cación puede tener un valor diagnóstico 
definitivo en patología respiratoria por 
neumoalergenos al reproducir los síntomas 
cuando se hace inhalar el alergeno respon- 
sable seguido de espiromeuia. 

Algunos autores han sugerido que el 
diagnóstico debería ser confirmado me- 
diante provocación bronquial positiva 
antes de empezar la inmunoterapia en as- 
mático~ (1) (27) sin embargo se utilizan 
fundamentalmente en los casos en que los 
test cutáneos sean negativos y la historia 
clínica es muy sospechosa de sensibiliza- 
ción. 

A nivel pediáuico, dependiendo de la 
edad y la colaboración por parte del niño, 
esta prueba puede ser difícil de realizar 
para alergenos inhalados, aunque no para 
alimentos y medicamentos por vía oral o 
conjuntival en rinoconjuntivitis con asma. 

Exámenes complementarios: 

Todo estudio alergológico ha de ir 
acompañado de una serie de exámenes 
complementarios como norma en el que 
se incluye. 
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- Hemograma: El número de eosinó- 
filos oscila entre 1-3 de la fórmula leucoci- 
taria equivalente a 50-300 eosinófilos por 
rnrn3, que corresponde al 5-6 % de la fór- 
mula. A nivel pediáuico la eosinofilia es 
muy constante, aunque no exclusiva de los 
procesos asmáticos, algo que muchas veces 
no se suele tener en consideración. 

- Parásitos: La investigación de hue- 
vos y parásitos en heces y porta (Test de 
Graharn) es algo que debería estar irn- 
plantado como norma, ya que puede ser 
causa de eosinofilia sanguínea que podría 
ser erronearnente atribuida a un proceso 
asmático alérgico. Hemos de tener siempre 
presente en esta prueba la existencia de 

falsos negativos, que la parasitosis es endé- 
mica en nuesuo medio y que la historia 
clínica nos dará en estos casos la actitud a 
tomar con el paciente. 

- Frotzi faringeo, nasd (en ciertos ca- 
sos ocular), mantoux, elecuolitos en sudor 
(iontoforesis), radiografías de senos, lateral 
de cuello y tórax, así como estudios inmu- 
nológicos precisos (IgA sérica y10 secreto- 
ra, cuantificación de subclases de IgG, de- 
terminación del número y tipos de linfoci- 
tos T y B, presencia de inmunocomplejos 
circulantes, etc.) es algo que no puede fal- 
tar para establecer un diagnóstico diferen- 
cial y definitivo de asma bronquial. 
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Actualización del tratamiento del asma en las diferentes edades 

Clásicamente se han utilizado, y se 
utilizan, dos tipos de medios terapéuticos 
en el asma infantil y del adolescente: me- 
didas higiénico-ambientales y tratamiento 
farmacológico, y ambos pueden aplicarse, 
sea como tratamiento del episodio agudo 
de asma, sea como tratamiento de fondo 
continuado. 

Las medidas higiénico-ambientales han 
de aplicarse de una manera sistemática 
tanto en el tratamiento del episodio agu- 
do como formando parte, incluso como 
única e ineludible actuación, en el trata- 
miento de fondo. 

MEDIDAS HIGIÉNICO-AMBIENTALES EN EL 
EPISODIO AGUDO 

Una humidifación del aire respirado 
puede ser útil, sin llegar a la formación de 
nieblas, ya que el vapor de agua se ha de- 
mostrado nocivo, provocando broncospas- 
mo reversible (A. Milner). Aporte de 1í- 
quidos por vía oral cuya acción mucolítica 
ha de ser aprovechada, aparte de mante- 
ner un correcto estado de hidratación. 
Adopción de una postura correcta, semi- 
sentado, para un mejor aprovechamiento 
del aire respirado. La puesta en práctica 
de ejercicios respiratorios aprendidos pre- 
viamente completan estas medidas higié- 
nico-ambientales. Estos ejercicios consisten 
fundamentalmente en invitar al sujeto a 
respirar tranquilamente, alargando en lo 

posible la espiración, que será lenta y 
completa, con el fin de eliminar al máxi- 
mo el aire residual, favorecedor de la dis- 
nea. 

MEDIDAS HIGIÉNICO-AMBIENTALES EN EL 
TRATAMIENTO DE FONDO 

Dentro del control ambiental se inclu- 
yen una serie de medidas que exponemos 
a continuación: Eliminación de alergenos: 
El tratamiento fundamental de la alergia 
es la eliminación de aquellos factores que 
la provocan, por lo tanto ante una alergia 
demostrada en el asma será imprescindible 
actuar en ese sentido. El cuidado de la vi- 
vienda y de la habitación del paciente, eli- 
minando de su ambiente los reservorios de 
polvo: alfombras, moquetas, muñecos de 
peluche, etcétera. La habitación del niño 
o adolescente asmáticos debe estar libre de 
estos reservorios, así como libros, revistas, 
ropa amontonada, mantas de lana, etcéte- 
ra. La eliminación de animales domésticos 
es aparentemente fácil, sin embargo cons- 
tituye un problema psicológico serio, por 
lo que será siempre preferible evitar de 
entrada su adquisición antes que su retira- 
da. La eliminación de manchas de hume- 
dad (mohos) constituye otra medida a te- 
ner en cuenta, sobre todo si la alergia a 
hongos ha sido demostrada. 

El uso de acancidas puede completar 
estas medidas, orientado a la eliminación 



del Dermatophagoides (ácaro del polvo 
doméstico). Su utilización implica una co- 
rrecta aplicación de las normas adjuntadas 
por el fabricante, comentándolas con la 
familia, ya que está demostrada una mala 
utilización en general. La «purificación» 
ambiental, en forma de ventilación, sea 
exterior, manteniendo las ventanas abier- 
tas durante dos horas diarias, sea interior, 
mediante el uso de purificadores, constitu- 
ye otra medida de control' ambiental. 

Finalmente no debemos dejar de lado 
la eliminación de factores contaminantes, 
irritantes externos, desencadenantes de 
broncospasmo ante una hiperreactividad 
respiratoria inespecífica. En este sentido 
no hemos de olvidar la acción nociva de 
los aerosoles de limpieza e insecticidas, los 
disolventes de pintura y fundamentalmen- 
te el humo de tabaco, demostrado factor 
desencadenante de broncospasmo, de pri- 
mera línea. 

La fzsioterapia respiratoria no debe fal- 
tar nunca como medio coadyuvante en el 
tratamiento de fondo. Consiste en el 
aprendizaje de una serie de ejercicios res- 
piratorios cuya finalidad es por un lado la 
óptima utilización de la capacidad respira- 
toria, mediante inspiraciones profundas y 
espiraciones completas, que permiten la 
expulsión del aire residual, con un aprove- 
chamiento máximo de la respiración abdo- 
minal mediante la correcta utilización del 
diafragma. La práctica diaria de estos ejer- 
cicios ayudará también a la eliminación de 
las secreciones bronquiales viscosas. 

A estas medidas tendríamos que aña- 
dir las curas cLimáticas, Su utilidad depen- 
de por un lado de las ventajas o inconve- 
nientes que pueda plantear una «parentec- 
temía transitoria en cada caso particular. 
Depende, por otra parte, del o de los aler- 
genos desencadenantes: una casa de colo- 
nias en el campo, durmiendo en saco de 
montaña, limpiando cada día (como tarea 

educativa) el dormitorio, no parece el lu- 
gar ideal para el asmático con alergia a los 
ácaros del polvo, si no está compensado 
con otras medidas preventivas. En el fon- 
do lo que iremos a buscar es un ambiente 
libre de contaminantes, alergénicos o ines- 
pecífico~. 

~ T A M I E N T O  FARMACOLÓGICO DEL ASMA 

Terapéutica antia~mática por inhalación 

La intensa eficacia, con una rapidez de 
acción extraordinaria, de los broncodilata- 
dores (BD) de segunda generación exige 
que todo asmático tenga acceso inmediato 
y fácil a un BD en inhalación, utilizable 
en el hogar, en la escuela y durante las va- 
caciones. En los niños muy pequeños pue- 
den utilizarse dispositivos especiales de 
ayuda para la administración de los BD 
por vía inhalatoria. 

Por otro lado el interés de los gluco- 
corticoides inhalados (GCI) radica en que 
poseen una correlación entre la actividad 
local y la actividad general muy elevada, 
correlación que se ve favorecida por un ca- 
tabolismo hepático muy potente, que hace 
que los GCI, sean deglutidos o absorbidos 
en el pulmón, experimentan un catabolis- 
mo hepático muy rápido que da lugar a 
metabolitos poco o nada activos. 

En tercer lugar, y dentro de la medita- 
ción antiasmática inhalatoria, se encuentra 
el cromoglicato disódico (CGDS) y el nedo- 
cromil sódico (NS), medicamentos preven- 
tivos por vía inhalatoria. 

Principio básico en la administración de 
BD inhalados es la utilización de dosis más 
elevadas que los comúnmente empleadas y 
con mayor frecuencia de la habitual. Las 
dosis más elevadas suponen la administra- 
ción de tres o cuatros pulsaciones de aero- 
sol inhaladas en tres o cuatro minutos con 
una frecuencia de cada tres a cuatro horas, 



en lugar de una pulsación cada seis horas, 
que es generalmente insuficiente. Ello 
puede representar un total de veinte pul- 
saciones o más por día o de unas diez do- 
sis de polvo en un día. La eficacia de estas 
dosis más elevadas puede ser rápida y es- 
pectacular, incluso en casos de asma man- 
tenida durante días y no controlada de an- 
temano con dosis pequeñas de BD inhala- 
dos. 

Otro principio básico, como se com- 
prende, es la necesidad de adiestrar de an- 
temano a los médicos y enfermeras, que 
enseñarán el uso de estos dispositivos a los 
pacientes asmáticos y sus familias. Se ha 
comprobado que precisamente los médicos 
prácticos a menudo no los saben utilizar y 
no enseñan, o enseñan mal, el uso de es- 
tos dispositivos a sus pacientes. 

USILIZACION DE LOS DIVERSOS DISPOSITIVOS EN LAS DIFERENTES EDADES 

A partir de tos 9 años, incluso antes, el paciente puede utilizar directamente el aerosol conven- 
cional presurizado (ACP) de BD, GCI, CGDS y NS, cuya técnica ha de ser correctamente explicada y 
repasada en cada visita. 

La técnica correcta consiste en: 

- Agitar fuertemente el ACP. 
- Espirar profundamente, vaciando completamente los pulmones. 
- Iniciar una inspiración profunda y continua, con la boquilla del aparato rodeada con 

los labios. 
- Hacia la mitad de la inspiración presionar el pulsador del ACP sin detener la inspira- 

ción, continuándola hasta el final. 
- Aguantar la respiración durante unos diez segundos y expulsar lentamente el aire por 

la nariz. 

. A pesar de una técnica correcta la deposición del fármaco en aparato respiratorio inferior es 
bastante baja y la deposición orofaríngea alta (¿absorción sistémica?), por lo que en estas edades 
está indicada la utilización de una cámara de inhalación (spacer) cuya técnicas comentaremos más 
adelante. 

También en estas edades pueden utilizarse medicamentos antiasmáticos en forma de polvo se- 
co para inhalar, que precisan el complemento de un aparato con el que, previa preparación de la 
dosis de polvo, permiten aspirar su contenido. 

La técnica es la siguiente: 

- Colocar y perforar la cápsula o disponer una dosis para su aspiración. 
- Espirar completamente, vaciando los pulmones, con el aparato separado de la boca. 
- Colocar el aparato en la boca, rodeando la boquilla con los labios. 
- Inspirar profundamente y de una vez, con la cabeza en extensión. 
- Inspirar profundamente y de una vez, con la cabeza en extensión. 
- Aguantar la respiración durante diez segundos y expulsar el aire lentamente por la na- 

riz, con el aparato separado de la cara. 

Los )&entes de fi a 9 años. Suelen tener habilidad para el manejo de los inhaladores de pol- 
vo. No ocurre así con la utilización de ACP, en cuyo caso son de gran utilidad las cámaras de inha- 
lación (spacers). 
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Las cámaras de inhalación son dispositivos de gran volumen (750 ml. o más), con una válvula 
unidireccional, que permiten una mejor inhalación de los BD en aerosol y de los GCI, con una ma- 
yor deposición en vías respiratorias bajas y una menor deposición orofaríngea. 

Técnica: 

- Aplicar la boquilla de la cámara en la boca, abrazándola con los labios, y el ACP en el 
extremo opuesto (previamente agitado). 

- Pulsar el aerosol. 
- Efectuar cinco respiraciones completas a través de la boca (jocluir la nariz?) que hagan 

mover (sonar) la válvula. 

Los niños de 3 a S años. Dominan, en general, el uso de la medicación en ACP a través de la 
cámara de inhalación. 

Niños menores de 3 años. En estas edades se proponen diversos dispositivos de ayuda para la 
administración de la medicación inhalada: 

- Vaso de picnic, bolsa, sobre grande de papel, cámara Konica 

Nuestra experiencia se centra fundamentalmente en el primero, utilizando sobre todo vasos de 
papel encerado con una capacidad mínima de 200 ml. 

Técnica: 

- Acoplar el ACP (previamente agitado) en un orificio practicado sobremedida en el fondo 
del vaso. 

- Colocar el vaso sobre boca-nariz del niño a modo de mascarilla. 
- Pulsar el ACP y mantener durante diez segundos. 

- Cámara de inhalación más mascarilla: Se complementa la cámara de inhalación con una 
mascarilla de plástico que se acople bien a la boquilla de la cámara. 

Técnica: 

- Aplicar la mascarilla en la boquilla de la cámara y el ACP en el extremo opuesto (pre- 
viamente agitado). 

- Colocar la mascarilla sobre boca-nariz del niño manteniendo la cámara en posición ver- 
tical (válvula abierta). 

- Pulsar el ACP y mantener durante diez segundos. 

- Nebulizadores mecánicos. Estos pueden ser instalados en el hogar o bien utilizarse en los 
servicios de urgencias. Nos referimos a los casos graves y recidivantes en los que se han observado 
crisis asmáticas que no han respondido a los BD orales o inhalados con alguno de los dispositivos 
de ayuda mencionados. Son utilizables también, en el domicilio del paciente, para la administra- 
ción de CGDS en solución para nebulización. 

Aún sigue en pie la polémica respecto a los dispositivos de inhalación, y especialmente a los 
nebulizadores mecánicos por el peligro potencial que supondría que el paciente o su familia, con- 
fiados en su habitual eficacia, dejasen de solicitar ayuda médica en una crisis grave. 



TRATAMIENTO FARMAcoLÓGICO DEL ASMA, (TFA) EN LAS DIFERENTES EDADES 

TFA DEL EPISODIO AGUDO 

Niños mayores de S años y adol'escentes: 

BETA-2 ESTIMULANTES: 
- Vía oral (casos leves). 
- Vía inhaiatoria: Polvo en cápsulas o micronizado. 

ACP conlsin dispositivo de ayuda. 

TEOFILINAS «RAPIDAS» (?): Anhidra, Aminofilina, Teofilinato de colina. 

Ninos de 2 a 5 años: 

BETA-2 ESTIMULANTES: 
- Vía oral (casos leves). 
- Vía inhalatoria: Polvo rnicronizado. 

ACP conlsin dispositivo de ayuda. 

TEOFILINAS «RAPIDAS» (?). 

Niños de 1 a 2 años: 

BESA-2 ESTIMULANTES: ' 

- Vía oral (?). 
- Vía inhalatoria: ACP con dispositivo de ayuda. 

GCI: ACP con dispositivo de ayuda. 

GLUCOCORTICOIDES (GC) ORALES: Prednisona, Metilprednisolona, Deflazacort. 

Niños menores de 1 año: 

BESA-2 ESTIMULANTES: 
- Vía oral (??). 
- Vía inhalatoria: ACP con dispositivo de ayuda. 

ANTICOLINERGICOS: Br. de Iprauopio en ACP con dispositivo de ayuda. 

BETA-2 + IPRATROPIO en ACP con dispositivo de ayuda. 

GCI en ACP con dispositivo de ayuda. 

GC orales. 

Ante estos esquemas de tratamiento La utilización de la teofilna de libera- 
del epirodio agudo en las diferentes eda- ción r á ~ ~ &  está anotada con interrogante. 
des merece la pena detenerse y hacer una La razón es que con el uso de Beta-2 inha- 
serie de reflexiones. lados no es frecuente que sea necesaria la 
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adición de otro medicamento. No obstan- 
te su indicación sigue en pie, utilizando 
siempre teofilina anhidra pura o una sal 
hidrolizable a teofilina, es decir aminofili- 
na o teofilinato de colina, teniendo en 
cuenta su biodisponibilidad en teofilina 
pura, que es del 85 % para la aminofilina 
v del 64 Oh para el teofilinato de colina. 
LOS derivadosA~-7 sustituídos no se hidro- 
lizan a teofilina por lo que es imposible 
su dosificación en sangre a la hora de cal- 
cular la dosis individual. 

La utilización de los Beta-2 por vía 
oral en niños de 2 años o menos está con 
interrogante dada su pobre acción en estas 
edades. 

La hornonoterapia constituye una op- 
ción de tratamiento, sobre todo en ciertas 
edades. Su mecanismo de acción, funda- 
mentalmente, consiste en la elevación del 

AMP cíclico, la inhibición de reacciones 
antígeno-anticuerpo, así como su acción 
antiinflamatoria. A la hora de utilizar glu- 
cocorticoides es preciso tener en cuenta 
que por vía oral llega a tardar 3 ó 4 días 
en iniciar su acción, por vía endovenosa 4 
horas y por vía intramuscular de 5 a 15 
días. 

La alternativa a los glucocorticoides es 
el ACTH sintético, con una menor acción 
inhibidora del crecimiento, de acción 
igualmente lenta y con la posibilidad de 
desencadenar reacciones alérgicas, lo que 
hace que sea muy poco utilizado. 

Corticoterapia oral: Utilizamos exclusi- 
vamente Prednisona, prednisolona, me- 
tilprednisolona, y últimamente deflaza- 
cort, todos ellos con una acción suficiente 
glucocorticoide y una mínima acción mi- 
neralcorticoide . 

Indicaciones. 

Cnris grave: 

1.O 1-2 mglKg1día (máximo 60 mgldía). 
Una sola toma. 3-5 días. 

2 . O  Mitad de dosis. 3-5 días. 
3 .  Glucorticoides inhalados + BD. 

Pródromos de una ckLr o inicio de una infección vírika respiratoria: 

0.5-1 mglKgldía. Una sola toma. 5-7 días. 

Bronquiol'itis vírica: 

1.5-2 mglKg1día. Tres tomas. 7 días. 

DLrnea continua: 

1 mglKgldía. Una toma matinal. Días alternos. 
Reducir dosis y pasar a GCI + BD. 



Corticoterapia local (GCq: Dipropio- 
nato de beclometasona y budesonida. Para 
su utilización y aprovechamiento son nece- 
sarias unas vías aéreas permeables. Su 
cumplimiento no suele ofrecer dificultades 
al poder administrarse en dos tomas, ma- 
ñana y noche. Se presentan actualmente 
en forma de ACP que puede utilizarse con 
o sin dispositivo de ayuda y polvo para in- 
halar, aunque siempre preferimos el uso 
de una cámara de inhalación que reduce 
el efecto sistémico (de Blic y Scheinman, 
1991). El efecto secundario que presenta 

con mayor frecuencia es la candidiasis 
oral-laríngea, de más rara aparición con la 
utilización de cámara de inhalación. La 
supresión del eje hipotálamo-hipófiso-su- 
prarrenal es mínima. Su indicación pri- 
mordial es la de sustituir o disminuir la 
corticoterapia oral. 

Dosis: De 200 a 750 mcg (y) dos veces 
al día. Se recomienda, antes de la puber- 
tad no sobrepasar los 600 mcg y durante 
la pubertad no sobrepasar los 400 mcg. La 
duración del tratamiento no está estipula- 
da, habiendo de ser la menor posible. 

TRATAMIENTO DE FONDO 

Orientado a la eliminación de factores desencadenantes, a la protección de las vías aéreas hipe- 
rreactivas y a la disminución de esta hiperreactividad. 

El arsenal terapéutico de fondo queda plasmado en la siguiente lista: 

- Control ambiental (acaricidas). 
- Fisioterapia respiratoria. 
- Cromoglicato disódico. 
- Nedocromil sódico. 
- Glucocorticoides (orales, inhalados). 
- Ketotifeno. 
- Antihistamínicos. 
- Teofilina de liberación retardada. 
- Inmunoterapia específica. 

Los dos primeros apartados han sido uatados más arriba y no deben faltar nunca como primera 
alternativa al tratamiento farmacológico de fondo que se plantea a continuación en las diferentes 
edades. 

Niños mayores de años y adoLescentes. 

CROMOGLICATO en cápsulas con polvo para inhalar (4 cápsulas al día). 
NEDOCROMIL en ACP (sólo mayores de G años). (2  pulsaciones de 2 a 4 veces al día). 
GCI. 
GC ORALES. 

Niños de 2 a S años. 

CROMOGLICATO: 2 a 4 años: solución para nebulizador (una ampolla, 4 veces al día). 
4 a 5 afíos: cápsulas con polvo para inhalar (Igual dosis). 

GCI. 
GC ORALES. 

Niños menores de 2 años. 

CROMOGLICATO en solución para nebulizador (Igual dosis). 
GCI. 
GC ORALES: De O a 18 meses pocolmuy poco efectivos. 
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En el caso de utilizar teofilinas de Zibe- 
ración retardada, en el tratamiento de 
fondo, es preciso tener en cuenta una serie 
de circunstancias: la dosis inicial es de 8 a 
12 mg./Kg./dosis, repetida dos veces al 
día, practicando siempre niveles de teofili- 
nemia para evitar una infra o una sobre- 
dosificación. Considerar que hay una serie 
de factores que influyen en el aclaramien- 
to de la teofilina, y así aumentan los nive- 
les de teofilinemia: una dieta rica en hi- 
dratos de carbono, la administración de 
trioleandomicina y de eritromicina y la va- 
cuna antigripal, y disminuyen los niveles 
de teofilinemia el consumo de tabaco y 
una dieta rica en proteínas. Finalmente, 
recordar que no se adquieren niveles útiles 
en sangre hasta el tercer o cuarto día del 
inicio del tratamiento (C. Molina, 1984). 

Inmunoterapia especíj5ca. Este procedi- 
miento, que es, por definición, el único 
tratamiento etiológico de la alergia, ha su- 
frido un descenso espectacular en los últi- 
mos años, pasando de ser el tratamiento 
«princeps» a uno más en la lista de los 
medicamentos preventivos. 

La inmunoterapia especEjcica (IE) inten- 
ta la consecución de una disminución de 
la sensibilidad alergénica mediante la in- 
yección de dosis subclínicas de un alerge- 
no. Su mecanismo de acción aún no está 
totalmente definido, si bien parece claro 
que provoca el desarrollo de anticuerpos 
bloqueantes del tipo IgG; disminuye la 
sensibilidad de las células mediadoras ante 
el alergeno y disminuye la respuesta espe- 
cífica IgE ante el alergeno. La eficacia e 
inocuidad de la inmunoterapia en las en- 
fermedades alérgicas están siendo reciente- 
mente cuestionadas, si bien su uso ade- 
cuado, con indicaciones bien precisas y las 
lógicas precauciones ante este tipo de tera- 
pia hacen de ella una alternativa viable en 
el tratamiento de los problemas respirato- 
rios de causa alérgica en el paciente pediá- 
trico. 

La IE es uno de los tratamientos más 
frecuentemente administrados en Alergo- 
logía, y en Estados Unidos, por ejemplo, 
es tratamiento de primera elección en los 
adolescentes. Sin embargo, la publicación 
de artículos referentes a reacciones adver- 
sas sistémicas, incluso mortales, debidas a 
esta técnica, el efecto útil de tratamientos 
convencionales actuales y, en nuestro país, 
el encarecimiento notable para los usuarios 
de la Seguridad Social, han provocado un 
declive en la utilización de esta terapéuti- 
ca, que ha hecho preguntarse a algunos 
autores: «Es la IE un tratamiento del pasa- 
do?» (Bousquet y Michel, 1989). 

Cniterios para la puesta en marcha de 
una IE 

- Identificación del o de los antíge- 
nos responsables. 
- Valoración de la gravedad y dura- 

ción del asma. 
- Valoración de la eficacia del trata- 

miento convencional. 
- Revisión periódica de su eficacia en 

cada caso. 

La vut de adminzstración es la subcutá- 
nea, inyectando la dosis muy lentamente y 
aplicándola en la cara de extensión del 
brazo a unos ocho cent'metros por encima 
del codo. La administración de las dosis 
debe hacerse siempre bajo control médico, 
quien valorará la existencia de circunstan- 
cias que impidan la aplicación de las dosis 
en aquel momento. Se deberá disponer de 
un botiquín antishock ante la aparición de 
reacciones que no son raras. Para la am- 
pliación de estos criterios me remito a la 
publicación de la Sociedad Española de 
Alergología e Inmunología Clínica, «Nor- 
mativa sobre inrnunoterapia en enferme- 
dades alérgicas». La duración de la IE se ha 
de individualizar, y en términos generales 
será de no menos de tres a cinco años, ha- 
biendo estado asintomático el paciente 
durante al menos dos años. 
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Estado actual de la inmunoterapia específica 

Todo pediatra al encontrarse con un 
niño asmático ha de tener siempre presen- 
te que se trata de un ser en desarrollo y 
crecimiento y por tanto, más vulnerable y 
expuesto a ciertas agresiones y transgre- 
siones que un organismo ya conformado y 
desarrollado como puede ser el del adulto. 

Ante un niño con crisis asmáticas, el 
pediatra alergólogo debe plantearse dos 
objetivos principales: 

1. Evitar nuevos episodios similares 
que puedan condicionarle una disminu- 
ción psicofisica irrecuperable, por la reite- 
ración del proceso mediante un uatamien- 
to etiológico o causal. 

2.  Yugular las crisis agudas sin pro- 
ducir efectos patogénicos en el paciente 
mediante un tratamiento sintomático 
correcto. 

En alergología, como en cualquier ra- 
ma de la medicina lo idóneo es instaurar 
un tratamiento etiológico o causal. En la 
actualidad la inmunoterapia o hiposensibi- 
lización específica, constituye el principal 
y casi exclusivo método eficaz que dispone 
el alergólogo para llevar a cabo un ade- 
cuado tratamiento etiológico. La inmuno- 
terapia va dirigida a modificar la respuesta 
inmunológica anormal del paciente alérgi- 
co con el fin de controlar parcial o defini- 

tivamente su proceso. Deberá ir siempre 
unida a una desalergenización adecuada 
de su entorno y un tratamiento sintomá- 
tico correcto. 

El término de inmunoterapia fue in- 
troducido por Norman y Lichtenstein en 
1978 (33) para designar el tratamiento de 
las enfermedades alérgicas mediadas por 
IgE, mediante la inyección del alergeno 
desencadenante que induce cambios in- 
munológicos, humorales (anticuerpos) y 
celulares (linfocitos T, mastocitos, basófi- 
los) cada vez mejor conocidos (6). 

Entendemos por inrnunoterapia (IT), 
la administración generalmente por vía 
subcutánea (ocasionalmente oral o nasal), 
del antígeno o antígenos (a dosis crecien- 
tes y concentraciones variables) al que el 
paciente está sensibilizado, hasta llegar a 
la dosis terapéutica o de mantenimiento, 
en ciertos casos a la dosis máxima tolera- 
da. 

La inmunoterapia se viene utilizando 
en el tratamiento de pacientes alérgicos 
desde los comienzos del siglo XX, ya en 
1911, NOON (32) y FREEMAN (15) inyec- 
tan extracto de polen de hierbas en pa- 
cientes con polinosis (Fiebre del heno) a 
dosis crecientes, aportando resultados be- 
neficiosos. 

Unidad de Alergia Infantd. Departamento de Pediatda. Hospital Universitario nMargués de Val'deciUan. 
Facultad de Medicina de Cantabria. 



EFICACIA DE LA INMUNOTERAPIA 

El empleo de la inmunoterapia en el 
tratamiento del asma infantil ha sido y si- 
gue siendo motivo de ciertas controversias. 
Sin entrar en un debate académico inten- 
taré plasmar una visión aséptica del 
problema. UNO es raro escuchar o leer fra- 
ses lapidarias de rechazo total o de adrni- 
ración ferviente de la inmunoterapia. Esto 
en general es debido al desconocimiento 
de la enfermedad alérgica, el subtrato in- 
munológico de la misma, los mecanismos 
inmunes de como actúa la inmunoterapia, 
o los resultados de la misma en estudios 
randomizados, doble ciego que en la ac- 
tualidad existen en número suficiente co- 
mo para avalar la eficacia de la inmunote- 
rapia, cuando esta bien indicada, correcta- 
mente efectuada y controlada la tolerancia 
a la misma (29). 

baja calidad y potencia, se puede observar 
al analizar estas publicaciones, que no se 
ha tenido siempre en cuenta al evaluar el 
fracaso terapéutico de la inmunoterapia 
otros factores de gran importancia: 

- La propia heterogenidad etiopato- 
génica del asma (ácaros, polvos, epitelios, 
mohos1 edema, inflamación, broncoespas- 
mo). 

La posible influencia de diversos facto- 
res epidemiológicos (tipo de lactancia, 
edad del comienzo de los síntomas, sexo, 
antecedentes familiares, psiquismo del pa- 
ciente, nivel socio cultural de la familia, 
características de la vivienda, procedencia y 
situación geográfica del paciente (3 1). 

- La existencia de pacientes polisensi- 
bilizados (ácaros + hongos + pólenes) 
que interfieren la sintomatología del en- 
fermo 1181. 

\ ,  

El primer estudio controlado que de- 
mostró la eficacia de la inmunoterapia en - La falta de un diagnóstico diferen- 

el asma fue realizado por FRANCKLAND y cid con otros procesos concomitantes co- 

AUSTIN en 1954 (14). Desde entonces han mo sinusitis, reflujo gastroesofágico, a los 

aparecido múltiples publicaciones que que por fin se les empieza a dar impor- 

constatan que, con una buena selección de tancia. 

pacientes y- utilizando antígenos de buena 
calidad (purificados, estandarizados y me- 
tidos en UI o UB) la inmunoterapia es alta- 
mente eficaz. 

Existen trabajos que contradicen esta 
eficacia de la inmunoterapia y es necesario 
llegar a los estudios de DREBORG (12) en 
1986, donde constata el hecho de que los 
estudios donde la inmunoterapia no resul- 
ta superior al placebo se habían utilizado 
extractos de baja potencia, no estandariza- 
dos e inestables. No debería por tanto po- 
nerse en tela de juicio la efectividad de la 
inmunoterapia como principio terapéutico 
sino la calidad de los antígenos empleados 
y las indicaciones de la misma (3). 

Aparte de los diferentes criterios de se- 
lección de pacientes, utilizar antígenos de 

- La dificultad para poder valorar ob- 
jetivamente la realización de un control 
ambiental correcto o incorrecto por parte 
del paciente y que consideramos porcen- 
tualmente tan importante como la inmu- 
noterapia en si. 

El Comité de Inmunoterapia de la So- 
ciedad Española de Alergia e Inmunología 
Cl'hica (4) analiza los 245 estudios clínicos 
sobre inmunoterapia específica aparecidos 
en las cinco revistas internacionales espe- 
cializadas más citadas en el Scientific Cita- 
cion Index a lo largo de los cinco últimos 
años (1986-1990) llegando a las siguientes 
conclusiones: 

- La Inmunoterapia, con 245 artícu- 
los publicados en un periodo de cinco 
años y en tan sólo cinco revistas interna- 
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cionales especializadas, constituye uno de 
los objetivos de mayor interés científico por 
parte de los especialistas en Alergia e In- 
munología Clínica. 

- Más del 50 % de la investigación 
clínica en inmunoterapia realizada en los 
últimos cinco años ha sido llevada a cabo 
por grupos clínicos europeos. 

- El diseño doble-ciego, utilizando 
placebo, ha sido bastante habitual en la in- 
vestigación clínica referida a la inmunote- 
rapia en los últimos cinco años y los resul- 
tados obtenidos no dejan lugar a dudas a 
cerca de su eficacia. 

- La inmunoterapia específica del pa- 
ciente alérgico, como muchísimos otros 
procedimientos terapéuticos, ha sido utili- 
zada durante varias décadas sin que existie- 
ran estudios clínicos controlados que de- 
mostraran su eficacia. En la actualidad, la 
existencia de estos trabajos es indiscutible. 

Los primeros estudios sobre inmunote- 
rapia en pediatría están plagados de pro- 
blemas de diseño experimental y es necesa- 
rio llegar a 1971 (21) para encontrar un es- 
tudio que reuna las condiciones requeridas 
para ser tenido en cuenta. AAS estudia 52 
niños tratados con polvo doméstico frente a 
28 niños placebo, encuentra un aumento 
de la reactividad bronquial, pero una re- 
ducción estadísticamente significativa de 
los síntomas en los niños tratados con ex- 
tracto activo del polvo doméstico con res- 
pecto a los pacientes que recibieron place- 
bo. Desde entonces y a lo largo de estos 
veinte últimos años diversos trabajos apare- 
cidos en la literatura mundial avalan la efi- 
cacia de la inmunoterapia en pediatría. 

Siguiendo los criterios de selección de 
ERIKSON (13) y BOUSQUET (8) hemos he- 
cho una recopilación (Tabla 1) intentando 

TABLA 1. EFICACIA DE LA INMLJNOTERAPIA EN NIROS ASMÁTICOS. 
ESTUDIOS CONTROLADOS CON PLACEBO QUE DEMUESTRAN LA EFICACIA DE 

LA INMUNOTERAPIA 

DURACIÓN N.O DE CASOS 
AUTORES AÑO ALERGENO DEL RESULT. DIF. SIGN. 

ESTUDIO Tratad. Placebo 

JOHNSTONE y Cols. 1968 Mezcla 3 años 67 63 + 
AAS, K. (2) 1971 Polvo 3 años 52 

Clin + 
28 Prov + + 

TUCHINDA y Cols. 1973 Mezcla 1 año 10 5 
TAYLOR 1974 ,Ácaros 2años 27 12 
BRULE 1978 Polen 2 años 30 17 

WARNER y Cols. (49) 1978 D. Pteron. 1 año 5 1 Clin + 
24 Prov + t 

SMITH y Cols. (41) 1982 D. Pteron. 1 año 30 28 Clin + + 
~ C E  y Cois. (35) 

Clin + 1984 D. Pteron. 2 años 27 
24 Prov + + 

WAHN y Cols. (48) 1988 D. Pteron. 2 años 24 Clin + + 

20 Prov + 
Van BEVER y Cols. (46) 1989 D. Pteron. 1 año 10 9 Clin + + 



recoger los estudios realizados exclusiva- 4. Disminución de la capacidad de 
mente en niños asmáticos controlados con los mastocitos y basófilos para liberar his- 
placebo en los que se demuestra claramen- tarnina, al contacto con el alergeno. 
te la eficacia de la inmunoteraapia. 

Los resultados más llamativos los en- 
contramos a partir de los estudios de TABLA 11. CAMBIOS INMUNOLÓGICOS 

WARNER 1978 (49), PRICE 1984 (35) y OBSERVADOS DURANTE LA INMUNOTE- 

WAHN 1988 (48) que demuestran una re- RAPIA 

ducción evidente de los síntomas clínicos, 
una mejoría de la función pulmona, asi 1. FORMACI~N DE ANTICUERPOS BLOQUEANTES 

como una reducción de la medicación re- (IgG4) 
querida y de las reacciones tardías frente a 2.  D I S M I m c I o N  DE LA IgE TOTAL Y EsPECíflcA 

la provocación bronquial con el extracto 3 .  DE LINFOCITOS Y (CÉ- 

del ácaro. LULAS SUPRESORAS ESPECíFICAS) ALERGE- 

NOESPEC~FICAS 

~ ~ C A N I S M O  DE ACCIÓN DE LA INMUNOTE- 
RAPIA 

En realidad deberíamos hablar de me- 
canismos ya que con el paso del tiempo 
se han podido comprobar distintos c m -  
bios inmunológicos en los pacientes que 
reciben inmunoterapia con alergenos, pero 
todavía no es posible determinar el meca- 
nismo preciso por el que se alivian los sín- 
toma en casos concretos. 

Posiblemente el resultado de la inrnu- 
noterapia se deba a la conjunción de estos 
fenómenos y otros no aclarados por el mo- 
mento. (Tabla 11). 

Se han propuesto algunas posibilidades 
no excluyentes entre sí, que incluyen: 

1. Aparición de antígenos IgG, aler- 
geno específicos, con capacidad bloquean- 
te «in vitro», que permanecen aumentados 
mientras persista la inmunoterapia. 

2. Dejan de producirse las oscilacio- 
nes en el nivel de IgE, alergeno- 
dependientes. Aumento inicial de la IgE 
específica, disminuyendo gradualmente en 
el curso de la misma. 

3. Aumento del número o la activi- 
dad de los linfocitos supresores alergeno 
específicos (células T supresoras). 

DORES 
5 .   OS CAMBIOS: 

- Aumento de anticuerpos específi- 
cos IgA o IgG en secreciones. 

- Reducción in vitro de la resDuesta 
de los linfocitos a los alergenos. 

- Disminución de F.Q.E. y F.Q.N. 

Esta hipótesis se basa en que los anti- 
cuerpos bloqueantes descubiertos por 
Coom (9), LOVELESS (27) se unirán al an- 
tígeno (alergeno) antes de que este alcance 
la IgE específica previamente fijada a la 
célula (mastocito) con lo que no se llevaría 
a cabo la liberación de mediadores. Los 
últimos estudios de laboratorio demues- 
tran que los mediadores bioqu'imicos, li- 
berados tras la respuesta inmunológica son 
la histamina, factores quimiotácticos, fac- 
tores activadores de plaquetas, prostaglan- 
dinas, enzimas y leucotrienos (sustancias 
de reacción lenta de la anafilaxia) (23) 
(50). 

La inyección de dosis repetida de aler- 
genos dan lugar a la aparición de anticuer- 
pos especficos de la clase IgG, capaces de 
bloquear uin vitro» al antígeno. La canti- 
dad de anticuerpos bloqueantes produci- 
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dos es proporcional a la dosis de antígeno 
administrado (25). La concentración de ta- 
les anticuerpos no aumenta hasta que no 
se ha alcanzado una dosis adecuada de in- 
munoterapia, sin importar cuanto se 
aumente la dosis en posteriores adminis- 
traciones (10). 

El título sérico de los anticuerpos blo- 
queantes de tipo IgG que se producen tras 
la inmunoterapia se pueden correlacionar 
razonablemente (aunque no absolutamen- 
te) con la mejoría clínica (26) (20) espe- 
cialmente en aquellas circunstancias en 
que el alergeno se distribuye por vía san- 
guínea (veneno de himenópteros) (17). 
Sin embargo pueden darse distintas posi- 
bilidades: Títulos altos con escasa mejoría 
clínica, buena mejoría con títulos bajos y 
mejoría paralela a los títulos de IgG alcan- 
zados (34), por el contrario la terapia a 
dosis bajas es incapaz de inducir un incre- 
mento de anticuerpos IgG y por tanto de 
conseguir una respuesta clínica cuantifica- 
ble que no difiere esencialmente de la te- 
rapia con placebo (47). 

A medida que se va administrando la 
inmunoterapia la mayor parte de los pa- 
cientes comienzan a fabricar anticuerpos 
IgG1, produciéndose un cambio gradual a 
IgG4 en el curso del tratamiento (1) (45). 

Recientemente se ha podido demostrar 
que la administración de suero hiperinmu- 
ne junto con el alergeno puede inhibir la 
aparición de reacciones adversas durante la 
inmunoterapia, demostrándose que los an- 
ticuerpos IgG pueden evitar los síntomas 
clínicos al menos durante un corto período 
de tiempo (7) (30). 

La elevación transitoria de los anticuer- 
pos IgE específicos, tras la exposición polí- 
nica estacional que se observa en los indi- 
viduos polínicos sin tratamiento, deja de 
producirse en los pacientes que han sido 

sometidos a inmunoterapia e incluso, con 
el tiempo el nivel de IgE desciende. 

Al igual que ocurre con otras respues- 
tas inmunes, la producción de IgE por las 
células plasmáticas está regulada por com- 
plejas interacciones entre células presenta- 
doras de antígenos, células T-helper o coo- 
peradoras (Th) y células T supresoras (Ts) 
(22) (19). Los pacientes atópicos pueden 
tener una alteración de uno o más de es- 
tos mecanismos reguladores, produciéndo- 
se una respuesta inapropiada de IgE (anti- 
cuerpo) frente a distintos alergenos am- 
bientales (42) (40). 

Durante la inmunoterapia disminuye 
el esperado aumento de anticuerpos IgE 
tras la exposición ambiental al alergeno y 
se produce una lenta disminución durante 
algunos años de los niveles de IgE especí- 
fica (10). 

Azlmento de la actividad de linfocitos 
T supresores 

En la década de los setenta, TADA (43) 
demostró claramente que las células T 
controlaban la producción de IgE. La res- 
puesta de IgE se halla bajo el control de 
células T, tanto supresoras (Ts) como coo- 
peradoras o helper (Th). Al inmunizar ra- 
tas, estas mostraron un aumento de los tí- 
tulos de IgE que llegaron a un máximo al 
cabo de 5-10 días y se normalizaron a los 
largo de seis semanas. En las ratas, TADA 
encontró un factor soluble (aislado de 
T-linfocitos) que es capaz de suprimir la 
síntesis de IgE y KATZ (21) ha encontrado 
en el suero humano factores que actúan 
sobre la síntesis de IgE. 

Se ha sugerido por tanto que la esti- 
mulación específica de células Ts pueda 
ser responsable de la supresión de la sínte- 
sis de IgE durante la inmunoterapia con 
alergenos. En humanos se han encontrado 
células Ts antígeno-específicas en pacientes 
tratados con inmunoterapia con alergenos, 



pero no en sujetos con controles no trata- 
dos (38) (44). 

Dziminución de da liberación de me- 
diadores 

Según pudo demostrar LICHTENSTEINS 
y cols. 1968 (25) los basóficos los pacientes 
sometidos a inmunoterapia se hacen me- 
nos reactivos a la acción del antígeno, de 
tal manera que se muestran incapaces de 
liberar histamina cuando se incuban con 
el mismo. Este fenómeno no es demostra- 

to (5). Sus cambios indican meramente la 
respuesta inmunológica ante el Ag. No 
tienen correlación con la respuesta clííca. 

Mejor correlación con la respuesta clí- 
nica parece tener la disminución de la li- 
beración de histamina (24) y de factores 
quimiotácticos de eosinófilos (FQE) y de 
neuuófilos (FQN) observada tras la inmu- 
noterapia (37). 

EVOLUCI~N CL~NICA DE LA INMUNOTERAPIA 

ble en todos los pacientes sometidos a in- Vaoramos la evolu- 
munoterapia. pero se correlaciona bien ción cllnica de 50 ninos diagnosticados de 
con el grado de mejoría de los síntomas Bronquial Etrínseca (mediada por 
clínicos (39) (36). IgE) veinticuatro meses después de haber 

iniciado su programa de inmunoterapia. 

SEGUIMIENTO Y CONTROL DE LA INMUNOTE- La muestra de pacientes está integrada 
RAPIA por 33 varones y 17 hembras con edades 

comprendidas entre 2 112 y 7 años (media 
No se ha descrito nigún parámetro ni de edad 4 9/12 años) correspondiente a 

técnica «in vitro» que, por si solo sea ca- enfermos valorados por primera vez en 
paz de correlacionar los resultados de la nuestra unidad durante el segundo semes- 
inmunoterapia. tre de 1989. 

Cifras de IgG: Se ha observado un 
aumento de la IgG específica en la mayo- 
ría de los pacientes que recibían inmuno- 
terapia con alergenos estandarizados. Pue- 
de ser utilizado como un indicador de que 
el paciente ha recibido dosis relativamente 
altas de IT (16) ( l l ) ,  pero no como indica- 
dor de la eficacia clínica. 

Una prolongada exposición al alergeno 
o inyecciones repetidas del alergeno pro- 
ducen una respuesta IgG4. Se ha sugerido 
que unos niveles de IgG4 después de tres 
meses de tratamiento con IT. o al comien- 
zo de la misma se correlaciona con un po- 
bre resultado de la misma (28). 

Cuantificación de IgE: En los enfermos 
alérgicos no uatados con inmunoterapia lo 
habitual es la continua elevación de las ta- 
sas de IgE, mientras que en los tratados 
hay una tendencia al freno de ese aumen- 

El diagnóstico y selección de pacientes 
se realizó tras el estudio de las característi- 
cas de la vivienda y su entorno, sintoma- 
tología observada en relación con la enfer- 
medad, anamnesis detallada y examen fí- 
sico, pruebas cutáneas por duplicado 
(prick y escarificación) IgE total e IgE es- 
pecífica, PEF, eosinofdia nasal y sanguínea. 
Estudio de parásitos, frotis, mantoux y asi 
como radiologia de tórax, senos y lateral 
de cuello, opcionalmente valoración inmu- 
nológica complementaria. Fueron exclui- 
dos del estudio aquellos pacientes con me- 
dicación concomitante asi como los que 
habían recibido inmunoterapia previa. To- 
dos los pacientes recibieron las mismas 
normas de control ambiental con las parti- 
cularidades propias de cada caso tratando 
previamente al comienzo de la inmunote- 
rapia la patología acompañante, general- 
mente focos O.R.L. 
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Antes de comenzar el tratamiento se 
familiariza a los pacientes, preferentemen- 
te a la madre, con el manejo de la inmu- 
noterapia entregándoles el informe con la 
dosificación individualizada de cada pa- 
ciente asi como normas de desalerginiza- 
ción ambiental y administración de inmu- 
noterapia. Los pacientes fueron revisados 
cada seis meses, estudios de control aler- 
gológico cada doce y sometidos a inrnuno- 
terapia con extractos depot de los tres la- 
boratorios con los que se trabajaba en ese 
momento en la unidad. 

De los resultados del estudio podemos 
concluir: 

1) Existe una demora desde el co- 
mienzo de las crisis hasta el inicio de la 
inmunoterapia de veinticuatro meses. 

2) La mayoría de los pacientes del es- 
tudio (92 %) habían comenzado sus crisis 
antes de los cinco años existiendo un pico 
de inflexión entre el 3.  O -4. O año, con una 
relación varones / hembras de 2 1 1, no exis- 
tiendo diferencias en cuanto a la evolución 
con respecto al sexo. 

3) La totalidad de los pacientes pre- 
sentaban una sensibilización a ácaros, de 
los cuales el 54 % lo eran exclusivamente 
a ácaros, del 46 O h  restante destacamos 
que un 14 % tenían sensibilización conco- 

mitante a pólenes, cifra muy significativa 
si tenemos en cuenta la edad del grupo. 

4) Antes del comienzo de la inmuno- 
terapia el número de crisis al año era de 
8,86 de media (1 crisis cada 1,3 meses). 
Casi la mitad de los pacientes (44 %) pre- 
sentaban al menos una crisis mensual y so- 
lo el 16 % presentaban tres crisis al año. 

5) Al año de tratamiento el número 
de crisis había descendido a 2,76 de me- 
dia, el 24 % de los pacientes no había 
presentado ninguna crisis y en el 54 % de 
los pacientes había descendido a más de la 
mitad el número de crisis. 

6) A los dos años de iniciado el trata- 
miento el número de crisis había descen- 
dido de 8,86 a 1,64 crisis por año y el 
62 O h  de los pacientes no había tenido 
ninguna crisis asmática. 

7) Del 54 % de los niños alérgicos a 
ácaros exclusivamente y que no tenían fo- 
cos O.R.L. sobreañadido el 77,7 % no ha- 
bían tenido crisis asmáticas durante los 
veinticuatro meses. 

8) Del 34 % que aun presentan crisis 
a los veinticuatro meses de tratamiento, 
casi la mitad (47 %) presentaban única- 
mente una crisis al año y el 31 O h  el nú- 
mero de crisis era de tres o más. 

NORMAS PARA LA ADMINISTRACION DE INMUNOTERAPIA 

PERSONA QUE PRESCRIBIRA LAS VACUNAS. Nunca otra persona que no sea Especialista en Alergología. 

PERSONA QUE CONTROLARÁ LAS VACUNACIONES. Nunca otra persona que no asista a consulta con el 
paciente, apuntando en la tarjeta adjunta el día de administración y dosis adminisuada. 

PERSONA QUE ADMINISTRARA LAS VACUNAS. Nunca otra persona que no esté Titulada en Enferme- 
ría, A.T.S., Practicante, etc. 

1. PREsENTACIÓN: FRASCOS CON UN NÚMERO DE ORDEN 

Se elaboran a distintas diluciones y concentraciones para cada paciente dependiendo de 
su sensibilidad, con su orden de aplicación que hemos de seguir si queremos evitar reacciones ad- 
versas. 



Siempre en nevera entre 3 y 4 grados evitando la congelación. Aconsejamos mantenerlas 
en la parte inferior de la nevera, lejos del congelador. 

3. ZONA DE APUCACIÓN: BRAZO EXCLUSIVAMENTE 

En la zona externa del brazo, a mitad de distancia entre el codo y el hombro que es 
donde la envoltura muscular es más gruesa y resistente y por tanto menos posibilidades de atrave- 
sarla. 

4. VÍA DE ADMINISTRACION: SUBCUTÁNEA EXCLUSIVAMENTE 

Subcutánea lenta, ni intradérmica que puede producir tumefacciones y enquistamientos, 
ni intramuscular que tiene el riesgo de inyectar en un vaso, con peligro de reacciones adversas. 

Agitar suavemente el contenido del frasco antes de su administración para evitar que 
las últimas dosis sean más concentradas. 

Aspirarpreviamente antes de su administración asegurando que no se está inyectando en 
vaso. 

Administrar lentamente la vacuna para que sea menor el dolor y la tumefacción. Local- 
mente administrar hielo. 

6 .  DOSIS A ADMINISTRAR: DISTINTA EN CADA PACIENTE 

Las dosis serán crecientes, comenzando siempre por el frasco más diluido y siguiendo la 
pauta de administración preestablecida por el especialista en alergología que será distinta para ca- 
da paciente, en función de la edad, peso sensibilidad, pureza y tipo de extracto, estación del año, 
etc. 

7. HORA DE APUCACIÓN 

Se evitará la administración de su extracto en las horas próximas a las comidas, nunca 
antes de ir a la cama y mucho menos cuando el niño está dormido. 

Nunca fuera de un consultorio, donde permanecerá en observación por espacio de 30 
winutos, evitando ejercicios físicos. 

9. INTERRUPCIÓN DE LAS VACUNAS 

Se retrasará momentáneamente su administración en caso de proceso febril (superior a 
3 8 O )  o insuficiencia respiratoria, hasta que el paciente lleve 24 horas sin fiebre o sin fatiga. 

Si al ir aumentando la dosis existe la duda de algún tipo de reacción se repetirá la dosis 
que toleró con anterioridad. No podrá ponerse la dosis siguiente si no toleró perfectamente la an- 
terior. 

10. PAUTA ANTE UNA REACCIÓN A LA VACUNA 

Si presentase reacción a una dosis de vacuna se administrará Adrenahza por vía subcutá- 
nea en zona próxima a la inyección. (Dosis de 0,01 C.C. por kilo). No sobrepasará los 0,20 C.C. 
-0,30 C.C., que se repetirá siempre a los 15 minutos. 

Aplicar un torniquete por encima del lugar de la inyección. 

Ejemplos: Paciente de 15 Kgrs. = 0,15 C.C. De 20 Kgrs. = 0,20 C.C. De 25 Kgrs. = 0,25 C.C. 
De 30 Kgrs. = 0,30 C.C. 
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«El hábito tabáquico en el niño» 

Los problemas de la dependencia tabá- 
quica son bien conocidos por todos los 
médicos y, aun cuando su actitud personal 
puede ser ambivalente, hay un acuerdo 
generalizado sobre la necesidad de adoptar 
medidas que permitan controlar su efecto 
negativo. Sin embargo, la oposición al 
efecto del tabaco no debe ser «cerril» y 
maximalista sino que debe reconocer que 
algunos de los efectos achacados al tabaco 
no están suficientemente demostrados y, 
en ocasiones, son independientes. Es irn- 
portante no olvidar que el tabaco, a lo lar- 
go de la historia, ha sido atacado con saña 
o defendido más allá de lo razonable (8). 

Como ejemplo de lo anterior puede 
considerarse el párrafo siguiente, escrito 
por un médico en 1620, «. . . seca el cere- 
bro, obscurece la visión, vicia el olfato, 
embota y debilita tanto el apetito como el 
estómago, trastorna los humores y los es- 
píritus, corrompe el aliento, induce tem- 
blor de los miembros, reseca la tráquea, 
los pulmones y el hígado y chamusca el 
corazón». 

Por esos años el Papa mantuvo la ame- 
naza de excomunión contra los consurni- 
dores de rapé y el zar de Rusia ordenó 
que a los fumadores se les cortara la nariz, 
después debían ser azotados y deportados 
a Siberia. Por el contrario, en 1657 otro 
médico recomendaba, en Londres, el uso 

de hojas, extractos, ungüentos, polvos y 
lociones de tabaco, para curar una lista ca- 
si interminable de dolencias entre las que 
se citaban la jaqueca, sordera, dolor de 
muelas, resfriado, dolor de estómago, 
quemaduras, 'heridas, lombrices y las mor- 
deduras de perro rabioso. 

La preocupación por el hábito tabáqui- 
co en la infancia y adolescencia tiene más 
relación con el hecho de la adquisición de 
unos «comportamientos insanos» que con 
el propio efecto adverso a esta edad que, 
en términos generales, será más bien esca- 
so. 

Numerosos estudios fijan la edad de 
comienzo o de iniciación al tabaquismo 
alrededor de los 11 años. En un reciente 
trabajo, publicado por Salleras y cols (4), 
se recogen los datos de prevalencia de ta- 
baquismo en Cataluña; se trata de una 
encuesta en población para comparar la si- 
tuación en 1986 con la de 1982. Se obser- 
va que la mitad de los escolares han fuma- 
do (son fumadores diarios, ocasionales o 
exfumadores), pero estas cifras son opti- 
mistas si se toma en consideración el cam- 
bio producido a lo largo del tiempo, pues 
en el período 1982-86 se ha pasado del 
75 % al 53 % (Tablas 1 y 11). Estas cifras 
coinciden con la evolución en edades más 
avanzadas (15 a 24 años) donde la preva- 
lencia, en varones, ha pasado del 58,6 % 
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al 38 %. En las mujeres, la disminución, 
entre 1982 y 1990, fue del 48 Oh al 37 %. 

TABLA 1. PREVALENCIA DE FUMADORES 
ACTUALES (DIARIOS Y OCASIONALES) SE- 
GÚN EL SEXO Y LA EDAD EN ESCOLARES 

DE 11-16 ANOS (AMBOS SEXOS) DE 
CATALUÑA 1986 

EDAD 
Prevalencia de fumadores 

actuales 

11 años 122 (2,5 %) 
12 años 159 (7,5 %) 
13 años 164 (6,7 %) 
14 años 159 (10,7 %) 
15 años 116 (43,l %) 
16 años 82 (54,9 %) 

TOTAL 802 (17,2 %) 

Tomado de Salleras y cols. (14) 

En las tablas 111, IV, V y VI se recogen 
datos de la c.E., antes de la entrada de Es- 
paña y Portugal. No se dispone nada más 
que de datos procedentes de estudios pun- 
tuales pero en el informe (15) se sugiere 
que la frecuencia puede estar aumentando 
en las chicas que en edades de 16 y 17 
años casi no presentan diferencias con los 
muchachos. Es llamativo también, en esos 
datos, que la frecuencia aumenta rápida- 
mente entre los 12 y 15 años aunque estos 
países prohiben la venta de tabaco a los 
menores de 16 años (algunos elevan ese 1í- 
mite a los 18 años). 

Disminuciones tan fuertes como las que 
registran algunos estudios en nuestro País 
resultan sorprendentes y, por eso, sería 
oportuno recibirlos con un cierto grado de 
escepticismo hasta que nuevos hallazgos lo 
confirmen, pues, como dice Nebot (9), el 
propio retroceso en la aceptación social 
puede estar haciendo que las respuestas ne- 
gativas sean más frecuentes de lo real. 

TABLA 11. PREVALENCIA DE ESCOLARES 

QUE HAN (EZIMADORES Prevención del t abaq~ imo  
NOS, OCASIONALES Y EXFUMADORES) 

EN ESCOLARES DE 11 a 16 ANOS. El Consejo de Europa (1) señalaba que 
CATALUÑA 1982-1986 la prevención de cualquier hábito que sig- 

nificara el consumo de una substancia con 
1982 1986 tendencia a crear dependencia, debía ba- 

HAN RTMADo sarse en: a) limitar la dis~onibilidad de 
Varones 429 (78,O %) 387 (56,8 %) dicha substancia, b) actuar sobre la perso- 

nalidad y las preocupaciones del consumi- 
Mujeres 376 (67,9 %) 415 (4874 %) dor, c) intervenciones sobre el medio cul- 

Ambos sexos 805 (73,O %) 802 (52,5 %) tural en que vive. 

* Tomado de Salleras y cols. (14). 

Estudios realizados en USA sugieren 
que entre el 80-90 % de los fumadores se 
inician durante la infancia, y la adolescen- 
cia, en el hábito tabáquico y esto se com- 
pleta con una información según la cual 
unos 3000 adolescentes se incorporan, en 
ese país al tabaquismo cada día (15). 

El primer grupo de actuaciones está 
formado por las medidas legislativas que 
establecen prohibiciones de venta o de 
consumo y aquellas otras que, mediante el 
incremento de los precios (elevando los 
impuestos), pretenden limitar la accesibili- 
dad de la población. Esto se ha utilizado 
ampliamente y diversos estudios nos per- 
miten valorar las diferentes aproximacio- 
nes que se han realizado en los países 
preocupados por este problema. 



TABLA 111. PORCENTAJE DE NINOS QUE FUMAN REGULARMENTE MAS DE UN 
CIGARRILLO POR SEMANA ('1 

Edad (años) 
País Año 

11 12 13 14 1 S 16 17 

Irlanda (Dublín) 1980-81 21 31 39 37 32 31 
Irlanda (rural) 1982 23 23 34 38 36 44 
Inglaterra y Gales 1982 1 2 8 18 24 26 
Escocia 1982 3 6 8 21 29 
Inglaterra (ciertos condados) 1982 3 5 7 18 24 24 
Inglaterra (Londres) 1979 4 4 9 16 21 21 

(1) Tomado de G. Todd (15). 

TABLA IV. PORCENTAJE DE NIÑOS QUE FUMAN REGULARMENTE MAS DE UN 
CIGARRILLO POR DIA (') 

Edad (años) 
País Año 

11 12 13 14 15 16 17 

Bélgica 1973-74 1 * 10 8 24 29 35 
Francia (París) 1978 1 5 * 20* 40 
Francia (3 regiones) 1978-79 1 O 22 * 
Italia (10 ciudades) 1981 13* 
Inglaterra (ciertos condados) 1982 2 2 5 13 19 21 25 
Inglaterra (Londres) 1979 1 2 6 11 17 17 13 
Canadá 1978 2 6 11 19 24 29 32 

Indica valores para las dos edades, agrupadas. 
(1) Tomado de G. Todd (15). 

TABLA V. PORCENTAJE DE NIÑAS QUE FUMAN REGULARMENTE MAS DE UN 
CIGARRILLO POR SEMANA (') 

Edad (años) 
País Año 

11 12 13 14 15 16 17 

Irlanda (Dublín) 1980-81 - 10 18 29 27 32 34 
Irlanda (mral) 1982 - 11 16 26 26 26 34 
Inglaterra y Gales 1982 - 1 6 14 25 25 
Escocia 1982 - 5 10 21 26 
Inglaterra (ciertos condados) 1982 2 3 12 20 24 24 24 
Inglaterra (Londres) 1979 3 5 12 17 23 19 13 

(1) Tomado de G. Todd (15) 
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TABLA VI. PORCENTAJE DE NIRAS QUE FUMAN REGULARMENTE MAS DE UN 
CIGARRILLO POR DIA (') 

País Año 
Edad (años) 

Bélgica 1973-74 
Francia (París) 1978 
Francia (3 regiones) 1978-79 
Italia (10 ciudades) 1981 
Inglaterra (ciertos condados) 1982 
Inglaterra (Londres) 1979 
Canadá 1978 

Indica valores para las dos edades, agmpadas. 
(1) Tomado de G. Todd (15). 

El desarrollo de una prohibición, de 
cualquier tipo, en relación con el tabaco 
(ya sea sobre la publicidad, la venta o el 
consumo) abre, inmediatamente, la polé- 
mica sobre los derechos y libertades de las 
personas, individualmente consideradas. 

Estos debates han sido utilizados du- 
rante mucho tiempo por la industria taba- 
quera para apoyar los intentos de defender 
sus propios intereses. El Gobierno Finlan- 
dés estableció, y fue uno de los pioneros 
en este tema, que las libertades constitu- 
cionales tenían como finalidad garantizar 
la crfica y la libre opinión de los ciudada- 
nos y no la promoción de las ventas de 
sustancias peligrosas para la vida (discu- 
sión sobre publicidad y promoción de las 
ventas V.S. libertad de palabra, prensa y 
expresión). Por otra parte la libertad de 
los fumadores no era superior, sino todo 
lo contrario, a la libertad de los otros de 
no ser expuestos a un riesgo (12). 

Se ha hecho mucho hincapié en la im- 
portancia de prohibir la venta de tabaco a 
los niños. En 1987 el estado de Colorado, 
en EE.UU., aprobó una ley que prohibía 
la venta de tabaco a las personas menores 
de 18 años. Un año después un grupo de 
voluntarios colaboraron en un estudio para 

valorar la eficacia de esa norma legal (11). 
Comprobaron que el 64 % de los intentos 
para comprar tabaco se materializaron 
(55 % directamente con el vendedor y 
100 % en máquina expendedora). No ha- 
bía diferencia si se hacía una agrupación 
en mayores o menores de 14 años. Entre 
otros hallazgos, pudieron comprobar que 
las ventas a menores eran más frecuentes 
en el medio rural. 

Estos datos han sido confirmados por 
un estudio posterior, realizado en 1989, 
con datos que pueden considerarse repre- 
sentativos de todo el territorio USA (10). 
En dicha investigación se constata que el 
41,2 % de los jóvenes de 12-15 años com- 
pran su tabaco en grandes almacenes (IC: 
33,7 % S 48,7 %) y el 79,3 % lo hacen 
también en pequeños comercios (IC: 
72,4 % S 85,2 %). 

Es evidente, como estos datos demues- 
tran, que la existencia de una Norma Le- 
gal, sea cual sea su rango, que limite la 
venta a menores de edad, no garantiza 
por sí misma la disminución del consumo 
tabáquico en la infancia. 

Las autoridades españolas, más tarde 
que en otros países, pero en la actualidad 
con el mismo entusiasmo que el que se 



observa en nuestro entorno, han estableci- madoras, tenían intención de fumar cuan- 
do diversas limitaciones sobre el consumo do fueran mayores. 
de tabaco en lugares públicos. Estas limi- 
taciones tienen poca importancia en el ca- 
so de los jóvenes pues ellos no fuman ha- 
bitualmente en esos lugares, aunque para 
los adolescentes puede suponer una cierta 
limitación (autobús, metro, aulas, etc.). 

Sin embargo puede ser interesante re- 
visarlas rápidamente pues, incluso para el 
niño, tiene un efecto educativo indirecto 
muy importante y podrían considerarse 
dentro del apartado de intervenciones so- 
bre el ambiente culniral. El niño percibe 
que fumar no es una costumbre que te 
abra todas las puertas y que, a veces, pue- 
de ser incluso negativo para tu aceptación 
social. Generalmente él lo verá en los ma- 
yores, pero comprobar que una persona 
mayor tiene que arrojar el cigarrillo al en- 
uar en un local o al ser recibido por otra 
persona origina un cierto impacto en el 
niño, el cual puede llegar a ver al fuma- 
dor como un «ser inferior». 

De forma breve puede hacerse un co- 
mentario sobre la utilización de los precios 
como barrera para el consúmo. Todos los 
países europeos utilizan esa técnica que 
supone que más del 60 % del precio de 
un paquete de cigarrillos corresponde a 
impuestos (Tabla VII). Esto puede tener 
importancia para los adultos cuyo consu- 
mo puede moderarse ante esta presión pe- 
ro, en nuestra opinión, debe tener muy 
poca importancia en el caso de los niños 
que consumen cantidades pequeñas de ta- 
baco y compran los cigarrillos sueltos, o 
los paquetes enue varios. No se debe olvi- 
dar que, por ejemplo en Asturias, en el 
60 % de los niños asturianos de 11-12 
años recibían, en 1987, semanalmente 
más de 200 ptas. y esa situación llegaba al 
75 % entre los fumadores (3). 

Educación para la salud 

Como se decía al principio, el interés 

Conseguir esta imagen es muy impor- sobre la dependencia tabáqkca, en el ni- 

tante, en especial en ambientes donde los ño, está en conseguir desarrollar estrate- 

fumadores son dominantes pues en ellos gias de intervención que promuevan en él 

el niño, llega a desarrollar una especial un sentido de rechazo al tabaco para que, 

predisposición favorable al tabaco. Un pe- de forma consciente, evite el contacto con 

queño estudio realizado en Monueal (6), el mismo. 

y del cual se han publicado datos previos, La educación para la salud tiene como 
permitió conocer que casi la mitad de los objetivo la modificación, en sentido favo- 
niños de menos de 6 años de familias fu- rable, de los conocimientos, actitudes y 

TABLA VII. COMPONENTES DEL PRECIO DEL TABACO (EN %) 

Coste de Margen 
producción Comercial Impuestos 

Australia 
Bélgica 
Dinamarca 
Francia 
Holanda 
Italia 
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comportamientos de salud de los indivi- 
duos, grupos y colectividades (13). Se 
comprende que ésta sea una metodología 
que ha atraido la atención de los sanita- 
rios, para alcanzar el objetivo que se seña- 
laba más arriba. En efecto, si lo que se 
desea es conseguir que el niño no se A- 
cione al tabaco parece razonable pensar 
que eso debe conseguirse mediante una 
educación apropiada. 

Para que una intervención educativa 
sea efectiva es oportuno partir del recono- 
cimiento de que debe estar integrada en 
el proceso educativo global, el cual se de- 
sarrolla en la escuela y la familia, con el 
apoyo del ambiente social en el que el ni- 
ño se desenvuelve; pero la importancia 
que en cada comunidad tiene cada uno de 
esos elementos es variable, como también 
lo son los componentes de cada uno de 
ellos. 

Por tanto es importante saber que, por 
ejemplo, la educación que se desarrolla en 
la escuela puede estar condicionada por 
factores tales como (7): 

a) El ejemplo del maestro, cuya acti- 
tud puede ser muy negativa para todo el 
proceso, aunque el hecho de ser fumador 
no es, necesariamente, una situación ad- 
versa, si es capaz de usarla para reforzar la 
actitud de los alumnos. 

b) El ambiente escolar, donde el ni- 
ño puede percibir el rechazo al tabaco o, 
tal vez, un silencio cómplice. 

c) Los .compañeros que, de igual ma- 
nera, pueden ser un factor de apoyo o un 
elemento desestabilizador. No debe olvi- 
darse que en un estudio realizado en la 
antigua República Federal Alemana se en- 
contró que el 38 % de los fumadores ha- 
bían comenzado a fumar durante la edad 
escolar y, la gran mayoría de los trabajos 
sobre el tema, recogen la enorme influen- 
cia de los amigos en la iniciación al taba- 

quismo. Que algunos trabajos reflejen un 
retroceso en la edad de iniciación al taba- 
quismo no invalida lo anterior, ni puede 
interpretarse como un cambio generaliza- 
do de los hábitos. 

d) Las actividades escolares que sirvan 
de elemento compensatorio para los alum- 
nos. 

e) La familia. Se mencionó, con an- 
terioridad, la influencia negativa de los 
padres, no obstante no puede interpretar- 
se que unos padres fumadores están inca- 
pacitados para educar a su hijo en un esti- 
lo más saludable. Lo que si es evidente es 
que, si esos padres quieren ser eficaces, 
tendrán mayores dificultades para conse- 
guir su objetivo. 

En los últimos años se ha avanzado 
considerablemente en la integración de la 
educación para la salud y hoy estamos 
muy lejos de conceder la mínima utilidad 
a la aconferenci* o acharl* que, con la 
mejor voluntad, dirigía el médico o el 
enfermerola a la población escolar. Fre- 
cuentemente, y en el mejor de los casos, 
los destinatarios agradecían aquel discurso 
que les libraba de las amate» o de cual- 
quier otra «odios* disciplina aunque fue- 
ra a condición de aguantar un rollo que 
no iba con ellos. 

Dicho lo anterior conviene volver a 
una aseveración planteada previamente: la 
enseñanza de hábitos no tabáquicos, como 
toda la educación para la salud, debe inte- 
grarse con el conjunto de las materias cu- 
iriculares. ~xisteh opiniones discrepantes 
en este punto, pero la experiencia de- 
muestra que cuando las materias relacio- 
nadas con la salud se pretenden desarrollar 
como una asignatura concreta se consigue, 
con frecuencia, crear una asignatura «ma- 
r ía ,  reflejo de la falta de aceptación social 
de la misma. 

El objetivo de un programa escolar de 
prevención del tabaquismo sería conseguir 



la no-experimentación y la abstinencia to- 
tal por las razones siguientes (5): 

a) Casi todos lo niños que prueban el 
tabaco, acaban fumando. 

b) El tabaco es nocivo a largo plazo, 
aun si se fuma pequeñas dosis (3-5 
cigarrillos / día). 

c) En la práctica, los fumadores aca- 
ban tomando dosis más altas (16 
cigarrillos / día, promedio en España). 

Para ello se deben hacer planteamien- 
tos específicos del programa para cada uno 
de los ciclos de EGB. En el ciclo inicial sólo 
se le deben transmitir ideas muy genéricas 
sobre los efectos que el uso y abuso de 
ciertas sustancias (entre ellas el tabaco) tie- 
ne para la salud. Debe conocer y com- 
prender los conceptos de uso y abuso. 

Como consecuencia de lo anterior se 
estimulará la abstinencia amplificando los 
beneficios de la misma para poder disfru- 
tar de los juegos. 

En el ciclo medio debe llegar a entender 
el riesgo de uso del tabaco, sus efectos noci- 
vos tanto en los fumadores activos como pa- 
sivos, también deberá empezar a farniliari- 
zarse con los factores individuales y sociales 
que favorecen la adicción tabáquica. 

A la vez se le deben proporcionar al- 
ternativas, entre las que se recomiendan, 
de modo especial, actividades deportivas y 
la iniciación en técnicas de relajación. 

En el ciclo sivperior la formación será 
más completa y adaptada a la capacidad 
de aprendizaje de esta edad. Debe asirni- 
lar el concepto de riesgo de uso del taba- 
co, y sus efectos, y debe conocer las causas 
y consecuencias de la dependencia. 

Verá al tabaquismo como un problema 
de consecuencias sociales y no solo indivi- 
duales. Conocerá los factores psicológicos, 
físicos y sociales que lo condicionan. De- 
berá identificar los mensajes csublirnina- 
les» que se introducen en la publicidad y 
deberá aprender a valorar lo que ello sig- 
nifica de manipulación. 

En esta etapa el joven deberá conocer 
la prevención, en la que ya se inició en el 
ciclo anterior. 

En definitiva se trata de un proceso 
que encadena un año con el siguiente, y 
un ciclo con el consecutivo, de tal manera 
que el joven aprende de modo impercep- 
tible unos hábitos que, además, tienen su 
fundamento en conocimientos teóricos. 
Esta enseñanza, con frecuencia, no se hace 
solo para el tabaco ya que suele aprove- 
charse para cuestionar otras sustancias que 
también producen dependencia. 

Se han expuesto aquí algunos proble- 
mas relacionados con la prevención del há- 
bito tabáquico, pero no se olvide que el 
fenómeno es mucho más complejo y re- 
quiere otras actividades complementarias 
que aquí no se han tratado. 
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Una visión integral del adolescente y de su salud 

La salud del adolescente constituye un 
objetivo fundamental de la nueva Pedia- 
tría y la adolescencia es una nueva edad 
para la Pediatría. La Academia Americana 
de Pediatría define las edades pediátricas 
prolongándolas hasta los 21 años. Los es- 
pecialistas de Medicina Interna General 
también reivindican la tutela sanitaria de 
los adolescentes. Mi intención es definir la 
adolescencia como grupo humano de alto 
riesgo sanitario y asimismo definir el pe- 
diatra como el especialista idóneo para el 
adolescente con una función básica pre- 
ventiva tanto o más que terapéutica. 

La importancia sociológica del adoles- 
cente se debe en primer lugar al elevado 
número de adolescentes y al aumento de 
la duración del período de la adolescencia, 
provocado por el comienzo más precoz de 
la pubertad y la prolongación del período 
de formación escolar y profesional. En se- 
gundo lugar la adolescencia es un período 
de reivindicaciones múltiples (éticas, poli'- 
ticas, pedagógicas, psicológicas, etc. ) que 
se plantean sin cesar. Finalmente, en ter- 
cer lugar, es un período con un importan- 
te papel económico en la sociedad, por la 
iniciativa y el poder adquisitivo de los 
adolescentes, principalmente en los países 
industrializados de Occidente. 

%RMINOLOG~A Y DEFINICIONES 

Etimológicamente pubertad se refiere a 
vellosidad pública, y es pues, un púber 

aquél que se presenta o está desarrollando 
este carácter sexual y los demás caracteres 
sexuales secundarios. La pubertad empieza 
con la aparación de los caracteres sexuales 
secundarios y termina con el logro de la 
capacidad reproductiva. Adolescencia sig- 
nifica transformarse en adulto (del verbo 
latino «adidescere»: crecer, hacerse mayor) 
y el adolescente es, pues, aquel sujeto que 
se haya en período de tránsito entre la in- 
fancia y la edad adulta. Sin embargo la 
significación exacta de estos términos pare- 
ce variar de una a otra lengua, y en cada 
una de ellas varía según las épocas. Creo 
que la definición más sencilla de la ado- 
lescencia es la siguiente: «La adolescencia 
es la edad que sigue a la infancia inrne- 
diatamente después de la crisis de la pu- 
bertad y culmina al cesar totalmente el 
crecimiento; abarca aproximadamente de 
los 12 a los 18 años en las muchachas y de 
los 14 a los 20 años en los muchachos». O 
sea que la adolescencia es el proceso de 
desarrollo que transforma el niño en hom- 
bre o en mujer, iniciándose con la apari- 
ción de los caracteres sexuales secundarios 
y terminando al final del crecimiento so- 
mático. En los países anglosajones hay que 
tener en cuenta el término «teenagers» 
que se refiere a los sujetos de edades cuya 
cifra termina por ateen,, o sea precisamen- 
te de los 13 a los 19 años. El fmal de la 
adolescencia evidentemente no está clara- 
mente delimitado y varía en función de 
los criterios físicos, mentales, afectivos, so- 
ciales culturales que se adoptan para defi- 
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nir al adulto. Aunque el criterio de la ble fundamentalmente en talla y peso 
edad cronológica no es el instrumento óp- -Modificaciones de la cantidad y de la 
timo de medida de las etapas del desarro- distribución de las grasas: composición 
110, en dos reuniones de la OMS (1965 y corporal -Desarrollo de las funciones res- 
1977) se indicó que los límites de edad piratorias y cardíaca, y de la fuerza 
del adolescente eran los 10 y los 20 años, muscular- Desarrollo de las gonadas y de 
criterio que resulta utilitario desde el pun- los caracteres sexuales secundarios. 
to de vista estadístico en estudios demo- 
gráfcos y sanitarios. En otras publicacio- En relación con este desarrollo biológi- 

nes se menciona otra etapa de la vida que co es preciso un conocimiento profundo 

corresponde al «adulto joven», término de la endocrinología de la pubertad y de 

que generalmente corresponde a la zona las desigualdades del desarrollo puberal 

de edad de los 15 a los 25 años. entre ambos sexos, entre individuos del 
mismo sexo, y en el tiempo y en el espa- 
cio. 

La evolución demográfica mundial de- 
muestra que la proporción de adolescentes 
ha aumentado desde 1950 hasta 1980, irá 
disminuyendo desde 1980 hasta 1990 y se- 
guramente presentará una estabilización y 
un ligero aumento entre 1990 y el año 
2000. También se ha observado que ha 
ido en aumento a lo largo de este siglo el 
número de nacimientos ilegítimos durante 
los años de la adolescencia, en proporción 
inversa, de todos modos, a la edad de los 
adolescentes. Y se ha producido además 
en cantidad creciente el fenómeno de la 
«cohabitación» antes del matrimonio de 
los adolescentes principalmente en las ciu- 
dades de los países industrializados. 

EL DESARROLLO BIOLÓGICO, PSICOLÓGICO 
Y SOCIOL~GICO 

En el curso de la adolescencia se pro- 
ducen transformaciones que podemos 
agrupar en tres sectores: el desarrollo bio- 
lógico, el desarrollo psicológico y el desa- 
rrollo sociológico. 

El desarrollo biológico supone un con- 
junto de modificaciones esenciales: El cre- 
cimiento de todo el organismo, mensura- 

El desarrollo psicodógico también com- 
porta modificaciones en diferentes secto- 
res: el desarrollo intelectual y el desarrollo 
psicoafectivo (con sus facetas de desarrollo 
psicosexual, de acceso a la autonomía, de 
tendencias y comportamiento agresivos, de 
desarrollo moral). 

El desarrollo socioZógico (en la familia, 
en el grupo, en la sociedad, en la profe- 
sión) constituye una esfera de transforma- 
ción tan importante como la biológica y la 
psicológica. 

TRASTORNOS DEL PROCESO DE MADURACI~N 
PRECEDENTES O COINCIDENTES CON LA 
ADOLESCENCIA 

Los trastornos del proceso de madura- 
ción característico del adolescente pueden 
afectar al desarrollo somático y al desarro- 
llo psicológico. 

Las perturbaciones somáticas puede 
preceder a la adolescencia o coincidir con 
la adolescencia. Las perturbaciones ante- 
riores a la adolescencia son las insuficien- 
cias estaturales genéticas y adquiridas. Las 
perturbaciones coincidentes con la adoles- 
cencia son fundamentalmente los excesos 
de estatura, cuya importancia es mayor en 
el sexo femenino. La pubertad precoz y el 
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retraso de la pubertad constituyen capítulos 
especiales que presentan implicaciones psi- 
cosociales múltiples. 

Las pertzlrbaciones psicológicas anterio- 
res a la adolescencia son detenciones de la 
maduración, con la consiguiente «patología 
del desarrollo». Las perturbaciones psicoló- 
gicas coincidentes con la adolescencia plan- 
tean una «patología conflictual», que viene 
a significar un conflicto neurótico. Así, 
pues, la psicopatología del adolescente es 
múltiple y variada, pero con gran frecuen- 
cia es manifestación de una personalidad 
«lí í te»,  predepresiva o depresiva, y cuyas 
manifestaciones más alarmantes son las ten- 
tativas de suicidio, la anorexia mental, la 
dependencia de las drogas, las fugas, la de- 
lincuencia de repetición, las conductas se- 
xuales anormales y las fobias, conversiones 
y obsesiones. En general el pedíatra poco 
conocedor de la psicopatología del adoles- 
cente tiende a considerar los fenómenos 
realmente patológicos como «normales», o 
bien tiende a interpretar indicadores benig- 
nos como signos de patología grave. 

NECESIDAD DE UNA VISIÓN INTEGRADA DEL 
ADOLESCENTE 

Los comentarios anteriores, en los que 
con fines didácticos he sectorializado dife- 
rentes aspectos de la vida del adolescente, 
me obligan a la afirmación de la necesidad 
de un abordaje global de la salud del ado- 
lescente, de un abordaje «comprensivo», to- 
tal, con cuidados que uengloban todo el 
conjunto» y que eviten así la fragmentación 
del adolescente enfermo entre el pediatra, 
el endocrinólogo, el psiquiatra.. . 

IMPORTANCIA DEL MEDIO 

El ambiente circundante del adolescen- 
te condiciona en gran manera su evolu- 
ción, y así es muy importante el estudio de 

los diferentes grupos de interlocutores del 
adolescente: la familia, el medio escolar, 
el mundo del trabajo, las actividades y la 
industria del ocio, los grupos o bandas de 
adolescentes, etc. En suma es indispensa- 
ble el conocimiento profundo de la ecolo- 
gía del adolescente en sus diferentes as- 
pectos y en los diferentes niveles socioeco- 
nórnicos. 

Puede entenderse desde el punto de 
vista civil, cívico (o electoral) y penal. La 
mayoría de edad civil corresponde en la 
mayoría de países a los 18 años, y en ge- 
neral coincide con la mayoría de edad cívi- 
ca o electoral. La mayoría de edad penal, 
hoy estabilizada alrededor de los 18 años 
en la mayoría de países, se halla en discu- 
sión, con tendencia general de los juristas 
hacia la introducción de un período de 
transición entre la minoría y la mayoría 
penal, con medidas especiales en favor de 
los adultos jóvenes de 18 a 21 años, e in- 
cluso hasta los 25 años. 

La situación social creada por la ley o 
por la opinión pública para una ,categoría 
determinada de personas (estatuto social) 
ha variado profundamente en lo que se 
refiere a los adolescentes. La situación del 
adolescente en relación al trabajo, al ejér- 
cito, a la vida de familia, etc. dependen 
principalmente de la evocación que de 
ellos se hace en los «mas-media, y que, a 
menudo, origina la uexclusión social» del 
adolescente. El médico ocupa una situa- 
ción clave para cambiar estos estereotipos 
negativos del adolescente y evitar su segre- 
gación, ofreciendo a los adolescentes fór- 
mulas de diálogo de cooperación y de 
acción. Una cooperación eficaz entre los 
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responsables de los medios de información tud confiada facilitan la expresión de estas 
y de los medios científicos podría dar res- necesidades en forma de una demanda ex- 
puesta a los errores y dificultades de pre- plícita. La puesta a punto de servicios y 
sentación de las «imágenes» de los adoles- programas adaptados acaba de aproximar 
centes al gran público. necesidades, utilizadores potenciales y ser- 

vicios. Se uata, pues, de un proceso cier- 
tamente complejo, pero indispensable si 

NECESIDADES FUNDAMENTALES DE LA se quiere responder mejor a las necesida- 
SALUD EN LA ADOLESCENCIA des de salud del adolescente. 

Estudio previo a la planificación sani- 
taria en la relación con la adolescencia es 
precisar cuáles son las necesidades de la sa- 
lud en esta etapa de la vida, tanto en los 
aspectos físicos o biológicos, como en los 
aspectos psicosociales. Con este objetivo se 
han seguido diferentes parárneuos o indi- 
cadores, que pretenden definir la salud. 

Ias necesidades  biológica^ principales 
son los ritmos de vida (en el sueño, el ua- 
bajo y el ocio), la alimentación y el ejerci- 
cio físico y el deporte. 

Las necesidades psicosociales principa- 
les pueden valorarse en relación a la activi- 
dad mental, al descubrimiento y aprendi- 
zaje de las relaciones sociales, al descubri- 
miento de las relaciones sexuales, y a los 
comportamientos de riesgo elevado. 

A pattir de la definición de estas nece- 
sidades es razonable pensar que si el suje- 
to sano es aquél que utiliza mejor sus capa- 
cidades fisiológicas, psicológicas y sociales, 
cuando hay necesidades que no se pueden 
satisfacer se altera el desarrollo armonioso 
y global del adolescente, tanto como indi- 
viduo como miembro de un grupo social. 
Esquemáticamente las necesidades pueden 
no ser satisfechas porque se desconocen, 
porque no se manifiestan o porque no son 
consideradas o son mal consideradas por 
los servicios de salud. Un mejor análisis de 
la situación sanitaria de los adolescentes 
ha de permitir el conocimiento de sus ne- 

LOS PROBLEMAS DE SALUD <MAYORES» DE 
LOS ADOLESCENTES 

En el enfoque de la patología de la 
adolescencia se pueden definir una serie 
de problemas, tanto cuantitativarnene co- 
mo cualitativamente, y asimismo es indis- 
pensable valorar la percepción del estado 
de salud de los adolescentes a uavés de su 
propia observación. 

El estudio de esta problemática se basa 
en la valoración y utilización de sindicado- 
res»: mortalidad, morbilidad, «maladapta- 
ción», «malestar», «descontento», consumo 
médico y factores indicadores de riesgo. 

En el ámbito de la salad somática de- 
ben valorarse problemas dermatológicos 
(acné y ouas dermatosis, bronceado, cos- 
méticos, tatuajes, etc.), problemas de sa- 
lud dental (caries, paradontopatías, gingi- 
vitis, traumatismos y muelas de juicio), 
problemas ortopédicos y traumatológicos, 
problemas oftalmológicos, problemas en- 
docrinológicos, problemas ginecológicos, 
tumores, alergias, obesidad, úlcera duode- 
nal, hipertensión, hipercolesterolemia, 
problemas oncológicos y hematológicos, 
enfermedades de transmisión sexual, en- 
fermedades infecciosas, etc. También pue- 
den definirse procesos patológicos específi- 
cos del adolescente (epifisiolisis del fémur, 
enfermedad de Osgoog-schalatter, enfer- 
medad de Scheuermann, etc. ) . 

cesidades reales. La educación para la sa- En toda la atención médica del adoles- 
lud y sobre todo el desarrollo de una acti- cente es fundamental atender a las cuali- 



dades de intimidad y de confidencialidad y el papel de padres de parejas de adoles- 
de la relación médico-enfermo y adoptar centes que deben enfrentarse con la crianza 
las medidas necesarias para respetarlas al y educación de los hijos, con su escolariza- 
máximo en todo acto médico. ción. etc. en una posición de estress psico- 

En los problemas de sahd psicosocial 
deben valorarse las conductas alimentarias 
desviadas (anorexia mental, obesidad, re- 
g'henes alimentarios «ideológicos») y las 
dif3cultades escolares, que constituyen una 
problemática específica muy extendida. 

En los problemas relacionados con la 
sexualidad y la fecundidad el pediatra, en 
colaboración con el ginecólogo, se enfren- 
tará con los problemas ginecológicos co- 
munes, la contracepción, las enfermedades 
de transmisión sexual, el aborto y la viola- 
ción. 

En la utilzación de alcohol, drogas, 
medicamentos, y tabaco la participación 
del pediatra abarca aspectos preventivos y 
aspectos terapéuticos que requieren un co- 
nocimiento profundo de estos temas. 

El comportamiento desviado, la agresi- 
vidad, la delinczlencia, el vandálismo, y la 
crimindidád son otros tantos problemas 
de comportamiento que exigen la colabo- 
ración de diversos estamentos profesiona- 
les. 

Los accidentes constituyen una verda- 
dera epidemia en la adolescencia. 

El szlicidio es una de las causas princi- 
pales de muerte en la adolescencia. 

SITUACIONES ESPECIALES DE RIESGO 
ELEVADO 

social «mayor>. L ~ S  adolescentes con-infe- 
rioridades motoras, sensoriales y mentales, 
los adolescentes inrnigrantes, etc. constitu- 
yen otros tipos de problemas especiales. 

LA SALUD DEL ADOLESCENTE VISTA POR ÉL 
MISMO Y LOS SERVICIOS DE SALUD DEL 
ADOLESCENTE 

Muchos estudios médico-sociológicos 
han intentado estudiar el punto de vista 
del adolescente y la expresión de su de- 
manda en relación con los servicios de sa- 
lud. De ellos se deducen la flexibilidad 
que deben presentar los servicios de salud, 
así como las líneas de su actuación respec- 
to a los adolescentes. La espontaneidad y 
la sinceridad de los adolescentes hacen 
siempre muy fecunda su implicación en la 
definición de sus propias necesidades, y 
hay que insistir en la necesidad de que ca- 
da servicio .(hospital, consulta externa, 
centro de salud, consultorio) considere co- 
mo una premisa indispensable en la plani- 
ficación de su actividad la participación de 
los adolescentes en la definición de sus 
propias necesidades de salud. 

Los conceptos de «consentimiento» y 
de «confidencialidad» en las relaciones en- 
tre el personal médico-social y el adoles- 
cente constituyen una base indispensable e 
insustituible en el contexto general de la 
atención de la salud del adolescente. 

Diversas situaciones sociológicas se pre- ADOLESCENTES EN EL MUNDO ESCOLAR y EN 
sentan con gran frecuencia en la adoles- EL DEPORTE 
cencia y plantean una problemática espe- 
cial, características de esta etapa de la En la mayoría de países industrializa- 
vida, con implicaciones biológicas y psico- dos todos los adolescentes están escolariza- 
lógicas muy trascendentales. La más im- dos por lo menos hasta los 15 años. Des- 
portante es el embarazo de la adolescente pués van a la Universidad o a los centros 
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de formación profesional y el colectivo de 
adolescentes de estos centros puede ser ob- 
jetivo de la atención médica de los servi- 
cios de salud escolar y universitaria, con 
un papel predominante e importantísimo 
de las actividades destinadas a la educa- 
ción para la salud. En muchos países estos 
servicios se complementan con la creación 
de «clubs de salud» para escolares en los 
que se desarrollan actividades monográfi- 
cas de estudio y de profilaxis con la parti- 
cipación activa de adolescentes y adultos 
motivados (padres, profesores, equipos de 
salud escolar, expertos, etc.). 

la creación de unidades de hospitalización 
para adolescentes y asimismo la creación 
de consultas externas y consultorios espe- 
cializados, que se caractericen por el cono- 
cimiento profundo de la adolescencia en 
lo que se refiere a la personalidad del ado- 
lescente y a sus necesidades más particula- 
res. 

LA UBICACIÓN DEL ADOLESCENTE EN 
INTERNADOS, REFORMATORIOS Y 
ANÁLOGOS 

También en las actividades deportivas Las estructuras de todas estas institu- 

la atención médica debe ser especialmente ciones de protección y de reforma son or- 

adecuada y sugiero que se tengan en dinariamente obsoletas y desprovistas de 
los principios más elementales relativos al cuenta las directrices de la Academia 

Americana de Pediatría para el examen de conocimiento del adolescente. Los profe- 

preparticipación y asimismo para el segui- sionales de la salud pueden influir extraor- 

miento de los deportistas. dinariamente en la promoción de la salud 
de los adolescentes en estas instituciones. 

Muchos adolescentes se hallan some- 
tidos a una situación laboral y a la pro- 
blemática del paro, del desempleo, del 
cambio frecuente de ocupación, etc. En el 
medio laboral los exámenes médicos de 
contratación, los servicios médicos de em- 
presa y la higiene del trabajo deben tener 
conciencia de la existencia de los adolescen- 
tes y de sus peculiares necesidades, y los 
profesionales de la salud en el trabajo pue- 
den influir mucho en la protección de la sa- 
lud global de este grupo de riesgo elevado. 

LA HOSPITALIZACIÓN DEL ADOLESCENTE 

El stress biológico, psicológico y social 
de la hospitalización puede disminuir si se 
reconocen los derechos a la intimidad y a 
la c~~dencia l idad del adolescente y si se 
tienen en cuenta las características psicoso- 
ciales de la adolescencia. Es fundamental 

LA EoRMACIÓN DE LOS PADRES Y DE LOS 
FUTUROS PADRES DE LOS ADOLESCENTES 

No se puede negar que las influencias 
más importantes en el desarrollo y en el 
estado de salud de los adolescentes corres- 
ponden, directa o indirectamente, a las 
decisiones de sus padres, a su personali- 
dad, a sus actitudes, a los valores que sus- 
tentan, a los conocimientos y a sus compe- 
tencias. Los padres del adolescente contri- 
buyen así a forjar su confianza fundamen- 
tal y su actitud general hacia la vida, su 
nivel de autonomía, su comportamiento 
intelectual, social y en materia de salud. 
Por ello la información y la formación de 
los padres es fundamental en los aspectos 
cognoscitivos, afectivos y conductuales , a 
través de diversos métodos. Estos métodos 
consisten en cursos de formación de pa- 
dres, información escrita, conferencias, 
trabajo de grupos, centros de orientación, 
etc. La educación de los padres representa 
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un potencial real de mejoramiento de la 
calidad de vida de los adolescentes. 

LA FORMACION DE LOS MÉDICOS Y DEL 

PERSONAL DE SALUD 

La adolescencia es una etapa de la vida 
que, en general, no se contempla en los 
programas de formación de los médicos ni 
del personal de salud. Sería deseable que 
el adolescente tuviera la atención necesaria 
en los programas de pregraduados y que 
constituyera una parcela indispensable en 
la formación del especialista en pediatría. 
Estas posibilidades de formación deben ser 
asequibles a los médicos de diferentes dis- 

ciplinas, aunque la pediatría represente, 
«a priori», una preparación particularmen- 
te adaptada. Lo mismo podríamos decir 
del resto de personal de salud, empezando 
por las enfermedades del sector exuahos- 
pitalario. Los adolescentes tienen el dered 
cho de poder hallar, para resolver sus pro- 
blemas de salud, a unos médicos y a un 
personal de salud competentes respecto a 
las características de este grupo de edad, 
de sus necesidades de salud y de las insti- 
tuciones y recursos de la comunidad en re- 
lación con los adolescentes. Bajo este pris- 
ma el pediatra es el médico mejor prepa- 
rado y más motivado para desempeñar el 
papel de coordinador de la atención a la 
salud de los adolescentes. 
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Historia de la Pediatría 

Guillermo Arce y la generación de «los pH» 

E. SÁNCHEZ VILLARES 

Uno de los objetivos del Memorial G. la experiencia clínica y las ciencias básicas 
Arce es acercar al conocimiento de las ge- hizo que se le llamara despectivamente, 
neraciones más jóvenes lo que significó la desde la ignorancia, alos del pH». 
obra y personalidad de nuestro Maestro. 
En el número del Boletin de Pediatr5a 
donde se recogían las aportaciones 
cient'lficas del Memorial del año anterior 
(1991; 141: 273-274), se comentó una 
fotografía obtenida el 10 de febrero de 
1930. En ella figuraba, junto a los prime- 
ros discípulos pediatras, el Dr. don Gerar- 
do Clavero que dirigió el Laboratorio fun- 
dado por don Guillermo en el Jardín de la 
Infancia. Cuando Clavero accedió a una 
cátedra de Higiene v Sanidad, asumió su " 
responsabilidad el Dr. Manuel Merecilla 
Iñiguez, que en estrecha identificación 
con Arce se mantuvo en este puesto hasta 
su jubilación en 1976. 

Creo que es de justicia recordar que la 
generación pediátrica a la que perteneció 
don Guillermo es la que introduce «el de- 
sarrollo de las ciencias básicas, la moderni- 
zación de las técnicas médicas y quirúrgi- 
cas y el deseo de transmitir a sus colabora- 
dores un profundo afán por el saber e in- 
quietud por lo conocido» (M. Jiménez Ca- 
sado). A esta generación se le ha llamado 
de aJirnénez Díaz», figura señera de la 
Medicina Interna que creó el Instituto de 
Investigaciones Médicas, anejo a la cátedra 
universitaria que regentaba, y en el que 
inicialmente trabajaron Arjona, Barreda, 
Morán, Ochoa, Bielschowski, y desde 
1940, al reanudar su andadura, F. Grande 
Covian, entre otros. El intento de integrar 

G. Arce, después de su estancia en 
Francia y Alemania dota de Laboratorio 
propio a sus Servicios. Debo al Dr. Mere- 
cillo, coetáneo de nuestro Maestro, infor- 
mación muy valiosa sobre los primeros pa- 
sos de la Escuela. En una carta suya de ha- 
ce unos meses incluía la fotografía que 
hoy reproducimos. Realizada en el Labora- 
torio del Jardín de la Infancia se le ve jun- 
to a sor Concepción, competente laboran- 
tina especializada en técnicas y análisis. 

Cabe destacar la amplia visión de don 
Guillermo. Siendo un pediatra generalista 
-capaz de abarcar la vertiente médica y 
quirúrgica de las Enfermedades de la 
Infancia-, se adelantó a su tiempo do- 
tando de personalidad propia a los medios 
auxiliares de diagnóstico. Fue precursor de 
las Especialidades Pediátricas al publicar 
por vez primera una Patologúz del Recién 
Nacido, cuyos tres volúmenes aparecieron 
sucesivamente en 1947, 1948 y 1950. 

También lo fue a la hora de establecer 
una estrecha colaboración con el personal 
de enfermería, auxiliares, de la admi- 
nistración y secretariado. 

Me es grato rememorar estos hechos en 
un Memorial, como el de este año, en que 
están presentes representantes de tantas 
generaciones. La de Arce, a la que perte- 
nece Merecilla, la de sus discípulos, no de 
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la primera hora -pioneros- sino de la gue, a la que pertenece el Dr. Carlos 
segunda, a la que pertenecemos F. Colla- Ochoa, ganador este año del Premio Gui- 
do Otero y yo mismo. De la siguiente, en llermo Arce de Nutrición. Están aquí una 
la que cabría encuadrar al Dr. Jaime Re- de sus más distinguidas enfermeras Ascen- 
vuelta. La de nuestros discípulos -hoy sión Echefarreta y su secretaria durante 
Maestros- como el Prof. Dr. Manuel muchos años Angeles Sivarro Pardo. 
Crespo Hernández. Y la de los que le si- 
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NORMAS DE PUBLICACION 

t i  EL BOLET~N ofrece la posibilidad de publicar 
artículos relacionados con la Patología Infantil 
Médica y Quirúrgica y con la Asistencia Pediá- 
trica; también tendrán cabida en él otros aspec- 
tos de marcado interés científico, profesional o 
social. Su fin es de ca'rácter primordialmente 
docente e informativo. 

Las colaboraciones pueden consistir en revi- 
siones científicas, estudios originales y multica- 
suísticos, casos clínicos, imágenes radiológicas, 
artículos sobre sanidad pública y sobre pedia- 
tría extrahospitalaria, protocolos diagnósticos o 
terapéuticos, cartas al editor y editoriales acerca 
de temas de actualidad. Habitualmente estos 
últimos serán solicitados por la dirección del 
BOLET~N de acuerdo al contenido de cada nú- 
mero, pero también se recibirán aportaciones 
espontáneas. 

Los artículos se presentarán por duplicado, 
mecanografiados en folios escritos a doble espa- 
cio, por una sola cara y numerados correlativa- 
mente. Se dejarán márgenes superiores a 2 , 5 ,  
cm. 

En la primera página se hará constar, por 
este orden: a) El título del trabajo, que deberá 
ser informativo y relacionado con el texto. b) 
Apellido y abreviatura del nombre de los auto- 
res. c) Institución, Centro Sanitario, Servicio o 
Unidad donde se realizó el trabajo. Si hubiera 
más de uno se señalarán con asteriscos los auto- 
res pertenecientes a cada uno de eilos. d) 
Nombre completo y dirección del autor al que 
se mandará la solicitud de correcciones y las se- 
paratas. e) Becas o ayudas de las que se quiera 
dejar constancia. 

RESUMEN Y PALABRAS CLAVE: 

En el segundo folio se escribirá el resumen. 
Tendrá un máximo de 100 palabras para los ca- 
sos clínicos y 150 para los originales. Deberá es- 
tar redactado en términos concretos, evitando 
vaguedades y tópicos, como «se hacen conside- 
raciones», use discuten los resultados», use pre- 
senta la experiencia», etc. Incluirá los datos 
estadísticos que se hayan conseguido. El resu- 
men deberá ser comprendido sin necesidad de 
leer parcial o totalmente el resto del artículos y 
no incluirá material o datos que no figuren en 
él. Su ordenación seguirá en miniatura la del 
artículo completo. 

Se debe cuidar con esmero la redacción de 
este apartado, ya que será el primer foco de 
atención de un lector con interés marginal en 
el tema y de él dependerá que decida la lectura 
íntegra del artículo. 

A continuación, se indicarán 2-4 palabras o 
frases m&y cortas relacionadas con el contenido 
del artículo. Se escribirán en mayúsculas y es 
aconsejable que coincidan con el encabeza- 
miento de Temas Médicos que incorpora el In- 
dex Medicus. ' Servirán para hace1 los índices 
anuales y codificar el artículo. 

El título, resumen y palabras clave llevarán 
una copia en inglés, aunque la redacción de la 
revista puede hacérselo al autor, si fuera nece- 
sario. 

Podrán consistir en revisiones de algún te- 
ma de actualidad y que no se le encuentre así 
abordado en libros y monografías de uso habi- 
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tual. Su longitud máxima será de 8-10 folios, 
sin contar la bibliografía. Su construcción será 
libre pero también incluirá resumen y palabras 
clave. Sin embargo, cuando vayan destinados a 
pediatras extrahospitalarios no será preciso el 
resumen, debido al carácter elemental del 
artículo y a la originalidad de esta sección. 

Los artículos obeinales tendrán una exten- 
sión máxima de 10 folios, aparte de la 
bibliografía imprescindible. En la introducción 
se especificarán concisamente los conceptos bá- 
sicos, la situación actual del problema y los fi- 
nes del trabajo, pero no intentará ser una revi- 
sión exaustiva del problema. En el material y 
métodos se describen los criterios Dara selec- 
cionar y diagnosticar a los enfermos. Se defi- 
nen las características de los diferentes grupos 
de estudio, incluido el control normal. Deben 
detallarse las técnicas utilizadas o citar su pro- 
cedencia bibliográfica. si es fácilmente ase- - 
quible. Cuando corresponda, se mencionarán 
las pruebas matemáticas seguidas para calcular 
la significación estadística de los resultados. 
Los resultados se presentarán de forma ordena- 
da y clara, procurando no repetir exaustiva- 
mente en el texto los datos que ya figuren en 
las tablas. En la discusión se resaltarán los as- 
pectos originales y relevantes de los hallazgos 
obtenidos, procurando que exista una correla- 
ción enue los resultados y las conclusiones. Los 
datos se compararán a los publicados por otros 
autores, comentando las diferencias, y si fuera 
posible explicándolas. Se ex ondrán hipótesis 
nuevas cuando estén justifica$as y se resaltarán 
las nuevas líneas de investigación que queden 
abiertas. 

Los casos clínicos tendrán una extensión 
máxima de 5-6 folios y la bibliografía no de- 
berá superar las 8-10 citas, salvo artículos espe- 
ciales que se acompañen de revisiones. Consta- 
rá de una breve introducción, presentando el 
artículo y definiendo conceptos: la observa- 
ción clínica con los datos semiológicos, 
analíticos, radiológicos y, en su caso, evoluti- 
vos. Finalmente se discutirá el caso, comparán- 
dolo a otros publicados y resaltando las ense- 
ñanzas que aporta. Si se estima oportuno se 
acompañará de una revisión o resumen de los 
casos publicados en la literatura mundial hasta 
el momento. 

Las citas bibliográficas se numerarán conse- 
cutivamente por el orden en el que aparezcan 
en el texto. Se incluirán todos los autores si son 
6 o menos. Cuando sean 7 o más se citarán só- 
lo los 3 primeros y se añadirá «y cols.». El 
nombre de la revista se abreviará según el mo- 
delo que aparece en el Index Medicus. A conti- 
nuación, y por este orden riguroso, se hará 
constar el año de publicación, el número del 
volumen, la primera página y la última. Los 
nombres de los autores se escribirán en mayús- 
culas y se deberá ser especialmente cuidadoso 
con la puntuación, de acuerdo a los siguientes 
ejemplos: 

a) Artíczrlos de revistas: JULIA A, 
SANCHEZ C, TRESANCHEZ JM, SARRET E. 
Leucemia mieloide crónica en el síndrome de 
Turner. Rev. Clin Esp 1979; 153: 399-402. 

b) Autor corporativo: ORGANIZACION 
MUNDIAL DE LA SALUD. Recomended 
method for the treatment of tuberculosis. Lan- 
cet 1979; 1: 264-267. 

c) Libro comp4eto: OSLER AF. Comple- 
ment: Mechanisms and functions. Nueva York. 
Appleton 1968. 

d) Capítulo de un Llibro; WEINSTEIN L, 
SWARTZ MN. Pathogenetic properties of 
rnicrorganisms. En Sodeman WA edit. Patholo- 
gic Physiology. Filadelfia. WB Saunders 1974; 
'PP. 457-472. 

Las tablas de mecanografiarán cada una en 
un folio independiente. Se numerarán con ca- 
racteres romanos. En la parte superior llevará 
escrito en mayúsculas un título sucinto y al pie 
las abreviaturas y llamadas que se estimen 
oportunas. Conviene que su número no sea ex- 
cesivo en proporción a la extensión del texto y 
que no se repita su información en las figuras. 

Pueden aceptarse los dibujos originales o 
fotografías de adecuada calidad. Se cuidará que 
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los caracteres sean de tamaño suficiente para 
ser gcilmente identificado una vez que la figu- 
ra se reduzca para su publicación. Pueden 
incluir flechas y asteriscos para resaltar aspectos 
importantes. Se ordenarán con números arábi- 
gos según el orden de aparición en el texto. 
Los pies de las figuras se escribirán de manera 
correlativa en un folio aparte, procurando que 
se aporte la suficiente información para que las 
figuras sean comprendidas sin necesidad de leer 
el texto del artículo. En el caso de 
microfotografías se identificará siempre el mé- 
todo de tinción y el número de aumentos. 

Las fotografías serán identificadas al dorso, 
con un lápiz blando, señalando el nombre del 
primer autor, número correlativo y orientación. 
Las imágenes, especialmente radiografías, se re- 
cortarán, suprimiendo las zonas negras o sin in- 
terés. De esta forma resaltará más la zona co. 
mentada y se reproducirá a mayor tamaño. 

ENV~O DE LOS ORIGINALES: 

Se enviará por duplicado todo el texto, sal- 
vo las fotografías, al Director del Boletín; 
Dept. de Pediatría; Facultad de Medicina; 
clRarnón y Cajai 7 ,  47007-Valladolid. 

Antes de enviar el artículo se recomienda 
cuidar los siguientes puntos: 

- Rele- el texto y corregir los errores me- 
canográficos: 

- Comprobar que se incluyen todas las ta- 
blas y figuras y que están «colgadas» en el tex- 
to. 

- Comprobar que se envían 2 copias y 
que se guaida 1 copia más. 

- Asegurarse que las figuras están bien 
protegidas. 



ESTA REVISTA SE EDITA CON LA COLABORACION DE 
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Y 
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