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ARTICULO DE REVISION

Experiencias protectoras del impacto de la adversidad de 0 a 5
anos: revision de alcance

Maribel Vega-Arce’*® y Gaston Nufez-Ulloa?
"Departamento de Psicologia, Universidad Catdlica del Maule; 2Escuela de Psicologia, Universidad Auténoma de Chile. Talca, Chile

Resumen

La adversidad temprana se ha vinculado a las principales causas de morbilidad y mortalidad en adultos. Su ocurrencia en
nifos preescolares es frecuente y particularmente nociva. Esta revision de alcance busco explorar la evidencia empirica
acerca de experiencias protectoras capaces de moderar el impacto de la adversidad experimentada hasta los 5 afios de
edad en diversas dreas del desarrollo, considerando los desenlaces hasta los 17 afios en la salud fisica y mental, asi como
aspectos afectivos, cognitivos, comportamentales, sociales y educativos. Para ello se realiz una busqueda en las bases de
datos PubMed, Medline Complete, Scopus y Web of Science, en junio del 2024. Esto permitid seleccionar nueve articulos
(2018-2023). Mediante un anadlisis tematico se identificaron cinco grupos de experiencias protectoras: a) involucramiento
parental y bienestar infantil; b) respuestas de aceptacion y cercania a la vinculacion parental; ¢) entorno sociocomunitario
protector; d) calidad del entorno escolar, y e) intervenciones y programas focalizados. Esto hace suponer que el impacto de
la adversidad temprana puede ser mitigado por medio de experiencias que fortalecen los recursos infantiles para sortear
los desafios a lo largo de la vida. Los resultados obtenidos pueden orientar en el disefio de estrategias de prevencion se-
lectiva e indicada con nifios y jovenes expuestos a adversidad temprana, considerando aportes multidisciplinarios simulta-
neos en contextos familiares, educativos y comunitarios. Futuras investigaciones pueden superar las limitaciones de esta
revision, asi como explorar la efectividad de la prevencion del impacto de la adversidad temprana.

Palabras clave: Experiencias adversas en la infancia. Factores protectores. Bienestar infantil. Revision de alcance.

Protective experiences against the impact of childhood adversity between 0-5 years:
a scoping review

Abstract

Early adversity has been linked to the main causes of morbidity and mortality in adults. Its occurrence in preschool children
is frequent and particularly harmful. This scoping review sought to explore the empirical evidence about protective experien-
ces capable of moderating the impact of adversity experienced up to 5 years of age in various areas of development,
considering outcomes up to 17 years of age in physical and mental health, as well as affective, cognitive, behavioral, social,
and educational aspects. For this purpose, a search was conducted in the databases PubMed, Medline Complete, Scopus
and Web of Science, in the month of June 2024. This allowed the selection of nine articles (2018-2023). Through a thematic
analysis, five clusters of protective experiences were identified: a) parental involvement and child well-being; b) acceptance

*Correspondencia: Fecha de recepcion: 26-12-2024 Disponible en internet: 25-11-2025
Maribel Vega-Arce Fecha de aceptacion: 29-08-2025 Bol Med Hosp Infant Mex. 2025;82(6):329-339
E-mail: mvega@ucm.cl DOI: 10.24875/BMHIM.24000185 www.bmhim.com
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responses and closeness to parental bonding; c) protective socio-community environment; d) quality of the school environ-
ment, and e) targeted interventions and programs. This suggests that the impact of early adversity can be mitigated through
experiences that strengthen children’s resources to overcome challenges throughout life. The results obtained can guide the
design of selective and indicated prevention strategies with children and youth exposed to early adversity, considering si-
multaneous multidisciplinary contributions in family, educational and community contexts. Future research can overcome the
limitations of this review, as well as explore the effectiveness of prevention of the impact of early adversity.

Keywords: Adverse childhood experiences. Protective factors. Child wellbeing. Scoping review.

Introduccion

La adversidad temprana engloba un conjunto de
experiencias que atentan contra la integridad fisica o
psicolégica, muchas veces bajo condiciones cronicas
que implican un alto nivel de estrés'. Estas pueden
incluir el trauma relacional y maltrato, la disfuncion del
entorno familiar, la adversidad social y comunitaria, y
la adversidad no interpersonal®>. Cada una puede ser
una disrupcion significativa en el entorno ecoldgico de
desarrollo infantil, poniendo en riesgo el bienestar y las
oportunidades a la vida®. Esto brinda un marco para
comprender las mdltiples vias por las cuales el estrés
puede alterar los sistemas neuroldgico, endocrino,
inmunitario, metabdlico y genético, perjudicando el
desarrollo infantil*.

Actualmente, la adversidad temprana ha sido sdlida-
mente vinculada a las principales causas de morbilidad
y de mortalidad prematura®®. Problematicas tales
como el consumo problematico de drogas, y la violen-
cia interpersonal y autodirigida estan altamente rela-
cionadas con esta; asi como también los riesgos
sexuales, la mala salud mental y el consumo proble-
matico de alcohol. De igual modo, el tabaquismo, el
consumo excesivo de alcohol, el cancer, las cardiopa-
tias y las enfermedades respiratorias exhiben asocia-
ciones moderadas con el antecedente de adversidad
en los primeros afios de vida’.

Las alteraciones del sistema inmunitario, la inflama-
cioén cronica y los mecanismos epigenéticos activados
frente al estrés resultante del afrontamiento a la adver-
sidad, permiten comprender la mayor susceptibilidad a
enfermedades observada a largo plazo®. Este impacto
se exacerba cuando la adversidad acontece en los
primeros afos de vida por ser un periodo critico en el
desarrollo de las funciones cerebrales, la plasticidad
neuronal y diversas areas de la adaptacion a nivel
de comportamiento, sociabilidad, cognicion y afecti-
vidad®. En preescolares, esto puede comprometer las
habilidades preacadémicas'®, afectar la regulacion de
la atencién y representar un riesgo psicopatoldgico,

especialmente en nifios con negatividad emocional y
bajos niveles de control cognitivo.

La exposicién infantil a la adversidad parece ser
relativamente frecuente. Stein et al."> encontraron que
cerca del 65% de los nifios entre 2 y 5 afos habia
sufrido al menos una adversidad. Esto hace entre dos
y 18 veces mas probable que se viva una nueva expe-
riencia adversa, comparado con quienes no han tenido
ninguna'®. Los efectos de este tipo de experiencia tam-
bién pueden apreciarse tempranamente, muchas veces
manifestandose durante la nifiez o adolescencia'*'®. La
carga sintomatica aumenta cuando el nifio o nifia ha
sufrido mas de un tipo de adversidad, resultando aun
mas perniciosa debido al efecto de respuesta depen-
diente de la dosis observado'®. Al respecto, la eviden-
cia apunta a una disminucidn significativa del grado de
adaptacion positiva en la medida en la que aumentan
las adversidades sufridas. Esto implica que la resilien-
cia ante la adversidad puede verse comprometida por
experiencias adversas previas’”. Lo anterior puede
comprometer la salud mental infantil, con manifestacio-
nes como el trastorno reactivo de la vinculacion o el
trastorno de relacion social desinhibido, ambos de ini-
cio anterior a los 5 afios'®.

Sin embargo, la investigacion ha demostrado que la
heterogeneidad de los resultados de desarrollo en
ninos expuestos a adversidad puede explicarse por
diversos mecanismos subyacentes. En virtud de estos,
el impacto puede ser agravado o mitigado'. Estos
hallazgos suponen un desafio para la salud publica e
instan tanto a la deteccidn y abordaje de la adversidad
sufrida durante la infancia, como a considerar aquellos
factores que pueden proteger a nifios y ninas?.

El alineamiento de los factores de resiliencia obser-
vados en los sistemas sociales sugiere la existencia de
redes multisistémicas que conectan mecanismos pro-
tectores ante la adversidad®'. La revisién sistematica
de Gartland et al.?? detalla los hallazgos de 30 estudios
referidos a resultados resilientes en nifios y nifas
expuestos a adversidad social, destacando la relacién
entre habilidades individuales (género, autoeficacia,
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habilidades cognitivas y regulacion emocional, entre
otras) y experiencias de apoyo en espacios familiares,
sociales, escolares y comunitarios. Esta conjuncion de
factores favoreceria la construccion un repertorio de
fortalezas regulatorias, interpersonales y de creacién
de sentido, para poder enfrentar los desafios de la
vida's.

Focalizar las intervenciones sobre los factores pro-
tectores modificables permite integrarlas en el disefio
de iniciativas dirigidas a prevenir su impacto, favorecer
la resiliencia del nifo? y cimentar la salud relacional
temprana®®. En los Ultimos afios, este tipo vivencias
han empezado a estudiarse como experiencias protec-
toras capaces de ayudar en la recuperacion del nifio o
nifa expuesto a adversidad, favoreciendo un ajuste
positivo®. Su operacionalizacion como experiencias
benevolentes en la nifiez (benevolent childhood expe-
riences)?, marcos conceptuales basados en la acumu-
lacién de experiencias infantiles positivas (positive
childhood experiences?® o counter-ACEs®’), y enfo-
ques de resiliencia ecoldgica, como HOPE (health out-
comes from positive experiences [resultados de salud
basados en experiencias positivas])?®, estan permi-
tiendo su uso en las intervenciones dirigidas a mitigar
el impacto de la adversidad. Desde esta perspectiva,
las experiencias protectoras son interacciones que
brindan seguridad, sentido de pertenencia, y apoyo
social y familiar, promoviendo un desarrollo saludable
y resiliente. Este tipo de experiencias incluyen interac-
ciones afectuosas, la participacion en tradiciones y la
integracion en redes de apoyo comunitarias®®27:2°,

Recientemente, algunas revisiones sistematicas han
empezado a sintetizar y evaluar los hallazgos acerca
de experiencias protectoras en adultos expuestos a
adversidad. La desarrollada por Cain et al. indica que
en contextos de adversidad, un alto ndmero de expe-
riencias benevolentes mitigan el estrés psicoldgico, asi
como los pensamientos y comportamientos suicidas®’;
mientras que la de Han et al. sugiere que las experien-
cias benevolentes promueven resultados positivos,
pero no amortizan el impacto negativo de la adversi-
dad®'. Pese a estos avances, alin es necesario precisar
identificar experiencias protectoras efectivas con
poblacion infanto-juvenil. Esta revisién buscé explorar
la evidencia empirica acerca de experiencias protecto-
ras capaces de moderar el impacto de la adversidad
experimentada hasta los 5 afos de edad en diversas
areas del desarrollo, considerando los desenlaces
hasta los 17 afios en la salud fisica y mental, asi
como aspectos afectivos, cognitivos, comportamenta-
les, sociales y educativos. Sistematizar el conocimiento

existente puede ayudar a comprender los avances
actuales, las brechas en la investigacion y proyectar
sus implicaciones en la prevencion del impacto de la
adversidad infantil integrando sus resultados en el
disefio de intervenciones dirigidas al fomento de un
desarrollo resiliente en nifios expuestos a adversidad.

Métodos

Se realizd una revisién de alcance disefiada con
base en los planteamientos de Arskey y O’Malley®?, asi
como las sugerencias de Levac et al.3 para asegurar
la transparencia y rigurosidad del proceso. Este tipo de
revisién se justifica al tratarse de un area de estudio
emergente y en la cual las investigaciones abordan
diversas adversidades, tipos de experiencias protecto-
ras y resultados en el desarrollo infantil, desde diferen-
tes enfoques metodoldgicos.

Estrategia de busqueda

La busqueda se realizé6 en las bases de datos
PubMed, Medline Complete, Scopus y Web of Science,
en el mes de junio del 2024.

El algoritmo empleado integré términos referidos a
las experiencias protectoras (protecting and compen-
satory experiences, protective childhood experiences,
positive childhood experiences, benevolent childhood
experiences, protective factors in childhood, resilien-
ce-building experiences, buffering experiences y posi-
tive environmental influences), adversidad infantil
(adverse childhood experiences, adverse, adversity,
household dysfunction, childhood maltreatment, sexual
abuse, neglect, emotional abuse, physical abuse, poly-
victimization y poly-victimization), desenlaces de desa-
rrollo (outcome®, developmental outcomes, health
outcomes, psychological outcomes, behavioral outco-
mes, educational outcomes, social outcomes, long-
term outcomes y short-term outcomes), asi como
diversas acepciones para referirse a nifos (child, chil-
dren, toddler®, infant* y pediatric*), combinados con
operadores booleanos.

Seleccion de estudios

De acuerdo con los criterios PRISMA, se sigui6 un
proceso iterativo en la seleccidn de estudios empleando
criterios de inclusion y exclusion predefinidos. Se
seleccionaron aquellos articulos que contenian los tér-
minos de busqueda y sus combinaciones en inglés en
el titulo, resumen o palabras clave (Fig. 1)%.
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[ Identificacion de estudios ]
Registros identificados desde las
= bases de datos:
2 Web of Science = 33
) Scopus = 39 Registros duplicados eliminados antes del
Q —7>
5:; Medline = 43 cribado = 101
g PubMed = 352
= Registros = 467
. v
Registros cribados ) Registros cribados
(n =366) (n = 326)
\4
Publicaciones buscadas para su Registros no recuperados
% recuperacion - > (n=0)
2 (n=40)
- l
Registros excluidos: (n = 31)
Revision de articulos para eligibilidad Adversidad acontecida después de los 5 afios
(n=40) > = P
(n=29)
Desenlace de desarrollo posterior a los 17 afios
(n=2)
-
8
° Total de estudios incluidos en la revision
3 de alcance (n = 9)
=

Figura 1. Diagrama de flujo PRISMA: seleccion de articulos.

Criterios de inclusion: a) articulos originales; b) par-
ticipantes hasta los 18 afios de edad; c) se identifico
al menos un tipo de adversidad en el periodo de 0 a 5
anos; d) se evalud una experiencia protectora antes de
los 18 afios; €) se evalud un resultado de desarrollo
antes de los 18 afios; f) investigaciones empiricas
(cuantitativas, cualitativas o mixtas); g) publicados
desde el 2014 al 2024 (incluyendo articulos de acceso
temprano), y g) idioma inglés o espafol.

Criterios de exclusién: a) articulos no referidos a iden-
tificar experiencias que moderen el impacto de la adver-
sidad en el desarrollo infantil; b) evaluacion de factores
intrinsecos que pueden ser protectores (p. €j., capacidad
cognitiva, temperamento, autoestima, espiritualidad);

c) articulos no referidos a seres humanos; d) revisiones,
editoriales, cartas y otros tipos documentales, y €) arti-
culos no disponibles a texto completo.

Ambos autores realizaron la seleccién de todos los
articulos en paralelo, discutiendo posteriormente las
discrepancias. Se considerd consultar a otro investiga-
dor ante discrepancias, pero no se requirid hacer uso
de este recurso. Esto permitié seleccionar un total de
nueve articulos.

Extraccion y analisis de datos

Los articulos se caracterizaron en funcién de sus
variables bibliométricas (autor, afio de publicacion,
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pais, tipo, idioma y revista) asi como el objetivo, resul-
tados y la tematica en estudio.

El andlisis de los articulos incluidos buscd la identi-
ficacion de patrones en los datos cualitativos de los
articulos seleccionados, siguiendo una aproximacion
tedrica y también inductiva. Para ello, se condujeron tres
pasos consecutivos: a) identificacion de segmentos per-
tinentes al tema estudiado; b) codificacién de los seg-
mentos, y ¢) construccion de categorias tematicas®®.

Resultados

Caracteristicas de los estudios

Los nueve articulos incluidos se publicaron entre
2018 y 2023 en inglés, en Child Abuse & Neglect3®?’,
Journal of School Psychology®®, European Child &
Adolescent Psychiatry®®, Child Psychiatry & Human
Development*°, Global Pediatric Health*!, Journal of
Affective Disorders*?, Prevention Science*® y Early
Education and Development**.

Los estudios destacan por emplear metodologias
cuantitativas longitudinales en su amplia mayo-
rias%38:39.41-43 v analizar factores protectores como
involucramiento paterno, cercania profesor-alumno y el
entorno educativo, subrayando la importancia de inter-
venciones preventivas y educativas en contextos de
riesgo. La tabla 1 detalla la descripcion de los articulos
incluidos en la revision.

Hallazgos de las investigaciones

Las tematicas en los estudios revisados pueden ser
agrupadas en cinco tipos de experiencias protectoras:
involucramiento con el hijo o hija, y su bienestar; res-
puestas de aceptaciéon y cercania a la vinculacion
parental; entorno sociocomunitario protector; calidad
de la dinamica escolar, e inclusién temprana en pro-
gramas focalizados.

INVOLUCRAMIENTO CON EL HIJO O HIJA, Y SU
BIENESTAR

La disposicion de las figuras parentales a implicarse
en actividades con los hijos y otras que pueden pro-
pender a su bienestar se manifestd en experiencias
protectoras directas e indirectas. Las primeras se plas-
man en interacciones basadas en la calidez afectiva®,
el contacto frecuente®, el compromiso durante los pri-
meros afios de vida®*°y la participacién de los padres
no residentes en los procesos concernientes al nifio o

nifia. Al respecto, Kirby et al.®® identifican la expresion
del afecto del cuidador mediante abrazos, besos y
coger en brazos al nifio; mientras Wang et al.*? obser-
varon que la implicacién paterna en actividades tales
como contar cuentos y jugar a pillarse era una expe-
riencia amortizadora de la adversidad temprana en los
comportamientos externalizantes de los nifios en fami-
lias donde la madre no habia terminado la educacién
secundaria. Por otra parte, las experiencias protectoras
indirectas mitigan la adversidad temprana mediante la
disposicion de los padres a ejercer una coparentalidad
basada en la cooperacion, con contribuciones financie-
ras y apoyo instrumental (p. ej., ante consultas médicas
o frente al transporte de los hijos desde y hacia la
guarderia) en el caso de los padres no residentes®.
Todas estas experiencias repercuten favorablemente al
asociarse a una menor manifestacion de problemas de
comportamiento®4° y menores problemas de salud
mental temprana®®.

RESPUESTAS DE ACEPTACION Y CERCANIA A LA
VINCULACION PARENTAL

La experiencia de cercania a ambos padres*, asi
como sentir carifio hacia ellos®®#, protege a los nifios,
nifos y jovenes que sufrieron adversidades en sus
primeros afos de vida. Esto permite identificar un fac-
tor protector proximal relacionado con un menor
impacto de la adversidad en la salud mental*?, asi
como menor cantidad de problemas de salud y del
desarrollo en nifios expuestos a menos de tres tipos
de adversidad hasta los 5 afios de edad. Los proble-
mas que se previenen son el uso de medicacion rece-
tada, mayor necesidad de servicios médicos, de salud
mental o educativos de lo esperable para su edad,
enfermedades que limiten su capacidad para realizar
tareas propias de su edad, necesidad de terapias fisi-
cas, ocupacionales o del habla, y problemas emocio-
nales, de desarrollo o de comportamiento.

ENTORNO SOCIOCOMUNITARIO PROTECTOR

Los altos niveles de control social informal, la cohe-
sién de la comunidad y la confianza en esta son
representados como experiencias de eficacia colec-
tiva que protegen a nifios y a las nifias de la adversi-
dad. Esto repercute favorablemente en su salud
mental durante la adolescencia, con una menor pre-
sentaciéon de sintomatologia ansiosa y depresiva,
especialmente en nifas*.
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CALIDAD DE LA DINAMICA ESCOLAR

La calidad de las dindmicas en el entorno escolar
resulta clave en nifios y nifas expuestos a adversidad.
Las experiencias protectoras son la inclusividad, cerca-
nia, el sentirse feliz y seguro en la escuela*, opinion
positiva de la escuela, no sufrir acoso escolar, la parti-
cipacién en actividades extracurriculares®, y la cercania
con su profesor3®. Estas experiencias mitigan la adver-
sidad temprana a nivel de salud mental adolescente??,
favoreciendo la autoestima y bienestar®, y protegiendo
la memoria de trabajo, las habilidades lectoras® y el
rendimiento académico. Esto apunta a la importancia de
la conexidn y satisfaccion con la escuela®® como esce-
narios en que las experiencias protectoras pueden
desarrollarse.

INCLUSION TEMPRANA EN PROGRAMAS FOCALIZADOS

La incorporacién en programas de apoyo brinda
experiencias protectoras que benefician a los nifios y
ninas. Algunas de estas se dirigen directamente a
estos, mientras que otras incluyen también a sus cui-
dadores. Algunos focos son la promocién de vinculos
saludables entre cuidadores y nifos*?, asi como habi-
lidades parentales. La entrega de este tipo de apoyo
se realiza por medio de programas formales, con
estructura y capacitacién de quienes los conducen,
como en espacios informales facilitados por familiares
o0 amigos. Esto ayuda especialmente a mitigar el
impacto de la negligencia sufrida en los primeros afos,
incrementando las habilidades cognitivas y sociales, y
disminuyendo la expresion de problemas de
conducta*,

Discusion

Esta revisidon buscd explorar la evidencia empirica
acerca de experiencias protectoras capaces de mode-
rar el impacto de la adversidad experimentada hasta
los 5 afios de edad en diversas areas del desarrollo,
considerando los desenlaces hasta los 17 afos. La
evidencia analizada permiti6 identificar cinco grupos de
experiencias protectoras: a) el involucramiento parental
con el hijo o hija y su bienestar; b) las respuestas de
aceptacion y cercania a la vinculacion parental; ) un
entorno sociocomunitario protector; d) la calidad del
entorno escolar, y e) la inclusién temprana en progra-
mas focalizados. Estas experiencias convergen en
escenarios cotidianos y complementarios, que permi-
ten disponer de vinculos segurizantes, respetuosos y

estables, que mitigan la vulnerabilidad latente de los
nifos expuestos a adversidad temprana reencauzando
el curso de desarrollo. En particular, la participacion
sostenida de cuidadores en actividades significativas
de crianza mediante un contacto frecuente, calidez
afectiva y apoyo instrumental, pone de manifiesto la
importancia de su presencia tanto para el nifio como
para el ejercicio efectivo de la coparentalidad, espe-
cialmente en padres separados o en pobreza. Esto se
asocia con menores problemas conductuales y emo-
cionales, asi como con una mejor salud mental y fisica
infantil®®4%, Las respuestas de aceptacion y cercania
de los nifios hacia sus padres, como experiencia pro-
tectora, sugieren que el nifio juega un rol activo y que
la forma en que significa a sus cuidadores es capaz
de moderar el riesgo de sufrir ansiedad, depresion y
problemas de desarrollo, especialmente en nifios
expuestos a multiples adversidades*“2, Por otra parte,
la cohesidn social, control informal y confianza comu-
nitaria, ofrece un amortiguador contra los efectos de la
adversidad en la ansiedad y depresion?. De igual
modo, la satisfaccion con la escuela, la participacion
en actividades extracurriculares y cercania con profe-
sores, resalta el valor de disponer de figuras secunda-
rias de socializacion en entornos diferentes a la familia,
favoreciendo la autoestima, la memoria de trabajo y el
rendimiento académico, ademas de mitigar riesgos de
problemas emocionales y conductuales en la adoles-
cencia®®38, Por Ultimo, las intervenciones tempranas
que fortalecen los vinculos entre cuidadores y nifios,
asi como las habilidades parentales, se asocian con
mejoras en el desarrollo cognitivo y social, ademas de
una reduccién en problemas de comportamiento, en
especial en niflos que han experimentado negligen-
cia*344, Estos hallazgos hacen suponer que las expe-
riencias protectoras pueden operar como nodos criticos
para mitigar los efectos negativos de la adversidad a
temprana edad. Al apuntar a diferentes dimensiones,
es probable que ayuden a desencadenar procesos de
desarrollo bajo mecanismos sinérgicos que favorezcan
trayectorias de recuperacion.

Los resultados de esta revision brindan evidencia
empirica a los planteamientos de Rutter*>. Este autor
desarrolla una conceptualizacion de la resiliencia como
proceso (en vez de rasgo), segun la cual algunas expe-
riencias brindarian la oportunidad de modificar la res-
puesta a las adversidades, fortaleciendo a la persona.
Autores posteriores han observado momentos de cam-
bio en adultos que, habiendo estado expuestos a
adversidad, modificaron su trayectoria de vida tanto
con base en recursos internos como en redes que
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fortalecen su confianza y habilidades de adaptacion®®.
Esto permite avanzar en la identificaciéon de factores
protectores especificos a integrar en intervenciones
que favorezcan la salud mental infanto-juvenil*’.

Ademas, muchas experiencias adversas infantiles
estan conectadas con la adversidad que los padres
sufrieron de nifios. La transmision intergeneracional de
estos patrones de riesgo hace suponer que, ademas
de las habilidades parentales, hay aspectos personales
de los cuidadores que pueden estar en juego al repro-
ducir o no amortizar ciertos estresores en sus fami-
lias*8. Habilidades como el perdon a si mismo y a los
demas pueden ayudar a interrumpir este riesgo*?, lo
cual abre una linea de prevencion de relevancia.

Este estudio tiene varias limitaciones. La primera es
la definicion de la adversidad temprana, que al opera-
cionalizarse de diversas formas afiade complejidad del
andlisis y dificulta consolidar la evidencia disponible®°.
De igual modo, el desarrollo conceptual y operativo de
las experiencias protectoras identificadas es sucinto en
los textos revisados, por lo que es necesario que se
genere nueva evidencia que sustente una elaboracion
mas rica, rescatando la vivencia de los nifios y nifas,
asi como de quienes pueden ayudar a su recuperacion.
En tercer lugar, la ausencia de un andlisis de la calidad
de los articulos incluidos puede afectar la confiabilidad
y validez de sus resultados. A eso se suma la falta de
homogeneidad de los estudios en términos de pobla-
ciones y métodos de estudio, lo que impide su gene-
ralizacién. Por dultimo, la produccién de articulos
circunscrita a solo dos paises desarrollados abre inte-
rrogantes acerca de las adversidades y experiencias
protectoras en nifios de paises de ingresos bajos y
medios, con marcos culturales diversos.

Pese a esto, esta revisidn ofrece una sintesis estruc-
turada sobre las experiencias protectoras que moderan
el impacto de la adversidad temprana en el desarrollo
infantil, integrando evidencia empirica de estudios que
abarcan diferentes areas del desarrollo. Esto consti-
tuye un aporte tedrico a la comprension de las expe-
riencias protectoras y la resiliencia infantil que hace
suponer que el impacto de la adversidad temprana
puede no solo ser mitigada, sino que las experiencias
protectoras pueden potenciar los recursos infantiles
para sortear los desafios a lo largo de la vida. Por otro
lado, los resultados obtenidos pueden orientar en el
disefio de estrategias de prevencion selectiva e indi-
cada con nifios y jovenes expuestos a adversidad tem-
prana, considerando: a) la evaluacion de perfiles de
riesgo y recursos en las familias de los usuarios; b) el
fomento de la participacion y compromiso activo de los

dos padres (o dos cuidadores) en el escenario familiar,
y c) intervenciones concurrentes en escenarios de
desarrollo complementario, como familia, escuela y
comunidad, asi como la alianza entre actores clave de
estos. Futuras investigaciones pueden superar las limi-
taciones antes mencionadas, aportando en la defini-
cion de adversidad y de experiencias protectoras,
evaluando modelos de mediaciéon o moderacién de la
adversidad temprana, asi como explorar la efectividad
de la prevencion del impacto de la adversidad temprana.
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Resumen

El sindrome de abstinencia neonatal (SAN) afecta a los recién nacidos expuestos a opioides o sustancias adictivas duran-
te la gestacion. Esta afeccion ha mostrado un incremento en las ultimas décadas, especialmente en paises de altos ingresos.
El objetivo de este estudio fue identificar las caracteristicas bibliométricas y visualizar los temas emergentes en la produc-
cion cientifica global sobre el SAN. Se realizé un andlisis bibliométrico de documentos recuperados de la base de datos
SCOPUS entre 1994 y 2023. Se empled una estrategia de busqueda con términos del Medical Subject Headings (MeSH),
Emtree y términos libres. Se analizaron el crecimiento anual, las redes de colaboracion, las palabras clave mas frecuentes
y los articulos mds citados. Se captaron 1,455 documentos, con un crecimiento anual del 9.57% y un coeficiente de deter-
minacion de 0.89. El 3759% de los estudios se encuentran en acceso abierto. EE.UU. liderd la produccidn cientifica con un
52.4% de los documentos, seguido de Canadd (4.9%) y Australia (3.9%). Las palabras clave mas frecuentes después de
2020 fueron “sleep’; “neonatal opioid withdrawal syndrome”y “neurodevelopment’’ La produccién cientifica sobre el SAN ha
aumentado considerablemente en las ultimas décadas, con preponderancia de estudios en EE.UU. y Canadd. Los futuros
estudios deberian enfocarse en el diagndstico, tratamiento y la carga de incidencia y prevalencia en paises de ingresos
bajos y medianos.

Palabras clave: Sindrome de abstinencia neonatal. Adiccion a opioides. Abuso de sustancias. Bibliometria.

Visualization and emerging topics in the global scientific production on neonatal
abstinence syndrome: a bibliometric approach

Abstract

Neonatal abstinence syndrome (NAS) is a condition that affects newborns exposed to opioids or addictive substances during
gestation. The prevalence of this condition has increased significantly in recent decades, particularly in high-income countries.
This study aimed to identify the bibliometric characteristics and visualize emerging topics in the global scientific production
on NAS. A bibliometric analysis was conducted using documents retrieved from the SCOPUS database between 1994 and
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A. Samanez-Obeso et al. Produccién cientifica sobre SAN

2023.The search strategy incorporated terms from Medical Subject Headings (MeSH), Emtree, and free-text keywords. Annual
growth, collaboration networks, the most frequent keywords, and the most cited articles were analyzed. A total of 1,455 do-
cuments were retrieved, with an annual growth rate of 9.57% and a coefficient of determination of 0.89. Open-access publi-
cations accounted for 3759% of the studies. The United States led the scientific production with 52.4% of the documents,
followed by Canada (4.9%) and Australia (3.9%). The most frequent keywords after 2020 were “sleep,”“neonatal opioid with-
drawal syndrome,”and “neurodevelopment”” Scientific production on NAS has increased substantially over the past decades,
with a predominance of studies conducted in the United States and Canada. Future research should focus on the diagnosis,
treatment, and burden of incidence and prevalence in low- and middle-income countries.

Keywords: Neonatal abstinence syndrome. Opioid addiction. Substance abuse. Bibliometrics.

Introduccion

El sindrome de abstinencia neonatal (SAN) es una
condicién que ocurre como consecuencia de la expo-
sicion prenatal a sustancias que generan dependencia,
como los opioides, o debido a su administracion en el
periodo posnatal temprano'. Tras el nacimiento, los
neonatos expuestos pueden desarrollar sintomas de
abstinencia, lo que dificulta su adaptacion posnatal y
prolonga la estancia hospitalaria®. En las ultimas déca-
das, la incidencia del SAN ha aumentado significativa-
mente, especialmente en paises de ingresos altos
(como EE.UU. y Canadd), donde se ha reportado un
crecimiento sostenido de los casos anuales, denomi-
nandose «epidemia de opioides», situacion amplia-
mente discutida que implica el involucramiento de la
industria farmacéutica y su nexo con organismos
nacionales publicos®*.

El SAN se manifiesta con una variedad de signos
clinicos, como irritabilidad, temblores, alteraciones del
ciclo suefio y vigilia, convulsiones, dificultad y cambios
en la alimentacion, hipertonia e hiperreflexia y altera-
ciones respiratorias®. La presentacion clinica y la gra-
vedad del cuadro dependen del tipo y la duracién de
la exposiciéon a la sustancia, asi como de factores
neonatales individuales. Ademas, los recién nacidos
con SAN presentan mayor riesgo de nacer de forma
prematura, bajo peso al nacer y necesidad de cuidados
intensivos®. Esta afeccién también representa una
carga significativa para los sistemas de salud, debido
a los altos costos de hospitalizacion en unidades de
cuidados intensivos neonatales, donde la estancia
puede extenderse hasta tres semanas en algunos
casos®.

A pesar del creciente impacto del SAN, aspectos
clave como su diagndstico y tratamiento aun carecen
de un consenso unificado’. Ademas, la investigacion
sobre este sindrome no ha sido sistematicamente
mapeada, lo que impide identificar brechas de conoci-
miento y posibles oportunidades de estudio. También es

crucial determinar qué paises lideran la produccion
cientifica sobre SAN y cuédles presentan una limitada
o0 nula contribucion a la literatura. Un analisis bibliomé-
trico (cuyo objetivo se basa en el analisis de publica-
ciones cientificas y académicas a partir de los
metadatos) de la produccion cientifica y documentos
elaborados permitiria responder estas interrogantes al
identificar los principales investigadores, redes de cola-
boracion y tendencias emergentes en la investigacion
sobre SAN, facilitando la generacion de evidencia
robusta con la participacion de expertos en el area®.

En este contexto, y considerando las implicancias
éticas y legales en la sobre la produccién, uso y abuso
de estos farmacos, el presente estudio tiene como
objetivo visualizar e identificar los temas emergentes
en la investigaciéon sobre SAN a partir de un andlisis
bibliométrico de la produccién cientifica disponible en
la base de datos SCOPUS.

Métodos

Diseno del estudio

Se llevd a cabo un estudio bibliométrico basado en
el andlisis de documentos recuperados de una base
de datos bibliografica.

Fuente de informacion

Se realizd una busqueda sistematica en la base de
datos SCOPUS, abarcando el periodo comprendido
entre 1994 y 2023.

Recuperacion de datos

La estrategia de busqueda se disefid utilizando el
término “Neonatal Abstinence Syndrome” y sus varian-
tes segun el Medical Subject Headings (MeSH, utili-
zados en PubMed) y los términos Emtree (utilizados en
Embase), ademas de términos libres identificados en
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busquedas preliminares. La busqueda se llevo a cabo
en los campos de titulo, resumen y palabras clave del
autor, se usaron solo términos en inglés, ya que
SCOPUS realiza la indizacién de palabras clave en
dicho idioma.

La estrategia detallada se encuentra en los archivos
suplementarios (Material suplementario 1). La bus-
queda se realiz6 el 14 de octubre de 2024.

Criterios de seleccion

Se incluyeron estudios originales, revisiones, libros,
capitulos de libros y articulos de conferencias, de
acuerdo con la tipologia establecida en la base de
datos. Se excluyeron documentos sin metadatos sufi-
cientes para el analisis, incluidos aquellos «en prensa»
que carecian de ndmero o volumen asignado. Dos
autores (VR-L y AS-O) realizaron el tamizaje manual
para la exclusiéon de documentos duplicados o retrac-
tados, utilizando el software Rayyan®.

Analisis bibliométrico

Para evaluar la evolucién de la produccién cientifica,
se empled un modelo de regresidn polindmica de ter-
cer grado, seleccionado por su capacidad para captu-
rar patrones no lineales en la tendencia de publicacién
a lo largo de los 30 afios de estudio. Se calcul6 el
coeficiente de determinacion (R?) para evaluar el ajuste
del modelo y la proporcién de variabilidad explicada
por el tiempo.

Adicionalmente, se realizé un andlisis de coocurren-
cia de términos (palabras clave), autores y paises.
También se llevé a cabo un andlisis descriptivo de los
10 articulos mas citados, recopilando informacién
sobre el titulo, afio de publicacion, revista, autor prin-
cipal, tipo de estudio, acceso abierto y numero de citas
al momento de la busqueda. Para identificar los tépicos
emergentes, se seleccionaron los dos términos mas
utilizados por afo dentro de las palabras clave de
autor.

Herramientas para el analisis de datos

Los datos se exportaron en formato BibTeX (.bib) y
se sometieron a un proceso de limpieza y preprocesa-
miento para garantizar su calidad. Posteriormente, se
importaron a RStudio (versién 4.2.3) para el andlisis
bibliométrico, utilizando la libreria Bibliometrix y el
entorno Biblioshiny™. La generacién de graficos de
coocurrencia se realizd con el software VOSviewer

(version 1.6.20, desarrollado por Ness Van Eck & Ludo
Waltman).

Aspectos éticos

Dado que se trata de un estudio secundario basado
en documentos de acceso publico y sin manejo de
datos sensibles, no fue necesario obtener la aproba-
cion de un comité de ética institucional.

Resultados

Se identificaron 1,455 documentos publicados entre
1994 y 2023 (Material suplementario 2). La produccion
cientifica mostré un crecimiento anual del 9.57%, con
un pico en 2019, afo en el que se registraron 158
publicaciones. En 2023 se identificaron 99 documen-
tos. El andlisis de regresion entre la produccion cien-
tifica y los afios transcurridos mostrd un coeficiente de
determinacién (R?) de 0.89, lo que indica un ajuste
solido del modelo predictivo. En cuanto al acceso
abierto, el 37.59% de los documentos se encuentran
en acceso libre total o bajo la modalidad de acceso
«Oro» (Fig. 1).

En relacién con las revistas mas productivas, se
identificd que Advances in Neonatal Care, publicada
por Lippincott Williams & Wilkins en EE.UU., lider6 la
produccion cientifica con 42 documentos publicados
hasta 2023. Le siguid Journal of Perinatology, publi-
cada por Nature Publishing Group en el Reino Unido,
con 37 documentos hasta 2022. Otras revistas con un
numero significativo de publicaciones pueden apre-
ciarse en la figura 2.

En cuanto a los autores y redes de colaboracion, se
identificé a Hendrée Jones con 49 publicaciones,
seguido de Stephen Patrick con 35, Lauren Jansson
con 33y Elisha Wachman con 32. Estos investigadores
presentan una red de colaboracion extensa. Asimismo,
se observaron dos redes de colaboracion destacadas
con mas de siete publicaciones en coautoria. La pri-
mera estuvo conformada por Gabriele Fischer,
Winklbaur Bernadette y Klaudia Rohrmeister (Fig. 3A,
morado) con una mayor produccion entre 2010 y 2012
(Fig. 3B). La segunda red fue integrada por Scott
Wexelblatt, Jennifer McAllister y Eric Hall (Fig. 3A,
rosado) con una produccion destacada entre 2016 y
2020 (Fig. 3B).

Con respecto a la produccién cientifica internacional,
EE.UU. liderd el numero de publicaciones con 763
documentos (52.4%). Canada ocup6 el segundo lugar
con 72 documentos (4.9%), seguido de Australia con
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57 documentos (3.9%). El andlisis de colaboracion
entre paises mostré que EE.UU. y Reino Unido esta-
blecieron redes de colaboracion extensas con diferen-
tes paises. Se observd que, a partir de 2018, Libano,
Turquia, Japon e India se sumaron como nuevos cola-
boradores de EE.UU. Durante el periodo 2012-2016,
Australia, Reino Unido, Canada, Paises Bajos e Irlanda
presentaron una colaboracién mas consolidada con
dicho pais. Estas redes de colaboracién pueden visua-
lizarse en la figura 4A.

El andlisis de palabras clave mostrd que, después
de 2020, los términos mas frecuentes fueron “sleep”,
“neonatal opioid withdrawal syndrome” y “neurodeve-
lopment”. En contraste, las palabras clave “metha-
done”, “buprenorphine”, “pregnancy” y “opioids” se han
mantenido con un uso recurrente a lo largo del tiempo
(Fig. 4B).

Entre los articulos mas citados destacd el estudio
titulado Neonatal abstinence syndrome and associated
health care expenditures United States, 2000-2009,
publicado por Stephen W. Patrick en JAMA (Journal of
the American Medical Association), el cual acumuld
822 citas al momento de la busqueda. Otro estudio
relevante fue el de Hendrée E. Jones, titulado Neonatal
abstinence syndrome after methadone or buprenor-
phine exposure, publicado en New England Journal of
Medicine en 2010, con un total de 769 citas. Los 10
articulos mas citados se presentan en la tabla 1.

Discusién

El presente estudio analizé las caracteristicas
bibliométricas de la produccion cientifica global sobre
el SAN entre 1994 y 2023, utilizando la base de datos
SCOPUS. Los hallazgos evidencian una evolucion
dindmica del conocimiento en este campo, reflejada en
la variabilidad de las palabras clave utilizadas y en las
redes de colaboracion internacional.

Los resultados indican un aumento considerable en
la produccidn cientifica sobre SAN a lo largo del tiempo,
lo que podria estar relacionado con la creciente facili-
dad de acceso a opioides de manera ilegal y la crisis
mundial de opioides, que constituye un problema de
salud publica significativo''®. Ademas, en el Ultimo
siglo, y especialmente en las ultimas dos décadas, la
dinamica del consumo de opioides ha experimentado
cambios importantes, particularmente en cuanto al tipo
de sustancias consumidas, lo que podria estar influ-
yendo en la incidencia del SAN'. Por otro lado, los
resultados revelaron una proporcién similar de publica-
ciones en acceso abierto y de acceso restringido, en

concordancia con las tendencias globales en la divul-
gacién cientifica'. Sin embargo, dada la relevancia del
SAN como problema de salud publica, seria deseable
que una mayor proporcion, o incluso la totalidad de las
investigaciones en este campo, estuvieran disponibles
en acceso abierto para facilitar su difusion vy
aplicacion.

En linea con estos hallazgos, se observd que la
necesidad de investigar este sindrome es particular-
mente evidente en paises como EE.UU., donde su alta
prevalencia se refleja en una elevada produccion cien-
tifica. Entre 2010 y 2017 se reportd un incremento del
83% en los casos de SAN, con una incidencia que
pasé de 4.0 a 7.3 casos por cada 1,000 partos hospi-
talarios®'®. Posteriormente, la implementacion de poli-
ticas publicas orientadas a priorizar la deteccion y
prevencion de la exposicion materna a opioides pudo
haber contribuido a una reduccion del 18% en la inci-
dencia del SAN entre 2016 y 2020

Canada, otro de los paises con una produccion cien-
tifica considerable y con una sélida colaboracion con
EE.UU., también presenta cifras significativas de SAN.
Entre 2010 y 2014, la prevalencia del sindrome en dis-
tintas ciudades de Canadé oscil6 entre 2.7 y 9.7 casos
por cada 1,000 recién nacidos vivos'™®. Estos datos
subrayan la importancia de que otros paises reporten
la prevalencia y la incidencia del SAN en sus territorios,
ya que disponer de cifras epidemioldgicas precisas
permitiria dimensionar la magnitud del problema y jus-
tificar la necesidad de mayor investigacion en este
campo a nivel global.

Con respecto a los autores, Hendrée E. Jones, pro-
fesora en el Departamento de Obstetricia y Ginecologia
de la Facultad de Medicina de la Universidad de
Carolina del Norte (UNC), destaca como la autora con
mayor produccion cientifica sobre el SAN. Ademas,
Jones es directora del programa Horizons de la UNC,
el cual se enfoca en el tratamiento de trastornos por
uso de sustancias en mujeres'®. En segundo lugar, se
encuentra Stephen Patrick, profesor y director del
Departamento de Politica y Gestion de la Salud en la
Escuela de Salud Publica Rollins en Atlanta. Sus estu-
dios han contribuido significativamente a la caracteri-
zacién de la prevalencia del SAN y su impacto en la
salud publica?°-22,

En cuanto a los topicos y palabras clave, los resul-
tados evidencian una fuerte asociacién con el término
“opioids”, junto con la aparicién de términos especifi-
cos como “phenobarbital”, “buprenorphine” y “metha-
done”. Estos reflejan tanto los farmacos utilizados en
el tratamiento del SAN, como el fenobarbital®3, como
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Tabla 1. Los 10 articulos mas citados sobre sindrome de abstinencia neonatal en SCOPUS durante el periodo 1994-2023

. . . - . A
Referencia Titulo del estudio Con_teo* Titulo de la revista c_cesoT
de citas abierto

Patrick SW, et al.
(2012)%8

Jones HE, et al.
(2010)%

Patrick SW, et al.
(2015)°

Kocherlakota P
(2014)3%

Committee on
Obstetric Practice
American Society of
Addiction Medicine
(2017)%2

Tolia VN, et al.
(2015)%

Winkelman TNA,
et al. (2018)%

Levinson-Castiel R,
et al. (2006)**

Hirai AH, et al.
(2021)

Committee on
Obstetric Practice
American Society of
Addiction Medicine
(2013)%

Neonatal abstinence syndrome and
associated health care expenditures
United States, 2000-2009

Neonatal abstinence syndrome after
methadone or buprenorphine
exposure

Increasing incidence and
geographic distribution of neonatal
abstinence syndrome: United States
2009 to 2012

Neonatal abstinence syndrome

Committee Opinion No. 711: Opioid
use and opioid use disorder in
pregnancy

Increasing incidence of the neonatal
abstinence syndrome in U.S.
Neonatal ICUs

Incidence and costs of neonatal
abstinence syndrome among infants
with Medicaid: 2004-2014

Neonatal abstinence syndrome after
in utero exposure to selective
serotonin reuptake inhibitors in term
infants

Neonatal abstinence syndrome and
maternal opioid-related diagnoses in
the US, 2010-2017

Committee Opinion No. 524 Opioid
abuse, dependence, and addiction in
pregnancy

*Conteo de citas hasta la fecha de bisqueda (14 de octubre del 2024).
TAcceso abierto indica si el articulo esta disponible gratuitamente para el pablico sin necesidad de suscripcion o pago.

Journal of American

Q1 (Medicina

822 Medical Asociation el Si
(JAMA) g
New England Journal Q1 (Medicina .
769 = Si
of Medicine general)
Journal of Qi (Pedlatrl’a,
462 Perinatolo perinatologia No
9y y salud del nifio)
Q1 (Pediatria,
459 Pediatrics perinatologia No
y salud del nifio)
Obstetrics & Q1 (Ginecologia .
441 _ Si
Gynecology y obstetricia)
New England Journal Q1 (Medicina .
365 = Si
of Medicine general)
Q1 (Pediatria,
305 Pediatrics perinatologia No
y salud del nifio)
Q1 (Pediatria,
294 JAMA Pediatrics perinatologia Si
y salud del nifio)
293 Journal of American Q1 (Medicina Si
Medical Asociation general)
19 Obstetrics & Q1 (Ginecologia No

Gynecology

y obstetricia)

aquellos asociados a su desarrollo, como la buprenor-
fina y la metadona®. No obstante, la investigacion
sobre el SAN debe profundizar en aspectos clinicos
fundamentales, incluyendo el desarrollo de herramien-
tas de tamizaje y diagndstico, el andlisis de casos de
presentacion tardia y la evaluacion de estrategias tera-
péuticas?®. En este sentido, se ha propuesto que los
instrumentos de diagndstico y medicion del SAN deben
ser estrictamente clinicos y no psicométricos, dado que
no se trata de una condicion basada en variables laten-
tes?6. Asimismo, persiste una falta de lineamientos cli-
nicos claros para el diagndstico y tratamiento del

SAN?", lo que representa una brecha de conocimiento
que podria ser abordada en futuras investigaciones.
Respecto a los articulos mas citados, el estudio con
mayor impacto es Neonatal abstinence syndrome and
associated health care expenditures United States,
2000-2009, un estudio observacional que analiza tanto
la incidencia del SAN como su impacto en los costos
del sistema de salud?®. En segundo lugar, se encuentra
el estudio Neonatal abstinence syndrome after metha-
done or buprenorphine exposure, un ensayo experi-
mental que compara la efectividad de ambos farmacos
en mujeres embarazadas y la necesidad de tratamiento
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en los recién nacidos®. Estos hallazgos resaltan la
necesidad de realizar estudios primarios que evalien
la situacion del SAN en distintos paises y la efectividad
de los tratamientos durante la gestacion.

Por otro lado, las revistas que han publicado estudios
sobre SAN pertenecen principalmente a las areas de
neonatologia (Advances in Neonatal Care, Journal of
Perinatology, Pediatrics) y psiquiatria (Drug and
Alcohol Dependence, Addiction). A diferencia de los
estudios pediatricos, que suelen publicarse en revistas
especializadas en pediatria®, los estudios sobre SAN
tienden a distribuirse en otras disciplinas, como psi-
quiatria, anestesiologia, y obstetricia y ginecologia, lo
que sugiere un enfoque multidisciplinario en la investi-
gacion de esta condicion.

Este estudio cuenta con importantes fortalezas, entre
ellas la descripcion general de los estudios acerca de
SAN que nos permiten tener datos rapidos sobre la
dindmica de las investigaciones y los posibles vacios
de conocimientos, asi como las tendencias de investi-
gacién. También el uso de una base de datos como
SCOPUS asegura obtener la mayor cantidad de docu-
mentos que cuenten con una calidad adecuada a nivel
global. A su vez, el andlisis de colaboracion entre auto-
res y paises permiten identificar aquellos investigado-
res con una gran experiencia en el drea y también la
necesidad de mejorar las colaboraciones en paises de
bajos y medianos ingresos.

Por otro lado, es necesario mencionar las limitacio-
nes de este estudio. En primer lugar, por el disefio
bibliométrico nos limitamos a presentar los datos des-
criptivos de las publicaciones cientificas sin introducir-
nos a una revision profunda de todos los documentos
recopilados. También el hecho de usar solo SCOPUS
podria generar una limitacion en la cantidad de docu-
mentos recopilados, sin embargo, la base de datos
seleccionada cuenta con un alcance mundial y con una
calidad de indexacion adecuada y rigurosa. Por ultimo,
no se hizo una limitacion o identificacion por el tipo de
estudio o documento sobre SAN, situacién que puede
ser resuelta mediante una revisiéon de exploracion mas
rigurosa y especifica.

Conclusiones

La produccion cientifica sobre SAN ha tenido un
aumento en las ultimas décadas, resaltando un gran
numero de documentos en EE.UU. y Canada. Entre las
palabras clave emergentes se destacan medicamentos
como metadona, buprenorfina y fenobarbital. Es indis-
pensable que los paises de ingresos bajos y medios

reporten datos epidemioldgicos y que las futuras inves-
tigaciones se desarrollen en torno a los aspectos clini-
cos como el diagndstico y tratamiento del SAN.
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Resumen

Introduccioén: El sindrome de Down (SD) puede coexistir con el trastorno del espectro autista (TEA), complicando el diag-
ndstico y tratamiento. Entre el 16 y 42% de los nifios con SD cumplen criterios para TEA, frente al 1.7% en la poblacion
general. La deteccidn oportuna de esta comorbilidad es crucial para implementar intervenciones tempranas que favorezcan
el desarrollo funcional. Este estudio tuvo como objetivo analizar la relacion entre los puntajes de las escalas WeeFIM y
CRIDI-TEA en pacientes con diagndstico dual atendidos en el Centro de Rehabilitacion Infantil Teleton (CRIT) Guanajuato.
Métodos: Estudio observacional y prolectivo en pacientes con SD registrados en CRIT Guanajuato. Se aplicd la prueba de
tamizaje VEANME y, en quienes superaron el punto de corte, se utilizé CRIDI-TEA para confirmacion diagndstica. La funcio-
nalidad se evalué mediante WeeFIM. Se empled estadistica descriptiva y prueba exacta de Fisher para el andlisis.
Resultados: De 42 pacientes, 22 fueron evaluados con CRIDI-TEA; el 90% resulté positivo, equivalente al 476% del total.
No se encontrd asociacion estadisticamente significativa entre VEANME y CRIDI-TEA. Los nifios con diagndstico dual mos-
traron mayores niveles de dependencia en movilidad, cognicidn y autocuidado. Asimismo, se observé una reduccion en
conductas TEA con el tiempo. Conclusiones: La alta prevalencia de TEA en nifios con SD justifica el uso sistemadtico de
tamizaje. La coexistencia de ambas condiciones tiene un efecto negativo en la funcionalidad, por lo que se requiere un
abordaje rehabilitador integral y personalizado.

Palabras clave: Down. Autista. Funcionalidad. WeeFIM.

WeeFIM and CRIDI-TEA results in children with Down syndrome and autism spectrum
disorder at the CRIT Guanajuato

Abstract

Background: Down syndrome (DS) may coexist with autism spectrum disorder (ASD), creating complex diagnostic and
therapeutic challenges. It is estimated that 16-42% of children with DS meet diagnostic criteria for ASD, compared to a 1.7%
prevalence in the general pediatric population. Early AD detection in this group is essential to initiate timely interventions that
promote functional development. This study aimed to describe and analyze the relationship between WeeFIM and CRIDI-ASD
scores in children with a dual diagnosis of DS and ASD treated at CRIT Guanajuato. Methods: An observational, protective
study was conducted on patients with DS registered in the CRIT Guanajuato database. The VEANME screening tool was
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used to detect potential ASD traits; those exceeding the established cut-off were subsequently assessed with the CRIDI-ASD
diagnostic tool. Functional status was evaluated using the WeeFIM scale. Data were compiled in Excel and analyzed using
descriptive statistics and Fisher’s exact test. Results: Of the 42 children with DS, 22 exceeded the VEANME cut-off and were
assessed with CRIDI-ASD, with 90% testing positive, representing 47.6% of the total sample. No statistically significant asso-
ciation was found between VEANME and CRIDI-ASD, likely due to the absence of diagnostic confirmation in those with
negative screening. Children with dual diagnoses showed higher dependency in mobility, cognition, and self-care domains.
Behavioral improvements over time were also observed. Conclusions: The high prevalence of ASD in children with DS
supports systematic screening. Co-occurrence of both conditions significantly impacts functionality, highlighting the need for

comprehensive, individualized rehabilitative approaches.

Keywords: Down. Autism. Functionality. WeeFIM.

Introduccion

El presente estudio tuvo como objetivo caracterizar
la comorbilidad entre el trastorno del espectro autista
(TEA) y el sindrome de Down (SD), analizando las
manifestaciones clinicas y el perfil funcional especifico
cuando ambas condiciones coexisten en el mismo indi-
viduo. Se buscé identificar las alteraciones neurocon-
ductuales y el impacto en el desarrollo neuropsicoldgico
y adaptativo de la poblacidn pediatrica afectada por
este doble diagndstico.

El SD constituye una cromosomopatia autosémica
resultante de la trisomia completa o parcial del cromo-
soma 21", con una incidencia poblacional estimada de
1:700 a 1:1,000 nacidos vivos?. El incremento sustan-
cial en la expectativa de vida observado en esta pobla-
cion durante las ultimas décadas ha permitido la
identificacion de diversas comorbilidades y enfermeda-
des cronico-degenerativas para las cuales esta pobla-
cién presenta una susceptibilidad aumentada®.

El TEA constituye una entidad nosoldgica documen-
tada desde 1911, cuyo diagndstico se establece actual-
mente mediante los criterios especificados en el Manual
Diagndstico y Estadistico de los Trastornos Mentales
(DSM) de la Asociacion Americana de Psiquiatria®. Los
datos epidemioldgicos mas recientes de los Centers for
Disease Control and Prevention (CDC) de EE.UU.
correspondientes al ano 2022 reportan una prevalencia
de TEA de 27.6 por cada 1,000 nifios de 8 afios, man-
teniendo una distribucion diferencial por sexo, con 43.0
por 1,000 en nifios y 11.4 por 1,000 en nifas. En el
contexto mexicano, el estudio de Ledn, Guanajuato, rea-
lizado por Fombonne et al. (2016), identificé una preva-
lencia de 0.87 por cada 1,000 nifios (8.7 por 10,000),
con una proporcion de 4.8:1 entre nifios y nifas, siendo
este el unico estudio poblacional de prevalencia de TEA
realizado en México hasta la fecha.

Los instrumentos de evaluacion seleccionados para el
presente estudio comprenden las escalas Functional

Independence Measure for Children (WeeFIM), Valoracion
del Espectro Autista en Nifios Mexicanos (VEANME) y
CRIDI-TEA. La WeeFIM es una herramienta psicométrica
estandarizada y validada clinicamente para evaluar la
independencia funcional en nifios de 6 meses a 18 afios.
Se compone de 18 items distribuidos en tres dominios:
autocuidado, movilidad y cognicion, cada uno calificado
en una escala de 1 (dependencia total) a 7 (independen-
cia completa). El puntaje total varia de 18 a 126, donde
un mayor valor refleja mayor funcionalidad. Sus rangos
permiten clasificar el grado de dependencia, desde
dependencia total hasta independencia modificada o
completa, y su aplicacién es ampliamente reconocida en
el ambito de la rehabilitacién pediatrica, con utilidad com-
probada en diversos contextos asistenciales®.

La escala VEANME es un instrumento de cribado
especificamente desarrollado para la valoracién diag-
nostica del TEA en poblacién de origen hispano. Se
caracteriza por su adaptacion transcultural para la detec-
cion precoz e identificacion de manifestaciones autisticas
en edad pediatrica®. El instrumento VEANME corres-
ponde a la version mexicana del VEAN-Hi (Valoracion del
Espectro Autista para Hispanos) desarrollado original-
mente por Albores-Gallo et al. (2016). Este instrumento
de tamizaje cuenta con validacion psicométrica especi-
fica para poblacién hispana, con una sensibilidad del
95% y especificidad del 85% para la deteccion de TEA.
Consta de 17 items que evaliian comportamientos carac-
teristicos del espectro autista, con puntos de corte dife-
renciados por sexo (= 15 puntos para nifias y > 17 puntos
para nifos).

El CRIDI-TEA constituye una entrevista diagndstica
semiestructurada de caracter observacional, cultural-
mente adaptada para poblaciones hispanohablantes
de México y América Latina. Este instrumento permite
su administracion por personal sanitario con formacién
basica, funcionando como herramienta diagndstica de
aplicacion rapida con utilidad tanto en investigacion
clinica como en préctica asistencial’.
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El TEA se caracteriza por su naturaleza heterogénea
y multidimensional, manifestandose en un continuum
de presentaciones clinicas que abarca desde casos de
alto funcionamiento hasta formas graves con compro-
miso significativo. Esta variabilidad fenotipica se tra-
duce en un amplio rango de competencias cognitivas,
habilidades adaptativas y grados de afectacion funcio-
nal en los individuos diagnosticados®.

Se ha intentado investigar las «ventajas» y «desven-
tajas» de la comorbilidad del SD y el TEA, sin llegar aun
a conclusiones certeras®. A pesar de los avances recien-
tes en la investigacion de la comorbilidad entre SD y
TEA, persisten importantes vacios en el conocimiento
respecto a las trayectorias del neurodesarrollo, particu-
larmente en estudios longitudinales con seguimiento a
largo plazo y en poblaciones no anglosajonas™.

La comorbilidad entre SD y TEA ha sido objeto de
diversos esfuerzos que, aunque han explorado los
efectos moduladores (tanto deletéreos como potencial-
mente neuroprotectores) y los factores de riesgo aso-
ciados, aun no han logrado establecer conclusiones
certeras sobre sus implicaciones clinicas®. La literatura
cientifica actual presenta una escasez significativa de
estudios longitudinales que examinen las trayectorias
del neurodesarrollo en individuos con esta doble con-
dicién diagndstica'®.

Mientras que la prevalencia del TEA en la poblacién
pediatrica neurotipica se establece en un 1.7%, los
datos epidemioldgicos indican una incidencia significa-
tivamente elevada en individuos con SD, oscilando entre
el 16 y 42% segun la metodologia diagndstica empleada
y los instrumentos de evaluacion utilizados. Esta varia-
bilidad en las cifras reportadas refleja las diferencias en
los criterios diagndsticos aplicados y la heterogeneidad
de las herramientas de tamizaje implementadas'®.

La deteccion clinica de la coexistencia entre el TEA
y el SD representa un reto importante para el personal
de salud, debido a la similitud entre sus caracteristicas
clinicas y a la complejidad de sus manifestaciones. Un
diagndstico tardio, junto con la falta de un abordaje
multidisciplinario, puede llevar a intervenciones poco
efectivas que limitan el desarrollo integral del paciente.
Entre las consecuencias negativas se incluyen: la
inclusién en programas educativos que no responden
a sus necesidades, el aumento del estrés y sobrecarga
en el cuidador principal, y la falta de acceso a trata-
mientos especializados como la evaluacién neuropsi-
coldgica, la terapia ocupacional, terapia del lenguaje v,
cuando se requiere, tratamiento farmacoldgico.

Existen instrumentos diagndsticos ampliamente vali-
dados para la deteccion de TEA en poblacién con SD,

como el ADOS-2 y el ADI-R, que han demostrado alta
sensibilidad y especificidad al considerar las particulari-
dades fenotipicas y cognitivas de esta poblacion.
Asimismo, escalas de tamizaje como el SCQ, SRS-2 y
CARS-2 han mostrado utilidad diagndstica, siempre que
se apliquen con ajustes adecuados. Sin embargo, en el
contexto latinoamericano persiste una limitada disponi-
bilidad de versiones cultural y linguisticamente adapta-
das de estos instrumentos.

Esta limitacién motivo el uso de herramientas como
VEANME y CRIDI-TEA, desarrolladas para su aplica-
cién en poblacion local. No obstante, dichas pruebas
no se disefiaron especificamente para personas con
SD y aun carecen de suficiente evidencia de validez
diagndstica en esta poblacion, lo que representa una
restriccion metodoldgica que debe considerarse en la
interpretacion de los resultados.

El objetivo primario del presente estudio consistio en
analizar y establecer las correlaciones existentes entre
las puntuaciones obtenidas mediante los instrumentos
WeeFIM y CRIDI-TEA en una cohorte de pacientes
pediatricos con diagndstico dual de SD y TEA, aten-
didos en el Centro de Rehabilitacion Infantil Teletén
(CRIT) Guanajuato.

Métodos

Poblacion y diseno muestral

El grupo de estudio estuvo constituido por pacientes
con diagndstico confirmado de SD bajo seguimiento en
el CRIT Guanajuato. Se empleo un muestreo no pro-
babilistico; incorporando la totalidad de sujetos que
cumplieron los criterios de elegibilidad establecidos.

Disefio metodolégico

Estudio observacional de corte transversal con enfo-
que prolectivo.

Universo de estudio

Poblacion pediatrica con SD receptora de servicios
de rehabilitaciéon en CRIT Guanajuato.

Criterios de inclusion, exclusion y
eliminacion
— Criterios de inclusién: pacientes de 2 a 18 afios con

diagnostico confirmado de SD mediante cariotipo
con técnica de bandeo GTG, integrados al modelo
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asistencial institucional con estatus activo en el CRIT
Guanajuato, que otorgaron consentimiento informado
para participar en el protocolo de tamizaje VEANME
para TEA y completaron la aplicacion de instrumen-
tos CRIDI-TEA/WeeFIM.

— Criterios de exclusién: pacientes con SD asociado a
aberraciones cromosdmicas adicionales o comorbilida-
des médicas que condicionaran de forma significativa
la evaluacion cognitiva, lingUistica y/o conductual.

— Criterios de eliminacién: protocolos incompletos,
pacientes que durante el seguimiento presentaron baja
institucional o fallecimiento.

Instrumentos de evaluacion
Escala WeeFIM, Escala VEANME y Escala CRIDI-TEA.

Procedimiento y secuencia de aplicacion
de instrumentos

El protocolo de evaluacion se implementd siguiendo
una secuencia estructurada de tres etapas:

— Primera etapa. Evaluacién funcional basal: a todos los
participantes (n = 42) se les aplicé la escala WeeFIM
como medida de funcionalidad independiente del
diagnostico de TEA. El objetivo fue establecer un perfil
funcional basal en todos los participantes con SD.

— Segunda etapa. Tamizaje para TEA: posteriormente,
los tutores de todos los participantes completaron el
instrumento de tamizaje VEANME mediante entrevista
estructurada.

— Tercera etapa. Confirmacion diagndstica: unica-
mente los participantes que alcanzaron o superaron
el punto de corte en VEANME (= 17 puntos en varo-
nes y > 15 puntos en mujeres) fueron programados
para la aplicacion del instrumento diagndstico CRI-
DI-TEA. La evaluacién incluyé observacion directa
del menor y entrevista detallada con los cuidadores
principales.

Se utiliz6 una hoja de célculo de la paqueteria Microsoft
Excel®, version 0365, para el vaciado y procesamiento
de las puntuaciones obtenidas mediante los instrumen-
tos VEANME, CRIDI-TEA y WeeFIM. La finalidad fue
identificar los items con mayor frecuencia de seleccion,
analizar los puntajes mas afectados por dominio funcio-
nal, y de esta manera, caracterizar el perfil clinico y
funcional del TEA en la muestra estudiada.

Asimismo, se realiz6 una comparacion de las pun-
tuaciones obtenidas en la escala WeeFIM entre los
participantes con diagndstico de SD y TEA y aquellos
con SD sin diagndstico de TEA, con el propdsito de

Resultados WeeFIM y CRIDI-TEA en pacientes con SD y TEA

identificar posibles diferencias en areas especificas de
funcionalidad que pudieran estar comprometidas en la
poblacién con comorbilidad.

Analisis estadistico

El andlisis de los datos se llevd a cabo utilizando
Microsoft Excel®, mediante estadistica descriptiva.
Ademas, se aplico la prueba exacta de Fisher para eva-
luar la existencia de una asociacion estadisticamente
significativa entre los resultados obtenidos en las prue-
bas VEANME y CRIDI-TEA.

Facultad y aspecto éticos

El protocolo de investigaciéon fue sometido y apro-
bado por el comité de ética local correspondiente. El
responsable legal de cada paciente otorgd su consen-
timiento informado mediante firma por escrito. El estu-
dio se clasific6 como de riesgo minimo, conforme a lo
establecido en el Capitulo 1, Articulo 17 del Reglamento
de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion
para la Salud.

Recursos humanos, fisicos y financieros

Para la ejecucion del estudio se requirié un equipo
de computo con Office 365, acceso a la base de datos
SCRIT, asi como formatos impresos de consentimien-
tos informados, material impreso correspondiente a las
pruebas aplicadas y papeleria para recoleccion y regis-
tro de datos.

Resultados

La identificacion de pacientes con diagndstico de SD
se realizd consultando la base de datos del CRIT
Guanajuato. Se localizaron 65 pacientes con este diag-
nostico, de los cuales 23 fueron excluidos por no cum-
plir con los criterios de inclusion: 15 por ser menores
de 2 anos y ocho por encontrarse en estatus de baja.

La poblacién de estudio estuvo constituida por 42
usuarios, de los cuales 17 correspondieron a nifias y 25
a nifos. La edad promedio fue de 2.9 afios en las nifias
y 2.7 afos en los nifos.

Los tutores de los participantes completaron la
prueba de tamizaje VEANME, de la cual 22 sujetos
superaron el punto de corte establecido (= 15 puntos
para nifas y > 17 puntos para nifos), por lo que fueron
citados para la realizacion del instrumento diagndstico
CRIDI-TEA.
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Figura 1. En esta gréafica se observan los puntajes anteriores y actuales por cada una de las 22 personas con la prueba

VEANME positiva para trastorno del espectro autista.

Se observaron puntuaciones superiores en la cate-
goria «antes» en comparacion con «ahora». Esta ten-
dencia puede indicar una evolucién favorable en las
areas evaluadas por el instrumento, reflejando un posi-
ble efecto de intervenciones terapéuticas o desarrollo
natural. Estos hallazgos se presentan graficamente en
la figura 1, donde se visualizan las diferencias en las
puntuaciones entre ambos momentos temporales.

Los participantes que superaron el umbral establecido
en la prueba de tamizaje fueron seleccionados para la
aplicacion del instrumento diagndstico CRIDI-TEA, des-
tinado a confirmar el diagnéstico del trastorno. En esta
etapa se incluyeron 11 nifias con una edad promedio de
3 afios y 11 nifios con un promedio de 2.6 anos.

De la cohorte inicial de 42 sujetos, Unicamente
22 (52%) completaron la evaluacién con CRIDI-TEA,
correspondiendo este porcentaje al 65% de las nifias y
al 45% de los nifos. En ambos grupos, ocho de los 11
menores mostraron una disminucion en las puntuaciones
al comparar los parametros «actual» con los de «antes».

Del total de la poblacién seleccionada, se excluyeron
dos participantes (un nifio y una nifia) debido a la ina-
sistencia a la entrevista clinica.

De acuerdo con los valores del total crudo actual
obtenidos en la escala CRIDI-TEA, se observé un
rango de puntuaciones entre 3 y 30, mientras que el
total crudo anterior presentd un valor maximo de 31y
un minimo de 8. Se evidencié una disminucién general
en las puntuaciones actuales en comparacion con las

obtenidas previamente. La figura 2 ilustra el comporta-
miento de estas variaciones en los puntajes.

De los 20 participantes (10 nifias y 10 nifios) que
completaron la aplicacion del instrumento CRIDI-TEA,
18 obtuvieron un resultado positivo para TEA. Este
grupo representa el 47.6% de la poblacion total consi-
derada al inicio del estudio.

Se aplicd la prueba exacta de Fisher, obteniéndose
un grado de significacion (p) de 0.24, lo que indica que
no se encontré una asociacion estadisticamente signi-
ficativa entre los resultados del instrumento de tamizaje
VEANME vy la prueba diagnéstica CRIDI-TEA. No obs-
tante, debe considerarse que la CRIDI-TEA no se
aplicé a los participantes cuyos puntajes en VEANME
se ubicaron por debajo del punto de corte, lo cual repre-
senta una limitacion metodoldgica que podria influir en
la ausencia de significancia estadistica observada.

Se recopilaron los puntajes obtenidos en la escala
WeeFIM de 22 nifios con diagnéstico de SD y de 18
nifios con SD asociado a TEA. Los puntajes totales
correspondientes al grupo con comorbilidad (SD vy
TEA) fueron superiores en comparacién con aquellos
registrados en los nifios con SD sin TEA.

En el grupo de nifios con SD, la mayoria requirié
asistencia maxima a moderada en las areas de cui-
dado personal, movilidad y cognicién, segun los resul-
tados de la escala WeeFIM.

Por otro lado, los nifios con diagndstico combinado
de SD y TEA presentaron, en su mayoria, necesidades



A.C. Méndez-Silva et al.

Resultados WeeFIM y CRIDI-TEA en pacientes con SD y TEA

Prueba CRIDI-TEA puntajes crudos, actuales vs.anteriores
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Figura 2. En esta gréafica se observan los puntajes anteriores y actuales por cada una de las 18 personas con la prueba

de CRIDI-TEA positiva para trastorno del espectro autista.

de asistencia total a maxima en las mismas areas fun-
cionales; cuidado personal, movilidad y cognicion.

Los participantes con resultado positivo en la prueba
CRIDI-TEA obtuvieron puntajes totales en WeeFIM
entre 22 y 68 puntos, cuyos resultados individuales se
representan en la figura 3.

En la tabla 1 se presenta la comparacién de los pun-
tajes obtenidos en la escala CRIDI-TEA entre los parti-
cipantes con resultado positivo y aquellos con resultado
negativo, incluyendo los rangos de los puntajes totales
crudos observados en ambos grupos.

Discusién

Aunque la poblacién inicial incluyé una mayor pro-
porcién de nifios que de nifias, en los resultados obte-
nidos mediante CRIDI-TEA para el diagndstico de TEA,
la distribucién por sexo se mantuvo en una proporcion
1:1. Este hallazgo contrasta con los datos epidemiold-
gicos generales, en los que se estima una prevalencia
de TEA aproximadamente cuatro veces mayor en nifios
que en nifas (4:1)". En cuanto al SD, las estadisticas
indican una distribucion por sexo sin diferencias signi-
ficativas'. Por lo anterior, se considera que el incre-
mento del tamafio muestral en futuras investigaciones
podria aportar mayor robustez a los hallazgos y permi-
tir andlisis mas precisos sobre la distribucion del TEA
en esta poblacién especifica.
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Figura 3. Puntos en WeeFIM por cada persona con CRIDI-
TEA positivo.

Un hallazgo relevante de esta investigacion fue que
el 47.6% de los nifios con SD evaluados presentaron
diagndstico positivo para TEA, porcentaje superior al
reportado por Godfrey, quien estima una prevalencia
entre el 16 y 42%, dependiendo de los métodos emplea-
dos para el diagndstico™®. Esta discrepancia podria
explicarse por la utilizacion de instrumentos diagnosti-
cos mas sensibles, como el CRIDI-TEA en la presente
investigacion, mientras que en estudios previos no se
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Tabla 1. Comparacion de los puntajes en CRIDI-TEA en
rangos de puntajes obtenidos en los nifios con y sin
resultado de trastorno del espectro autista

Areas de CRIDI-TEA Sindrome de Down

y trastorno del

Sindrome
de Down

espectro autista

Comunicacion social actual
Comunicacion social pasado 1=5 5-20

Conductas repetitivas e 0-1 3-12
intereses restringidos actual

Conductas repetitivas e 0-1 2-12
intereses restringidos pasado

especifican claramente las herramientas utilizadas, lo
que limita la comparabilidad de los resultados.

Cabe destacar que dentro de la muestra analizada
solo uno de los casos con diagndstico positivo de TEA
contaba con diagndstico previo documentado, lo cual
pone de manifiesto la subdeteccion de esta condicion
en pacientes con SD. Este hallazgo resalta la necesi-
dad de implementar estrategias sistematicas de tami-
zaje para TEA en esta poblacién, con el fin de facilitar
el diagnodstico oportuno y el acceso a intervenciones
especializadas.

Cabe aclarar que la escala WeeFIM fue aplicada a
todos los participantes al inicio del protocolo de evalua-
cién, como parte de la primera etapa descrita en la
seccion Método. Su aplicacion tuvo el objetivo de esta-
blecer un perfil funcional basal independiente del diag-
nostico de TEA, permitiendo caracterizar el grado de
dependencia en areas clave como movilidad, cognicion
y autocuidado desde el inicio del estudio.

Es importante sefalar que los instrumentos utiliza-
dos para la deteccion y diagndstico de TEA (VEANME
y CRIDI-TEA), aunque culturalmente adaptados para
poblacién hispana, no fueron disefiados especifica-
mente para nifios con SD. Esto representa una limi-
tacion metodoldgica significativa, ya que varios de
los items evaluados (especialmente aquellos vincu-
lados a lenguaje, comunicacién social y comporta-
mientos adaptativos) pueden verse afectados por el
retraso del lenguaje y el perfil cognitivo caracteristico
del SD, particularmente en edades tempranas. Esta
situacion puede favorecer la obtencién de resultados
falsamente positivos al momento del tamizaje, difi-
cultando el diagndstico diferencial. Por esta razon,
los resultados deben interpretarse con cautela y
considerando el contexto clinico individual de cada
paciente.

Tanto en los instrumentos VEANME como CRIDI-
TEA, se observaron puntajes inferiores en las catego-
rias correspondientes al momento actual en comparacion
con las retrospectivas. Este comportamiento sugiere
que, en términos generales, conforme los nifios de esta
poblacion crecen, se evidencia una adaptacién progre-
siva y mejoria en las conductas asociadas al TEA. Este
hallazgo podria estar relacionado con el proceso
madurativo, la intervencion terapéutica o el entorno
familiar y social, aunque se requieren estudios longitu-
dinales adicionales para confirmar esta tendencia.

La mayoria de los pacientes evaluados con CRIDI-
TEA resultaron positivos para TEA, lo que permite
inferir que el instrumento de tamizaje VEANME es util
para identificar a individuos con alto riesgo de presen-
tar este trastorno. No obstante, la aplicacion de la
prueba exacta de Fisher revel6 que no existe una aso-
ciacion estadisticamente significativa entre los resulta-
dos de ambas pruebas en esta muestra. Esto subraya
la necesidad de incluir en futuros estudios a participan-
tes con resultados negativos en VEANME, para evaluar
con mayor precision la correlacion entre ambos instru-
mentos diagnosticos. Esta distincion resulta relevante,
dado que VEANME es una herramienta mas rapida y
accesible en comparacién con CRIDI-TEA, lo cual
podria facilitar la deteccién temprana en contextos cli-
nicos y comunitarios.

Los hallazgos obtenidos mediante la escala WeeFIM
revelaron diferencias funcionalmente significativas
entre los grupos estudiados. Los nifios con diagndstico
dual de SD y TEA obtuvieron puntajes totales entre 22
y 68 puntos, ubicandolos predominantemente en los
rangos de dependencia total a maxima, mientras que
los nifilos con SD sin TEA mostraron puntajes que los
situaron principalmente en los rangos de dependencia
méaxima a moderada. Esta diferencia de aproximada-
mente 15-20 puntos entre grupos representa una bre-
cha funcionalmente significativa que implica que los
ninos con comorbilidad requieren un grado de asisten-
cia considerablemente mayor en todas las actividades
de la vida diaria evaluadas.

Estos resultados sugieren que la presencia simulta-
nea de SD y TEA no representa simplemente una
suma de déficits, sino una interaccion compleja que
amplifica las limitaciones funcionales. La diferencia
observada en los puntajes WeeFIM entre grupos justi-
fica la implementacion de estrategias de intervencion
diferenciadas y mas intensivas para la poblacion con
diagndstico dual. Es particularmente relevante que estas
diferencias funcionales se manifiesten tempranamente,
lo que subraya la importancia de la deteccién oportuna
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del TEA en nifilos con SD para implementar interven-
ciones especificas que puedan minimizar el impacto en
la funcionalidad a largo plazo.

Algunos de los resultados observados en la prueba
VEANME en nifios con diagndstico exclusivo de SD
podrian confundirse con manifestaciones propias del
TEA, especialmente en lo que respecta a dificultades
en la comunicacién social. Por ello, para diferenciar
adecuadamente ambas condiciones, es fundamental
prestar especial atencién a la presencia de conductas
repetitivas e intereses restringidos, caracteristicas mas
especificas del TEA que permiten un diagndstico dife-
rencial preciso.

Este estudio presenta varias limitaciones que deben
considerarse en la interpretacion de los resultados.
Entre las principales limitaciones del estudio destacan
el tamafo muestral reducido (n = 42) y el disefo trans-
versal, los cuales restringen la posibilidad de establecer
relaciones causales o analizar cambios longitudinales
en la funcionalidad. La ausencia de un grupo control
con desarrollo tipico dificulta la comparacion de los
hallazgos, y la no aplicacion del instrumento CRIDI-
TEA en casos con puntajes negativos en VEANME
limita la evaluacion de la especificidad del tamizaje,
con riesgo de sesgo de seleccion.

Conclusiones

En el presente estudio se identificé una alta preva-
lencia de TEA en nifios con SD, superior a la reportada
en estudios previos, lo que subraya la importancia de
realizar tamizajes sistematicos en esta poblacion. La
prueba VEANME demostré ser una herramienta util
para identificar a nifios con alto riesgo de TEA, aunque
se requiere ampliar la muestra incluyendo pacientes
con resultados negativos para validar su asociacion
con el diagndstico definitivo mediante CRIDI-TEA.

Aunque instrumentos como ADOS-2 y ADI-R represen-
tan el estandar diagnéstico internacional, la necesidad de
herramientas culturalmente adaptadas justifica el desa-
rrollo y validacion de instrumentos como CRIDI-TEA.

Los puntajes obtenidos en WeeFIM evidenciaron una
dependencia considerable en las areas de movilidad,
cognicion y cuidado personal, especialmente en aquellos
nifios con diagndstico combinado de SD y TEA. Esta
disminucion funcional resalta la necesidad de orientar las
intervenciones terapéuticas hacia la promocién de la
independencia en estas areas, con un enfoque adaptado
a las caracteristicas especificas de esta comorbilidad.

Asimismo, se observé una tendencia a la mejoria
conductual conforme los nifios crecen, lo cual podria

Resultados WeeFIM y CRIDI-TEA en pacientes con SD y TEA

estar relacionado con factores madurativos y de
intervencidn, aunque se recomienda realizar estu-
dios longitudinales para confirmar esta evolucion.
Por ultimo, se enfatiza la relevancia de diferenciar
entre las manifestaciones de SD y TEA, prestando
especial atencidn a las conductas repetitivas e inte-
reses restringidos para un diagndstico diferencial
preciso.

En conjunto, estos hallazgos apoyan la necesidad de
un enfoque multidisciplinario y especifico para la eva-
luacion y manejo de nifios con SD, considerando la alta
incidencia de TEA y las implicaciones funcionales que
esta asociacioén conlleva.
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La desnutricion al diagnéstico de leucemia linfoblastica aguda
afecta de forma desfavorable a la supervivencia en ninos
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Resumen

Introduccioén: La leucemia linfobldstica aguda (LLA) es el cdncer pedidtrico mas frecuente. El estatus nutricional desem-
pefa un papel crucial y puede incrementar el riesgo de mortalidad; sin embargo, esta drea ha recibido una atencion insu-
ficiente. El objetivo fue evaluar el estado nutricional mediante el Z-score del indice de masa corporal (Z-IMC) en las fases
de diagnéstico, induccidn y vigilancia, asi como su impacto sobre las tasas de mortalidad en pacientes con LLA. Métodos: Se
disefnd un estudio de cohorte retrospectiva de pacientes atendidos entre 2015 y 2020, de 2 a 18 afos, sin otras comorbili-
dades cronicas. La variable de exposicion fue el estado nutricional, estimado con el Z-IMC. El desenlace primario fue la
mortalidad por cualquier causa. Resultados: De una muestra de 94 pacientes (sexo masculino: 65% [n = 61]; mediana de
edad: 6 afios [RIQ: 3.5-10]), 79 (84%) estaban vivos y 15 (16%) fallecieron durante el sequimiento. En las curvas de Kaplan-
Meier observamos que los pacientes con normopeso al diagndstico presentaron mayor probabilidad de supervivencia,
mientras que el grupo con desnutricion presentd la menor supervivencia (p = 0.045). En el modelo ajustado de regresion
de Cox, encontramos que los pacientes con sobrepeso/obesidad y desnutricion al diagndstico tuvieron 4.95 veces
(IC 95%: 0.20-122; p = 0.30) y 12.5 veces (IC 95%: 1.25-126; p = 0.032) mayor riesgo de mortalidad, respectivamente.
Conclusiones: E/ estado nutricional al momento del diagndstico es un predictor de mortalidad en nifios con LLA, lo que
enfatiza la necesidad de implementar intervenciones multidisciplinarias tempranas.

Palabras clave: Leucemia aguda linfobldstica. Cancer infantil. Desnutricion. Supervivencia.

Malnutrition at diagnosis of acute lymphoblastic leukemia negatively affects survival
in children

Abstract

Background: Acute lymphoblastic leukemia (ALL) is the most common pediatric cancer worldwide. Nutritional status plays
a crucial role and may increase mortality risk; however, this area has not been completely addressed. We aimed to evaluate
nutritional status using the body mass index Z-score (Z-BMI) at diagnosis, induction, and surveillance, and its impact on
mortality in patients with ALL. Methods: We conducted a retrospective cohort study of patients treated between 2015 and
2020, aged 2-18 years, without other chronic comorbidities. The exposure was nutritional status, estimated with Z-BMI. The
primary outcome was all-cause mortality. Results: Among 94 patients (male: 65% [n = 61]; median age: 6 years [IQR 3.5-10]),
79 (84%) were alive and 15 (16%) died during follow-up. Kaplan-Meier curves showed that patients with normal weight at
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diagnosis had higher survival probability, whereas those with malnutrition had the lowest survival (p = 0.045). In an adjusted
Cox regression model, patients with overweight/obesity and malnutrition at diagnosis had 4.95 times (95% CI: 0.20-122;
p =0.30) and 12.5 times (95% CI: 1.25-126; p = 0.032) higher risk of mortality, respectively. Conclusions: Nutritional status
at diagnosis is a predictor of mortality in children with ALL, underscoring the need for early, multidisciplinary interventions.

Keywords: Acute lymphoblastic leukemia. Childhood cancer. Mortality. Child malnutrition.

Introduccion

La leucemia linfoblastica aguda (LLA) es un tipo de
cancer que se origina en las células precursoras de
linfocitos, que ocasiona la proliferacion maligna y oli-
goclonal de progenitores linfoides inmaduros conoci-
dos como blastos. Su incidencia alcanza un pico entre
los 3y 5 afios'. El diagndstico de LLA se basa en la
evaluacion clinica, pruebas de laboratorio y requiere al
menos un 25% de blastos en el estudio de aspirado de
médula 6sea para el diagndstico®. La asignacion de
riesgo, ya sea bajo-estandar o alto, depende de la edad
al diagndstico, el recuento leucocitario (> 50,000/mm3),
compromiso del sistema nervioso central, alteraciones
citogenéticas y respuesta al tratamiento®.

El tratamiento médico de la LLA en nifios y adultos
se realiza mediante terapias combinadas que incluyen
inmunoterapia, terapia dirigida y, en algunos casos,
trasplante de células progenitoras hematopoyéticas. La
quimioterapia es la base de tratamiento y se divide en
varias fases: induccién, consolidacion, intensificacion
y mantenimiento®.

En las ultimas décadas, la supervivencia de los
pacientes pediatricos con LLA ha mejorado y se repor-
tan tasas a largo plazo que superan el 80% en muchos
casos®. Sin embargo, algunos pacientes pueden expe-
rimentar recaidas o no responder al tratamiento, lo que
representa un desafio en el manejo de la enfermedad.
Los estudios actuales se centran en identificar nuevos
blancos terapéuticos, mejorar la eficacia y disminuir la
toxicidad de los tratamientos y desarrollar enfoques per-
sonalizados segun las caracteristicas de cada paciente®.

El estado nutricional es un determinante potencial-
mente modificable que puede influir en la tolerancia tera-
péutica, la farmacocinética y farmacodinamia de los
medicamentos antineoplasicos, la competencia inmunita-
ria y el riesgo de infecciones. Una nutricién adecuada se
asocia a menor toxicidad de los medicamentos y menos
complicaciones, mientras que los estados de malnutricion
pueden exacerbar eventos adversos y comprometer el
sistema inmunitario para combatir la enfermedad?®.

Es importante considerar que la propia enfermedad
puede alterar el estado nutricional. Esto debido a la acti-
vidad metabdlica elevada de las células cancerosas,

generando un aumento en las necesidades caldricas y
nutricionales de los pacientes pediatricos con LLA®°,
Ademas, los efectos secundarios del tratamiento pue-
den provocar nauseas, vomitos, diarrea y alteraciones
del apetito, lo que agrava el riesgo de desnutricién. En
algunos casos, el cancer y su tratamiento pueden pro-
vocar malabsorcién de nutrientes, lo que también con-
tribuye a la desnutricion'.

Por otro lado, aunque la obesidad en la poblacion
pediatrica general es un problema de salud creciente?,
en pacientes oncoldgicos pediatricos se ha reportado
como un estado nutricional predominante en fases de
tratamiento y vigilancia'®'®. Las consecuencias clinicas
abarcan desde alteraciones en la farmacocinética y la
farmacodinamia de los medicamentos contra el cancer.
Asimismo, la obesidad y el sobrepeso en pacientes
pediatricos con cancer se vinculan con menor super-
vivencia, mayor riesgo de recaida y complicaciones
metabdlicas en la vida adulta' .

La evidencia internacional sobre la relacién entre
estado nutricional y desenlaces en LLA es heterogénea
por diferencias en definiciones (peso/edad, indice de
masa corporal [IMC], Z-score del IMC [Z-IMC], puntua-
ciones compuestas), momentos de medicidn y ajuste
por confusores bioldgicos. Aun asi, multiples cohortes
han vinculado la desnutricion con mayor mortalidad
relacionada con el tratamiento, mas infecciones y peor
supervivencia global. Por ejemplo, Ghafoor et al., en
Pakistan, reportaron peor respuesta terapéutica y
mayor mortalidad en nifios desnutridos'®. En contraste,
Rodriguez-Gonzales et al., en una cohorte colombiana,
no encontraron una relacion directa entre la desnutri-
cion y el prondstico en pacientes con LLA. En su andlisis
multivariante, el tipo de cancer fue el factor determinante
de la mortalidad. Este hallazgo podria estar relacionado
con las diferentes definiciones y mediciones del estado
nutricional'.

Por dltimo, en un estudio llevado a cabo por Nufez-
Enriquez et al. se examind si el sobrepeso y la obesi-
dad son predictores de mortalidad temprana y recaida
en nifios mexicanos con LLA'™®. Sus hallazgos mostra-
ron que el sobrepeso y la obesidad al momento del
diagndstico fueron predictores de mortalidad temprana,
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pero no se encontraron asociaciones entre sobrepeso
y obesidad con la recaida temprana.

A pesar de la creciente evidencia que sugiere una
relacion entre el estado nutricional y los desenlaces en
pacientes con LLA, la evidencia es heterogénea, por lo
que es necesario investigar a fondo el estado de nutri-
cion en este grupo de pacientes, ya que es un factor
modificable que podria influir en mejorar las tasas de
supervivencia y calidad de vida en nifios con LLA.

Por tanto, el objetivo del presente estudio fue evaluar
el estado nutricional mediante el Z-IMC en las fases de
diagndstico, induccidn y vigilancia, asi como su impacto
sobre las tasas de mortalidad en pacientes con LLA.

Método

Diseno de estudio

Se realizé un estudio de tipo cohorte retrospectiva
utilizando registros hospitalarios de pacientes con
diagnostico de LLA atendidos en el Hospital Infantil de
México Federico Gomez (HIMFG). El muestreo fue no
probabilistico por conveniencia, basado en casos con-
secutivos registrados entre 2015 y 2020. Se incluyeron
pacientes de entre 2 y 18 afnos atendidos en los servi-
cios de hematologia u oncologia, con diagndstico de
LLA confirmado mediante citometria de flujo y aspirado
de médula 6sea. Se excluyeron aquellos con registros
hospitalarios incompletos o no disponibles para con-
sulta, asi como pacientes cuyo estado de mortalidad
era desconocido al momento del seguimiento. Los
datos se ingresaron en una base de datos electrénica
anonimizada. El estudio sigui6 los principios de la
Declaracion de Helsinki para la investigacion clinica y
se adhirié a las guias STROBE (Strengthening the
Reporting of Observational studies in Epidemiology)
para la presentacion de estudios observacionales.

Variables de estudio

Se recolectaron datos sociodemograficos, fecha de
diagndstico, etapa de tratamiento de la LLA, asi como
variables antropométricas y bioquimicas. Entre las
variables antropométricas se capturaron el peso y la
talla al diagndstico, al final de la induccion y en la
ultima consulta. Las variables bioquimicas incluyeron
albumina, hemoglobina, hematocrito, electrolitos (sodio
y potasio), funcién renal (medida por nitrégeno ureico
en sangre [BUN} y creatinina), acido urico, asi como
pruebas de coagulacién (tiempo de protrombina,
tiempo parcial de tromboplastina y razén normalizada

internacional [INRY]), en las diferentes etapas del trata-
miento. La principal variable de exposicién fue la cla-
sificacion del estado nutricional, definido por el Z-IMC
segun los estandares de la Organizacion Mundial de
la Salud (OMS). Los pacientes fueron estratificados en
normopeso (Z-IMC 1.0 a 2.0), sobrepeso/obesidad
(Z-IMC = 2.0) y desnutricion (Z-IMC < 1.0) en las diver-
sas etapas del tratamiento. El desenlace primario fue
la mortalidad por cualquier causa, estratificada al diag-
nostico, al final de la induccion a la remision o al inicio
de la fase de vigilancia.

Analisis estadistico

Para la descripcién de los datos continuos, se utiliz6
la media (+ desviacion estandar) o la mediana (rango
intercuartil [RIQ]), dependiendo de su distribucion,
evaluada mediante la prueba de normalidad de
Anderson-Darling. Las variables categéricas se pre-
sentaron como frecuencias absolutas con sus respec-
tivos porcentajes relativos. Se muestran los porcentajes
relativos en relacion con los datos disponibles en
cada tabla y figura. Para analizar la supervivencia de
los pacientes, se ajustaron curvas de Kaplan-Meier,
estratificadas segun la clasificacion del estado nutri-
cional. La comparacion entre las curvas de supervi-
vencia se realizo utilizando la prueba de log-rank. La
asociacion entre el estado nutricional y la mortalidad
por cualquier causa se evalué mediante un modelo
de regresion de Cox. Los resultados se expresaron en
términos de hazard ratio (HR), donde un HR > 1
indica un mayor riesgo de mortalidad asociado con
un incremento en la variable independiente. Se utilizé
el programa R Studio (Version 2023.06.1) para todos
los andlisis estadisticos. Se consideré un valor de
p < 0.05 como el punto de corte para definir la signi-
ficancia estadistica.

Resultados

Se obtuvieron 108 expedientes completos y evalua-
bles. De estos, 14 fueron eliminados del estudio: seis
pacientes por tener una edad menor a 2 afios al momento
del diagndstico y ocho debido a que no se pudo verificar
el estado de mortalidad, lo que dejé una muestra final
de 94 pacientes. Dentro de la muestra analizada, el
84% (n = 79) estaban vivos, mientras que el 16%
(n = 15) habian fallecido.

La tabla 1 presenta las caracteristicas descriptivas
de la muestra de estudio de acuerdo con el total de la
muestra y los valores disponibles recolectados de cada
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Tabla 1. Caracteristicas generales de la muestra total y estratificada por pacientes vivos y fallecidos durante el
seguimiento entre el 2015 a 2020 en el Hospital Infantil de México Federico Gomez

Caracteristicas

Total de la muestra
(n = 94)

Fallecido
(n=15)

Sociodemograficas

Sexo, n (%)
Femenino 33 (35%)
Masculino 61 (65%)
Edad (afios) 6.0 (3.5-10.0)
Grupos de edad, n (%)
2-5 37 (39%)
6-10 33 (35%)
11-15 18 (19%)
> 16 6 (6.4%)
Servicio tratante, n (%)
Hematologia 7 (7.5%)
Oncologia 86 (92%)
Dato perdido 1(0.1%)
Residencia, n (%)
Area metropolitana 79 (84%)
Fuera de area metropolitana 15 (16%)

27 (34%) 6 (40%) 0.7
52 (66%) 9 (60%)

6.0 (3.5-10.1) 5.5 (3.4-8.4) 0.6
30 (38%) 7 (47%) 0.9
28 (35%) 5 (33%)

15 (19%) 3 (20%)

6 (7.6%) 0 (0%)

7 (9.0%) 0 (0%) 0.6
71 (91%) 15 (100%)

1(1.3%) 0 (0%)

67 (85%) 12 (80%) 0.7
12 (15%) 3 (20%)

Evaluacion al diagnéstico

Riesgo basal, n (%)

Estandar 31 (32.9%)

Alto 50 (53.2%)

Dato perdido 13 (13.8%)
Equimosis, n (%) 17 (18%)
Epistaxis, n (%) 9 (9.6%)
Hepatomegalia, n (%) 22 (23%)
Esplenomegalia, n (%) 19 (20%)
Adenomegalia, n (%) 31 (33%)

27 (34.2%) 4 (26.6%) 0.3
42 (53.1%) 8 (53.4%)
10 (12.6%) 4 (26.6%)

15 (19%) 2 (13%) >09
8 (10%) 1(6.7%) >09
18 (23%) 4 (27%) 0.7
16 (20%) 3 (20%) >09
27 (34%) 4 (27%) 0.8

*Las variables categoricas se presentan mediante su frecuencia y porcentaje, y se someten a comparacion estadistica utilizando la prueba de chi cuadrado.
Por otro lado, las variables continuas se presentan en mediana y rango intercuartilico, y se contrastan mediante la prueba no paramétrica de U de Mann-Whitney.

caracteristica sociodemografica. La distribucion por
sexo fue 1:1.8, un 35% (n = 33) de mujeres y un 65%
(n = 61) de hombres, con una mediana de edad de 6
afos (RIQ: 3.5-10) afos. La mayor proporcion de los
nifios (39%, n = 37) tenian entre 2 y 5 afos, seguido
por el 35% (n = 33) entre 6 y 10 afios, el 19% (n = 18)
entre 11 y 15 afos, y una menor proporcion, del 6.4%
(n = 6), que eran mayores de 16 afios. En términos de
lugar de residencia, la mayoria (84%, n = 79) provenia
del area conformada por la Ciudad de México, Edo. de
México, Puebla y Morelos, en contraste con el 16%
(n = 15) que residia fuera de esta area. Respecto al
riesgo basal, el 53.2% (n = 50) de los pacientes se
clasificaron como riesgo alto al diagndstico y un 32.9%
(n = 31) como riesgo estandar.

Los resultados de laboratorio al diagndstico indicaron
unamediana de hemoglobina de 7.40 g/dI (RIQ: 5.20-10.25)
y hematocrito del 22% (RIQ: 15-29). En cuanto a los
electrolitos, los niveles de sodio mostraron una mediana
de 137 mEqg/l (RIQ: 136-140), y el potasio tuvo una
mediana de 4.00 mEg/l (RIQ: 3.70-4.13). La funcion
renal, medida por BUN y creatinina, tuvo medianas de
16.1 mg/dl (RIQ: 10.0-20.6) y 0.60 mg/dI (RIQ: 0.50-0.71),
respectivamente. Los niveles de acido Urico se situaron
en una mediana de 5.2 mg/dl (RIQ: 4.2-6.7).

En cuanto a las pruebas de coagulacién, estas reve-
laron una mediana de tiempo de protrombina de
12.40 s (RIQ: 11.50-14.00) y un tiempo parcial de trom-
boplastina con una mediana de 32 s (RIQ: 21-33). El
INR tuvo una mediana de 1.09 (RIQ: 0.99-1.23).
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Se compararon las caracteristicas descriptivas de la
muestra de estudio estratificadas segun el estado de
mortalidad (Tabla 1). El sexo no mostrd diferencias
significativas entre los grupos, con un 34% (n = 27) de
mujeres y un 66% (n = 52) de hombres en el grupo de
vivos, y un 40% (n = 6) de mujeres y un 60% (n = 9)
de hombres en el grupo de fallecidos (p = 0.7). Asi
mismo, la mediana de edad fue similar entre los gru-
pos, con 6 anos (RIQ: 3.5-10.1) para los vivos y 5.5 afios
(RIQ: 3.4-8.4) para los fallecidos (p = 0.6). En ambos
grupos, la mayoria de los nifios provenian del area
metropolitana, 85% (n = 67) en los vivos y 80% (n = 12)
en los fallecidos, sin diferencias estadisticamente sig-
nificativas (p = 0.7). No se observaron diferencias sig-
nificativas en el riesgo al diagndstico, con un 53.1%
(n =42) de los vivos y un 53.4% (n = 8) de los fallecidos
clasificados como alto riesgo (p = 0.3).

En la tabla 2 se comparan los resultados de labora-
torio al diagndstico, al final de la induccién y a la dltima
consulta. Se observd que entre ninguno de los labora-
torios registrados hubo diferencias estadisticamente
significativas, tanto al diagndstico y al final de la induc-
cion. No obstante, se observd una tendencia a la sig-
nificancia estadistica en los niveles de hematocrito
(mediana vivos 39.3 [RIQ: 38.2-42.1] vs. mediana falle-
cidos 36.8 [RIQ: 28.9-38.7]; p = 0.063), proteinas tota-
les (mediana vivos 7.3 [RIQ: 6.42-7.40] vs. mediana
fallecidos 6.25 [RIQ: 5.83-6.65]; p = 0.087) y globulinas
(mediana vivos 3.10 [RIQ: 2.85-3.50] vs. mediana falle-
cidos 2.40 [RIQ: 2.40-2.90]; p = 0.067) a la ultima con-
sulta entre ambos grupos.

Con respecto a la evaluacién nutricional de la muestra
al diagndstico, a la induccién y a la vigilancia evaluada
mediante el Z-IMC se encontrd que las medianas al diag-
nostico del IMC reportado fueron de —0.14 (RIQ: -0.66 a
0.71; n = 47), en la induccion de 0.27 (RIQ: -0.21 a 1.09;
n = 43) y en la vigilancia de 1.06 (RIQ: -0.22 a 1.79;
n=91).

En la figura 1 se muestra la distribucién porcentual
del estado nutricional en cada etapa del tratamiento.
Al diagndstico, de 40 pacientes que estaban vivos y
en los que se obtuvo este dato, un 75% (n = 30) se
clasificaron como normopeso, un 10% (n = 4) como
desnutridos y un 15% (n = 6) como sobrepeso-obesi-
dad. En contraste, de siete pacientes que fallecieron
al seguimiento y que se obtuvo el IMC al diagndstico,
el 28.6% (n = 2) tuvieron normopeso, el 42.9% (n = 3)
en desnutricion y el 28.6% (n = 2) en sobrepeso-obe-
sidad, con una tendencia a la significancia estadistica
(p =0.088). Durante la induccion, de 40 pacientes que
estaban vivos y en los que se obtuvo este dato, un

57.5% (n = 23) se clasificaron como normopeso, un
15% (n = 6) como desnutridos y un 27.5% (n = 11)
como sobrepeso-obesidad. En contraste, de tres
pacientes que fallecieron al seguimiento y que se
obtuvo el IMC a la induccidn, el 33% (n = 1) tuvieron
normopeso, el 33% (n = 1) desnutriciéon y el 33%
(n = 1) sobrepeso-obesidad, sin diferencias significa-
tivas (p = 0.158). En la fase de vigilancia, de 76
pacientes que estaban vivos y en los que se obtuvo
este dato, el 27.6% (n = 21) de los vivos se clasificaron
como normopeso, el 15.8% (n = 12) como desnutridos
y un 56.6% (n = 43) como sobrepeso-obesidad. En con-
traste, de 15 pacientes que fallecieron al seguimiento
y que se obtuvo el IMC a la induccidn, el 26.7% (n = 4)
de los fallecidos fueron clasificados como normopeso,
el 13.3% (n = 2) como desnutridos y el 60% (n = 9)
con sobrepeso-obesidad, sin diferencias significativas
(p = 0.88).

Con respecto a la supervivencia asociada al estado
nutricional al diagndstico, la figura 2 muestra la curva
de Kaplan-Meier que ilustra la probabilidad de super-
vivencia de pacientes pediatricos, estratificados segun
su estado nutricional al momento del diagndstico. Se
observa que los pacientes con normopeso presentaron
una mayor probabilidad de supervivencia en compara-
cién con los pacientes clasificados con sobrepeso y
obesidad, asi el grupo de desnutricion presentd la
menor supervivencia desde momento del diagndstico
de la LLA, con diferencias estadisticamente significati-
vas (log-rank-test, p = 0.045).

Se calcularon las tasas de mortalidad por cada 100
ahos-persona estratificadas segun el estado nutricio
(Fig. 3). Los pacientes clasificados en desnutricion
presentaron una tasa de mortalidad estimada de 16.3
(IC 95%: 3.4-47.6) por cada 100 afnos-persona. Por
otra parte, los pacientes con sobrepeso y obesidad
tuvieron una tasa de mortalidad estimada de 8.1
(IC 95%: 1.0-29.2) por cada 100 afos-persona.
Finalmente, los pacientes clasificados con normo-
peso tuvieron la menor tasa de mortalidad estimada
entre los grupos, siendo esta de 1.6 (IC 95%: 0.2-5.9)
por cada 100 anos-persona. En el modelo de regre-
sién de Cox (Tabla 3) encontramos que los pacientes
con sobrepeso/obesidad y desnutricién al diagnéstico
tuvieron 4.3 veces (IC 95%: 0.60-30.55; p = 0.150) y
7.16 veces (IC 95%: 1.19-42.9; p = 0.031) mayor riesgo
de mortalidad, respectivamente. Este riesgo para
mortalidad en los pacientes con desnutricion (HR: 12.5;
IC 95%: 1.25-126; p = 0.032) siguié presente en el
modelo ajustado por edad, sexo y el riesgo asignado
por el oncologo.
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Figura 1. (A-C) Evaluacion del estado nutricional en pacientes pediatricos con leucemia linfoblastica aguda en diferentes
etapas del tratamiento. Los porcentajes relativos se estimaron en funcion de los datos disponibles en cada momento

de la evaluacion.
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Figura 2. Curva de Kaplan-Meier de la supervivencia en
pacientes pediatricos con LLA segln el estado nutricional
al diagnéstico. LLA: leucemia linfoblastica aguda.

Discusidon

Dentro de los principales hallazgos de este trabajo
se resalta la importancia de la desnutricion al momento
del diagnostico de LLA como factor de riesgo para mor-
talidad, debido a que, a lo largo de las distintas fases de

tratamiento, no se encontraron diferencias significativas
en la supervivencia entre los otros estados nutricionales

Tasa de mortalidad desde el diagnéstico de la LLA
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Figura 3. Tasas de mortalidad ajustadas por estado
nutricional en pacientes pediatricos con LLA desde el
diagnoéstico. LLA: leucemia linfoblastica aguda; RTM:
razon de tasa de mortalidad.

evaluados. En pacientes desnutridos se observaron
mayores tasas de mortalidad en comparacion con aque-
llos con normopeso, sobrepeso y obesidad.

Estos resultados concuerdan con los de Lobato et al.,
quienes identificaron que la desnutricién al momento
del diagndstico, por si sola y sin interactuar con otras
variables, puede constituir un factor prondstico signifi-
cativo en los desenlaces a largo plazo del tratamiento
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Tabla 3. Modelos de regresion de Cox para evaluar el riesgo de mortalidad asociado a las categorias nutricionales*®

Caracteristica

Cuatro categorias

Normopeso - -
Sobrepeso y obesidad 4.30 0.60-30.5
Desnutricion 7.16 1.19-42.9

Modelo no ajustado Modelo ajustado*

0.150 = -
0.031 4.95 0.20-122
12.5 1.25-126

0.300
0.032

*Modelo ajustado por las siguientes variables: edad, sexo y riesgo asignado por el oncélogo (alto riesgo/riesgo estandar). HR: razon de riesgo; IC 95%: intervalo de

confianza del 95%.

de LLA. Ellos reportaron un riesgo hasta 1.8 veces
mayor para el grupo de los desnutridos (IC: 1.72-1.88;
p < 0.01) y una supervivencia global a los 5 afos de
26% y del 59% en nifios sin desnutricién (p < 0.001).

En un estudio reciente realizado en poblacién mexi-
cana, con seguimiento retrospectivo de 3 afios, se exa-
min6 la asociacion entre el estado nutricional al
diagnostico y la recaida o mortalidad en LLA pediatrica.
Ademas de los indicadores antropométricos convencio-
nales, los autores incorporaron mediciones de pliegues
cutaneos y circunferencias (p. €j., circunferencia media
del brazo), y obtuvieron resultados concordantes con los
nuestros: la desnutricidén se asocié con una superviven-
cia significativamente menor (76 vs. 63%; p = 0.049).
Asimismo, la talla baja para la edad y un pliegue tricipital
con puntaje Z < -2 se relacionaron con mayor riesgo de
mortalidad (HR: 6.214; 1C 95%: 1.372-28.154 y HR: 2.91;
IC 95%: 1.27-6.68, respectivamente)?’.

El riesgo asignado al diagndstico de la LLA es un
factor importante por considerar para el prondstico. En
nuestro estudio encontramos una mayor proporcién de
pacientes clasificados como alto riesgo y que fallecie-
ron (67%, n = 8), en comparaciéon con los de bajo
riesgo. Aunque nuestros hallazgos no lograron la sig-
nificancia estadistica, al comparar en otros estudios
nacionales multicéntricos, como el realizado por Martin-
Trejo et al., donde se observd un riesgo mayor de
mortalidad en el grupo con desnutricion de alto riesgo,
pero con respecto a la mortalidad no encontraron aso-
ciacion en la fase de induccion. No obstante, su tiempo
de seguimiento fue Unicamente un afo posterior al
inicio del tratamiento?'.

Los resultados del presente trabajo estan respalda-
dos por la fisiopatologia que vincula la desnutricién con
una mayor mortalidad en pacientes con LLA?%23, Se ha
evidenciado que los estados de malnutricion pueden
comprometer la funcién inmunitaria, disminuyendo la
capacidad del cuerpo para tolerar y responder al trata-
miento quimioterapéutico®*?5, Sin embargo, también

generan un aumento de riesgo de presentar infeccio-
nes graves durante el tratamiento y, por ende, riesgo
de mortalidad; si bien no estuvo dentro de nuestros
objetivos relacionar el riesgo de infecciones con mal-
nutriciéon. En un estudio realizado por Sonowal et al.
encontraron que los niflos varones con desnutricion
aguda tuvieron un riesgo de infeccion casi seis veces
mayor que las nifas (odds ratio [OR]: 5.95; IC 95%:
1.29-26.43; p = 0.03). De manera similar, los pacientes
con niveles de albumina sérica < 3.5 g/dl tuvieron un
riesgo de infeccion cuatro veces mayor en compara-
cion con los pacientes con niveles normales de albu-
mina sérica (OR: 4.2; IC 95%: 1.02-1.81; p = 0.02)%.
Asi mismo, nuestros resultados Unicamente resaltan
una tendencia a la significancia de los valores de albu-
mina y globulinas entre los pacientes vivos y fallecidos
a la ultima consulta.

Aunque nuestro estudio no identificé asociaciones
estadisticamente significativas entre el sobrepeso/obesi-
dad y la mortalidad, se observé un aumento en la pro-
porcién de pacientes vivos con sobrepeso/obesidad
desde la induccion hasta la fase de vigilancia (15, 27.5
y 56.6%). Esto subraya el riesgo a largo plazo de mor-
bilidades cardiometabdlicas y la necesidad de implemen-
tar intervenciones nutricionales en esta poblacion?”.

Finalmente, podemos identificar que, dentro de la
malnutricion, el estado de desnutricion al diagnostico de
la LLA puede conducir al paciente pediatrico a un peor
prondstico y a una menor tasa de sobrevida. Dentro de
los protocolos actuales de seguimiento, se requiere la
implementacién de intervenciones tempranas, tamiza-
jes en consultas hospitalarias y protocolos estandari-
zados, en donde se logre la identificacion temprana de
pacientes en riesgo de todo el espectro de malnutricion
(desnutricion, sobrepeso y obesidad) al diagnostico y
durante el tratamiento de la LLA. Estas intervenciones
también tendrian un impacto indirecto en mejorar la
respuesta al tratamiento, mejorar la calidad de vida de
los pacientes pediatricos con LLA y aumentar la tasa
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de supervivencia de estos pacientes®. Tales protoco-
los deben considerar las variaciones individuales en el
metabolismo y las necesidades caldricas, ademas de
las preferencias alimentarias y el acceso a alimentos,
para ser verdaderamente estrategias costo-efectivas.
La meta final es minimizar el impacto de la malnutricion
en esta poblacién tanto a corto como a largo plazo.

Limitaciones y fortalezas

Reconocemos limitaciones importantes del estudio.
En estudios retrospectivos como este, la precision de
los resultados puede ser baja, ya que normalmente
depende de la exactitud de los datos que se encuen-
tran en el expediente clinico, y aunque un estudio
retrospectivo puede servir para identificar asociacio-
nes, un estudio retrospectivo por si solo no puede
establecer una relaciéon de causalidad. En segundo
lugar, debido al tamafio de muestra, se clasifico a las
categorias nutricionales Unicamente con tres estratos
de riesgo (desnutricion, sobrepeso-obesidad y normo-
peso), por lo que se requieren mas estudios con segui-
miento prospectivo donde se utilice el marco de trabajo
de la OMS, en el que se consideran cinco categorias
de riesgo nutricional (desnutricién, riesgo de desnutri-
cién, normopeso, sobrepeso y obesidad). Si bien los
resultados del presente trabajo concuerdan con la evi-
dencia previamente publicada en estudios con mayor
tamano de muestra, donde se observa una asociacion
entre la desnutricion al diagndstico y peores resultados
en el tratamiento de la LLA, esto da a conocer un &rea
de oportunidad para realizar mas estudios especifica-
mente desarrollados en centros de referencia para
poder generar estudios prospectivos mas controlados
y donde se recaben mayores métricas antropométri-
cas, clinicas y nutricionales para evaluar de forma mas
integral la asociacion que existe entre la desnutricién
y la mortalidad en pacientes con LLA.

Conclusiones

En conclusion, los hallazgos de este estudio susten-
tan que la valoracion nutricional al diagndstico de los
pacientes pediatricos con LLA necesita un abordaje
multidisciplinario que considere todos los valores
antropométricos y bioquimicos que implicados en la
valoracion del estado nutricional integral. Con esto, y
un seguimiento nutricional adecuado, se podria mejo-
rar el prondstico de supervivencia en pacientes con
LLA dentro de un contexto hospitalario.
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Supraglotoplastia en laringomalacia grave: impacto en la
ganancia ponderal y resoluciéon de sintomas en lactantes
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Melissa Ledn’, Natalia Calderén’ y Rafael Santana?
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Resumen

Introduccion: La laringomalacia es la principal causa congénita de estridor en pediatria. Su tratamiento depende de la
gravedad; los casos graves que cursan con apneas o falta de ganancia ponderal requieren intervencion quirdrgica, siendo
la supraglotoplastia el tratamiento de eleccion, logrando generalmente la resolucion de sintomas. Métodos: Se realizd un
estudio descriptivo longitudinal mediante una cohorte retrospectiva. Se analizaron los expedientes de pacientes con el
diagndstico de laringomalacia grave a los que se les haya realizado supraglotoplastia, obteniendo datos sociodemograficos,
sintomas principales, asi como su evolucidn posquirdrgica, peso prequirdrgico y ganancia ponderal al mes del procedimien-
to, ademds de complicaciones quirtrgicas. Resultados: Se incluyeron 19 pacientes (16 de sexo masculino y 3 de sexo
femenino), cuya edad media fue de 3.16 meses. El sintoma principal fue estridor y el 36.9% presenté como enfermedad
concomitante reflujo gastroesofagico. La supraglotoplastia tuvo un éxito del 68.4% en el primer mes posquirtrgico y poste-
rior del 100% durante el seguimiento. Todos los pacientes mostraron ganancia de peso y el 15% alcanzo un peso adecuado
para su edad. Conclusiones: La supraglotoplastia se confirma como tratamiento eficaz para la laringomalacia grave, ya que
logra resolver sintomas respiratorios y mejora el estado nutricional de los pacientes, aumentando su ganancia ponderal.

Palabras clave: Laringomalacia. Supraglotoplastia. Estridor. Reflujo gastroesofdgico. Lactante.

Supraglottoplasty in severe laryngomalacia: impact on weight gain and symptoms
resolution in infants

Abstract

Background: Laryngomalacia is the leading congenital cause of stridor in pediatrics. Its management depends on severity;
severe cases accompanied by apnea or poor weight gain require surgical intervention, with supraglottoplasty being the
treatment of choice, generally resulting in symptom resolution. Methods: A longitudinal descriptive study was conducted
through a retrospective cohort. Medical records of patients diagnosed with severe laryngomalacia who underwent supraglo-
ttoplasty were analyzed, collecting sociodemographic data, main symptoms, post-surgical evolution, pre-surgical weight, and
weight gain one month after the procedure, as well as surgical complications. Results: A total of 19 patients (16 males and
3 females) were included, with a mean age of 3.16 months. The main symptom was stridor, and 36.9% had concomitant
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gastroesophageal reflux disease. Supraglottoplasty had a success rate of 68.4% in the first postoperative month and 100%
during follow-up.All patients showed weight gain, with 15% achieving an adequate weight for their age. Conclusions: Supraglotto-
plasty is confirmed as an effective treatment for severe laryngomalacia, as it resolves respiratory symptoms and improves
the nutritional status of patients by increasing their weight gain.

Keywords: Laryngomalacia. Supraglottoplasty. Stridor. Gastroesophageal reflux. Infants.

Introduccion

La laringomalacia es una anomalia congénita de la
laringe que produce un colapso de la via aérea supra-
glética durante la inspiracion, constituyendo la causa
més frecuente de estridor congénito y dificultad respi-
ratoria en la poblacion pediatrica. Su presentacion cli-
nica habitual es el estridor inspiratorio intermitente; sin
embargo, en algunos casos puede asociarse con pro-
blemas de alimentacion, retraso en el crecimiento y
compromiso respiratorio significativo'.

Esta entidad se clasifica segun la gravedad de los
sintomas clinicos en formas leve, moderada y grave?
(Tabla 1); ademas, puede categorizarse morfoldgica-
mente mediante laringoscopia, de acuerdo con el tipo
de colapso dinamico supraglético y el impacto sobre la
funcidn respiratoria y nutricional del paciente. El diag-
nostico se establece por medio de laringoscopia, que
permite observar directamente el colapso de las estruc-
turas supragléticas e identificar el tipo de alteracion
anatoémica involucrada®.

La mayoria de los casos siguen un curso clinico
autolimitado y pueden ser manejados de forma conser-
vadora hasta la resolucion espontanea de los sinto-
mas. No obstante, aproximadamente un 10% de los
pacientes desarrollan manifestaciones graves que
ameritan intervencién quirdrgica. El abordaje terapéu-
tico depende de la gravedad del cuadro clinico, y
puede incluir tratamiento médico, quirdrgico o una
combinacion de ambos*.

La supraglotoplastia es el tratamiento quirurgico de
eleccion en casos de laringomalacia grave o cuando
existe falla en el tratamiento médico. Su objetivo prin-
cipal es modificar de forma endoscépica las estructu-
ras supragloticas para eliminar el colapso dindmico a
la inspiracién, aliviar la obstruccidn respiratoria y favo-
recer una adecuada ganancia ponderal, contribuyendo
asi a revertir el retraso del crecimiento asociado a la
enfermedad'?®.

Actualmente, en México no existen reportes que
documenten los resultados de la supraglotoplastia
como tratamiento de eleccién en pacientes con larin-
gomalacia grave. Entre los principales indicadores de
resolucion clinica se encuentran la mejoria de los

sintomas respiratorios y la ganancia de peso; sin
embargo, estos pardmetros no han sido sistematica-
mente evaluados en nuestro contexto, lo que dificulta
la interpretacion de las indicaciones quirdrgicas a nivel
local.

Por ello, el objetivo del presente estudio es evaluar
la ganancia de peso y la mejoria en la dificultad respi-
ratoria en lactantes con laringomalacia grave someti-
dos a supraglotoplastia como tratamiento quirdrgico de
eleccion.

Métodos

Se realizd un estudio longitudinal descriptivo y
cohorte retrospectivo donde se tomé como muestra
a los pacientes atendidos en el Servicio de
Otorrinolaringologia y Cirugia de Cabeza y Cuello y
Servicio de Pediatria del hospital Civil de Guadalajara
Fray Antonio Alcalde con el diagndstico de laringo-
malacia grave. Esta se defini6 como la presencia de
obstruccion significativa de la via aérea, baja ganancia
ponderal, apnea, cianosis y retracciones graves, o un
puntaje PARKAS > 2 (pobre ganancia ponderal, apnea
o cianosis, reflujo gastroesofagico, karate noises o
estridor intenso, aspiracion y trastornos del suefio)®.
El tamafo de la muestra se determind mediante un
muestreo no probabilistico, a partir de la revision de
expedientes clinicos de todos los pacientes con diag-
nostico de laringomalacia registrados en el periodo
correspondiente.

Se incluyeron en el estudio todos los pacientes con
diagndstico de laringomalacia grave sometidos a
supraglotoplastia entre marzo del 2016 y julio del 2023,
cuyo tratamiento fue realizado en el Hospital Civil de
Guadalajara Fray Antonio Alcalde. Asimismo, se con-
sideraron aquellos pacientes de 0 a 24 meses de edad
con diagndstico postoperatorio de laringomalacia grave
que contaran con al menos una medicién de peso pre-
quirdrgica y otra posquirirgica documentada. Todas
las supraglotoplastias fueron realizadas en la sala de
endoscopias por el mismo cirujano otorrinolaringdlogo
pediatra mediante una de las siguientes técnicas:
reseccion de los pliegues aritenoepigléticos, reduccion
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Tabla 1. Clasificacion de la laringomalacia por su gravedad

m Caracteristicas clinicas

Leve Estridor sin dificultad respiratoria con adecuado
crecimiento y ganancia ponderal

Moderada  Estridor persistente con dificultad para la
alimentacién o episodios de cianosis
Grave Obstruccion significativa de la via aérea, baja

ganancia ponderal, apnea, cianosis y
retracciones intensas

Adaptada de Landry AM y Thompson DIVP.

del colapso de epiglotis en omega y reseccion de tejido
redundante de las bandas ventriculares o0 mucosa.

Se excluyeron del andlisis los pacientes que no acu-
dieron a su cita de seguimiento postoperatorio durante
el primer mes tras la cirugia, aquellos con enfermeda-
des metabdlicas congénitas que pudieran interferir con
la ganancia de peso, asi como los casos con expedien-
tes clinicos incompletos.

Los datos se capturaron en un archivo de Microsoft
Excel, para posteriormente realizar el analisis en el
paquete estadistico SPSS version 25.0.

Resultados

Se identificaron 263 pacientes con el diagnéstico de
laringomalacia de los cuales se incluyeron aquellos
diagnosticados mediante endoscopia con laringomala-
cia grave y fueron tratados con supraglotoplastia en un
periodo comprendido de marzo del 2016 a julio del
2023. El promedio de edad de los pacientes fue de
3.16 + 2.9 meses, el grupo con mayor frecuencia fue
el de lactante menor (84.21%) (Fig. 1) y respecto al
sexo, el 68.4% (n = 13) eran hombres y el 31.6% muje-
res. La mayoria de los pacientes (80.3%) eran origina-
rios del Estado de Jalisco, mientras que el resto
provenian de otros Estados del pais.

Los antecedentes patoldgicos de mayor importancia
fueron la enfermedad por reflujo gastroesofagico
(ERGE), con una prevalencia del 36.9% (n = 7), seguida
de otras comorbilidades con un 26.3% entre las que
destacan la prosencefalia, desnutricion y sindrome de
Pierre Robin, entre otras. La prematurez también fue
un antecedente de gran relevancia, presentdndose en
cuatro de los participantes (21.1%). La media de naci-
miento fue de 36 semanas de gestacién (SDG), siendo
también la edad mas frecuente, con un rango de 35 a
37 SDG.

i -
0
Neonatos Lactante menor Lactante mayor

Figura 1. Distribucion por grupo de edad de los pacientes
con laringomalacia grave.

El principal motivo de consulta fue el estridor larin-
geo en el 73.7% (n = 14) de los casos, seguido de la
dificultad respiratoria con un 15.8% (n = 3), lo cual
concuerda con lo referido en cuanto a los sintomas
principales previos a la supraglotoplastia (Tabla 2).

Del total de los pacientes, la mayoria contaba con un
segundo motivo de consulta destacando el estridor con
un 59% (n = 7), seguido por la dificultad respiratoria
con un 17% (n = 2). El 26.3% (n = 5) presentaban otra
lesién sincrénica aunado a la laringomalacia grave.

En la evaluacion inicial, el 100% de los pacientes
(n = 19) presentaban colapso laringeo. Al finalizar la
cirugia, el 94.7% (n = 18) habia resuelto esta condicion,
mientras que el paciente restante logrd resolverla a los
tres meses postoperatorios. Solo dos pacientes (10.5%)
presentaron complicaciones durante el procedimiento,
ambas consistentes en espasmo bronquial, sin repor-
tarse complicaciones en el periodo postoperatorio. Al
momento del alta médica, el 68.4% (n = 13) de los
pacientes se encontraba asintomatico. Entre aquellos
que aun presentaban sintomas, el estridor laringeo fue
el mas frecuente (Tabla 3).

En relacién con los resultados de la cirugia enfoca-
dos en el peso, la valoracion prequirirgica mostré un
peso promedio de 3,489 + 1,203 gramos. Al mes de
seguimiento, se observo un aumento de peso en todos
los casos, alcanzando una media de 4,186 + 1,198 gra-
mos. El promedio de ganancia ponderal fue de 697 gra-
mos. El paciente con menor ganancia aumentd solo
155 gramos, lo cual se atribuye a que tenia 2 semanas
de vida al momento de la intervencion, mientras que
el paciente con mayor ganancia incrementé 1,050 gra-
mos, habiendo tenido solo 3 dias de vida al momento
de la cirugia.

De igual forma se observo que antes de la cirugia el
94.7% de los pacientes (n = 18) presentaban peso bajo
para la edad, mientras que un mes después de la
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Tabla 2. Antecedentes en los pacientes con

laringomalacia severa

Caracteristicas clinicas _ %

Comorbilidades
Sin comérbidos
ERGE
Otro

Prematuro

Semanas de gestacion
(prematuros)

Motivos de consulta
Dificultad Respiratoria
Estridor
Fallo a la extubacion
Hipoxemia

Motivo de consulta secundario
Baja ganancia ponderal
Dificultad respiratoria
Estridor
Fallo a la extubacion
Hipoxemia

Sintoma principal previo a la SGP
Baja ganancia ponderal
Dificultad respiratoria
Estridor
Estridor inspiratorio
Hipoxemia

Lesiones de via aérea sincronicas
Atresia de coanas
Desviacion septal
Laringotraqueomalacia/
broncodisplasia
Paladar hendido
Traqueomalacia

ERGE: enfermedad por reflujo gastroesofagico; SDG: semanas de gestacion; SGP:

supraglotoplastia.

Tabla 3. Evolucion clinica de los pacientes sometidos a

ENE

supraglotoplastia

Caracteristicas clinicas

Colapso laringeo prequirtrgico
Colapso laringeo posquirtrgico
Complicaciones trans/posquir(rgicas

Sintomas al alta
BGP
Estridor
Hipoxemia + estridor
Hipoxemia + estridor + BGP
Sin sintomas respiratorios

Peso prequirdrgico (g),
media + DE (rango)

Peso posquirargico a 1 mes (g),
media + DE (rango)

Aumento ponderal a 1 mes (g),
media + DE (rango)

~

36.9
36.9
26.3

211
36 SDG

(rango de 35-37 SDG)

12

02
07
01
01

01
01

01
01

BGP: baja ganancia de peso; DE: desviacion estandar.

15.8
13.1

5.3

5.3
31.6
36.8
15.8
10.5

26.3
5.3
5.3
53

53
5.3

19 100
1 5.3
2 10.5
1 5.3
2 10.5
1 5.3
2 10.5
13 68.4
3,489 + 1,203
(2,100-6,430)
4,186 + 1,198
(2,500-6,550)
697 + 328
(155-1,050)

supraglotoplastia, este porcentaje disminuy6 al 68.42%
(n = 13). El sexo femenino mostré una recuperacion
mas notable, ya que el 67% alcanzé un peso adecuado
para la edad, en contraste con el sexo masculino, de
los cuales solo el 15% logro este objetivo.

Ademas, entre los 18 pacientes con peso bajo inicial,
aquellos con lesiones sincronicas de la via aérea
(n = 5) mostraron una menor ganancia ponderal tras la
cirugia. De manera similar, dos pacientes con apenas
2 semanas de vida también tuvieron un progreso limi-
tado. Por el contrario, la mayor ganancia de peso se
observé en pacientes de mayor edady sin comorbilidades.

Discusion

La laringomalacia es la causa mas frecuente de estri-
dor en menores de 2 afos, atribuida al colapso dina-
mico de las estructuras supragléticas durante la
inspiracion. Dependiendo de su gravedad, esta afec-
cion puede asociarse con una alta morbimortalidad,
manifestandose con apneas, cianosis y retraso en el
crecimiento, principalmente debido a una baja ganan-
cia ponderal en lactantes.

El tratamiento médico esta indicado en los casos
leves a moderados, con el objetivo de aliviar los sinto-
mas y controlar factores que agravan la obstruccion,
como el reflujo gastroesofagico. En contraste, el trata-
miento quirdrgico mediante supraglotoplastia esta
reservado para casos moderados a graves, especial-
mente cuando existe falla en la ganancia ponderal,
episodios de apnea o cianosis, aspiracion documen-
tada o una obstruccion significativa con un puntaje
PARKAS > 22,

Por ello, el diagndstico y tratamiento oportuno repre-
sentan un verdadero desafio para el equipo multidisci-
plinario, cuyo objetivo principal es minimizar
complicaciones y mejorar la calidad de vida de los
pacientes afectados.

En nuestro estudio se observd que los pacientes
sometidos a supraglotoplastia no solo resolvieron los
sintomas respiratorios, sino que también lograron una
ganancia ponderal significativa, cumpliendo asi con los
principales objetivos del tratamiento.

Se estima que entre el 10 y el 15% de los casos de
laringomalacia son lo suficientemente graves como
para causar obstruccion significativa de las vias respi-
ratorias superiores, lo que se traduce en un escaso
aumento de peso o retraso en el crecimiento’. En nues-
tra investigacion, todos los pacientes tratados quirdrgi-
camente presentaron una mejoria en su peso, lo que
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evidencia los beneficios del abordaje adecuado de esta
condicién.

Un mes después de la cirugia, se observé una reduc-
cion del peso bajo para la edad en un 14%, resultado
que concuerda con el estudio de Bhatta et al. (2020),
donde reportaron un aumento del peso para la edad
en aproximadamente un 16%. Ademas, identificaron
que los pacientes con mejor ganancia ponderal eran
aquellos con laringomalacia aislada, sin enfermedades
concomitantes. En el presente estudio, la edad prome-
dio de los pacientes fue de 3.16 meses. El grupo con
mayor prevalencia de laringomalacia grave fue el de 1
a 5 meses, que incluyd a 13 de los 19 pacientes, mien-
tras que también se consideraron dos casos en meno-
res de un mes. Estos hallazgos coinciden con lo
reportado por otros autores, quienes situaron la
mediana de edad al momento del diagndstico entre los
3y 4.9 meses?”.

Nagy et al. estudiaron los resultados de la supra-
glotoplastia en pacientes menores de un mes, encon-
trando que la edad media al momento de la cirugia era
de 19.5 dias, y concluyeron que este procedimiento es
viable en etapas tempranas de la vida para tratar la
laringomalacia’. Sin embargo, en nuestro estudio, los
dos pacientes menores de un mes mostraron menor
ganancia ponderal tras la cirugia, en contraste con lo
reportado por Czechowicz et al., quienes observaron
que los pacientes mas jovenes lograban una mayor
ganancia de peso postoperatoria'.

En una serie publicada por Garritano et al., con una
muestra significativa, se identificaron como comorbili-
dades mas frecuentes el reflujo gastroesofagico
(88.2%) y las enfermedades cardiopulmonares
(35.3%)'2. Estos hallazgos son consistentes con nues-
tro estudio, donde los principales antecedentes patold-
gicos asociados fueron la ERGE, presente en el 36.9%
de los casos (n = 7), seguida de alteraciones craneo-
faciales en el 26.3%, destacando trastornos como pro-
sencefalia, desnutricion y sindrome de Pierre Robin,
entre otros.

La ERGE se ha postulado como un factor contribu-
yente al desarrollo de edema supraglético significa-
tivo, lo que incrementa la resistencia de las vias
respiratorias y exacerba los sintomas de la laringo-
malacia. Por otro lado, la laringomalacia también
puede predisponer al desarrollo de ERGE al alterar
el gradiente de presion intraabdominal e intratora-
cico, mecanismo que normalmente previene los epi-
sodios de reflujo’. Esta relacién bidireccional entre
laringomalacia y ERGE subraya la interconexion
entre ambas enfermedades. Aunque no siempre se

presenta como una relacién causal directa, la ERGE
influye en la gravedad de la laringomalacia y sus
manifestaciones clinicas, consoliddndose como una
de las comorbilidades mas frecuentemente asociadas
a esta afeccion.

El retraso del crecimiento, las dificultades para ali-
mentarse y la baja ganancia ponderal, la obstruccién
de las vias respiratorias superiores y la hipoxia grave
0 apnea documentada son algunas de las indicaciones
habituales de la cirugia'®. En estudios previamente
publicados, las indicaciones mas frecuentes para la
supraglotoplastia fueron la persistencia del estridor
después de los 18 meses de edad (64.7%), la dificultad
para alimentarse (47%) y el fracaso de una cirugia
previa (29.4%)"". Por otro lado, segun un estudio reali-
zado por Zainal et al.', la indicacién quirirgica mas
frecuente fue el estridor grave que provocaba un
retraso del crecimiento’. Asi pues, en nuestro estudio
se observaron resultados que coinciden con estos pos-
tulados, debido a que el motivo de consulta principal
més frecuente fue el estridor laringeo en el 73.7%,
seguido de la dificultad respiratoria con el 15.8% de los
casos, los cuales fueron tomados como la indicacién
principal para decidir otorgar tratamiento quirdrgico a
los pacientes.

El 26.3% de los participantes presentaban ademas
de la laringomalacia grave, alguna otra lesion sincro-
nica de las vias respiratorias, entre las que destaca-
ron la atresia de coanas, traqueomalacia, paladar
hendido, desviacion septal y broncodisplasia. Series
mas amplias que se revisaron para la presente inves-
tigacion refieren que la laringomalacia puede ocurrir
aisladamente o en asociacion con otras anomalias de
las vias respiratorias u otros sistemas organicos. Se
han reportado lesiones sincrénicas de las vias respi-
ratorias hasta en el 19% de los lactantes afectados,
observado de igual manera en nuestra poblacion;
para ejemplo de esto, Cohen et al. reportaron que
durante el desarrollo de su proyecto se diagnosticaron
lesiones sincronicas de las vias respiratorias en el
20% de los pacientes®.

A lo largo del tiempo, diversos estudios, principal-
mente metaanalisis, han evaluado la tasa de éxito,
resultados generales y complicaciones asociadas a la
supraglotoplastia, consolidada como el tratamiento de
elecciéon para la laringomalacia grave. Las tasas de
éxito reportadas oscilan entre el 38 y el 100%, con una
baja incidencia de complicaciones, estimada en un
4.5%, segun Hoff et al.’® (2009). Lo anterior es compro-
bable en este proyecto al encontrarse una tasa de éxito
del 68.4% al momento del egreso del paciente y con
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solo seis pacientes que tuvieron persistencia de los
sintomas respiratorios, sin embargo, al paso de 2
meses estos sintomas resolvieron. Las complicaciones
fueron minimas, registrandose solo dos casos de
espasmo bronquial.

Este estudio confirma que la supraglotoplastia en
pacientes con laringomalacia grave en nuestro hospital
logra resultados consistentes con la literatura interna-
cional en cuanto a la resolucion de sintomas. Ademas,
identifica factores especificos que influyen en los resul-
tados, aportando informacion valiosa para la practica
clinica.

Sin embargo, las limitaciones metodoldgicas resaltan
la necesidad de futuras investigaciones, incluyendo
estudios comparativos con tratamientos conservado-
res, incluso en casos leves, y estudios multicéntricos
con poblaciones mas amplias y variables adicionales.
Este trabajo se posiciona como un punto de partida
para nuevas lineas de investigacion.

Conclusiones

La supraglotoplastia como tratamiento de eleccion en
pacientes con laringomalacia grave en un hospital de
tercer nivel del occidente del pais demostré una reduc-
cion del 14% en la prevalencia de bajo peso para la
edad a un mes de realizada la cirugia, esta disminucion
fue mas evidente en las mujeres que en los hombres y
en aquellos sin enfermedades concomitantes y con
edad mayor. Se obtuvo una tasa de éxito del 68.4%,
que fueron aquellos pacientes que se egresaron asin-
tomaticos. El promedio de edad de los pacientes inter-
venidos fue de 3.16 meses, el grupo de edad con mayor
frecuencia fue el de 1 a 5 meses. La laringomalacia fue
mas frecuente en pacientes varones. La ERGE fue la
comorbilidad mas prevalente entre los casos estudia-
dos. Las complicaciones posquirurgicas solo se presen-
taron en dos de los pacientes, estas complicaciones se
consideraron leves.

En conclusion, se observé que la supraglotoplastia
debe considerarse como tratamiento de eleccién para
la laringomalacia grave en nuestra poblacion, debido a
que es capaz de resolver los sintomas respiratorios
preoperatorios y también aquellos en otras areas del
desarrollo de los pacientes, especificamente en la
mejoria del estado nutricional representado por ganan-
cia adecuada de peso para la edad a un mes del pro-
cedimiento ademas de ofrecer una tasa de éxito
adecuada y bajo riesgo de complicaciones.
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Resumen

Introduccion: Desde que los nifios son pequefos tienen acceso a la tecnologia. Debido al confinamiento en sus hogares,
han modificado sus habitos cotidianos, apropidandose de Internet como su fuente de juego, socializacion y aprendizaje. Los
objetivos de esta investigacion son comparar los habitos de uso de pantallas y de actividad fisica en nifios menores de 6
afios durante y después de la pandemia de COVID-19, y explorar los factores sociodemogréficos de las personas cuidado-
ras y de los nifios asociados a estos habitos. Métodos: Estudio transversal, mediante encuesta anénima en linea a tutores
legales y cuidadores de nifios menores de 6 afios de la region del Area Metropolitana de Buenos Aires, Argentina. Las
encuestas se efectuaron en dos periodos: pandemia (aislamiento social, preventivo y obligatorio, entre los meses de agosto
y octubre de 2020) y pospandemia (durante los meses de agosto a octubre de 2022). Resultados: Fueron respondidas 883
encuestas. Después de la pandemia disminuyd significativamente el las pantallas, y menor uso para videollamadas con
familiares y para actividades escolares; por consecuencia, hubo un aumento de las horas de actividad ludicas diarias. Los
hdbitos relacionados con el uso de pantallas y la actividad fisica estan condicionados por caracteristicas sociodemograficas
tanto de las personas cuidadoras (sexo, lugar de residencia, cantidad de horas trabajadas e ingresos) como de los nifios
(edad y acceso a dispositivos con pantalla). Conclusiones: Se observaron cambios favorables tras la pandemia de COVID-
19 en los nifios menores de 6 afios, con una reduccion en el tiempo de uso de pantallas y un aumento en el tiempo dedicado
a actividad fisica. Sin embarqo, la television y el smartphone permanecieron como los dispositivos mas utilizados. Los hébitos
de uso de pantallas y de actividad fisica se ven influenciados por las caracteristicas sociodemogréficas de las personas
cuidadoras y de los nifios.

Palabras clave: Encuestas y cuestionarios. Pandemia. Preescolar. Tiempo de pantalla. Salud publica.

Screen use and physical activity in children under 6 years old: what has changed after
the COVID-19 pandemic?

Abstract

Background: Since children are young, they have access to technology. Due to confinement in their homes, they have modified
their daily habits, appropriating the Internet as their source of play, socialization, and learning. The objectives of this study
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are to compare screen use and physical activity habits in children under 6 years of age during and after the COVID-19
pandemic, and explore the sociodemographic factors of caregivers and children associated with these habits.
Methods: A cross-sectional study using an anonymous online survey of legal guardians and caregivers of children under
6 years of age in the Buenos Aires Metropolitan Area, Argentina. The surveys were carried out in two periods: pandemic
(social, preventive, and mandatory isolation, between the months of August and October 2020) and post-pandemic (during
the months of August to October 2022). Results: 883 surveys were completed. After the pandemic, there was a significant
decrease in the use of screens, less use for video calls with family and for school activities. Consequently, there was an
increase in the hours of daily recreational activity. Screen use and physical activity habits are influenced by sociodemogra-
phic characteristics of both caregivers (such as gender, place of residence, number of hours worked, and income) and
children (age and access to screen devices). Conclusions: Favorable changes were observed after the COVID-19 pandemic
in children under 6 years of age, with a reduction in screen time and an increase in time spent on physical activity. However,
television and smartphones remained the most used devices. Screen time and physical activity habits are influenced by the
sociodemographic characteristics of caregivers and children.

Keywords: Surveys and questionnaires. Pandemic. Preschool. Screen time. Public health.

Introduccion

Desde que los nifos son pequefios tienen acceso a
la tecnologia y ven a sus familiares y personas cuida-
doras conectados de forma casi permanente. Luego de
la pandemia de COVID-19 y de los periodos de reclu-
sién en los hogares, las personas volvieron paulatina-
mente a sus rutinas. Millones de nifios y adolescentes,
debido al confinamiento en casa, modificaron sus habitos
cotidianos y se apropiaron de Internet como fuente de
juego, socializacion y aprendizaje'2. En consecuencia, en
muchos lugares aun hoy no se cumplen las directrices
de la Organizacién Mundial de la Salud sobre la activi-
dad fisica, el comportamiento sedentario y el suefo,
en las que se recomienda que los/las menores de 18
meses no sean expuestos a ningun tipo de pantalla, a
excepcion de las videollamadas, y se establece un
limite de 1 hora por dia para los nifios de 2 a 5
afios®s.

Las medidas de aislamiento han provocado un
aumento del tiempo de pantalla que afecta principal-
mente a los menores de 6 afos, y en mayor medida a
los menores de 2 afios®%7. En esta etapa critica de
crecimiento y maduracién es cuando se desarrollan el
mayor numero de conexiones neuronales, habilidades
emocionales y destrezas motrices, siendo imprescindi-
ble la estimulacion por parte del entorno®. En todo el
mundo industrializado, los nifios pasan mas tiempo
viendo television que en la escuela, por lo que pierden
oportunidades importantes para practicar y dominar las
habilidades interpersonales, de comunicacién y movi-
miento®. Los bebés aprenden a desbloquear los dispo-
sitivos mdviles antes que a jugar simbdlicamente y a
distraerse con facilidad. Debido a sus habilidades aten-
cionales, de memoria y simbdlicas inmaduras, los

lactantes y nifios pequefios no pueden aprender de los
medios digitales tradicionales como lo hacen de la
interaccion con sus personas cuidadoras, y tienen difi-
cultades para transferir el conocimiento a su experien-
cia tridimensional'®"". Por tanto, que el nifio pueda
entender e interiorizar la realidad que le rodea depende
de que pueda disfrutar de este juego creativo facilitado
por las personas adultas. Sin embargo, las peliculas,
los videojuegos y las aplicaciones no permiten que los/
las menores puedan crear algo propio. Con estas tec-
nologias pueden interactuar, entretenerse e incluso ins-
truirse, pero no deben ocupar la mayor parte de su
tiempo de ocio.

En este sentido, es relevante entender si hubo modi-
ficaciones en el tiempo de uso de pantallas y el estilo
de vida de los nifios luego de finalizados los periodos
de aislamiento y distanciamiento preventivo, con el
retorno a las actividades cotidianas como las educati-
vas, laborales, recreativas, deportivas y reuniones
familiares, comparadas con el periodo de pandemia.
Por lo tanto, los objetivos del presente estudio son
comparar los habitos de uso de pantallas y de actividad
fisica en nifos/as menores de 6 afos, durante y des-
pués de la pandemia de COVID-19, y explorar los fac-
tores sociodemograficos de las personas cuidadoras y
de los/las nifios/as asociados a estos habitos.

Métodos

Diseno y consideraciones éticas

Se realizd un estudio de corte transversal, mediante
una encuesta anénima en linea, que compara los datos
publicados en un estudio previo™ llevado a cabo durante
el periodo de aislamiento social preventivo y obligatorio
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con los datos del periodo posterior al aislamiento, en
el ambito del Area Metropolitana de Buenos Aires
(AMBA), Provincia de Buenos Aires, Argentina.

Los resultados se han reportado siguiendo los lineamien-
tos recomendados por las guias CHERRIES (Checklist for
Reporting Results of Internet E-Surveys)'® y STROBE
(Strenghtering the Reporting of Observational Studies in
Epidemiology) para estudios de corte transversal'.

Todas las normas éticas internacionales de investi-
gaciones en humanos, segun la Declaracion de
Helsinki, asi como las normas nacionales de protec-
cion de pacientes y de datos personales, fueron aten-
didas''6. El estudio recibi6 la aprobacion del comité
de ética en investigacion del Hospital Nacional Profesor
Alejandro Posadas (394 EUPeS0/20) y todos los parti-
cipantes firmaron el consentimiento informado.

Poblacion y criterios de elegibilidad

Mediante un muestreo no probabilistico por conve-
niencia, los sujetos fueron invitados a participar del
estudio por medio de los enlaces enviados por correo
electrénico y por redes sociales (WhatsApp, Facebook,
Instagram y Twitter) para acceder a las encuestas via
online.

Se incluyeron padres, madres, tutores legales y per-
sonas cuidadoras de nifios menores de 6 afos, que
dieron su consentimiento por Internet sefalando la
opcion «Si» y que respondieron tener a su cargo nifios
menores de 6 anos también sefalando la respuesta
«Si» Se excluyeron las personas no residentes en la
region del AMBA vy las encuestas incompletas.

Recoleccion de datos

Los datos fueron recolectados de manera anénima,
mediante una encuesta en linea, utilizando la herra-
mienta Google Forms, en dos periodos: pandemia (ais-
lamiento social, preventivo y obligatorio, entre los meses
de agosto y octubre de 2020) y pospandemia (durante
los meses de agosto a octubre de 2022).

La encuesta estaba conformada por 32 preguntas
divididas en tres secciones'. En la primera parte se
encontraban la pregunta relacionada con la participa-
cién voluntaria en la investigacion y el enlace para
otorgar el consentimiento informado. En la segunda
parte se recolectaron datos acerca de la persona par-
ticipante (municipio de residencia, sexo, edad, escola-
ridad, situacion laboral, nivel de ingresos familiares,
servicio de Internet, entre otros). En la Ultima parte se
realizaron las preguntas sobre el uso de pantalla y los

habitos sedentarios y de actividad fisica de los nifios
a su cuidado (tipos de dispositivos, tiempo de uso,
finalidad y momentos de uso; tipo y tiempo de actividad
fisica). Las respuestas fueron objetivas (multiple choice)
y en algunas se utilizé una escala de Likert (nunca, casi
nunca, ocasionalmente, casi siempre, siempre). Solo
hubo una pregunta abierta, en que los participantes
podian agregar algun comentario.

La encuesta fue la misma aplicada en el periodo de
pandemia, excepto por la pregunta novena, en la que
fueron actualizados los rangos de nivel de ingresos,
considerando el valor de la canasta basica alimentaria
para un hogar de cuatro integrantes, determinado en
marzo de 2022,

Variables de interés

Las variables dependientes fueron el tiempo de uso
de pantalla, el tiempo de actividad fisica suave (AFS) y
el tiempo de actividad fisica moderada o intensa (AFMI).
Como tiempo de uso de pantallas (definidas como una
superficie con capacidad para emitir luz y formar image-
nes) se considero el tiempo pasado ante ellas mirando
pasivamente algun pasatiempo; no incluye los juegos
activos que implican una pantalla y requieren actividad
fisica o0 movimiento'®. Para el presente andlisis, se dico-
tomizo en tiempo inferior y superior a 5 horas de uso
diario.

La actividad fisica representa el movimiento del cuerpo
que usa energia por encima del consumo en estado de
reposo. El tiempo dedicado a AFS que no implica una
pantalla hace referencia al tiempo que incluye actividades
como permanecer tendido en una alfombra, sentado en
una sillita para bebé o en el cochecito, o estar sentado
leyendo un libro, entre otras actividades de similares
caracteristicas. El tiempo dedicado a AFMI se consi-
dera aquel que incluye actividades como caminar enér-
gicamente, ir en bicicleta, correr en los juegos de
pelota, nadar, bailar, entre otros'®. Para este andlisis,
ambas variables fueron dicotomizadas en tiempo infe-
rior y superior a 3 horas diarias.

Las variables predictoras se seleccionaron a partir
de las caracteristicas sociodemogréficas de las perso-
nas adultas y de los nifios participantes, en funcion de
su posible relevancia para las variables dependientes.
Para facilitar el analisis, se dicotomizaron las variables
con mas de dos categorias. Estas transformaciones se
basaron en la distribucion de las respuestas y en con-
sideraciones tedricas.

Las variables secundarias fueron las relacionadas
con el rol de las personas adultas durante el uso de

377



Bol Med Hosp Infant Mex. 2025;82(6)

Tabla 1. Caracteristicas sociodemogréficas y héabitos de uso de pantallas de las personas encuestadas

Variables Todos Pandemia Pospandemia
(n = 684) (n = 256) (n = 428)
0.50

Sexo
Masculino 130 (19) 52 (20.3) 78 (18.2)
Femenino 554 (81) 204 (79.7) 350 (81.8)
Edad
< 31 afios 160 (23.4) 65 (25.4) 95 (22.2) ref.
31-40 afos 354 (51.8) 130 (50.8) 224 (52.3) 0.40
> 40 afios 170 (24.9) 61 (23.8) 109 (25.5) 0.38
Lugar de residencia 0.96
CABA 145 (21.2) 54 (21.1) 91 (21.3)
GBA 539 (78.8) 202 (78.9) 337 (78.7)
Instruccion
Secundaria incompleta 42 (6.1) 13 (5.1) 29 (6.8) ref.
Secundaria completa 275 (40.2) 103 (40.2) 172 (40.2) 0.42
Terciaria/universitaria completa 367 (53.7) 140 (54.7) 227 (53) 0.36
Tipo de familia
Biparental juntos 548 (80.1) 205 (80.1) 343 (80.1) ref.
Biparental separados 75 (11) 30 (11.7) 45 (10.5) 0.66
Monoparental 47 (6.9) 13 (5.1) 34 (7.9) 0.19
Otra 14 (2.0) 8(3.1) 6 (1.4) 0.14
Principal relacion laboral
Esporadico 44 (6,4) 14 (5.5) 30 (7) ref.
Informal 96 (14) 32 (12.5) 64 (15) 0.93
Independiente/autonomo 151 (22.1) 66 (25.8) 85 (19.9) 0.60
Relacion de dependencia 393 (57.5) 144 (56.3) 249 (58.2) 0.81
Horas que trabaja por dia
<6 217 (31.7) 99 (38.7) 118 (27.6) ref.
6-8 285 (41.7) 99 (38.7) 186 (43.5) 0.014
>8 182 (26.6) 58 (22.7) 124 (29) 0.005
Nivel de ingreso neto del Gltimo mes*
Bajo 85 (12.4) 31(12.1) 54 (12.6) ref.
Medio bajo 140 (20.5) 70 (27.3) 70 (16.4) 0.049
Medio alto 170 (24.9) 70 (27.3) 100 (23.4) 0.47
Alto 289 (42.3) 85 (33.2) 204 (47.7) 0.22
Internet en el hogar 0.91
Si 643 (94) 241 (94.1) 402 (93.9)
No 41 (6) 15 (5.9) 26 (6.1)
Nifios/as < 6 afios a cargo
1 519 (75.9) 192 (76.4) 327 (75) ref.
2 145 (21.2) 56 (21.9) 89 (20.8) 0.72
3 0 més 20 (2.9) 8(3.1) 12 (2.8) 0.78
Espacio de recreacion en el hogar 0.54
Si 661 (96.6) 246 (96.1) 415 (97)
No 23 (3.4) 10 (3.9) 13 (3)

*Rangos determinados considerando el valor de la canasta basica argentina en abril de 2020 (https://www.indec.gob.ar/uploads/informesdeprensa/
canasta_12_2034B9869B75.pdf).

CABA: Ciudad Autonoma de Buenos Aires; GBA: Gran Buenos Aires.

Los valores numéricos expresan recuentos y porcentajes.

las pantallas por los nifios y las sociodemograficas que  Analisis estadistico
no presentaron relevancia teorica o estadistica para la Las variables categéricas se reportan como frecuen-

prediccion de las variables dependientes. cias absolutas y porcentajes. La distribucion de las
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Tabla 2. Caracteristicas de los/las nifios/as y del uso de pantallas

Variables Todos Pandemia Pospandemia
(n = 684) (n = 256) (n = 428)

Sexo 0.035
Masculino 341 (49.9) 141 (55.1) 200 (46.7)
Femenino 343 (50.1) 115 (44.9) 228 (53.3)
Edad
< 2 afios 97 (14.2) 40 (15.6) 57 (13.3) ref.
2-4 afos 192 (28.1) 73 (28.5) 119 (27.8) 0.60
4-6 afos 395 (57.7) 143 (55.9) 252 (58.9) 0.36
Cantidad de pantallas en el hogar
1-2 115 (16.8) 33 (12.9) 82 (19.2) ref.
3 256 (37.4) 108 (42.2) 148 (34.6) 0.014
4-5 313 (45.8) 115 (44.9) 198 (46.3) 0.12
Tipos de pantallas en el hogar
Televisor 644 (94.2) 242 (04.5) 402 (93.9) 0.74
Smartphone 669 (97.8) 251 (98) 418 (97.7) 0.74
Computadora/notebook 539 (78.8) 214 (83.6) 325 (75.9) 0.018
Consola de videojuegos 173 (25.3) 58 (22.7) 115 (26.9) 0.22
Tablet 297 (43.4) 113 (44.1) 184 (43) 0.77
Frecuencia de uso de pantallas
Nunca o casi nunca 19 (2.8) 1(0.4) 18 (4.2) ref.
Ocasionalmente 58 (8.5) 23 (9.0) 35(8.2) 0.02
Casi siempre o siempre 607 (88.7) 232 (90.6) 375 (87.6) 0.019
Tiempo de uso diario de pantallas
<3h 138 (20.2) 41 (16) 97 (22.7) ref.
3-5h 226 (33) 79 (30.9) 147 (34.3) 0.30
5-8 h 191 (27.9) 78 (30.5) 113 (26.4) 0.039
>8h 129 (18.9) 58 (22.7) 71 (16.6) 0.01
Frecuencia de uso de pantallas al descansar
Nunca o casi nunca 372 (54.4) 133 (52) 239 (55.8) ref.
Ocasionalmente 154 (22.5) 61 (23.8) 93 (21.7) 0.40
Casi siempre o siempre 158 (23.1) 62 (24.2) 96 (22.4) 0.45
Actividades sin uso de pantallas
Bafio 515 (75.3) 204 (79.7) 311 (72.7) 0.039
Juego 504 (73.7) 189 (73.8) 315 (73.6) 0.95
Comidas 331 (48.4) 137 (53.5) 194 (45.3) 0.038
Siempre utiliza pantallas 50 (7.3) 20 (7.8) 30 (7) 0.70
Tiempo diario de actividad fisica suave
<1h 207 (30.3) 83 (32.4) 124 (29) ref.
1-3h 202 (29.5) 79 (30.9) 123 (28.7) 0.84
>3h 275 (40.2) 94 (36.7) 181 (42.3) 0.18
Tiempo diario de actividad fisica moderada/intensa
<1h 105 (15.4) 50 (19.5) 55 (15.4) ref.
1-3 h 223 (32.6) 86 (33.6) 137 (32) 0.12
>3h 356 (52) 120 (46.9) 236 (55.1) 0.01
Tiempo diario de actividad sedentaria sin pantallas
<1h 112 (16.4) 35 (13.7) 77 (18) ref.
1-3h 228 (33.3) 88 (34.4) 140 (32.7) 0.19
>3h 344 (50.3) 133 (52) 211 (49.3) 0.16

variables continuas se evalué mediante la prueba de y pospandemia respecto a las variables dependientes
Kolmogorov-Smirnov; aquellas con distribucion normal  (tiempo de uso de pantallas y tiempo dedicado a acti-
se describen como media y desvio estandar. Para la vidad fisica suave y moderada/intensa) se emplearon
comparacidn bivariada entre los periodos de pandemia las pruebas de ¥*> de Pearson o exacta de Fisher
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Figura 1. Distribucién del tiempo de uso por dia de cada tipo de pantalla.

cuando las variables dependientes eran dicotdmicas;
en los casos de variables de més de dos categorias,
se realizaron regresiones logisticas univariadas, consi-
derando como referencia la primera categoria.

Adicionalmente se exploraron factores asociados al
uso de pantallas, a la AFS y a la AFMI mediante mode-
los de regresion logistica. Las variables dependientes
se dicotomizaron de acuerdo con la distribucion obser-
vada y los criterios tedricos consensuados por el equipo
investigador. Las variables con un valor de p < 0.20 en
el analisis univariado fueron candidatas para el modelo
multivariado. Todas las variables seleccionadas se
incluyeron simultaneamente en los modelos y las esti-
maciones finales se presentan como odds ratio (OR)
con sus respectivos intervalos de confianza del 95% (IC
95%), ajustadas por las demas variables incluidas en
el modelo. Dada la naturaleza exploratoria de este ana-
lisis, no se realizaron correcciones por comparaciones
multiples.

Todos los andlisis se efectuaron utilizando el sof-
tware IBM SPSS Statistics para Macintosh, version
24.0 (IBM Corp., Armonk, NY, USA).

Resultados

Fueron respondidas 883 encuestas (387 en el periodo
de pandemia y 498 en el periodo pospandemia), de las
cuales se excluyeron 199 por no tener hijos menores
de 6 afios, por no vivir en la region del AMBA o por no
completar todas las respuestas.

Comparacion entre los periodos de
pandemia y pospandemia

En la tabla 1 se presentan las caracteristicas socio-
demogréficas de los participantes y sus habitos de uso
de pantallas en ambos periodos. Se observd un
aumento significativo en la cantidad de horas diarias
de trabajo y en el nivel de ingresos de las personas
encuestadas en el periodo pospandemia.

También en el periodo pospandemia hubo una reduc-
cion significativa de las horas de uso de pantalla de
los nifios, con una disminucién del nimero de perso-
nas que declararon un uso superior a 5 horas por dia.
Adicionalmente, aumentd el tiempo de actividad fisica,
siendo que mas nifios realizan AFS y AFMI por mas
de 3 horas diarias. El resto de las caracteristicas de
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Tabla 3. Rol de las personas adultas durante el uso de las pantallas por los nifios

Variables Todos Pandemia Pospandemia
(n = 684) (n = 256) (n = 428)
Supervision adulta
Nunca o casi nunca 16 (2.3) 3(1.2) 13 (2.3) ref.
Ocasionalmente 42 (6.1) 13 (5.1) 29 (6.8) 0.36
Siempre o casi siempre 626 (91.5) 240 (93.8) 386 (90.2) 0.12
Participacion del uso de pantallas con el/la nifio/a
Nunca o casi nunca 61 (8.9) 18 (7) 43 (10) ref.
Ocasionalmente 294 (43) 110 (43) 184 (43) 0.70
Siempre o casi siempre 329 (48.1) 128 (50) 201 (47) 0.66
Motivo de uso de pantallas
Para entretener 476 (69.6) 188 (73.4) 288 (67.3) 0.09
Para facilitar el descanso 76 (11.1) 30 (11.7) 46 (10.7) 0.70
Para calmar 39 (5.7) 13 (5.1) 26 (6.1) 0.59
Para videollamadas con familiares 347 (50.7) 171 (66.8) 176 (41.1) < 0.001
Para realizar actividades escolares 190 (27.8) 137 (53.5) 53 (12.4) < 0.001
Para facilitar realizar tareas laborales o domésticas 409 (59.8) 151 (59) 258 (60.3) 0.74
Para otros motivos 156 (22.8) 56 (21.9) 100 (23.4) 0.65
Actividades ladicas con cada nifio
Nunca o casi nunca 8(1.2) 4(1.6) 4(0.9) ref.
Ocasionalmente 153 (22.4) 70 (27.3) 83 (19.4) 0.81
Siempre o casi siempre 523 (76.5) 182 (71.1) 341 (79.7) 0.38

los nifios y de sus habitos de uso de pantallas se pre-
sentan en la tabla 2. La figura 1 muestra la distribucion
del uso de los distintos tipos de pantallas, segun los
periodos.

En comparacion con el periodo de pandemia, se
redujeron significativamente el uso de computadoras y
de notebook y la finalidad de su utilizacién para entre-
tener al nifo, para videollamadas familiares y para rea-
lizar las actividades escolares. La tabla 3 presenta los
aspectos relacionados con el rol de los/las participantes
durante el uso de pantallas y las actividades con los
nifios.

Exploracion de los factores
sociodemograficos asociados

FACTORES ASOCIADOS CON MAS DE 5 HORAS DIARIAS
DE USO DE PANTALLAS

El modelo multivariado mostrd que, tras ajustar por
todas las demas variables incluidas, responder durante
el periodo de pandemia se asocid significativamente
con mayores probabilidades de uso de pantallas por
parte de los nifios (OR: 2.00; IC 95 %: 1.42-2.83;
p < 0.001), lo que representa un incremento del
100% en la probabilidad en comparacién con el
periodo pospandemia. Asimismo, residir en la Ciudad
Auténoma de Buenos Aires se asocié con un 57%

mas de probabilidades de uso de pantallas (OR: 1.57;
IC 95%: 1.05-2.36; p = 0.03). El sexo masculino del
encuestado se relacion6 con menores probabilidades
de uso de pantallas por parte de los nifios (OR: 0.64;
IC 95%: 0.42-0.97; p = 0.04), lo que equivale a un
36% menos de probabilidad respecto de los/las hijos/
as de las mujeres encuestadas. Ademas, trabajar mas
de 8 horas diarias se asoci6 con un incremento del
147% en la probabilidad de que los/las nifios/as
usasen pantallas por mas de 5 horas al dia (OR: 2.47;
IC 95%: 1.56-3.90; p < 0.001). Finalmente, contar
con ingresos altos se vinculd con un 107% més de
probabilidades de uso de pantallas en comparacién con
los/las nifios/as de personas cuidadoras con ingresos
bajos (OR: 2.07; IC 95%: 1.09-3.94; p = 0.03) (Tabla 4).

FACTORES ASOCIADOS CON MAS DE 3 HORAS DIARIAS
pE AFS

En el modelo multivariado, residir en la Ciudad
Auténoma de Buenos Aires se asocio significativamente
con menores probabilidades de realizar mas de 3 horas
diarias de AFS (OR: 0.62; IC 95%: 0.41-0.93; p = 0.02), lo
que representa un 38% menos de probabilidad en com-
paracion con residir en el Gran Buenos Aires. Respecto
a la edad de los/las nifos/as, los/las de 4 a 6 afos
presentaron probabilidades significativamente menores
de alcanzar mas de 3 horas diarias de AFS (OR: 0.34;
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Tabla 4. Andlisis multivariado de factores asociados al uso de pantallas y a la actividad fisica

Variables

Periodo (pandemia)
Sexo (masculino)

Edad
< 31 afos
31-40 afios
> 40 afos

Lugar de residencia (CABA)

Tipo de familia
Biparental juntos
Biparental separados
Monoparental
Otra

Principal relacion laboral
Esporadico
Informal
Independiente/auténomo
Relacion de dependencia

Tiempo que trabaja por dia
<6h
6-8 h
>8h

Ingreso ultimo mes*
Bajo
Medio bajo
Medio alto
Alto

Nifios/as < 6 afios a cargo
1
2
3 0 més

Edad del/de la nifio/a
< 2 afios
2-4 afios
4-6 afos

Cantidad de pantallas en el hogar

1-2

3

4-5
Computadora/notebook

Consola de videojuegos

2.00 (1.42-2.83)
0.64 (0.42-0.97)

ref.
0.84 (0.54-1.30)
0.83 (0.50-1.38)

1.57 (1.05-2.36)

ref.
1.15 (0.68-1.95)
0.909 (0.47-1.76)
0.60 (0.17-2.08)

ref.
0.80 (0.37-1.75)
0.59 (0.27-1.28)
0.79 (0.37-1.69)

ref.
1.44 (0.96-2.15)
2.47 (1.56-3.90)

ref.
0.79 (0.42-1.48)
1.38 (0.73-2.58)
2.07 (1.09-3.94)

ref.
0.71 (0.38-1.30)
0.94 (0.47-1.91)

1.26 (0.70-2.27)
1.19 (0.76-1.86)

wicwa | v | onwcwa | » | ontemn | p

< 0.001
0.04

0.44
0.47

0.03

0.6
0.78
0.42

0.58
0.18
0.55

0.07
< 0.001

0.46
0.32
0.03

0.27
0.87

0.44
0.44

>3 h AFS

0.85 (0.60-1.19)

0.62 (0.41-0.93)

ref.
0.73 (0.43-1.24)
0.78 (0.40-1.51)
0.55 (0.16-1.96)

ref.
1.54 (0.70-3.37)
1.17 (0.54-2.52)
1.31 (0.63-2.72)

ref.
1.17 (0.63-2.17)
1.52 (0.81-2.84)
1.88 (1-3.54)

ref.
0.61 (0.37-1.02)
0.34 (0.21-0.56)

ref.
0.54 (0.33-0.88)
0.66 (0.40-1.08)

0.34

0.02

0.24
0.46
0.36

0.28
0.69
0.47

0.61
0.19
0.05

0.06
< 0.001

0.01
0.10

>3 h AFMI

0.84 (0.60-1.18)

ref.
0.99 (0.65-1.52)
1.07 (0.65-1.76)

ref.
1.57 (0.72-3.4)
1.15 (0.53-2.49)
1.31 (0.63-2.73)

ref.
1.26 (0.68-2.34)
1.63 (0.87-3.04)
1.95 (1.03-3.68)

ref.
0.92 (0.62-1.37)
1.35 (0.53-3.43)

ref.
0.66 (0.40-1.09)
0.364 (0.23-0.58)

ref.
0.59 (0.33-1.06)
0.70 (0.38-1.32)

0.91 (0.52-1.61)

0.32

0.97
0.79

0.26
0.71
0.47

0.46
0.13
0.04

0.68
0.53

0.1
< 0.001

0.08
0.27

0.75

*Rangos determinados considerando el valor de la canasta basica argentina en abril de 2020 (https://www.indec.gob.ar/uploads/informesdeprensa/canasta_12_2034B9869B75.pdf).

AF: actividad fisica suave; AFMI: actividad fisica moderada/intensa; CABA: Ciudad Autonoma de Buenos Aires; IC 95%: intervalo de confianza del 95%; OR: odds ratio.

IC 95%: 0.21-0.56; p < 0.001), lo que equivale a un
66% menos de probabilidad. Por ultimo, la cantidad de
pantallas en el hogar también mostré una asociacion
significativa: disponer de tres pantallas se vinculé con

un 46% menos de probabilidades de realizar mas de
3 horas diarias de AFS en comparacién con tener una
o0 dos pantallas (OR: 0.54; IC 95%: 0.33-0.88; p = 0.01)
(Tabla 4).
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FACTORES ASOCIADOS CON MAS DE 3 HORAS DIARIAS
pe AFMI

En el modelo multivariado, contar con ingresos
altos se asocié con mayores probabilidades de que
los nifios realizaran més de 3 horas diarias de AFMI
en comparacion con quienes tenian ingresos bajos
(OR: 1.95; IC 95%: 1.03-3.68; p = 0.04), lo que
representa un incremento del 95% en la probabili-
dad. Respecto a la edad, en comparaciéon con los
menores de 2 afos, los nifos de 4 a 6 afios presen-
taron probabilidades significativamente menores de
realizar mas de 3 horas diarias de AFMI (OR: 0.364;
IC 95%: 0.23-0.58; p < 0.001), lo que equivale a un
63.6% menos de probabilidad (Tabla 4).

Discusion

Los principales hallazgos de este estudio indican
que, tras la pandemia, el uso de pantallas disminuyd
significativamente, evidenciado por una reduccién en
el uso de computadoras o notebooks, asi como en la
realizacion de videollamadas con familiares y en acti-
vidades escolares. Como consecuencia, se observo un
aumento en las horas dedicadas a la actividad fisica.
Asimismo, los habitos relacionados con el uso de pan-
tallas y la actividad fisica estuvieron condicionados por
caracteristicas sociodemogréficas tanto de las perso-
nas cuidadoras (sexo, lugar de residencia, cantidad de
horas trabajadas e ingresos) como de los nifios (edad
y acceso a dispositivos con pantalla).

Comparacion entre los periodos de
pandemia y pospandemia

En términos sociodemograficos, hubo un aumento en
las horas de trabajo de las personas adultas fuera del
hogar después de la pandemia, e incluso se observan
cambios en los salarios, habiendo disminuido la canti-
dad de familias que perciben un ingreso medio-bajo. Al
reactivarse la economia, volvio la necesidad de traba-
jadores de jornada completa y se regularizé la situacién
de muchos, por lo cual podria ser esperable que los
ingresos familiares también aumentaran. Durante la
pandemia, la estabilidad de los ingresos disminuyd,
tanto por la pérdida de estabilidad en los salarios de
los principales proveedores del hogar como por la ines-
tabilidad en las contribuciones econdémicas de otros
miembros de la familia. Segun el Instituto Nacional de
Estadisticas y Censos (INDEC), el indice de salarios
interanual pospandemia ha aumentado como

consecuencia de los incrementos en el sector privado
registrado, no registrado y publico™.

Los resultados acerca de las caracteristicas del uso
de pantallas por nifios indican que, después de la
pandemia, disminuy¢ significativamente la frecuencia
de uso general, en horas por dia, asi como del uso
para videollamadas con familiares, para la realizacién
de tareas escolares y durante actividades como el
momento del bafio y las comidas. En ambos periodos,
la television y el smartphone siguieron siendo los tipos
de pantalla mas utilizados, con mas de 2 horas diarias
para la mayoria de los nifos, incluso en el
descanso.

Durante el periodo de pandemia, las clases y las acti-
vidades académicas migraron a plataformas. Esto pudo
resultar tanto en la compra de nuevos dispositivos como
en un aumento del tiempo de su utilizacion®*?". A causa
de ello, se puede destacar que el uso de computadoras
y notebooks fue significativamente mayor en el periodo
de pandemia en comparacioén con el de pospandemia. La
vuelta a la escolaridad de manera presencial, la disminu-
cién de las restricciones y la apertura de los espacios
compartidos disminuyeron el rol de la tecnologia en otros
usos como entretenimiento y al dormir. Aunque se observd
una disminucion en el tiempo frente a pantallas, este sigue
superando el limite diario recomendado. Ademas, persiste
la preocupacion por la exposicién de menores de 2 afios
a dispositivos digitales, debido a sus posibles efectos
negativos en el desarrollo psicomotor?222,

Algo positivo que cabe destacar es el aumento sig-
nificativo de las horas de AFMI, superior a 3 horas por
dia después de la pandemia. Las restricciones impues-
tas por la COVID-19 y la pérdida de oportunidades para
realizar actividad fisica por el cierre de las escuelas se
reflejaron en dicho periodo con un aumento de las
actividades sedentarias, una disminucién del ejercicio
fisico y menos tiempo al aire libre. Esto explicaria la
disminucion del tiempo de exposicion a pantallas en
diferentes situaciones y el aumento en la cantidad de
horas de juego diarias observados en este trabajo.
A pesar de esto, incluso después de la relajacion de
las medidas de restriccion, los nifios todavia realizan
menos actividad fisica que el periodo anterior, lo que
demuestra que la reapertura de las escuelas no resta-
blecié por completo estas actividades®®2*. Lo anterior
indica que puede haber un impacto duradero relacio-
nado con el tiempo de uso de pantallas, ya que dicho
comportamiento se ha normalizado.
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Exploracion de los factores
sociodemograficos asociados

Con relacion al uso de pantallas superior a 5 horas por
dia, el periodo de pandemia aumento en definitivo la chance
de mas pantallas, en comparacion con el periodo pospan-
demia. Ese aumento de chance también se observo si los
padres vivian en la capital federal, trabajaban mas de 8 horas
por dia y poseian altos ingresos, asi como si los nifios eran
mayores y duefios de las pantallas. Inversamente, cuando la
encuesta fue respondida por adultos varones disminuyd la
chance de usar pantallas por muchas horas diarias. La aso-
ciacion entre factores socioeconémicos y uso de pantallas
electronicas ya fue observada en otros estudios®?>%, Sin
embargo, en contraste con el presente trabajo, la mayoria de
las investigaciones indicaron que los menores ingresos fami-
liares se asociaron a un mayor tiempo frente a las pantallas
en los nifios. Tal diferencia entre este estudio y los de otros
paises puede no tener grandes efectos, una vez que
Argentina se considera un pais de medios ingresos en gene-
ral y los rangos de ingresos se pueden ver diferentes de los
de otros paises donde se evalud este aspecto, cuando se
normaliza la escala de las monedas nacionales.

En relacién con el tiempo de AFS, vivir en la capital
federal, la mayor edad de los nifios y poseer mas panta-
llas en el hogar disminuyeron significantemente las chan-
ces de que el nifio haga ese tipo de actividad. De hecho,
las condiciones de vivienda en la zona urbana, con menos
espacios abiertos disponibles para el juego o el gjercicio,
sumado a la disponibilidad excesiva de pantallas, pueden
ser factores que explican la reduccién del tiempo dedi-
cado a AFS®#7. Respecto a la AFMI, tener ingresos mas
altos aumentd significativamente la chance de ese tipo de
actividad. Sin embargo, los nifios de 4 a 6 afios presen-
taron significativamente menos chance de AFMI, en com-
paracion con los de menor edad.

El impacto significativo de las politicas de distancia-
miento social durante la pandemia de COVID-19, el
cierre de las escuelas y las politicas posteriores al
confinamiento han modificado los entornos de activi-
dad fisica en la educacién primaria®’2. Si bien poseer
mas ingresos puede promover més circunstancias de
AFMI, en general, a partir de los 4 afos, los nifios
pasan a frecuentar las escuelas y realizar otros tipos
de actividades, lo que explicaria la disminucién del
tiempo libre para AFMI observada en este trabajo.

Implicancias clinicas y limitaciones

La cantidad de tiempo que una persona dedica a
los dispositivos electrénicos cobra relevancia, ya que

durante esta actividad permanece inactiva, conside-
randose una practica sedentaria®®. Existe una asocia-
cion positiva entre sobrepeso/obesidad y exposicion a
pantallas®®>2°. Ademas, el uso excesivo de pantallas
(por encima de las recomendaciones) se ha relacio-
nado con una menor integridad microestructural de los
tractos de la materia blanca del cerebro, los cuales son
fundamentales para el desarrollo del lenguaje y las
habilidades de alfabetizacion en los nifios peque-
fios'%0. Por otro lado, la exposicion a pantallas antes
de dormir puede afectar negativamente la calidad del
suefio y alterar los ritmos circadianos®'®2, Estos tras-
tornos del suefo pueden deberse al efecto de la luz
emitida por las pantallas, especialmente después de
las 20 horas, ya que inhibe la secrecion de
melatonina"32:33,

Lo observado en este estudio destaca que muchas
rutinas logradas en el periodo de pandemia han per-
sistido en la pospandemia, incluso con el retorno a la
presencialidad. La mayoria de las personas adultas/
cuidadoras no han tenido acceso a la informacion
sobre los efectos que las pantallas provocan en el
desarrollo de los nifios. Se espera que estos datos
sirvan para concientizar que, aunque hay informacion
con relacion a las pautas sobre tiempos de exposicion
y recomendaciones en los tiempos de actividad y des-
canso, necesitan ser manejadas por los profesionales
de la salud y de la educacién articulando con areas
gubernamentales que gestionen la formacion continua
de los expertos y eduquen a la poblacién por medio de
campafias de promocién de la salud y atencién
primaria.

Este estudio presenta algunas limitaciones inherentes
a su disefo transversal, entre ellas la imposibilidad de
establecer relaciones de causalidad entre las variables
estudiadas. Sin embargo, la gran mayoria de los otros
estudios que investigaron el uso de pantallas y los habi-
tos de actividad fisica en los nifios también fueron rea-
lizados con un enfoque transversal. Ademas, para
optimizar nuestros hallazgos se analizaron asociaciones
entre factores sociodemogréficos tanto de las personas
adultas como de los nifilos mediante regresion logistica.
Por ultimo, al tratarse de una encuesta en linea pudieron
surgir dificultades en las personas con escasas habili-
dades tecnoldgicas, lo que podria haber llevado a que
algunas desistieran de responder.

No obstante, la principal fortaleza de esta investi-
gacion radica en que incluye el mayor nimero de
participantes en un estudio nacional que describe las
caracteristicas del uso de pantallas electrénicas y los
habitos de AFS y de AFMI, en Argentina, durante los
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periodos de pandemia y pospandemia. Como pers-
pectiva para futuras investigaciones, podrian anali-
zarse otras variables derivadas de este estudio, como
la duracién y la calidad del suefio, la especificacion del
tipo de actividad fisica y la naturaleza y la calidad del
juego con personas adultas. El desarrollo de las gene-
raciones futuras debe preservarse hoy, pensando en
el mafana.

Conclusiones

En este estudio se observaron cambios favorables
tras la pandemia de COVID-19 en los nifios menores
de 6 afios, con una reduccion en el tiempo de uso de
pantallas y un aumento en el tiempo dedicado a acti-
vidad fisica. Aun asi, la television y el smartphone
permanecieron como los dispositivos mas utilizados.

El analisis multivariado evidencié que los habitos de
uso de pantallas y de actividad fisica se ven influen-
ciados por las caracteristicas sociodemogréficas de las
personas cuidadoras (sexo, residencia, horas de tra-
bajo e ingresos) y de los nifios (edad y disponibilidad
de pantallas).

Estos hallazgos resaltan la importancia de conside-
rar factores familiares y contextuales al disefar estra-
tegias para promover habitos de vida saludables en la
primera infancia.
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Resumen

Introduccion: Dentro del estudio etiolégico de una hipertransaminasemia en pediatria es posible hallar etiologias de hepatitis
infrecuentes, pero si después de completar el diagndstico diferencial no se encuentra otra posible causa debe asumirse el
diagndstico de dichas afecciones inusuales. Solo en un 7% de los casos Mycoplasma pneumoniae puede afectar al higado
y es excepcional encontrar valores de transaminasas por encima de 500 Ul/l. Caso clinico: Paciente de 5 afios con hiper-
transaminasemia (ALT 723 Ul/l, AST 426 Ul/l) en contexto de clinica de palidez, astenia y epigastralgia. Antecedentes fami-
liares de enfermedades autoinmunitarias y ligera hipertransaminasemia en analitica de 1 afio antes. En el estudio etioldgico,
serologia positiva para M. pneumoniae con estudio de autoinmunidad negativo y ecografia normal. Se diagnostica hepatitis
por Mycoplasma y se inicia tratamiento con azitromicina. En la evolucidn, desaparicion de la clinica en los primeros dias y
descenso paulatino de las transaminasas en los meses posteriores. Conclusiones: Dada la alta carga de enfermedades
autoinmunitarias en los antecedentes familiares, se debe excluir una hepatitis autoinmunitaria. La afectacion hepdtica por M.
pneumoniae es poco frecuente y sucede por un mecanismo inmunomediado. Se trata de una afectacion benigna y autoli-
mitada, siendo excepcionales unas cifras de transaminasas tan elevadas como en este paciente.

Palabras clave: Hepatitis. Mycoplasma pneumoniae. Transaminasas. Caso clinico.

Acute hepatitis secondary to Mycoplasma pneumoniae infection

Abstract

Background: In the etiological study of hypertransaminasemia in pediatrics, we may diagnosis entities little related to hepatitis.
After completing the differential diagnosis, if we did not found other possible etiology, we must assume the diagnosis of
unusual entities. The incidence of hepatitis in Mycoplasma pneumonia infections is about 7%, being unusual transaminases
levels higher than 500 IU/I. Case report: A 5-year-old patient with hypertransaminasemia (ALT 723 IU/l, AST 426 1U/l) in the
context of pallor, asthenia and epigastralgia. The complementary tests showed positive serology for M. pneumoniae with
autoimmune and abdominal ultrasound without abnormalities. Acute hepatitis caused by Mycoplasma was the diagnosis. A
course of oral azithromycin was received with disappearance of symptoms in the first days, and transaminases levels had a
gradual decrease in the following months. Conclusions: Due to the prominent burden of autoimmune diseases in the fami-
ly history, autoimmune hepatitis should be excluded. Hepatic involvement by M. pneumoniae is rare, being caused by immu-
no-mediated phenomenon. Transaminase values as high as that obtained in this patient was exceptional.

Keywords: Hepatitis. Mycoplasma pneumoniae. Transaminases. Case report.
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Introduccion

Ante el hallazgo de hipertransaminasemia se debe
realizar un estudio completo para descubrir el origen del
cuadro. Inicialmente se consideraran las etiologias mas
probables segun la edad, los antecedentes o las expo-
siciones previas del paciente, pero si tras las pruebas
complementarias se detecta un agente poco conocido
como Unica causa posible de hepatitis, como Mycoplasma
pneumoniae, debe considerarse su diagndstico pese a
estar implicado con mucha mas frecuencia en infeccio-
nes de vias respiratorias. La afectacion puede producirse
en un 7% de las infecciones por esta bacteria y apenas
se encuentran casos en la literatura con valores de tran-
saminasas por encima de 500 UI/I'.

Caso clinico

Se presenta el caso de un paciente de sexo mascu-
lino de 5 afios con antecedentes de reflujo vesicoure-
teral de grado lI-Ill y adenoidectomia a los 4 afos.
Durante el preoperatorio de la adenoidectomia se
detectd una leve hipertransaminasemia (alanina amino-
transferasa [ALT] 77 Ul/l y aspartato aminotransferasa
[AST] 58 Ul/), con bilirrubina de 0.32 mg/dl y estudio
de coagulacion normal, sin seguimiento posterior.
Antecedentes familiares: madre en estudio por cuadro
autoinmunitario sin filiar (eritema nodoso, vitiligo, artri-
tis, 0jo seco), abuelo materno con vitiligo y casos de
hipotiroidismo autoinmunitario en la familia materna.

El paciente acude a la consulta con clinica de palidez,
astenia y anorexia, y epigastralgia de 1 mes de evolu-
cion, por lo que se solicita analitica. El hallazgo analitico
fundamental fue hipertransaminasemia con ALT 723
Ul/l, AST 426 Ul/l y gamma-glutamil transferasa (GGT)
36 U/, confirmando los valores el dia posterior. El
paciente no presento ictericia ni fiebre. Diuresis espon-
tanea adecuada. No coluria ni acolia. En la exploracion
fisica, abdomen blando y depresible, no doloroso a la
palpacion, y no se palpa hepatomegalia. En la antropo-
metria, peso 18.5 kg (-0.62 DE) y talla 111 cm
(p 0.4 DE), con un indice de masa corporal de
15.02 kg/m? (—0,63 DE). A los 4 dias de la primera ana-
litica, los valores de transaminasas descienden: ALT
500 Ul/l, AST 241 Ul/l y GGT 36 Ul/I. Coagulacién nor-
mal, marcadores inflamatorios negativos, no hipergam-
maglobulinemia, proteinograma y 25-OH-vitamina D3
sin alteraciones. Se descartan hemocromatosis, enfer-
medad de Wilson y déficit de alfa-1-antitripsina por los
valores analiticos dentro de la normalidad de ferritina,
ceruloplasmina y alfa-1-antitripsina.

Tras la deteccion de la hipertransaminasemia se reali-
zan en los dias posteriores serologias frente virus hepa-
totropos y agentes causantes de sindrome mononucleésico
para la filiacion etiologica del caso. Se obtuvo resultado
positivo para IgM de M. pneumoniae con IgG negativa.
Fueron negativas las siguientes serologias: IgM anti-VHA,
HBsAg, IgM anti-HBc, anti-VHC, IgM anti-CMV, IgG anti-
CMV, IgM anti-VCA (cépside viral del virus Epstein-Barr),
IgG anti-VCA, IgM anti-EBNA (antigeno nuclear de super-
ficie del virus Epstein Barr), IgG anti-EBNA y anticuerpos
anti-VIH. Fueron positivos los anticuerpos IgG anti-HBs
(antecedente de vacunacion completa frente a hepatitis
B). Se obtuvo muestra de aspirado nasofaringeo para
realizacion de la prueba de reaccion en cadena de la
polimerasa para M. pneumoniae, con resultado positivo
1 semana después de la primera analitica. Fueron nega-
tivos los anticuerpos antinucleares, antimitocondriales,
anti-LKM, anticélulas parietales y antimusculo liso.
Estudio de celiaquia negativo. Test rapido de virus respi-
ratorios (virus respiratorio sincitial, influenza A y B, SARS-
CoV-2 y adenovirus) negativo.

Se realizd ecografia abdominal que mostro el higado
de tamario y morfologia normales, sin evidencia de
lesiones focales ni alteraciones en su ecoestructura,
con un didmetro craneocaudal maximo en la linea
medio-axilar del 16bulo hepatico derecho de 9.9 cm
(normal); vesicula biliar de pared fina, alitiasica; via
biliar intra- y extrahepatica de calibre normal; bazo
homogéneo de 9.8 cm (tamafo normal) y area pan-
creatica sin hallazgos significativos.

Se repite la serologia 2 meses después del cuadro
agudo, con descenso a la cuarta parte en la titulacién
de anticuerpos IgM de M. pneumoniae y persistencia
de la negatividad de los anticuerpos IgG.

Tras la valoracion de los resultados, se interpreta como
una posible hepatitis aguda causada por M. pneumoniae,
considerando como segunda posibilidad una hepatitis
autoinmunitaria en caso de mala evolucién. Finalmente
se descarta la etiologia autoinmunitaria por el descenso
progresivo de las transaminasas sin tratamiento inmuno-
supresor, con negatividad de anticuerpos antimitocon-
driales, antinucleares y anti-LKM. Pese al buen pronéstico
de la hepatitis por M. pneumoniae, dada la hipertransa-
minasemia tan elevada se inicié tratamiento con azitro-
micina por via oral (por considerarse un caso de
afectacion extrapulmonar con riesgo moderado), a dosis
de 200 mg/dia durante 3 dias, siendo bien tolerado.

En la tabla 1 se muestra la evolucion de las diferentes
variables analiticas relacionadas con la funcién hepética.
En la figura 1 se resume la evolucion de las transamina-
sas desde la fase aguda hasta los meses posteriores.
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Tabla 1. Evolucién de los marcadores analiticos relacionados con la funcién hepatica

21/03/24 25/03/24 09/04/24 24/05/24 18/09/24

Bilirrubina (mg/dl) 0.58
Gamma-glutamil transferasa (Ul/1) 38
Fosfatasa alcalina (Ul/l) 252
Glucosa (mg/dl) 69
Proteinas (g/dl) 6.94
Albamina (g/dl) 43
INR 0.96
Tiempo de cefalina o TTPa (s) 26.7

Fibrindgeno (mg/dl)

Ferritina (ng/ml) 46.2
Ceruloplasmina (mg/dl)

Alfa-1 antitripsina (mg/dl) 161

INR: International Normalized Ratio, TTPa: tiempo de tromboplastina parcial activada.
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Figura 1. Evolucion de los valores de alanina aminotransferasa
(ALT) y aspartato aminotransferasa (AST).

Discusién

En el caso presentado se plantea el diagnostico dife-
rencial con hepatitis autoinmunitarias, debido a la alta
carga de enfermedades autoinmunitarias en la familia,
pero dada la negatividad de los anticuerpos especifi-
cos de hepatitis autoinmunitaria, junto con el des-
censo progresivo de las transaminasas en la evolucién
posterior, el diagnostico mas probable es el de hepa-
titis secundaria a infeccion por M. pneumoniae. Las
causas de hepatitis cronica, como la hepatitis autoin-
munitaria, principal duda diagnéstica en este caso, o
las enfermedades metabdlicas, tienden a mantener la

0.37 0.48 0.42 0.41
34 27 16 17

239 234 291 320
77 87 86 91

6.44 6.63 6.71 6.63
42 41 41 41

0.94 0.96 1 0.97
285 23 213 26.4
310 284 333 281

17.4
43

hipertransaminasemia en la evolucién sin tratamiento
especifico. Otras causas de hepatitis aguda fueron
descartadas por los resultados analiticos. Una de las
fortalezas de nuestro caso clinico es la excepcionali-
dad de la hipertransaminasemia tan elevada en una
hepatitis por M. pneumoniae; solo se encuentran cua-
tro casos descritos con valores de transaminasas por
encima de 500 UI/I".

M. pneumoniae pertenece a la clase Mollicutes, que
incluye bacterias gramnegativas caracterizadas por
ausencia de pared celular, lo que provoca su polimor-
fismo, resistencia a los betalactamicos y labilidad a la
temperatura o al pH. Se transmite de persona a per-
sona mediante contacto cercano a través de gotas
respiratorias, adhiriéndose al epitelio respiratorio. La
inmunidad tras la infeccién natural no es duradera, por
lo que las reinfecciones son frecuentes?. La patogenia
se basa en el dafio causado mediante perdxido y supe-
roxido de hidrdgeno, vasculitis y trombosis secunda-
rias, y el estado proinflamatorio mediado en el huésped,
en gran parte debido a la interleucina 8.

La infeccién es mas frecuente en los nifios que en los
lactantes, los adolescentes y los adultos. Hay una gran
variabilidad en las cifras estimadas de portadores asin-
tomaticos, entre un 0% y un 50%, mientras que se estima
que un 7.5% de las neumonias adquiridas en la comuni-
dad en edad pediatrica son causadas por M. pneumo-
niae. La forma de presentacién mas habitual es la
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infeccion del tracto respiratorio, pero ocurren manifesta-
ciones extrapulmonares hasta en un 25% de los casos*.
Las manifestaciones extrapulmonares mas frecuente-
mente descritas son afectaciéon dermatoldgica (desde un
eritema macular hasta sindrome de Stevens-Johnson),
hemolisis, encefalitis, meningitis, neuropatia periférica,
miocarditis, hepatitis leve, artralgias y mialgias®.

Los casos de hepatitis descritos en la literatura ocu-
rrieron hasta en un 7% de los pacientes con infeccién
aguda por M. pneumoniae’. Se cree que se produce
por fendmenos inmunomediados, habiendo encontrado
en nifos con afectacion hepatica una elevacion de la
Ig de células T que contiene el dominio de mucina 3
(TIM3) proporcional al aumento de las transaminasas,
asi como una elevacion de los titulos de TLR2, y por
tanto estd afectada la inmunidad tanto innata como
adaptativa®. Se cree que los pacientes de 0 a 36 meses
y aquellos con unos titulos bajos de IgM tienen mas
riesgo de afectacion hepatica por Mycoplasma’. Al
tratarse de una hipertransaminasemia grave (supe-
rando 10 veces el limite de referencia del valor normal)
se considera una manifestacion extrapulmonar de gra-
vedad moderada, motivo por el cual se pauta azitromi-
cina, segun las Ultimas recomendaciones®.

Como conclusién, en este caso se planteé el diag-
nostico diferencial entre hepatitis por M. pneumoniae
y hepatitis autoinmunitaria, dada la elevada carga de
antecedentes familiares de enfermedades autoinmuni-
tarias, pero debido a la negatividad de los anticuerpos
especificos y el descenso progresivo de las transami-
nasas, el diagndstico final fue de hepatitis secundaria
a M. pneumoniae.

La afectacion hepatica por M. pneumoniae suele ser
leve, con valores medios de transaminasas en torno a
100 Ul/l'y normalizacion en unos 7-10 dias en la mayo-
ria de los casos. El curso clinico suele ser asintomatico
y puede asociar datos de colestasis®.
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Resumen

Introduccién: La discinesia ciliar primaria es un trastorno genético heterogéneo autosémico recesivo caracterizado por
disfuncion de la motilidad ciliar. Se han reportado variantes de significado incierto en pacientes con fenotipo compatible con
discinesia ciliar primaria. Caso clinico: Varén de 15 afios con historia de infecciones respiratorias y cuadros obstructivos
bronquiales recurrentes desde el periodo neonatal. Los estudios radiolégicos mostraron atelectasias, alteracion de los senos
paranasales y bronquiectasias. La ultraestructura ciliar mostré ausencia del par de microtubulos centrales, de los brazos
externos e internos de dineina, y desorganizacion microtubular. El panel genético reportd una variante genética de significa-
do incierto en el gen DNAI1 (NM_012144.4): ¢.1489+5G>A. Fue tratado con antibioticoterapia, nebulizaciones con solucion
salina hipertonica y fisioterapia respiratoria, con buena evolucion en el seguimiento. Conclusiones: Es importante el repor-
te de una variante de significado incierto en el gen DNAI1 en un paciente con fenotipo clinico y hallazgos de clase 1 en
la microscopia electronica ciliar compatibles con discinesia ciliar primaria, con el fin de aportar a la reclasificacion de
variantes.

Palabras clave: Discinesia ciliar primaria. Fenotipo. Gen. Microscopia electronica de transmision. Nifio.

Variant of uncertain significance in the DNAI1 gene in a child with typical primary
ciliary dyskinesia phenotype

Abstract

Background: Primary ciliary dyskinesia is an autosomal recessive heterogeneous genetic disorder characterized by dys-
function of ciliary motility. Variants of uncertain significance have been reported in patients with a phenotype compatible with
primary ciliary dyskinesia. Clinical case: A 15-year-old male adolescent with a history of respiratory infections and recurrent
bronchial obstructive symptoms since the neonatal period. Radiological studies showed atelectasis, paranasal sinus altera-
tions, and bronchiectasis. Ciliary ultrastructure showed the absence of the central microtubule pair, the external and internal
dynein arms, and microtubular disorganization. The genetic panel reported a genetic variant of uncertain significance in the
DNAI1 gene (NM_012144.4): ¢.1489+5G>A. He was treated with antibiotic therapy, nebulizations with hypertonic saline
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solution, and respiratory physiotherapy with good evolution during follow-up. Conclusions: It is important to report a variant
of uncertain significance in the DNAI1 gene in a patient with a clinical phenotype and class 1 findings in ciliary electron
microscopy compatible with primary ciliary dyskinesia, to contribute to the reclassification of variants.

Keywords: Primary ciliary dyskinesia. Phenotype. Gene. Transmission electron microscopy. Child.

Introduccion

La discinesia ciliar primaria (DCP) es un trastorno
genético heterogéneo autosémico recesivo caracteri-
zado por disfuncion de la motilidad ciliar que ocasiona
enfermedades de las vias respiratorias superiores e
inferiores, defectos de lateralidad de los 6rganos y
dificultades reproductivas'.

La confirmacion diagnostica de la DCP es todo un
desafio porque se basa en la presencia de defectos
ultraestructurales del axonema ciliar mediante micros-
copia electrénica de transmision (MET), la medicion
del 6xido nitrico nasal (nNO), el andlisis del patron y la
frecuencia del batido ciliar mediante videomicroscopia
de alta velocidad (VMAV), la inmunofluorescencia de
las proteinas ciliares (IF) y las pruebas genéticas®®.

Actualmente existen mas de 50 genes implicados en
esta enfermedad reconocidos por su alteracién en la
estructura ciliar'; ademas, se han establecido las rela-
ciones genotipo-fenotipo que caracterizan mejor algu-
nas mutaciones genéticas y las manifestaciones
clinicas en la poblacién con DCP*.

Por el avance de los estudios genéticos se han
encontrado variantes de significado incierto (VUS,
variants of uncertain significance) en pacientes con un
fenotipo clinico compatible con DCP?®, y en pacientes
que no presentan la enfermedad, por lo que es impor-
tante la correcta interpretacion de los resultados gené-
ticos y no solo basarse en ellos para hacer el diagnéstico
de DCP*.

El objetivo de este reporte es describir una VUS en
el gen DNAI1 en un paciente con fenotipo clinico y
MET compatible con DCP.

Caso clinico

Se presenta el caso de un paciente de sexo mascu-
lino de 15 afos que acudid a consulta por tos himeda
crénica con expectoracion verdosa, disnea con mode-
rados esfuerzos (escala de disnea modificada del
British Medical Research Council grado 2) y disminu-
cién de la actividad fisica. El paciente naci6 a término
por parto eutécico con 39 semanas (segunda gesta-
cién), peso al nacer 3300 g y APGAR 8'-95, sin com-
plicaciones durante el parto. A las horas de nacido

presentd dificultad respiratoria y fue diagnosticado de
neumonia neonatal, requirié ventilacién mecanica por
8 dias y fue dado de alta a los 15 dias de vida. Sus
padres no tienen consanguinidad ni antecedentes fami-
liares de patologias respiratorias (Fig. 1).

Al ano de edad, el paciente fue hospitalizado por
neumonia y a partir de los 2 afios de edad present6 4
0 5 episodios por afio de tos humeda, sibilancias y
dificultad respiratoria, y fue manejado como sindrome
obstructivo bronquial recurrente mas infecciones
bacterianas del tracto respiratorio inferior. Durante
estos episodios recibio tratamiento con salbutamol,
budesonida y antibiéticos, con mejoria parcial. También
presentd 3 o 4 episodios al afio de otitis media no
supurada y recibi¢ antibioticoterapia en cada episodio.

En la exploracion fisica, el paciente estaba lucido, no
tenia fiebre y sus pardmetros vitales estaban dentro de
los valores normales. Presentaba pectus excavatum y
en la auscultacién pulmonar habia crépitos difusos
bibasales de predominio derecho. El resto de la explo-
racion no mostrd alteraciones. El andlisis del estado
nutricional reveld delgadez grave (peso 38 kg, talla
155 cm, IMC/E -3.32 z, T/E —1.96 2z).

En los examenes auxiliares, la prueba de tuberculina
fue de 0 mm, y en el hemograma no se evidenciaron
leucocitos ni neutrofilia. Por el historial de tos hiumeda
cronica, se plantean como diagnosticos diferenciales
fibrosis quistica, inmunodeficiencia primaria, asma no
controlada, bronquitis bacteriana prolongada, rinosinu-
sitis y enfermedad por reflujo gastroesofagico, entre
otros. Se realiz6 dosaje de inmunoglobulinas séricas
IgM, IgG, IgA, subclases de IgG e IgE, que resultaron
normales. La citometria de flujo con recuento y fenotipo
de linfocitos T, linfocitos B vy linfocitos NK estaba en
rangos normales para la edad. La prueba de cloro en
sudor por iontoforesis con pilocarpina fue de 20 mmol/l
(negativo). La ecocardiografia fue normal. La otoscopia
y la timpanometria también fueron normales.

Los estudios radioldgicos mostraron opacidad para-
cardiaca derecha que borraba parcialmente el borde
cardiaco derecho y refuerzo de la trama broncovascu-
lar bilateral (Fig. 2A), alteracion de los senos parana-
sales (Fig. 2B), bronquiectasias quisticas del Idbulo
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Figura 1. Heredograma del paciente.

Figura 2. A: radiografia de térax. Se observan opacidad paracardiaca derecha que borra parcialmente el borde cardiaco
derecho y opacidades hiliobasales bilaterales. Ademas, refuerzo de la trama broncovascular bilateral. B: radiografia
de senos paranasales (incidencia Waters). Se evidencia engrosamiento mucoso periférico en ambos senos maxilares
con predominio izquierdo, opacificacion del seno frontal izquierdo parcialmente desarrollado, seno frontal derecho alin
no desarrollado y opacificacién de celdillas etmoidales. C: tomografia computarizada de térax con contraste. En corte
axial en ventana de parénquima se observan bronquiectasias quisticas en el I6bulo medio (flecha).

medio (Fig. 2C) y bronquiectasias cilindricas en ambos
I6bulos inferiores.

Se realizaron broncoscopia y lavado broncoalveolar,
con aislamiento de Streptococcus pneumoniae sensi-
ble a la clindamicina, la eritromicina, el cloranfenicol y
la vancomicina, y resistente a la oxacilina y a la trime-
toprima-sulfametoxazol. Recibié cobertura antibiética
con ceftriaxona por 14 dias, con buena evolucion. Por
ser el reflujo gastroesofagico una de las causas de tos
humeda cronica, se realiz6 endoscopia digestiva alta
que reportd hernia hiatal tipo 1 y gastritis superficial
leve, por lo que recibi¢ tratamiento con omeprazol y
mosaprida. También se realizé una espirometria, que
reportdé VEF1/CVF de 67.9, menor que el limite inferior
normal (LIN: 87.5), con VEF1 del 67% p, CVF del 86% p
y posbroncodilatador con VEF1/CVF de 69.8, menor que

el limite inferior normal (LIN: 87.5), VEF1 67% p, CVF 84%
p; patrén obstructivo moderado, sin reversibilidad.

Al aplicar la puntuacion PICADAR® se obtuvieron 8
puntos: nacido a término (2), sintomas respiratorios en
la etapa neonatal (2), ingreso a la unidad de cuidados
intensivos neonatales (2), rinitis persistente (1) y sinto-
mas cronicos del oido (1). El estudio de la ultraestruc-
tura ciliar por MET informé que, en los cortes
transversales de los cilios, la mayor parte presentaban
la distribucion clasica de 9 + 2 pares de microtubu-
los periféricos que rodean un par central, pero algunos
de los microtubulos presentaban distribucion de
6+0,7+1,8+0,8+3,8+1,9+0y9+ 1, fusién
de los microtubulos periféricos, ausencia de pares de
microtubulos periféricos y en su lugar microtibulos
individuales, y otros con ausencia del par central
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Figura 3. Microscopia electronica de transmisién. A: en varias secciones transversales ciliares se observan
desorganizacion microtubular (flechas blancas) y ausencia del par de microtibulos centrales 9 + 0 (flechas rojas)
(aumento x 60.000). B: corte transversal de cilio respiratorio en el que se observa que la mayor parte de los microtibulos
periféricos muestran ausencia de los brazos internos (flechas azul celeste) y externos (flechas blancas) de dineina
(aumento x 85.000). C: corte transversal de cilio respiratorio en el que se observa una organizacién microtubular
alterada 8 + 2, con ausencia de uno de los microtdbulos periféricos y desplazamiento del par central. La mayor parte
de los microttbulos periféricos muestran ausencia de los brazos internos y externos de dineina (aumento x 85.000).

envueltos por la membrana ciliar (Figs. 3A y C).
Ademas, tomando en cuenta los criterios cuantitativos
de Carlén y Stenram’, se observé que casi la totalidad
de los microtubulos presentaban ausencia de los bra-
zos internos de dineina (IDA), los que promedian 0.75
(valores referenciales: 3.0-5.0), y la mayoria de ellos
mostraban ausencia de los brazos externos de dineina
(ODA), con promedio de 1.7 (valores referenciales: 7.5-
9.0) (Fig. 3B). Estos hallazgos fueron sugerentes de
DCP.

Se realizd un panel genético para inmunodeficien-
cias (Veritas®) mediante secuenciacion de ADN de
nueva generacion y se encontré una variante homoci-
gota en el gen DNAIT (NM_012144.4): ¢.1489+5G>A.
Esta variante se encuentra ausente en cohortes pobla-
cionales como gnomAD (PM2) y es homocigota, lo que
indica que se encuentra en trans (PM3). Es una variante
que afecta a la regiéon de empalme con prediccion de
ser deletérea en herramientas in silico (dbscSNV 1)
(PP3). Clasificamos la variante como VUS segun las
recomendaciones establecidas por el American College
of Medical Genetics and Genomics y la Association for
Molecular Pathology®. A pesar de ser una VUS, debido
a los hallazgos clinicos y de la MET, el diagnéstico del
paciente fue DCP.

El paciente evoluciond satisfactoriamente luego de
la terapia con nebulizaciones (salbutamol al 0.5% y
solucion salina hipertonica al 3%), azitromicina 400 mg
por via oral tres veces por semana, N-acetilcisteina
400 mg por via oral cada 8 horas y fisioterapia respi-
ratoria, sin reporte de reacciones adversas. Durante 1

afo de seguimiento, el paciente tuvo una exacerbacion
respiratoria viral que requirio hospitalizacién por 5 dias
y luego se mantuvo estable.

Discusion

La DCP es una enfermedad genética rara que a
menudo esta subdiagnosticada debido a falta de cono-
cimiento y acceso limitado a las pruebas e instalacio-
nes de diagndstico’1°,

Los sintomas clinicos tipicos y los defectos de clase
1 (ODA, ODA-IDA, desorganizacién microtubular-IDA)
del axonema ciliar en la MET son diagndsticos de DCP,
aunque en el estudio genético se identifiquen VUS™,
como en este caso.

El andlisis de VMAV debe ser realizado por personal
experimentado como parte del trabajo de diagndstico
en pacientes con sospecha de tener DCP, lo cual
puede perjudicar la disponibilidad de la prueba en
muchos centros?. Los porcentajes de bordes discinéti-
cos y el indice de inmotilidad ciliar altos podrian ser
fiables para el diagndstico de DCPS,

El nNO bajo, teniendo en cuenta que es relativa-
mente facil de determinar en nifios mayores de 6 afos
y en adultos, puede establecer un diagndstico presun-
tivo de DCP en pacientes con un fenotipo clinico com-
patible; sin embargo, en nifios menores de 6 afios es
muy dificil de determinar con un analizador de quimio-
luminiscencia con la técnica del cierre del velo del
paladar, y puede ser menos discriminatorio de DCP2.
Los valores de nNO pueden disminuir transitoriamente



en presencia de infecciones respiratorias virales agu-
das o sinusitis, y estd indicado establecerlos en dos
ocasiones separadas®.

No hay estudios que hayan podido demostrar la pre-
cision de la IF como prueba diagnéstica de DCP porque
solo puede examinar la inadecuada localizacién de la
proteina relacionada con mutaciones genéticas?.

Los estudios de genes reportados hasta la fecha han
logrado establecer relaciones genotipo-fenotipo; sin
embargo, la presencia de VUS en los estudios genéti-
cos hace necesaria la realizacion de estudios adicio-
nales para corroborar su patogenicidad”.

Los genes implicados en esta enfermedad varian
segun la raza. Un estudio de variantes genéticas
encontrd que en la poblacién latinoamericana predo-
minan los genes DNAAF4, DNAH11, DNAH5 y
DNAAF1°. Al respecto, el estudio genético de nuestro
caso fue una VUS en el gen DNAIT (c.1489+5G>A), y
aunque el fenotipo de nuestro paciente fue compatible,
se requiere mas evidencia, como estudios funcionales,
para poder reclasificarla como patogénica o probable-
mente patogénica’.

Las mutaciones en el gen DNAIT ocasionan alteracio-
nes en la MET (defecto del brazo externo de dineina), el
nNO (bajo) y la VMAV (minimo movimiento), ademas de
las caracteristicas tipicas como tos crénica, bronquiec-
tasias, rinitis cronica, distrés respiratorio neonatal, defec-
tos de lateralidad y problemas de fertilidad'®. Nuestro
paciente tenia un fenotipo tipico de DCP (PICADAR 8
puntos)®, bronquiectasias cilindricas basales bilaterales
y del Iébulo medio (Fig. 2), y en la MET mostré altera-
ciones ultraestructurales compatibles con DCP (Fig. 3);
esto Ultimo podria correlacionarse con la alteracion del
gen DNAIT encontrada en el estudio genético.

Un estudio en un hospital del Reino Unido encontré
que 16 de 101 (15.8%) pacientes tenian una o mas VUS;
todos los pacientes presentaban alteraciones en la MET
y fenotipo tipico de DCPS. En el futuro, el nimero de
genes relacionados con la DCP probablemente aumente
debido a la mayor disponibilidad de estudios genéticos;
sin embargo, interpretar el resultado de estas pruebas
puede ser todo un desafio por el alto nimero de VUS
en una enfermedad con heterogeneidad de locus®, por
lo cual la reclasificacion de las VUS en variantes pato-
génicas serd un reto y no se pueden asumir como causa
de la enfermedad con fines de diagndstico*.

Aproximadamente el 25% de los pacientes con DCP
no son detectados por las pruebas genéticas', por lo
que un resultado negativo no descarta DCP en un
paciente con fenotipo compatible. A pesar de ello,
es importante el estudio genético, pues permitira en
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un futuro establecer con mayor detalle la relacion
genotipo-fenotipo''?, que ayudara en el prondstico y la
deteccidn de complicaciones', ademéas de la posibili-
dad de participacion en tratamientos dirigidos utili-
zando terapias genéticas o de transcripcion®.

Las tecnologias de secuenciaciéon de ADN de nueva
generacion (NGS, next-generation sequencing) en tér-
minos de secuenciacion del exoma completo (WGS,
whole genome sequencing) permiten la acumulacion
de datos de pacientes que dieron negativo para los
genes conocidos de DCP, que seran utiles para una
mayor investigacion sobre la identificacion de nuevos
genes 0 mutaciones candidatas’.

Consideramos que la identificacion oportuna y pre-
cisa de DCP en pacientes que tienen fenotipo compa-
tible con esta enfermedad permitira dar el tratamiento
adecuado y el asesoramiento genético para esta enfer-
medad hereditaria multisistémica.

Nuestro reporte presenta algunas limitaciones. No
realizamos estudios de nON, VMAV e IF por no estar
disponibles en nuestro pais. Tampoco, por cuestiones
econdmicas y de acceso, se pudo realizar la busqueda
de la variante genética en los familiares de primer
grado, ni hacer estudios funcionales que podrian ayu-
dar a reclasificar la variante genética encontrada.

A pesar de ello, consideramos que las fortalezas del
diagndstico de DCP en nuestro caso son los hallazgos
tipo 1 en la MET vy el fenotipo clinico compatible con
DCP; esto hace que la presencia de una VUS refuerce
mas el diagndstico. El reporte brinda un aporte a la
variante genética descrita, especialmente en un
paciente latinoamericano, pues la mayoria de los infor-
mes y de los estudios genéticos provienen de América
del Norte y de Europa®.

En conclusion, es importante el reporte de una VUS
en pacientes con fenotipo clinico y hallazgos de clase
1 en la MET ciliar compatibles con DCP, con el fin de
aportar a la reclasificacién de variantes genéticas. Es
necesario fortalecer los centros latinoamericanos de
estudio de DCP y promover redes de colaboracion para
conocer en detalle las caracteristicas fenotipicas y
genéticas de estos pacientes.
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Consideraciones éticas

Proteccion de personas y animales. Los autores
declaran que para esta investigacion no se han reali-
zado experimentos en seres humanos ni en animales.

Confidencialidad, consentimiento informado vy
aprobacion ética. Los autores han seguido los proto-
colos de confidencialidad de su institucion, han obtenido
el consentimiento informado del paciente, y cuentan con
la aprobacién del Comité de Etica. Se han seguido las
recomendaciones de las guias SAGER, segun la natu-
raleza del estudio. El presente trabajo fue aprobado por
el comité de ética del Instituto Nacional de Salud del
Nifo-Brefa (Lima, Peru) (N.° 277-2024-CIEI-INSN).

Declaracion sobre el uso de inteligencia artificial.
Los autores declaran que no utilizaron ningun tipo de
inteligencia artificial generativa para la redaccién de
este manuscrito.
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