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POCUS en Pediatria: ;Qué Estamos
Esperando para Ensenarlo?

POCUS in Pediatrics: What Are We Waiting for to Teach It?

Gerardo Félix Ramos

Afiliacién: Pediatra Intensivista. Profesor adjunto de Pediatria.
Hospital Infantil del Estado de Sonora. Hermosillo, Sonora,
México.

Correspondencia: Gerardo Félix Ramos. Correo: pediatragerar-
dofelix@gmail.com. Direccién: Calle de la Reforma 355. Col Ley
57. CP 83100. Hermosillo, Sonora, México

Durante mi residencia de Pediatria no recibi entrena-
miento formal en ecografia clinica. Como muchos
médicos de mi generacion, aprendi que la historia
clinica, la exploracién fisica y el razonamiento diag-
néstico constituian las herramientas fundamentales
de nuestro trabajo. Y contintian siéndolo. Sin embar-
go, con el paso de los afos, particularmente en areas
como urgencias y cuidados intensivos, me encontré
repetidamente frente a situaciones en las que una
pregunta clinica relevante podia responderse en cues-
tién de segundos mediante el uso del ultrasonido.
¢Existe un derrame pleural?, ;corresponde realmente
a una consolidacién pulmonar?, ;cémo es la funcién
cardiaca de este paciente?, ;cual es el mejor sitio para
obtener un acceso vascular? En muchas ocasiones,
las respuestas estaban disponibles al pie de la cama
del paciente y, sin embargo, esa herramienta nunca
formo parte de nuestra formacién durante la residen-
cia.

Recuerdo que, cuando comencé a utilizar ecografia
clinica, cambié mi manera de explorar a los pacien-
tes. No porque sustituyera la exploracion fisica, sino
porque me obligé a correlacionar lo que escuchaba,
palpaba y sospechaba con imagenes obtenidas en
tiempo real. Conceptos que antes parecian abstrac-
tos adquirieron una dimensiéon mucho mas tangible.
La exploracién fisica seguia siendo la misma; simple-
mente disponia de una herramienta adicional que me
permitia comprenderla desde una perspectiva dife-
rente.

En la Ultima década, el Point-of-Care Ultrasound (PO-
CUS) ha modificado de manera importante la practi-
ca clinica en especialidades como medicina critica,
urgencias, anestesiologia y medicina interna. En Pe-

diatria, sus aplicaciones contintian expandiéndose e
incluyen la evaluacién pulmonar, la valoracién hemo-
dindmica basica, la deteccién de derrames, la guia
para procedimientos vasculares, la evaluacion inicial
del paciente traumatizado y muchas otras situaciones
en las que disponer de informacién inmediata puede
influir de manera significativa en la toma de decisio-
nes clinicas.

A pesar de este crecimiento, una proporcién impor-
tante de los residentes de Pediatria contintda conclu-
yendo su formacién sin haber recibido entrenamiento
estructurado en ecografia clinica. Mientras numero-
sos programas internacionales han incorporado com-
petencias especificas en POCUS dentro de sus pla-
nes de estudio, en muchos de nuestros hospitales su
aprendizaje sigue dependiendo del interés individual
de algunos profesores o de iniciativas aisladas.?

La discusién ya no deberia centrarse en si los pedia-
tras deben aprender ultrasonido. La verdadera pre-
gunta es si podemos seguir formando especialistas
sin brindarles acceso a una herramienta que ocupa un
lugar cada vez mas importante en la practica clinica
cotidiana.

Lejos de representar una amenaza para la exploracién
fisica, la ecografia clinica fortalece su valor. Permite
correlacionar los hallazgos clinicos, comprender me-
jor la fisiopatologia y desarrollar un razonamiento
diagnostico mas sélido. Un residente que observa en
tiempo real una consolidacién pulmonar, un derrame
pleural o una disminucién de la contractilidad cardia-
ca no solo obtiene informacién diagnéstica; también
construye conocimiento clinico de una manera dificil
de alcanzar Unicamente mediante clases teéricas o la
lectura de textos.

El beneficio para la seguridad del paciente también es
evidente. Los procedimientos guiados por ultrasonido
presentan menores tasas de complicaciones y ma-
yores probabilidades de éxito. En escenarios criticos,
disponer de respuestas inmediatas puede traducirse
en intervenciones mas oportunas, precisas y seguras.
Por supuesto, existen desafios importantes. La dis-
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ponibilidad de equipos, la capacitacién del personal
docente y el desarrollo de programas académicos
requieren inversion y compromiso institucional. Sin
embargo, actualmente disponemos de mejores condi-
ciones que nunca para avanzar. Los equipos son cada
vez mds accesibles, la oferta de capacitaciéon con-
tinda creciendo y un nimero creciente de pediatras
manifiesta interés por incorporar esta herramienta a
su practica clinica.

Como profesor y pediatra intensivista, considero que
tenemos la responsabilidad de reflexionar sobre el
perfil del especialista que estamos formando. Los
residentes que hoy ocupan nuestras aulas y hospita-
les ejerceran la medicina durante las proximas tres
o cuatro décadas. Muy probablemente desarrollaran
su practica en un entorno donde los dispositivos por-
tatiles de ultrasonido serén tan habituales como un
estetoscopio.

Tal vez la pregunta ya no sea si debemos enseniarlo,
sino cuanto tiempo mas estamos dispuestos a espe-
rar para hacerlo.

Referencias
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Frecuencia y caracteristicas clinicas del
sindrome de apnea-hipopnea central en
recién nacidos con requerimientos de
oxigenoterapia no invasiva prolongada:
un estudio observacional basado en

polisomnografia.

Frequency and clinical characteristics of central apnea-
hypopnea syndrome in neonates with prolonged non-invasive
oxygen therapy: an observational polysomnography-based

study.
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RESUMEN

Introduccién: El sindrome de apnea-hipopnea central
(SAHC) en recién nacidos =34 semanas de gestacién
es una entidad poco estudiada. Se caracteriza por epi-
sodios de ausencia de esfuerzo ventilatorio asocia-
dos con hipoxemia y bradicardia, los cuales pueden
contribuir a prolongar la necesidad de oxigenoterapia.
La polisomnografia constituye el estandar de referen-
cia para su diagnostico; sin embargo, su utilizacion en
este grupo de edad aun no se encuentra estandariza-
da. Objetivo: Determinar la frecuenciay las caracteris-
ticas clinicas del SAHC en recién nacidos mayores de
34 semanas de gestacion con requerimiento de oxi-
genoterapia no invasiva durante =72 horas, mediante
estudios polisomnograficos realizados en una unidad
privada de cuidados neonatales de la Ciudad de Mé-
xico.

Palabras clave: apnea central, hipopnea, recién naci-

do, polisomnografia, oxigenoterapia, cafeina.
Términos MeSH: Infant, Newborn; Apnea; Sleep Apnea
Syndromes; Polysomnography; Oxygen Inhalation The-
rapy; Caffeine.

ABSTRACT

Introduction: Central apnea—hypopnea syndrome
(CAHS) in newborns =34 weeks' gestation is an unde-
rrecognized condition. It is characterized by absent
respiratory effort associated with hypoxemia and
bradycardia, which may contribute to a prolonged
requirement for supplemental oxygen therapy. Poly-
somnography is the diagnostic gold standard; howe-
ver, its use in this age group remains insufficiently
standardized. Objective: To determine the frequency
and clinical characteristics of CAHS in neonates =34
weeks' gestation requiring non-invasive oxygen thera-
py for =72 hours, assessed by polysomnography in a
private neonatal care unit in Mexico City. Methods: A
retrospective, observational, descriptive, cross-sec-
tional study was conducted. Newborns =34 weeks'
gestation and postnatal age 0-28 days (or 42 weeks
postmenstrual age) were included. Eligible infants re-
quired supplemental oxygen for 272 hours, had a com-
plete polysomnographic study, and had no identifiable
underlying disease at the time of evaluation. Statisti-
cal analysis was performed using SPSS® version 27.
Results: The median gestational age was 36.5 weeks
[34.6-38], mean birth weight was 2443.5 + 741.89 g.
Overall, 97.5% (n=39) of neonates had at least one co-
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morbidity, with sepsis being the most frequent (n=16;
40%). CAHS was classified as mild in 37.5% (n=15) and
moderate in 32.5% (n=13) of cases. A positive asso-
ciation was observed between CAHS severity and du-
ration of oxygen therapy (p = 0.022), which remained
unchanged after adjustment for comorbidities. Con-
clusions: CAHS appears to be a frequent and clinica-
lly relevant condition among neonates =34 weeks of
gestational age requiring prolonged oxygen therapy
without an identifiable cause.

Keywords: central apnea, hypopnea, newborn, poly-
somnography, oxygen therapy, caffeine.

MeSH terms: Infant, Newborn; Apnea; Sleep Apnea
Syndromes; Polysomnography; Oxygen Inhalation
Therapy; Caffeine.

Introduccion

El requerimiento de oxigenoterapia suplementaria
en el periodo neonatal constituye un hallazgo clinico
comun en las unidades de cuidados intensivos neo-
natales (UCIN)." Habitualmente, se asocia con enfer-
medades respiratorias, infecciosas o cardiacas; sin
embargo, un ndmero creciente de recién nacidos sa-
nos, de pretérmino tardio y término (=34 semanas de
gestacion), presentan hipoxemia persistente sin una
causa subyacente evidente.? En este contexto, el sin-
drome de apnea-hipopnea central ha emergido como
una posible etiologia infradiagnosticada. Esta entidad
se caracteriza por episodios de cese completo o par-
cial del flujo aéreo respiratorio en ausencia de esfuer-
zo ventilatorio, lo que conduce a desaturaciones de
oxigeno y bradicardia.?®

Con frecuencia, en el recién nacido la presencia de
apneas refleja inmadurez o disfuncién transitoria del
centro respiratorio del tallo encefalico, evidenciado
como alteraciones en el control de la respiracién.®’
En la apnea obstructiva el esfuerzo respiratorio esta
presente pero el paso de aire se encuentra impedido,
mientras que en la apnea central existe una interrup-
cion de la sefial neural que estimula la ventilacion.® En
muchos casos, estos eventos se presentan durante el
suefo, en especial en las fases de suefio activo o de
movimientos oculares rapidos (REM), cuando el con-
trol respiratorio depende casi exclusivamente de los
mecanismos automaticos bulbares.®

Las hipoapneas, por su parte, representan una re-
duccién parcial del flujo respiratorio, generalmente
acompafada de disminucién =3 % de la Sp02 o de mi-
crodespertares (arousals) detectables mediante elec-
troencefalograma.’® La combinacién de apneas e

hipoapneas repetidas define al sindrome de apnea-hi-
popnea central, cuya severidad se cuantifica median-
te el indice de apnea-hipopnea (IAH), expresado como
el nimero de eventos apnéiocos por hora de suefio."
En neonatos, la presencia de mds de cinco eventos
por hora acompafiados de desaturacion o bradicardia
se considera como un marcador de severidad.”
Duenas-Meza et al. (2015) documentaron que lactan-
tes sanos residentes a altitudes elevadas (mayores a
2500 m) presentaron saturaciones basales aproxima-
damente 5% menores y mas eventos de desaturacion
transitoria durante el suefio en comparacion con po-
blaciones a nivel del mar, atribuido una menor reserva
de oxigeno. Esto condicioné desaturaciones mas pro-
minentes y nadires de oxigenacidon mas bajos, espe-
cialmente en los primeros meses de vida.

El reconocimiento de estos episodios es clinicamen-
te relevante debido a que la hipoxemia intermitente
puede generar alteraciones en la organizacion del
suefio, reduccién del tono cortical y problemas en la
regulacién autondémica. Al mismo tiempo induce es-
trés oxidativo, inflamacion sistémica y alteraciones
en la maduracién de la mielina en regiones criticas
del sistema nervioso central (como el hipocampo y
el tdlamo), produciendo un impacto directo en neuro-
desarrollo cognitivos, conductual y psicoemocional a
largo plazo.”*"” En recién nacidos con requerimientos
prolongados de oxigeno sin otra causa identificada,
estas alteraciones podrian pasar inadvertidas si no
se dispone de monitoreo especializado, prolongando
innecesariamente la oxigenoterapia o motivando tra-
tamientos empiricos sin sustento fisiopatolégico.18
La polisomnografia (PSG) constituye el estandar de
oro para el diagndstico de los trastornos respirato-
rios del suefio, tanto en adultos como en poblacién
pediatrica.’” El estudio polisomnografico neonatal in-
cluye el registro simultaneo de flujo aéreo mediante
canula de presion, movimientos toracoabdominales,
electroencefalograma, electrocardiograma, oximetria
y capnografia.?®

De acuerdo con los lineamientos de la American Aca-
demy of Sleep Medicine (AASM), la apnea se define
como la cesacion completa del flujo aéreo nasal y oral
durante al menos dos ciclos respiratorios, acompana-
da de desaturacion =3 % y/o despertar.’® Las hipop-
neas se identifican por una reduccién =30 % del flujo
respiratorio con desaturacién o microdespertar. Ade-
mas, se reconocen los RERA (Respiratory Effort-Rela-
ted Arousals), que corresponden a incrementos pro-
gresivos del esfuerzo respiratorio no clasificables



como apneas o hipoapneas, pero que culminan en un
despertar cortical.”"

La PSG ha permitido diferenciar entre apneas fisiol6-
gicas (frecuentes, breves y autolimitadas) y apneas
patoldgicas, que se asocian a hipoxemia o bradicardia
sostenida.*® Sin embargo, su uso continda limitado
por la necesidad de personal capacitado, equipos es-
pecializados y criterios de interpretacion adaptados
a esta poblacion.?® Han sido pocos los estudios en
recién nacidos sanos pretérminos tardios y a término,
en su mayoria reportes de caso o estudios con poco
poder estadistico, lo que ha generado una falta de
consenso sobre la frecuencia real del SAHC en este
grupo y sobre los criterios clinicos que justifiquen la
realizacion de PSG."3%°

Por otra parte, los avances recientes en neurofisiolo-
gia del suefio y en el entendimiento del control respi-
ratorio han permitido relacionar el SAHC con la ma-
duracién progresiva de las vias quimiosensibles del
bulbo raquideo y la protuberancia, las cuales respon-
den a los cambios en las concentraciones de diéxido
de carbono y oxigeno.*'? Esta maduracion, que con-
tinda durante las primeras semanas postnatales, po-
dria explicar la naturaleza transitoria del sindrome en
algunos lactantes de término y su resolucién esponta-
nea al alcanzar una mayor estabilidad ventilatoria.'*'®
El interés clinico del SAHC radica no solo en su iden-
tificacion como causa de hipoxemia inexplicable, sino
también en su potencial impacto a largo plazo sobre
la funcion neurolégica y el desarrollo. La caracteriza-
cién polisomnografica de estos pacientes permitiria
optimizar el tratamiento —que puede incluir oxigeno-
terapia, soporte ventilatorio o el uso selectivo de ci-
trato de cafeina— y evitar terapias empiricas innece-
Sarias.3’10’13’16

La identificacidn del SAHC como entidad diferenciada
en neonatos sanos podria conducir a una redefinicién
de los protocolos diagnésticos de hipoxemia neona-
tal, promoviendo un enfoque individualizado basado
en la fisiopatologia del control respiratorio y en la evi-
dencia polisomnografica. Este estudio busca aportar
evidencia clinica en un campo donde las publicacio-
nes son escasas Y las guias de practica clinica aun
no contemplan estrategias especificas para esta po-
blacion.””

Materiales y Métodos

Se disefd un estudio retrospectivo, observacional,
descriptivo y transversal. Con el objetivo de determi-
nar la frecuencia y caracteristicas clinicas del SAHC
en recién nacidos mayores de 34 sdg con requeri-

Bol Clin Hosp Infant Edo Son 2026; 43 (1); 7-14

miento de oxigenoterapia no invasiva durante =72 ho-
ras, mediante estudios polisomnograficos realizados
en una unidad de cuidados neonatales en un centro
médico privado en Ciudad de México.

Se incluyeron neonatos con edad gestacional de
34.0-41.6 semanas y edad posnatal de 0-28 dias (o
hasta 42 semanas corregidas), de ambos sexos, que
recibieron oxigenoterapia no invasiva por =72 horas
sin diagndstico alternativo establecido. Los criterios
de exclusién fueron malformaciones congénitas ma-
yores, patologias respiratorias o cardiovasculares,
sepsis (los anteriores al momento de la polisomno-
grafia), asi como aquellos casos con expedientes
clinicos incompletos. Los datos clinicos fueron ano-
nimizados para garantizar la confidencialidad de los
pacientes. Se sometidé a evaluacion y aprobacién por
el comité de ética e investigacion del centro hospita-
lario. El presente estudio no conté con financiamiento
externo.

La polisomnografia neonatal incluydé monitoreo de
EEG, flujo aéreo, movimientos toracoabdominales,
oximetria, electrocardiografia y capnografia, siguien-
do criterios de la AASM.® El analisis estadistico se
realiz6 con IBM SPSS v27. Las variables cuantitativas
con distribucién normal se expresaron como media +
desviacién estdndar, mientras que las no normales se
describieron en mediana y rango intercuartilico. Las
variables cualitativas se reportaron en frecuencias
y porcentajes. Se considerd significativo un valor p
<0.05."

Resultados

Se analizaron 40 expedientes correspondientes a
recién nacidos durante el periodo de 1° de enero de
2024 al 31 de diciembre de 2025, se incluyeron pa-
cientes con reporte de polisomnografia disponible. En
general, la mediana y rango intercuartil de edad ges-
tacional de 36.5 [34.6-38] semanas, con una media
de peso al nacimiento de 2443.5 + 741.89 g. El 97.5%
(n=39) de los recién nacidos presenté alguna comor-
bilidad, siendo las dos mas frecuentes sepsis neona-
tal (n= 16; 40%) e hiperbilirrubinemia (n=21; 52.5%). Es
importante mencionar que un grupo considerable pre-
sento otras condiciones neonatales no especificadas
(62.5%).

El dispositivo de soporte ventilatorio mas cominmen-
te empleado fueron las canulas nasales de bajo flujo
(n=22; 55%). Cabe mencionar que, en algunos casos,
se utilizé mas de un dispositivo de soporte ventilato-
rio, de manera alternada o secuencial, de acuerdo con
la evolucidn clinica y el retiro gradual del soporte ven-
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tilatorio en cada uno de los pacientes. El 37.5% (n=15)
present6 un SAHC leve, mientras que el 32.5% (n=13)
tuvo un SAHC moderado. El resto de las caracteristi-
cas clinicas y demograficas pueden observarse en la
tabla 1. Las principales variables dependientes fueron
el indice de apnea/hipopnea, el tiempo de uso de so-
porte ventilatorio y la FiO, maxima utilizada.

El indice de apnea hipoapnea no mostré asociacién
independiente con la FiO,, mientras que el peso al na-
cimiento si exhibié funcion para el modelo (p = 0.016).
Al incorporar edad gestacional como covariable se
mantuvo una asociacioén lineal, inversa e independien-
te con la FiO, (p < 0.001). En contraste, el indice de
apnea continué sin asociacién significativa.

El andlisis de subgrupo para sexo no revelé diferen-
cias significativas en el descenlace de Fi0O2 maxima ni
tiempo de soporte ventilatorio. No fue posible demos-
trar una correlacion entre la edad gestaconal o edad
materna al nacimiento con la severidad del SAHC me-
diante andlisis bivariado de Spearman. No obstante,
se hallé una asociacién positiva entre la severidad del
SAHC y la duracién de la oxigenoterapia (p = 0.022);
sin obtenerse modificacién de resultado al ajusarse
por subgrupos de comorbilidades neonatales.

Fue posible demostrar una asociacién independiente
y estadisticamente significativa entre sepsis neonatal
y un tiempo mayor de uso de soporte ventilatorio (p =
0.026). La comorbilidad neonatal dicotémica fue casi
universal (97.5%, n = 39), lo que impidi6 comparacio-
nes validas entre grupos con y sin comorbilidad.

La visualizacion de los coeficientes del modelo multi-
variado mostré que la edad gestacional corregiday la
presencia de sepsis neonatal fueron las variables con
mayor peso explicativo sobre el tiempo de uso de so-
porte ventilatorio. Ambos factores presentaron aso-
ciaciones positivas con el desenlace, en un contexto
de distribucién asimétrica del tiempo de soporte.

Discusion

En el presente estudio se documentd una elevada fre-
cuencia de sindrome de apnea-hipopnea central en
recién nacidos mayores de 34 semanas de gestacion
con requerimiento prolongado de oxigenoterapia y
evaluacién mediante polisomnografia. Mas del 80%
de los pacientes estudiados presentd criterios poli-
somnograficos compatibles con SAHC, lo que sugiere
que las alteraciones en el control central de la respira-
cién podrian contribuir a la persistencia de la hipoxe-
mia en este grupo de pacientes.

La evidencia previa sobre apnea del prematuro y ap-

nea del lactante se ha enfocado sobre todo en neo-
natos muy inmaduros (<34 semanas) o en lactantes
con eventos amenazantes de la vida de causa incier-
ta (BRUE/ALTE). Los resultados del presente estudio
aportan informacion sobre las caracteristicas clinicas
del SAHC en recién nacidos mas alla de la prematuri-
dad tardia, una poblacién previamente no estudiada
bajo esta entidad nosolégica, evidenciando que inclu-
so en estos recién nacidos, la inmadurez en el control
central de la respiracién puede manifestarse clinica-
mente como necesidad de oxigeno prolongada; esto
conicide con reportes aislados de apnea central en re-
cién nacidos de término.3' Es por esto que considera-
mos que el SAHC debe incluirse dentro del repertorio
de diagndstico diferencial en neonatos mayores de 34
semanas de gestacion con necesidades inexplicables
de oxigeno, un escenario donde tradicionalmente se
buscaban otras explicaciones (ej. displasia bronco-
pulmonar incipiente, hipertensiéon pulmonar leve, ane-
mia, etc.).

Los neonatos de menor edad gestacional requirieron
concentraciones de oxigeno notablemente mayo-
res durante la hospitalizacion y permanecieron mas
tiempo en oxigenoterapia, lo que sugiere que aun di-
ferencias sutiles en la madurez cerebral entre 34y 40
semanas pueden impactar clinicamente la estabilidad
respiratoria. Es posible que factores como variacio-
nes individuales en la maduracién de los quimiorre-
ceptores centrales de CO,, la sensibilidad del reflejo
de despertar y la mielinizacién de vias neuronales
respiratorias expliquen por qué ciertos RN de término
aun exhiben pausas respiratorias significativas.

La presencia casi universal de comorbilidad neonatal
previa y leve en nuestra muestra (97.5% con al menos
una) merece una consideracion cuidadosa Inicialmen-
te, podria interpretarse que condiciones como sepsis
temprana, neumonia congénita o hipertension pulmo-
nar contribuyeron al requerimiento de oxigeno, y sin
duda es posible que hayan influido en la gravedad del
cuadro respiratorio. No obstante, la mayoria de estas
comorbilidades fueron transitorias o de resolucién
concurrente que por si solas no justificaban sema-
nas de oxigeno suplementario. Nuestro estudio no
demostré diferencias estadisticamente significativas
en el SIAHC en presencia o ausencia de la mayoria de
estas patologias durante el tiempo de hospitalizacion
de nuestros pacientes.

Estudios previos en prematuros extremos han esta-
blecido vinculos entre la hipoxemia intermitente y
resultados adversos (incluyendo displasia broncopul-
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Tabla 1. Caracteristicas demogréficas y condiciones basales de pacientes analizados (n=40)

Grupo Subgrupo N (rango/DE/%)

Edad materna (afios) 36[33-38]
Diabetes (pregestacional o gestacional) 3(7.5)
Hipertension materna (pregestacional o gestacional) 3(7.5)

Comorbilidades maternas (%) Hipotiroidismo 2(5)
Otras 12 (30)
Total 18

Edad gestacional al nacimiento (sdg) 36.5[34.6-38]

Nimero de productos al nacimiento 101-2]

Peso al nacimiento 24435+ 741.89

Apgar primer minuto 8[8-9]

Apgar a los 5 minutos 9[9-9]

Comorbilidades neonatales (%) Sepsis 16 (40)
Neumonia 5(12.5)
Hiperbilirrubinemia 21(52.5)
Cardiopatia congénita 2(5)
Hipertension pulmonar 14 (35)
Malformaciones congénitas 2(5)
Otras 25(62)
Total 39

Tipo de dispositivo de soporte ventilatorio (%) Oxigeno ambiental 13(32.5)
Oxigeno a flujo indirecto 19 (47.5)
Camara cefalica 3(7.5)
Puntas nasales de bajo flujo (<2 Ipm) 22 (55)
Puntas nasales de alto flujo (>2 Ipm) 17 (42.5)
CPAP burbuja 15(37.5)
Otro 11(27.5%)

Tiempo de uso de soporte ventilatorio 16 [11-24.74]

Fi02 mdximo requerido 0.4[0.3-0.58]

indice apnea hipoapnea (%) Normal 5(12.5)
Leve 15(37.5)
Moderado 13(32.5)
Severo 7(17.5)

Saturacion basal de oxigeno 0.93 £0.033

Saturacién minima de oxigeno 0.84[0.77 - 0.87]

Porcentaje de tiempo total de suefio con resp. Periddica | 50.5[50.5 - 61.8]

Porcentaje de tiempo total de suefio con Sp02 <90% (%) | 89.4 + 0.047

Uso de citrato de cafeina (%) 35(87.5)
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monar y secuelas en el neurodesarrollo). Es importan-
te reconocer este entrelazamiento fisiopatoldgico, ya
que implica que el manejo exitoso del SAHC poten-
cialmente mejora la oxigenacién general y podria ace-
lerar la resolucién de otros problemas concomitantes.
Nuestros hallazgos deben interpretarse a la luz de
ciertas limitaciones metodoldgicas. En primer lugar, el
estudio fue retrospectivo y unicéntrico, con un tama-
fio muestral pequefio (n=40) y con potencial sesgo de
seleccion (debido a que solo se incluyeron neonatos
en quienes se realizé polisomnografia por sospecha
clinica) lo que podria sobreestimar la frecuencia real
de SAHC en la poblacién general. En segundo lugar,
la realizacién de la polisomnografia en una unidad de
cuidados intermedios conlleva desafios técnicos (rui-
do ambiental, duracién variable del registro) que po-
drian haber limitado la deteccion de todos los eventos
de apnea. Adicionalmente, no cuantificamos de forma
longitudinal el efecto de la cafeina u otras intervencio-
nes. Tampoco contamos con un seguimiento a largo
plazo de estos pacientes una vez resuelto el SAHC,
por lo que el impacto sobre el neurodesarrollo de la
apnea central neonatal en este grupo etario sigue sin
esclarecerse.

Un factor contextual relevante es la altitud geogra-
fica de la poblacién estudiada (~2240 metros sobre
el nivel del mar), en donde la presion de oxigeno am-
biental reducida puede predisponer a una saturacion
“normal” mas baja en los neonatos sanos y potencial-
mente aumentar la incidencia de respiracién perio-
dica y apneas centrales fisioldgicas. Todos nuestros
pacientes nacieron y permanecieron a esta altitud, lo
cual podria haber exacerbado la expresion clinica del
SAHC. En la practica, es posible que un neonato limi-
te (por ejemplo, con IAH moderado) requiera oxigeno
en nuestra altitud, mientras que a nivel del mar podria
mantenerse normoxémico en aire ambiente. Esto su-
giere que la generalizacién de nuestros resultados a
regiones de distinta altitud debe hacerse con cautela.
Sin embargo, incluso considerando esta contribucién
ambiental, la alta tasa de SAHC observada dificilmen-
te se atribuye solo a la altitud.

Finalmente, la identificacion temprana del SAHC per-
mitiria implementar intervenciones dirigidas a dis-
minuir el tiempo de estancia hospitalaria y prevenir
procedimientos invasivos innecesarios. Un neona-
to con hipoxemia persistente podria ser sometido a
multiples exdmenes (ecocardiogramas, tomografias
pulmonares) o tratamientos empiricos (antibiéticos
prolongados, diuréticos, esteroides) en busca de una
etiologia oculta, mientras que reconocer el SAHC en-

focaria el manejo en apoyo ventilatorio no invasivo y
farmacos neuroestimulantes.

Pese a la falta de un concenso universal, la seguridad
y eficacia de la cafeina observadas en nuestra practi-
cay enreportes previos sugieren que este tratamiento
puede conferir beneficios analogos a su uso estandar
en prematuros. Naturalmente, se requeriran estudios
prospectivos y ensayos aleatorizados especificos en
esta poblacién para definir la dosis éptima, la dura-
cién del tratamiento y los criterios de elegibilidad mas
alla de la evidencia anecdética.

Nuestros hallazgos plantean interrogantes sobre
el seguimiento longitudinal tras el alta hospitalaria:
dado que muchos bebés continuaron con cafeina y
oxigeno en casa, es crucial establecer protocolos de
seguimiento que evallen la resolucion completa del
SAHC y que monitoricen potenciales efectos adver-
sos de la cafeina a largo plazo. También seria valioso
investigar si la persistencia del SAHC tras el periodo
neonatal pudiera predisponer a trastornos respirato-
rios del suefio en etapas posteriores de la infancia.

Conclusiones

En la poblacién estudiada, el sindrome de apnea-hi-
popnea central fue un hallazgo frecuente en recién
nacidos mayores de 34 semanas de gestacion con
requerimiento prolongado de oxigenoterapia. La po-
lisomnografia permitié identificar predominantemen-
te casos leves y moderados, ademas de documentar
una asociacién entre la severidad del trastorno y la
duracién del soporte respiratorio.

El reconocimiento oportuno del SAHC también permi-
te implementar terapias especificas, como el citrato
de cafeina. Si bien no realizamos un ensayo contro-
lado, la utilizacién de cafeina sin eventos adversos
significativos ha sido reportada en otras cohortes
que documentan su eficacia en neonatos con apnea
central. Nuestros resultados generan la hipétesis de
que tal abordaje contribuiria a prevenir complicacio-
nes asociadas a hipoxemia cronicay a evitar interven-
ciones invasivas innecesarias, alineandose asi con un
cuidado neonatal minimamente invasivo y orientado
por la fisiologia.

Resulta fundamental replicar estos hallazgos en po-
blaciones mas amplias y diferentes contextos geogra-
ficos. Asimismo, se justifica evaluar mediante ensa-
yos clinicos el impacto de intervenciones tempranas
como la cafeina en los desenlaces de estos pacientes
(incluyendo la duracion de la oxigenoterapia, la inci-
dencia de secuelas neurodesarrollativas y la necesi-
dad de re-hospitalizacion por eventos apneicos).
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Tiempo de soporte ventilatorio

Figura 2. Modelo de regresion lineal automatizada para ponderacion de factores asociados con tiempo de uso de soporte
ventilatorio. Los tres principales factores que demostraron asociacién independiente para mayor tiempo con soporte
ventilatorio fueron en orden de importancia prematurez extrema, sepsis neonatal y recién nacidos pretérmino tardios.

La visualizacion de los coeficientes del modelo multivariado mostré que la edad gestacional corregida y la presencia de
sepsis neonatal fueron las variables con mayor peso explicativo sobre el tiempo de uso de soporte ventilatorio. Ambos
factores presentaron asociaciones positivas con el desenlace, en un contexto de distribucién asimétrica del tiempo de
soporte. (Creado con BioRender.com)
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Resumen

Los estudios ecologicos son clave en la investigacion
epidemioldgica ya que permiten analizar patrones de
salud y enfermedad a nivel poblacional, identificar de-
terminantes sociales y generar hipdtesis etioldgicas.
Se clasifican en tres tipos: transversales, de tendencia
temporal y mixtos, cada uno con aplicaciones analiti-
cas especificas. Su uso se ha revitalizado en la salud
publica contemporanea, especialmente a partir de
la pandemia de COVID-19, al facilitar el seguimiento
de indicadores colectivos y la evaluacién de politicas
sanitarias. La validez de sus resultados depende del
control de sesgos como la falacia ecolégica, la con-
fusién contextual y el problema de la unidad espacial
modificable. Aunque no permiten inferir causalidad
individual, los estudios ecoldgicos constituyen una
herramienta necesaria para la vigilancia, planificacion
y evaluacidn de intervenciones en salud publica.
Palabras clave: Disefio de Investigacion Epidemiolo-
gica;Vigilancia en Salud Publica; Salud Publica; Epide-
miologia

Abstract

Ecological studies are key in epidemiological research,
as they enable the analysis of health and disease pa-
tterns at the population level, the identification of so-
cial determinants, and the generation of etiological
hypotheses. They are classified into three main types:
cross-sectional, time-trend, and mixed, each with
specific analytical applications. Their use has been
revitalized in contemporary public health, particularly
since the COVID-19 pandemic, by facilitating the mo-
nitoring of collective indicators and the evaluation of

health policies. The validity of their results depends
on controlling for biases such as the ecological falla-
cy, contextual confounding, and the modifiable spatial
unit problem. Although they do not allow for causal
inference at the individual level, ecological studies re-
main an essential tool for the surveillance, planning,
and evaluation of public health interventions.

Key Words: Epidemiologic Research Design; Public
Health Surveillance; Public Health; Epidemiology

¢Qué caracteriza a los estudios ecoldgicos?

Los estudios epidemioldgicos permiten analizar la
salud de las poblaciones, identificar patrones de en-
fermedad e implementar acciones en salud publica.
Por lo cual es importante conocer las caracteristicas
y aplicaciones de cada uno de ellos, especialmente
algunos no tan conocidos como los estudios ecol6-
gicos. En general, los estudios epidemioldgicos se
clasifican en dos grandes grupos: experimentales
y observacionales. Estos Ultimos se subdividen en
descriptivos, los cuales detallan la enfermedad y su
frecuencia sin comparar con un grupo control donde
entran los estudios transversales o ecoldgicos, y en
analiticos, que buscan asociar exposiciones con en-
fermedades o desenlaces, donde se utilizan a los es-
tudios de cohorte o casos y controles.’,?

La caracteristica distintiva de este disefio es que la
unidad de observacién es colectiva —por ejemplo,
hospitales, distritos de salud o regiones geograficas—,
lo que permite evaluar patrones espaciales o tempo-
rales a nivel poblacional. Asi, los estudios ecoldgicos
pueden ser descriptivos, cuando buscan identificar
patrones y tendencias, o analiticos, cuando evaluan
asociaciones entre exposiciones y resultados agrega-
dos?45. Su relevancia ha resurgido recientemente, du-
rante la pandemia de COVID-19, al facilitar el andlisis
rapido de variaciones en incidencia, hospitalizacién y
mortalidad entre regiones®,’”. En México su uso aun es
limitado en la literatura formal, aunque existen multi-
ples informes y trabajos que emplean datos agrega-
dos para andlisis regionales, a menudo figuran como
analisis operacionales o reportes institucionales mas
que como articulos etiquetados expresamente como
estudios ecoldgicos®.
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¢Cuales son los tipos de estudios ecoldgicos?

El propésito cientifico y la forma de agrupacion deter-
minan el tipo de estudio ecolégico. Segun su estructu-
ra, existen tres disefos principales: transversales, de
tendencia temporal y mixtos (Tabla 1)?,'°. Los estudios
ecologicos transversales comparan simultdaneamen-
te exposiciones y desenlaces entre multiples grupos
(por ejemplo; un servicio clinico, regiones de salud,
escuela o municipios), identificando correlaciones
que pueden sustentar hipdtesis etiologicas. Los es-
tudios de tendencia temporal analizan variaciones en
exposiciones y resultados a lo largo del tiempo dentro
de una misma poblacioén, utilizando métodos estadis-
ticos de diversa complejidad como modelos ARIMA,
regresiones binomiales o de Poisson, etc., para des-
cribir o predecir tendencias®'. Finalmente, los eco-
I6gicos mixtos combinan caracteristicas de ambos
disefios, integrando comparaciones entre y dentro de
los grupos a lo largo del tiempo, lo que permite esti-
maciones mas robustas al identificar diferencias es-
paciales y temporales*. La naturaleza fundamental de
un estudio ecoldgico es descriptiva, pero el empleo de
herramientas estadisticas complejas puede extender
la intencionalidad del disefio a un modelo analitico.

¢Por qué son utiles los estudios ecoldgicos?

Los estudios ecoldgicos permiten explorar a nivel
grupal determinantes sociales y clinicos de la salud,
optimizar recursos y generar hipétesis para estudios
analiticos. En el ambito comunitario, permiten exami-
nar disparidades regionales, apoyar la planificacion
sanitaria y monitorear la equidad en el acceso a servi-
cios™3,'%, Por ejemplo, los andlisis cartograficos de ac-
ceso a urgencias o la densidad de médicos de primer
contacto permiten identificar barreras geograficas y
orientar politicas de redistribucién's,'s. Durante la pan-
demia de COVID-19, los estudios ecolégicos demos-
traron su utilidad al evaluar el impacto sanitario y eco-
némico de la crisis, asi como el efecto de la calidad de
atencion y factores sociales como la percepcién del
riesgo o la salud mental'”,'s.

Mientras en el contexto hospitalario, este disefio per-
mite comparar a los servicios clinicos correlacionan-
do resultados médicos, como las tasas de infecciones

nosocomiales con indicadores de desempefio, como
la adherencia a protocolos de higiene, generando evi-
dencia para mejorar la calidad de la atencion',29,21, A
nivel gerencial, facilita el andlisis de la eficiencia ins-
titucional al estimar cargas economicas comparando
tasas de ocupacidn y dias-cama perdidos derivadas
de estancias prolongadas o altas retrasadas 22,22,

¢Como iniciar un estudio ecolégico?

Para iniciar un estudio ecolégico se debe definir cla-
ramente: (1) la unidad y el periodo de analisis, (2)
seleccionar la intencionalidad del estudio, si sera
descriptivo o analitico, (3) identificar las variables de
exposicion y desenlace a nivel colectivo y la forma en
la que seran medidas (pueden ser agregadas, deri-
vadas o globales), (4) seleccionar los métodos ade-
cuados de andlisis y (5) recopilar datos agregados de
registros institucionales?.

En relacion al paso (3), es importante clasificar las va-
riables de riesgo o exposicion divididas en tres tipos
principales. Las medidas agregadas, que consisten
en resimenes de datos a nivel individual, como el por-
centaje de fumadores en una comunidad. Las medi-
das ambientales, representan exposiciones fisicas o
guimicas para las cuales es concebible un equivalente
a nivel individual, como la exposicién media anual ala
fluoracion del agua. Finalmente, las medidas globales
capturan caracteristicas intrinsecas del grupo o area
para las cuales no existe un equivalente individual,
como el nimero de unidades de terapia intensiva en
una region o la densidad de poblacidn. Esta tipologia
es fundamental para interpretar correctamente los re-
sultados y limitaciones inferenciales de este disefio
de investigacion?s,'.

¢Como analizar un estudio ecolégico?

El andlisis en los estudios ecoldgicos se centra en
identificar asociaciones entre exposiciones a nivel
grupal, como la disponibilidad de recursos sanitarios,
la implementacién de politicas publicas o las practi-
cas clinicas institucionales?3?¢, y desenlaces pobla-
cionales, tales como tasas de mortalidad o morbili-
dad?’. La eleccién del método estadistico depende de
la intencionalidad del estudio y de la naturaleza de los

Tabla 1. Caracteristicas y temporalidad de los tipos de estudios ecolégicos

Tipo de estudio Caracteristicas

Temporalidad

Transversales

Se realizan entre comunidades

En un mismo periodo de tiempo

Tendencia temporal

Dentro de la misma comunidad

Alo largo del tiempo

Mixtos . .
misma comunidad.

Puede ser entre comunidades o dentro de la | Alo largo del tiempo y en diferentes perio-

dos de tiempo
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Figura 1. Diagrama de flujo para el disefio metodolégico de
un estudio ecoldgico.

datos disponibles.

a) En los estudios ecolégicos transversales, el proce-
dimiento analitico implica identificar y estandarizar
las medidas agregadas, para compararlas entre los
distintos grupos y estimar su significancia estadistica
mediante pruebas convencionales. Entre estas se in-
cluyen chi-cuadrado, prueba de T, andlisis de varianza,
estimacidn de razones de tasas con sus intervalos de
confianza y pruebas de correlacién. Cuando el interés
radica en detectar patrones geograficos, el uso de sis-
temas de informacién geografica permiten el analisis
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Figura 2. Enfoques del estudio ecolégico de tendencias
temporales.
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espacial y la representacion cartografica para visuali-
zar la distribucidon de las exposiciones y los desenla-
ces?s,28,

b) Los estudios ecoldgicos de tendencias tempora-
les requieren una modelacién especifica para evitar
correlaciones falsas comunes en los procesos longi-
tudinales. Diversos modelos estadisticos como la re-
gresién de Poisson, ARIMA (Box-Jenkins) o de series
temporales, permiten describir y predecir variaciones
poblacionales a lo largo del tiempo?3,.

c) Los estudios ecoldgicos mixtos requieren modelos
avanzados, como el analisis edad-periodo-cohorte o
los modelos de regresiéon multinivel. Ambos permiten
evaluar simultdaneamente tendencias, impacto de in-
tervenciones y asociaciones entre variables, contro-
lando la confusién y la multicolinealidad entre varia-
bles grupales de distintos niveles; ademas permiten
identificar diferencias entre los grupos y dentro de los
grupos*.

Como en todo estudio observacional, controlar los
factores de confusidn es primordial. Sin embargo, la
colinealidad frecuente entre variables grupales puede
dificultar la separacion de los efectos independientes
de cada exposicion. Las técnicas de modelado multi-
nivel representan una alternativa valiosa, al combinar
datos individuales y contextuales, mitigando la falacia
ecolégica y permitiendo distinguir los efectos propios
del contexto?4'2 Estas estrategias ajustan parcial-
mente los sesgos agregados, aunque la validez final
depende de la calidad del disefio y de los supuestos
estadisticos?®.

¢Como surge la falacia ecologica?

La falacia ecoldgica ocurre cuando la agregacion de
datos reduce la variabilidad interna de los grupos, pro-
vocando una pérdida de informacién que impide in-
ferir asociaciones validas a nivel individual®,3°2°. Aun-
que se conozca el nimero total de casos y personas
expuestas dentro de una poblacién, se desconoce
cuantos de los casos realmente pertenecen al grupo
expuesto, lo que conduce a asociaciones espurias?®.
En otras palabras, las unidades de andlisis rara vez
son homogéneas: un hospital, municipio o distrito sa-
nitario puede contener subpoblaciones con diferentes
patrones de exposicion y riesgo. Al promediar estos
valores, se diluyen las variaciones internas y pueden
enmascarar desigualdades significativas dentro de
las unidades agregadas®',2.

¢Qué otros sesgos enfrenta el estudio ecolégico?

Ademds, existe el riesgo de confusion contextual, que
ocurre cuando las asociaciones observadas a nivel
grupal reflejan influencias del entorno mas amplias
—como factores socioeconémicos o politicos— que
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no guardan relacién directa con la exposicién analiza-
da?s. La inconsistencia temporal, por su parte, surge
cuando los datos de exposicion y desenlace no co-
rresponden al mismo periodo o presentan rezagos,
afectando la interpretacion de la magnitud o direccién
del efecto’,. Finalmente, la dependencia del tamafio
de la unidad ecoldégica o modifiable areal unit problem
(MAUP) altera la validez de los resultados, ya que las
correlaciones pueden variar segun como se definan
o agrupen las unidades (por hospital, servicio, muni-
cipio o region), lo que dificulta la comparacién entre
estudios®324 En conjunto, estos factores refuerzan
que los estudios ecolégicos deben entenderse como
generadores de hipdtesis y no como pruebas de cau-
salidad individual”.

¢Cuales son sus ventajas y limitaciones?

Entre sus principales ventajas destacan el bajo costo,
la rapidez de ejecucién y su utilidad en contextos con
recursos limitados. Al depender de bases de datos
existentes —como sistemas de vigilancia epidemio-
I6gica, censos demograficos, registros hospitalarios
o fuentes internacionales como la Organizacién Mun-
dial de la Salud (OMS) o los Centros para el Control
y la Prevencion de Enfermedades (CDC)— estos estu-
dios permiten evaluar politicas sanitarias e identificar
determinantes modificables que orientan la asigna-
cion de recursos y el disefio de intervenciones tanto
hospitalarias como comunitarias®s 353

No obstante, dichas fuentes pueden presentar sesgos
por variabilidad en la calidad de los registros, retrasos
en la notificacion, cambios en definiciones operativas
o influencias politicas y econémicas en la disponibi-
lidad de los datos. Por ello, se recomienda emplear
fuentes neutrales o internacionales, que ofrecen ma-
yor estandarizacidn y transparencia, fortaleciendo la
validez y comparabilidad de los analisis3.

Conclusiones

Los estudios ecoldgicos representan un pilar en la
comprensién poblacional de los fenédmenos de sa-
lud. Su valor reside en transformar datos rutinarios
en informacidn epidemiolégica aplicable, permitiendo
detectar patrones y tendencias que orientan la toma
de decisiones en salud publica y gestidn hospitalaria.
Aunqgue limitados para establecer causalidad indivi-
dual, su capacidad para generar hipétesis y priorizar
areas de intervencidn los convierte en una herramien-
ta estratégica en la vigilancia sanitaria, permitiendo
estimar el impacto de politicas e intervenciones de
salud publicas?®. La integracidn de la vigilancia ecol6-
gica con estudios analiticos posteriores conforma un
marco metodolégico complementario que combina
rapidez, eficiencia y rigor. En paises con sistema de

vigilancia epidemioldgica, el uso de estudios ecoldgi-
cos representa una oportunidad para traducir datos
en decisiones sanitarias concretas y equitativas’3®e.
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RESUMEN

La hipotonia neonatal constituye un signo cardinal de
elevado valor diagndstico que requiere un abordaje
sistematico orientado a identificar causas neurolé-
gicas, genéticas y metabdlicas. El sindrome de Pra-
der-Willi (SPW) es un trastorno genético ocasionado
por alteraciones de impronta en la region 15q11-q13,
que puede manifestarse en el periodo neonatal me-
diante hipotonia, dificultades de alimentacion y alte-
raciones del neurodesarrollo temprano. Un subgrupo
de pacientes presenta hipopigmentacién asociada a
disfuncion del gen OCA2.

Se presenta el caso de una recién nacida pretérmino
tardia con hipotonia generalizada, succién débil e hi-
popigmentacién oculocutanea. La exploracién fisica
evidencié hiperlaxitud ligamentaria, hipoplasia geni-
tal y hallazgos oftalmoldgicos compatibles con albi-
nismo oculocutaneo. El andlisis molecular de metila-
cién 15q11-q13 confirmé el diagndstico de sindrome
de Prader-Willi.

Este caso resalta laimportancia de considerar el SPW
dentro del abordaje diagndstico del neonato hipotoni-
co, particularmente ante la presencia de trastornos
de alimentaciéon y manifestaciones fenotipicas su-

gestivas. El diagndstico temprano y el seguimiento
multidisciplinario permiten mejorar desenlaces fun-
cionales y reducir complicaciones metabdlicas y en-
docrinolégicas a largo plazo.

Palabras clave: hipotonia neonatal, sindrome de Pra-
der—Willi, metilacién 15q11-q13, albinismo oculocuta-
neo, recién nacida pretérmino.

ABSTRACT

Neonatal hypotonia is a cardinal clinical sign with high
diagnostic value that requires a systematic approach
to identify neurological, genetic, and metabolic etio-
logies. Prader-Willi syndrome (PWS) is a genetic di-
sorder caused by imprinting defects in chromosome
region 15q11-q13 and may present during the neo-
natal period with hypotonia, feeding difficulties, and
early neurodevelopmental abnormalities. A subset of
patients exhibits hypopigmentation associated with
dysfunction of the OCA2 gene.

We report the case of a late-preterm newborn with
generalized hypotonia, poor suck, and oculocuta-
neous hypopigmentation. Physical examination re-
vealed ligamentous hyperlaxity, genital hypoplasia,
and ophthalmologic findings consistent with oculo-
cutaneous albinism. Molecular methylation analysis
of 15q11-q13 confirmed the diagnosis of Prader-Willi
syndrome.

This case highlights the importance of considering
PWS in the diagnostic evaluation of hypotonic neona-
tes, particularly in the presence of feeding difficulties
and suggestive phenotypic findings. Early diagnosis
and multidisciplinary follow-up improve functional
outcomes and reduce long-term metabolic and endo-
crine complications.

Keywords: neonatal hypotonia, Prader-Willi syndro-
me, 15q11-q13 methylation, oculocutaneous albi-
nism, late preterm newborn.



INTRODUCCION

La hipotonia neonatal representa aproximadamente
entre 0.8 % y 1.2 % de los ingresos a unidades neo-
natales y constituye un signo cardinal asociado con
multiples enfermedades neuroldgicas, genéticas y
metabdlicas.’* Se define como la disminucion de
la resistencia al movimiento pasivo, con o sin dis-
minucidon concomitante de la fuerza muscular, ma-
nifestdndose clinicamente mediante pobre control
cefalico, flacidez generalizada, postura en “rana” y
alteraciones de la succién y deglucién.',?

El abordaje diagnéstico del neonato hipoténico re-
quiere identificar si el origen es central o periférico.
La hipotonia central se asocia con enfermedades
sistémicas, sindromes genéticos, malformaciones
cerebrales y alteraciones estructurales del sistema
nervioso central, mientras que la hipotonia periférica
involucra trastornos neuromusculares relacionados
con asta anterior medular, nervios periféricos, union
neuromuscular o masculo.?

El sindrome de Prader-Willi (SPW) es un trastorno
genético raro ocasionado por alteraciones en la ex-
presion de genes paternos localizados en la regién
15911-q13, secundarias principalmente a deleciones
paternas o disomia uniparental materna.',235 Su in-
cidencia global estimada es de 1 por cada 10,000 a
30,000 nacidos vivos.',2

Durante el periodo neonatal, el SPW puede mani-
festarse con hipotonia severa, disminucién de mo-
vimientos espontaneos, pobre succion y trastornos

Figura 2. Albinismo oculocutaneo con hipopigmentacion
generalizada de piel y faneras, incluyendo cabello rubio
muy claro y cejas/pestaiias hipopigmentadas.
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importantes de alimentacidén. Posteriormente, los pa-
cientes desarrollan hiperfagia, obesidad, hipogona-
dismo, alteraciones endocrinoldgicas y discapacidad
intelectual variable.

Algunos pacientes presentan ademas hipopigmenta-
cién secundaria a alteraciones del gen OCAZ2, locali-
zado en la misma regién cromosdémica, lo que genera
manifestaciones compatibles con albinismo oculo-
cutaneo.”

El presente reporte describe el caso de una recién
nacida pretérmino tardia con sindrome de Prader—
Willi y albinismo oculocutaneo clinico, resaltando la
importancia del abordaje molecular temprano y del
seguimiento multidisciplinario desde el periodo neo-
natal.

CASO CLIiNICO

Se trata de recién nacida femenina de 36 semanas
de gestaciéon obtenida mediante cesarea. Los ante-
cedentes heredofamiliares no mostraron datos de
relevancia. La madre cursé embarazo con adecuado
control prenatal y sin antecedentes gestacionales de
importancia.

Al nacimiento presenté peso de 2350 gramos, talla
de 48 cm, perimetro cefalico de 45 cm, Apgar 8/9 y
Silverman-Anderson de 1 punto. Durante el periodo
de transicién neonatal destacd hipopigmentacion
difusa de piel y cabello, sugestiva de albinismo ocu-
locutaneo (Figura 2), ademds de hipotonia generali-
zada, hiperlaxitud ligamentaria (Figura 3) y taquipnea

-

Figura 3. Hipotonia neonatal generalizada con escaso
sostén antigravitatorio y aumento del rango de movilidad
pasiva (hiperlaxitud).
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Fig.1 Electroforesis del analisis MSP

Figura 4. Estudio molecular del patron de metilacién para la
deteccién del sindrome de Prader—Willi, con presencia del
alelo materno, lo que indica un patréon compatible con SPW.

persistente, requiriendo oxigenoterapia mediante
puntas nasales a 2 L/min. Adicionalmente present6
hipoglucemia sintomatica con glucosa <35 mg/dL, la
cual se corrigié mediante bolo de solucién glucosada
al 10 %.

Los estudios de laboratorio iniciales no mostraron
alteraciones relevantes. La exploracion fisica docu-
mentd hipotonia axial y apendicular generalizada,
succién débil, hipoplasia de eminencia hipotenar, hi-
perlaxitud ligamentaria de extremidades, hipoplasia
de labios menores e hipopigmentacion difusa de piel
y cabello. La valoracién oftalmologica evidenci6 reti-
na aplicada, vascularizada e hipopigmentacién coroi-
dea compatible con albinismo oculocutaneo.

Los estudios complementarios, incluyendo ecocar-
diograma, ultrasonido transfontanelar y ultrasonido
abdominal, no mostraron alteraciones estructurales.
Ante la sospecha clinica de sindrome de Prader—Willi,
el servicio de genética solicité andlisis molecular de
metilacién 15q11-q13. Durante la hospitalizacién, la
paciente presenté mejoria progresiva del patrén res-
piratorio, permitiendo retiro escalonado del soporte
de oxigeno hasta mantener saturaciones >97 % en
aire ambiente. Asimismo, la succion y deglucion me-
joraron gradualmente mediante manejo conjunto con
rehabilitacion fisica. Se documenté ganancia ponde-
ral adecuada durante la estancia hospitalaria.
Persistid hipotonia axial y apendicular como hallaz-
go basal, sin presentarse otros eventos agudos. Se
otorgd egreso hospitalario al dia 13 de vida con se-
guimiento multidisciplinario por genética, endocrino-
logia, neurologia, nutricién, rehabilitacién, ortopedia
y oftalmologia, ademdas de monitorizacién estrecha
del neurodesarrollo y funcién visual. Posteriormente,
el andlisis molecular de metilacién 15q11 confirmé el
diagnostico de sindrome de Prader-Willi (Figura 4).

DISCUSION

El sindrome de Prader-Willi (SPW) fue descrito por
primera vez en 1956 por Andrea Prader, Heinrich Willi
y Alexis Labhart; sin embargo, a finales del siglo XIX,
John Langdon Down realiz6é una descripcion clinica
inicial de pacientes con caracteristicas compatibles
con esta entidad.?” El SPW presenta un fenotipo evo-
lutivo que varia de acuerdo con la edad. Durante el
periodo neonatal predominan la hipotonia central, las
alteraciones de la succién y deglucidn, la falla de me-
dro y el retraso temprano del neurodesarrollo. Poste-
riormente, entre los 2y 4 afios de edad, suele aparecer
hiperfagia persistente con rapida ganancia ponderal,
talla baja, hipogonadismo, alteraciones cutdneas y
oftalmoldgicas, ademas de un perfil conductual ca-
racteristico que incluye terquedad, compulsividad y
berrinches, los cuales impactan significativamente la
funcionalidad y adherencia terapéutica. El reconoci-
miento temprano de este patrén clinico permite ace-
lerar el diagnostico molecular y disminuir la progre-
sién hacia obesidad moérbida y sus comorbilidades
asociadas.’®

Un subgrupo de pacientes presenta hipopigmenta-
cién secundaria a alteraciones del gen OCA2, loca-
lizado dentro de la regién cromosémica 15q11-q13.
Este gen codifica una proteina de membrana mela-
nosomal involucrada en el transporte de tirosina, pre-
cursor esencial para la sintesis de melanina; por ello,
su disfuncién puede explicar la presencia de rasgos
compatibles con albinismo oculocutdneo tipo 2 en
algunos pacientes con SPW, aportando coherencia
a la correlacién genotipo-fenotipo.” Actualmente, el
analisis de metilacién 15q11.2 del locus SNURF-SN-
RPN mediante técnicas como MS-PCR o MS-MLPA
constituye la prueba diagndstica de primera linea,
con sensibilidad superior al 99 %. Una vez confirma-
do el diagnéstico, la estratificacidn etiolégica resulta
fundamental para el asesoramiento genético y la esti-
macioén del riesgo de recurrencia familiar. El diagnés-
tico diferencial varia segin la edad del paciente; en
lactantes deben considerarse entidades como sepsis
neonatal y distrofia mioténica, mientras que en eda-
des posteriores deben incluirse sindromes como An-
gelman, Bardet-Biedl y Schaaf-Yang. No obstante, la
combinacién de hipotonia y dificultades de alimenta-
cién en el neonato continda siendo la principal sefial
de alerta clinica para sospechar SPW.%,1°

El manejo debe enfocarse inicialmente en el soporte
nutricional, tanto para favorecer el crecimiento ade-
cuado durante las primeras etapas de la vida como
para prevenir y controlar la obesidad en edades pos-
teriores. Asimismo, es indispensable la vigilancia
endocrinolégica temprana para identificar y tratar
oportunamente alteraciones hormonales, incluyen-



do deficiencia de hormona de crecimiento, hipogo-
nadismo, hipotiroidismo e insuficiencia suprarrenal.
La terapia con hormona recombinante de crecimien-
to ha demostrado beneficios sobre talla final, masa
muscular magra, densidad mineral 6sea, movilidad y
composicién corporal, ademas de disminuir la masa
grasa, por lo que actualmente constituye parte funda-
mental del tratamiento integral.’?,2

De igual manera, algunos pacientes requieren ma-
nejo conductual y psiquiatrico debido a trastornos
comoérbidos o manifestaciones neuroconductuales
asociadas, como ansiedad, agresividad, compulsi-
vidad o episodios psicéticos, pudiendo requerirse
tratamiento con psicofdrmacos en casos selecciona-
dos. El seguimiento multidisciplinario es esencial y
debe involucrar especialidades como endocrinologia,
neurologia, psiquiatria, genética, nutricién, ortopedia,
oftalmologia, dermatologia y salud dental, debido a
las multiples complicaciones sistémicas y secuelas
a largo plazo asociadas al sindrome.™,"

A largo plazo, la disfuncién hipotalamica caracte-
ristica del SPW genera alteraciones complejas en
la regulacion del hambre y la saciedad, ademas de
trastornos en la termorregulacion, percepcién del do-
lor y ciclos del suefio. Estas alteraciones favorecen
multiples desoérdenes endocrinolégicos, incluyendo
deficiencia de hormona de crecimiento, hipogona-
dismo, hipotiroidismo, insuficiencia suprarrenal y
adrenarquia prematura. Actualmente, la terapia con
hormona recombinante de crecimiento cuenta con
aprobacién por parte de la FDA para pacientes con
SPW y se recomienda iniciarla desde el momento del
diagndstico debido a sus beneficios sobre crecimien-
to lineal, composicién corporal, densidad ésea y de-
sarrollo motor.’2

En el presente caso destacé la presencia de hipo-
pigmentacion difusa, incluyendo afeccién retiniana,
constituyendo una manifestacion poco frecuente in-
cluso entre pacientes con SPW. El albinismo oculo-
cutaneo comprende un grupo de trastornos heredita-
rios, generalmente de herencia autosémica recesiva,
ocasionados por la incapacidad de los melanocitos
para sintetizar cantidades normales de melanina en
piel, cabello y ojos. Clinicamente se caracteriza por
hipopigmentacion cutanea y capilar, fotofobia, hipo-
pigmentacion de iris y retina, asi como alteraciones
en la agudeza visual. Hasta el momento se han des-
crito al menos 16 genes relacionados con albinismo,
de los cuales cuatro se asocian especificamente con
formas oculocutdneas, siendo OCA1 el subtipo mas
frecuente. En este caso, el diagndstico de albinis-
mo oculocutdneo fue clinico y se sustenté mediante
valoracién conjunta por los servicios de genética y
oftalmologia debido a la presencia de hipopigmenta-
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cion difusa y afeccion ocular.™

CONCLUSION

El abordaje sistematico del sindrome hipoténico neo-
natal permite identificar oportunamente multiples
etiologias neurologicas y genéticas, como ocurrié en
el presente caso, en el que se confirmo el diagndstico
de sindrome de Prader—Willi. El reconocimiento tem-
prano de esta entidad tiene gran relevancia clinica,
ya que el inicio oportuno de intervenciones dirigidas
a sus comorbilidades puede modificar significativa-
mente la calidad de vida y el pronéstico funcional del
paciente a largo plazo.

El sindrome de Prader-Willi constituye la causa ge-
nética mas frecuente de obesidad sindrémica. Las
alteraciones del crecimiento lineal y de la composi-
cioén corporal representan algunos de los principales
problemas de salud en estos pacientes, ademas del
impacto sobre el neurodesarrollo, la conductay la so-
cializacién. La obesidad mérbida contintda siendo la
principal causa de morbimortalidad en la edad adul-
ta, favoreciendo complicaciones cardiovasculares y
respiratorias secundarias a hiperfagia persistente y
disfuncién hipotalamica.

Finalmente, este caso resalta la importancia de un
modelo de atencién basado en el manejo integral
multidisciplinario desde etapas tempranas de la vida.
La intervencién coordinada por especialidades como
genética, endocrinologia, neurologia, nutricion, reha-
bilitacién y salud mental permite modificar la trayec-
toria de riesgo desde la infancia y mejorar los desen-
laces funcionales y metabdlicos durante la transicion
hacia la vida adulta.
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ANEXOS.

Figura 1. Fotografia clinica en periodo neonatal en
decubito supino que muestra hipotonia generalizada
marcada con postura en “rana”: abduccién y rotacion
externa de caderas, flexion de rodillas y escasa actividad
antigravitatoria, hallazgos compatibles con hipotonia
neonatal severa.
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Histiocitosis de células de Langerhans
multisistémica en lactante con presentacion
atipica: un reto diagnéstico

Multisystem Langerhans Cell Histiocytosis in an Infant with
an Atypical Presentation: A Diagnostic Challenge

Oscar Fabian Nieto-Patifio. "
Ana Camila Villalobos-Subias. 2
Ever Almicar Fing-Soto. 3

Luis Antonio Diaz-Becerril. 3
Maricela Sanchez Gonzalez. 3

1.Hospital Regional de Alta Especialidad del Bajio
2. Escuela de Medicina de la Universidad de Celaya
3. Hospital General de Celaya

Correspondencia: Pérez Villagémez Jessica Montserrat. Tokio
#17, Colonia La

Paz Il, Cédigo Postal 76804, San Juan del Rio, Qro. Telefono:
(442) 425 9458. Correo electroéico: jessicam.perez@outlook.com

RESUMEN

Introduccién: La histiocitosis de células de Langer-
hans (HCL) es una enfermedad poco frecuente en la
edad pediatrica, caracterizada por la proliferacién clo-
nal de células dendriticas y un amplio espectro clini-
co que puede dificultar su reconocimiento oportuno,
especialmente en lactantes. La enfermedad multisis-
témica se asocia con mayor morbilidad y requiere un
diagndstico temprano para mejorar el prondstico.
Caso clinico: Se presenta el caso de una lactante con
HCL multisistémica diagnosticada durante el primer
afio de vida. Inicialmente presentd manifestaciones
clinicas inespecificas que simularon procesos infec-
ciosos comunes, lo que condicioné multiples trata-
mientos empiricos y retraso el diagndstico definitivo.
La persistencia de adenopatias cervicales, lesiones
cutaneas, citopenias y lesiones osteoliticas motivé un
abordaje diagndstico integral. El estudio histopatold-
gico e inmunohistoquimico confirmé el diagnédstico
de HCL multisistémica. La paciente recibié tratamien-
to con quimioterapia basada en vinblastina y corticos-
teroides, con adecuada respuesta clinica y remision
de la enfermedad.

Conclusiones: La HCL multisistémica debe conside-
rarse dentro del diagndstico diferencial de lactantes

con adenopatias persistentes, dermatitis de evolu-
cion atipica, citopenias y lesiones 6seas. La sospecha
clinica temprana, la confirmacion histopatologica y el
tratamiento oportuno son determinantes para mejo-
rar la evolucion clinica y el pronéstico.

ABSTRACT.

Introduction: Langerhans cell histiocytosis (LCH) is a
rare pediatric disorder characterized by the clonal pro-
liferation of dendritic cells and a broad clinical spec-
trum that may delay diagnosis, particularly in infants.
Multisystem disease is associated with increased
morbidity and requires early recognition to improve
patient outcomes.

Case Report: We present the case of an infant diag-
nosed with multisystem Langerhans cell histiocytosis
during the first year of life. The initial clinical mani-
festations were nonspecific and mimicked common
infectious diseases, leading to multiple empirical
treatments and delayed diagnosis. Persistent cervical
lymphadenopathy, cutaneous lesions, cytopenias, and
osteolytic bone lesions prompted a comprehensive
diagnostic evaluation. Histopathological and immu-
nohistochemical analyses confirmed the diagnosis
of multisystem Langerhans cell histiocytosis. The pa-
tient was treated with vinblastine-based chemothera-
py and corticosteroids, achieving a favorable clinical
response and disease remission.

Conclusions: Multisystem Langerhans cell histiocyto-
sis should be considered in the differential diagnosis
of infants presenting with persistent lymphadenopa-
thy, atypical dermatitis, cytopenias, and osteolytic
bone lesions. Early clinical suspicion, timely histopa-
thological confirmation, and prompt initiation of treat-
ment are essential to improve clinical outcomes and
prognosis.

Keywords: Langerhans Cell Histiocytosis; Infant; Lym-
phadenopathy; Osteolytic Lesions; Early Diagnosis.
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Introduccion

La histiocitosis de células de Langerhans (HCL) es
una enfermedad poco frecuente de la edad pediatri-
ca, caracterizada por la proliferacién clonal de células
dendriticas con fenotipo similar al de las células de
Langerhans. Su presentacién clinica es heterogénea
y puede variar desde formas localizadas hasta enfer-
medad multisistémica con compromiso de multiples
organos, lo que representa un importante desafio
diagnéstico, particularmente en lactantes y preesco-
lares.!

La incidencia estimada de HCL en poblacién pedia-
trica oscila entre 4 y 8 casos por millédn de nifios por
afo, con un pico de presentacién en menores de cin-
co afios.2 Aproximadamente entre el 30% y el 40% de
los pacientes desarrollan enfermedad multisistémi-
ca, forma asociada con mayor morbilidad y riesgo de
afectacion de érganos considerados de riesgo, como
higado, bazo y médula ésea.’,?

Enlos dltimos afios, el reconocimiento de alteraciones
moleculares recurrentes en la via MAPK/ERK ha mo-
dificado la comprensién de esta enfermedad. Actual-
mente, la HCL es considerada una neoplasia mieloide
inflamatoria debido a la identificacién de mutaciones
somaticas activadoras, particularmente BRAF V600E,
presente en aproximadamente el 40-60% de los ca-
sos pedidtricos.,® Estas alteraciones se han asociado
con enfermedad multisistémica, mayor riesgo de re-
caiday compromiso de 6rganos de riesgo, ademas de
favorecer el desarrollo de terapias dirigidas.®

Las manifestaciones clinicas iniciales suelen ser ines-
pecificas e incluyen fiebre, adenopatias persistentes,
lesiones cutdneas semejantes a dermatitis seborrei-
ca, hepatoesplenomegalia y lesiones 6seas.® Estas
caracteristicas favorecen retrasos diagndsticos vy,
con frecuencia, motivan multiples tratamientos dirigi-
dos inicialmente a enfermedades infecciosas o infla-
matorias mas comunes.3*

En pacientes pedidtricos con adenopatias progresi-
vas, citopenias, lesiones éseas y compromiso sisté-
mico, es necesario considerar dentro del diagnéstico
diferencial diversas enfermedades infiltrativas y neo-
plasicas, incluyendo linfomas, neuroblastoma, rab-
domiosarcoma, sarcoma de Ewing y otros tumores
de células pequefias, redondas y azules.*® Debido a
la superposicion clinica e imagenoldgica entre estas
entidades, la biopsia con estudio histopatoldgico e in-
munohistoquimico continda siendo el estandar de oro
para establecer el diagndstico definitivo.4”

El objetivo del presente reporte es describir el caso de

una lactante con histiocitosis de células de Langer-
hans multisistémica cuya presentacion inicial simuld
procesos infecciosos comunes, lo que condicioné
un retraso diagnoéstico y requirié un abordaje integral
para excluir otras enfermedades neopldsicas pediatri-
cas.

CASO CLIiNICO

Se presenta el caso de una paciente femenina, pro-
ducto de la tercera gesta, nacida por cesarea a térmi-
no, sin antecedentes perinatales de relevancia cono-
cidos.

Durante el primer afio de vida inicié con rinorrea hia-
lina, fiebre e irritabilidad, por lo que recibié multiples
esquemas de tratamiento antimicrobiano bajo el diag-
néstico presuntivo de infeccion de vias respiratorias
altas, sin presentar mejoria clinica. Posteriormente
desarrollé adenopatias cervicales progresivas, hipo-
rexia y pérdida de peso, motivo por el cual fue valo-
rada nuevamente y recibié diagndsticos sucesivos
de infeccion de vias urinarias e infecciéon micética en
region genital, tratandose con diversos antibidticos y
antifingicos, sin resolucién del cuadro clinico.

Ante la persistencia y progresién de los sintomas, fue
referida a un hospital general, donde se documentd
aumento de volumen en la regién frontal derecha y
crecimiento progresivo de adenopatias cervicales bi-
laterales. Debido a la sospecha de enfermedad infil-
trativa, fue enviada al Servicio de Oncopediatria para
su estudio integral.

A la exploracidn fisica de ingreso se identificaron con-
glomerados ganglionares cervicales bilaterales de
aproximadamente 3 x 3 cm, aumento de volumen su-
praciliar derecho de consistencia firme, dermatitis en
la regién del pafial y regién lumbar, dermatitis sebo-
rreica del cuero cabelludo y hepatomegalia no doloro-
sa a la palpacion. Los estudios de laboratorio mostra-
ron anemia y bicitopenia, hallazgos que reforzaron la
sospecha de una enfermedad infiltrativa.

Como parte del protocolo diagndstico se realizd biop-
sia excisional de un ganglio cervical izquierdo. El estu-
dio histopatoldégico confirmé el diagnéstico de histio-
citosis de células de Langerhans multisistémica. La
evaluacién inmunohistoquimica demostré positividad
para Langerina (CD207), confirmando el origen de las
células neoplasicas (Figuras 1-4).

Los estudios de extension, incluyendo tomografia
computarizada de craneo y serie 6ésea, demostraron
multiples lesiones osteoliticas con aspecto «en sa-
cabocado» localizadas en craneo, costillas y articula-
cién sacroiliaca, ademas de hepatomegalia y conglo-
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Figura 1. Corte histolégico de ganglio linfatico teiiido con Hematoxilina y Eosina en el que se observa a 4 X, centros
germinales de morfologia normal. Figura 2. Corte de ganglio linfatico a 40X con tincion hematoxilina y eosina con areas
corticales medulares con infiltracion por multiples histiocitos y escasa células gigantes multinucleadas.

Figura 3 y 4. Corte de ganglio linfatico observado a 4 X y 40 X respectivamente, con tincion de inmunohistoquimica y
anticuerpo Langerina el cual es positiva para histiocitos neoplasicos.

Figura 5 Y 6. Radiografias de craneo anteroposterior y lateral derecha, donde se observa la presencia de al menos
tres lesiones osteoliticas de morfologia irregular «en patron geografico», con bordes definidos, biselados, sin borde
esclerdtico, las de mayor tamaiio localizadas en region parietal izquierda y frontal derecha respectivamente, asi como
una de menor tamaiio en region temporal derecha.
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merados ganglionares cervicales y retroperitoneales,
confirmando el compromiso multisistémico de la en-
fermedad (Figuras 5y 6).

Con base en los hallazgos clinicos, histopatoldgicos
e imagenoldégicos se establecio el diagnéstico de his-
tiocitosis de células de Langerhans multisistémica.
La paciente inicié tratamiento con corticosteroides
sistémicos, seguido de quimioterapia basada en vin-
blastina, metotrexato, mercaptopurina y metilpredni-
solona, con adecuada tolerancia y evolucion clinica
favorable.

Al momento de la elaboracién del presente reporte,
la paciente permanece en remisidn clinica, cursando
aproximadamente la semana 72 de un esquema tera-
péutico de 100 semanas, sin evidencia clinica ni radio-
I6gica de progresién de la enfermedad.

DISCUSION

La histiocitosis de células de Langerhans (HCL) es
una neoplasia mieloide inflamatoria poco frecuente
en la poblacion pediatrica, cuya presentacion clinica
heterogénea continda representando un desafio diag-
néstico, especialmente en lactantes.',? Las manifes-
taciones iniciales suelen ser inespecificas y pueden
simular enfermedades infecciosas o inflamatorias co-
munes, situacion que favorece retrasos diagnésticos
y el inicio de tratamientos empiricos antes de estable-
cer el diagndstico definitivo.3*

En el presente caso, la paciente debuté durante el
primer afio de vida con fiebre, rinorrea, irritabilidad y
adenopatias cervicales progresivas, por lo que recibié
diversos tratamientos antimicrobianos sin respuesta
clinica. La persistencia de los sintomas, la aparicién
de lesiones cutaneas, la pérdida ponderal y el desa-
rrollo de citopenias motivaron ampliar el abordaje
diagnéstico, permitiendo identificar una enfermedad
infiltrativa de origen no infeccioso. Esta evolucidn
coincide con lo descrito en la literatura, donde el retra-
so diagndstico constituye una caracteristica frecuen-
te de la HCL multisistémica.*

La presencia de adenopatias persistentes, anemia,
bicitopenia, hepatomegalia y lesiones osteoliticas
orientd hacia una enfermedad multisistémica. Apro-
ximadamente entre el 30% y el 40% de los pacientes
pediatricos presentan compromiso de multiples érga-
nos al momento del diagndstico, condicién asociada
con mayor morbilidad y riesgo de afectacion de o6r-
ganos considerados de riesgo, como higado, bazo y
médula ésea.’® En este contexto, las alteraciones he-
matolégicas constituyen un dato de alarma que debe
motivar una evaluacion diagndstica integral.

El diagnéstico diferencial incluye diversas enfermeda-
des infiltrativas y neoplasicas pediatricas. Entre ellas
destacan los linfomas, el neuroblastoma, el rabdo-
miosarcoma, el sarcoma de Ewing, el tumor de Wil-
ms y otros tumores de células pequefias, redondas y
azules, los cuales pueden compartir manifestaciones
clinicas e imagenolégicas con la HCL durante las fa-
ses iniciales de la enfermedad.?2 En consecuencia, la
biopsia del tejido afectado con estudio histopatoldgi-
co e inmunohistoquimico continta siendo el estandar
de referencia para confirmar el diagnéstico y excluir
otras neoplasias.’

En la paciente presentada, la biopsia ganglionar con-
firmo el diagnéstico mediante el reconocimiento de
infiltracion por células de Langerhans y la demostra-
cién de positividad para Langerina (CD207), hallazgo
caracteristico de esta entidad. La presencia conco-
mitante de lesiones osteoliticas multiples permitié
clasificar la enfermedad como HCL multisistémica,
lo que condicioné la necesidad de iniciar tratamiento
sistémico oportuno.

En los Ultimos afios, la identificacion de alteraciones
moleculares de la via MAPK/ERK, particularmente
mutaciones en BRAF V600E, ha modificado la com-
prension fisiopatolégica de la HCL y ha permitido
desarrollar terapias dirigidas para pacientes con en-
fermedad recurrente o refractaria.¢ Aunque en el pre-
sente caso no se documenté el estado mutacional,
este conocimiento resulta relevante para comprender
el comportamiento biolégico de la enfermedad y las
alternativas terapéuticas actualmente disponibles.

El tratamiento estandar de la HCL multisistémica con-
tinda basado en esquemas con vinblastina y corticos-
teroides, los cuales han demostrado tasas elevadas
de respuesta cuando se instauran de forma tempra-
na.',5 La evolucioén clinica favorable observada en esta
paciente, actualmente en remisién durante una fase
avanzada del tratamiento, coincide con los resultados
descritos en series contemporaneas y resalta la im-
portancia del diagndéstico oportuno y del seguimiento
multidisciplinario.

El presente caso pone de manifiesto que la combi-
nacién de adenopatias persistentes, dermatitis se-
borreica de evolucién atipica, citopenias y lesiones
Oseas debe despertar la sospecha de histiocitosis de
células de Langerhans, aun cuando el cuadro inicial
simule una enfermedad infecciosa frecuente. El re-
conocimiento temprano de estos hallazgos permite
establecer el diagnéstico de manera oportuna, iniciar
tratamiento especifico y mejorar el prondstico de los
pacientes pediatricos.



CONCLUSIONES

La histiocitosis de células de Langerhans multisisté-
mica es una enfermedad poco frecuente con manifes-
taciones clinicas iniciales inespecificas, lo que puede
retrasar su diagndstico, especialmente en lactantes.
La presencia de adenopatias persistentes, lesiones
cutaneas de evolucién atipica, citopenias y lesiones
osteoliticas debe motivar la sospecha de esta entidad
e impulsar un abordaje diagndstico oportuno.

El presente caso resalta la importancia de la biopsia
con estudio histopatologico e inmunohistoquimico
para establecer el diagndstico definitivo, asi como
del tratamiento multidisciplinario para mejorar la evo-
lucién clinica. Asimismo, enfatiza la necesidad de
considerar la histiocitosis de células de Langerhans
dentro del diagnéstico diferencial de enfermedades
infecciosas persistentes y otras patologias infiltrati-
vas en pacientes pedidtricos con compromiso sisté-
mico.
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RESUMEN

Introduccion: El lipoma mesentérico es una neoplasia
benigna poco frecuente en la edad pediatrica. Aunque
la mayoria de los casos permanecen asintomaticos,
puede manifestarse como abdomen agudo cuando se
asocia con torsion vascular, obstruccion intestinal o
compromiso isquémico.

Caso clinico: Paciente masculino de 9 afios de edad
con dolor abdominal, disuria, polaquiuria y fiebre. A la
exploracién fisica presenté abdomen blando y depre-
sible, con hallazgos no concluyentes para apendicitis
aguda. Los estudios de laboratorio mostraron leuco-
citosis y el ultrasonido abdominal reporté una imagen
sugestiva de plastrén en fosa iliaca derecha. Se esta-
blecio el diagnéstico de abdomen agudo de etiologia

a determinar. Durante la laparotomia exploradora se
identificé una tumoracién localizada en el borde me-
sentérico del ileon terminal con datos de isquemia
asociada. Se realizé reseccidén quirurgica con evolu-
cion favorable. El estudio histopatolégico confirmé un
tumor benigno lipomatoso.

Conclusiones: El lipoma mesentérico constituye una
causa poco frecuente de abdomen agudo en pediatria.
Su presentacion clinica puede simular otras patologias
quirdrgicas abdominales. El diagndstico definitivo se
establece mediante estudio histopatoldgico. La aso-
ciacién con un quiste renal simple observada en este
caso parece corresponder a un hallazgo incidental.
Palabras clave: lipoma mesentérico, abdomen agudo,
dolor abdominal, pediatria, tumor benigno.

ABSTRACT

Introduction: Mesenteric lipoma is a rare benign neo-
plasm in the pediatric population. Although most ca-
ses remain asymptomatic, it may present as an acute
abdomen when associated with vascular torsion, in-
testinal obstruction, or ischemic compromise.

Case Report: A 9-year-old male patient presented with
abdominal pain, dysuria, urinary frequency, and fever.
Physical examination revealed a soft, depressible ab-
domen, with findings that were not conclusive for acu-
te appendicitis. Laboratory studies showed leukocyto-
sis, and abdominal ultrasonography demonstrated an
image suggestive of an inflammatory mass (plastron)
in the right iliac fossa. A diagnosis of acute abdomen
of undetermined etiology was established. During ex-
ploratory laparotomy, a mass located at the mesente-
ric border of the terminal ileum was identified, showing
evidence of associated ischemia. Surgical resection
was performed, and the patient had a favorable posto-
perative course. Histopathological examination confir-
med a benign lipomatous tumor.

Conclusions: Mesenteric lipoma is an uncommon
cause of acute abdomen in pediatric patients. Its clini-



cal presentation may mimic other surgical abdominal
conditions. Definitive diagnosis is established through
histopathological examination. The association with a
simple renal cyst observed in this case appears to re-
present an incidental finding.

Key Words: Abdominal pain, escholar, lipoma, mesen-
tery.

INTRODUCCION

El lipoma es una neoplasia benigna constituida por
adipocitos maduros que puede desarrollarse en diver-
sas localizaciones anatémicas, principalmente en el
tronco y las extremidades. Sin embargo, su aparicion
en el mesenterio intestinal es poco frecuente, espe-
cialmente en la poblacién pediatrica. La mayoria de
los casos se diagnostican en menores de tres afios; se
estima que mas del 80% ocurren antes de esta edad
y aproximadamente el 40% durante el primer afio de
vida.2?

Los lipomas mesentéricos pueden permanecer asin-
tomaticos o manifestarse con cuadros de abdomen
agudo. Entre las formas de presentacion clinica se in-
cluyen dolor abdominal paroxistico y sindrome subo-
clusivo, los cuales pueden progresar a vélvulo intesti-
nal.# La torsién del lipoma mesentérico se observa con
mayor frecuencia en lesiones de gran tamario.®

Los hallazgos diagndsticos mas caracteristicos inclu-
yen la presencia de una masa abdominal asintomatica,
distension abdominal progresiva y una lesion intraperi-
toneal de densidad grasa identificada mediante tomo-
grafia computarizada. El principal diagnéstico diferen-
cial es el lipoblastoma.® Este ultimo corresponde a una
neoplasia benigna poco frecuente derivada de grasa
embrionaria, que se presenta casi exclusivamente en
lactantes y nifios pequefios.

A pesar de su rapido crecimiento y potencial de inva-
sion local, el lipoblastoma tiene un pronéstico favora-
ble. Se presenta en dos variantes clinicas: una forma
localizada y bien delimitada, denominada lipoblasto-
ma, y una forma difusa o multicéntrica conocida como
lipoblastomatosis.”

El lipoblastoma mesentérico es una entidad excep-
cionalmente rara. Se origina a partir de tejido adiposo
embrionario y suele localizarse en el mesenterio del
ileon.8?®

Otras entidades que deben considerarse en el diag-
néstico diferencial son los quistes mesentéricos y las
duplicaciones intestinales. En los estudios contrasta-
dos con bario y en las radiografias laterales de abdo-
men, los quistes omentales suelen localizarse por de-
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lante de las asas intestinales y muestran una densidad
compatible con contenido liquido. Por su parte, las
duplicaciones intestinales suelen manifestarse con
sintomas de obstruccién intestinal aguda o cronica
antes de alcanzar el tamano observado en los quistes
o lipomas sintomaticos.®

Los lipomas estan constituidos por adipocitos madu-
ros y, en los estudios de imagen, particularmente la
ecografia y la tomografia computarizada, suelen iden-
tificarse como masas de contenido graso.",'? Desde
el punto de vista histopatologico, se caracterizan por
una proliferacién de tejido adiposo maduro atravesado
por tractos fibroconectivos y con abundante vascula-
rizacion.’®

El objetivo del presente reporte es describir el caso de
un lipoma mesentérico asociado a un quiste renal sim-
ple asintomatico en un paciente pediatrico, asi como
revisar la literatura disponible sobre esta infrecuente
entidad clinica.

CASO CLINICO

Paciente masculino de 9 afios, como antecedentes he-
redofamiliares, madre de 41 afios y padre de 41 afios,
ambos sin antecedentes patoldgicos de relevancia.
Cuenta con una hermana de 22 afios y un hermano de
10 afios, ambos aparentemente sanos.

El padecimiento actual inicié a las 18:00 horas del 31
de mayo de 2024 con dolor abdominal, disuria, pola-
quiuria y fiebre no cuantificada. Fue valorado inicial-
mente mediante ultrasonido abdominal, el cual reporté
datos sugestivos de proceso inflamatorio apendicular,
por lo que fue referido al Servicio de Cirugia Pediatrica
para su evaluacion.

A la exploracién fisica se encontré paciente despier-
to, tranquilo y orientado, con adecuada coloracién de
tegumentos y mucosa oral regularmente hidratada.
Presentaba craneo normocéfalo, cuello cilindrico sin
adenomegalias palpables y sin alteraciones cardiopul-
monares. El abdomen era blando y depresible, con
signo de Blumberg dudoso; los signos de Rovsing, Mc-
Burney, psoas y obturador fueron negativos. El signo
de Giordano fue positivo del lado derecho. Los hallaz-
gos clinicos no fueron concluyentes para apendicitis
aguda. La exploracién de genitales y extremidades no
mostré alteraciones.

Los estudios de laboratorio reportaron leucocitosis
con predominio de neutréfilos (14,360 células/mm3;
neutréfilos 66.2%). El examen general de orina fue nor-
mal. El ultrasonido abdominal mostré una imagen su-
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Figura 1. El estudio de ultrasonido. En la interseccion de

la fosa iliaca derecha y mesogastrio, muestra una imagen
hipoecoica irregular, con estriacion de los planos grasos
adyacentes y escasa vascularidad periférica posterior a la
aplicacion Doppler color. Con un volumen de 12 cc. (Elipse
de color blanco).

gestiva de plastréon localizada en la fosa iliaca derecha
(Figura 1).

De manera incidental se identificé un rifidn derecho
con dimensiones de 82 x 31 x 34 mm, contornos re-
gulares y ecogenicidad heterogénea secundaria a la
presencia de un quiste renal simple de 31 x 28 x 28
mm, con volumen estimado de 13.7 cm3, localizado en
el polo inferior. La relacién corticomedular se encon-
traba conservada y no se observaron datos de ectasia
pielocalicial (Figura 2).

Con base en los hallazgos clinicos e imagenologicos,
se establecié el diagnéstico de abdomen agudo de
etiologia a determinar. Se decidié realizar tratamiento
quirurgico mediante laparotomia exploradora a través
de una incisién periumbilical (Figura 3). Durante el pro-
cedimiento se identificé una tumoracién localizada
en el borde mesentérico del ileon terminal con datos
de isquemia asociados a torsion vascular (Figura 4).
Asimismo, se observé aproximadamente 100 mL de
liquido citrino libre en cavidad abdominal. Se efectud
la reseccion del lipoma mesentérico mediante ente-
rotomia en el sitio de insercién al intestino delgado,
seguida de reparacion primaria con poliglactina 3-0.
Durante su estancia intrahospitalaria permanecié en
ayuno durante cuatro dias, con manejo mediante so-
luciones parenterales, omeprazol y cefotaxima. La
evolucion clinica fue satisfactoria, por lo que egresé
al quinto dia de hospitalizacién sin complicaciones y
con seguimiento programado en la consulta externa
de Cirugia Pediatrica.

El estudio histopatoldgico reporté tejido fibroconecti-
vo con fibrosis cicatrizal y hemorragia reciente, perito-
nitis cronica y aguda intensa inespecifica, asi como te-

Figura 2. Rifidon derecho con dimensiones de 82X31X34,
contornos regulares, ecogenicidad heterogénea por la
presencia de quiste renal simple de 31x 28 x 28 mm,
volumen de 13.7 cc. (flechas blancas), localizado en el
polo inferior, relacién cortico medular conservada, sin
ectasia pielocaliceal.

Figura 3. Muestra la incision periumbilical, de la cirugia
abdominal abierta “minimamente invasiva”.

Figura 4. Muestra flecha blanca, el pediculo vascular,

que ademas involucra la pared intestinal en su borde
mesentérico; del lipoma mesentérico que presenta torsion
con la consecuente isquemia del lipoma manifestada por
la coloraciéon obscura del tejido isquémico; flecha negra.



Figura 5. Muestra tejido adiposo maduro (flecha negra), y
abundantes vasos sanguineos (flecha blanca). Compatible
con lo descrito como lipoma benigno.

jido adiposo maduro con inflamacién crénica y aguda
inespecifica. Con base en los hallazgos histopatolégi-
cos, se establecio el diagndstico definitivo de tumor
benigno lipomatoso intraabdominal (Figura 5).

DISCUSION

Los lipomas mesentéricos son tumores benignos
poco frecuentes del tracto gastrointestinal, cuya lo-
calizacion mas habitual corresponde al mesenterio
ileal.’s En el presente caso, la lesién se origind en el
borde mesentérico del ileon terminal, concordando
con lo descrito en la literatura. Aunque la mayoria de
los lipomas mesentéricos permanecen asintomaticos,
algunos pacientes pueden desarrollar complicaciones
como vdlvulo del intestino delgado, obstruccién intes-
tinal aguda o torsién de su pediculo vascular.'s,"”

El paciente presentado desarrollé un cuadro de abdo-
men agudo secundario a la torsion del pediculo vascu-
lar del lipoma, lo que condicioné isquemia de la lesién
y motivé su resolucién quirdrgica. Este mecanismo
explica adecuadamente la sintomatologia observada
y constituye una de las formas de presentaciéon menos
frecuentes de esta entidad.

Desde el punto de vista histopatolégico, los lipomas
mesentéricos estan constituidos por adipocitos ma-
duros organizados en lébulos separados por finos
septos de tejido fibroconectivo y abundante vascu-
larizacion.’®-2° Los hallazgos observados en nuestro
paciente fueron consistentes con las caracteristicas
descritas previamente y permitieron confirmar el diag-
néstico de tumor benigno lipomatoso intraabdomi-
nal.?"

Entre los principales diagnésticos diferenciales se
encuentra el lipoblastoma, una neoplasia benigna
compuesta por adipocitos en diferentes etapas de
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maduracion, incluyendo adipocitos maduros, lipoblas-
tos univacuolados o multivacuolados y prelipoblastos
indiferenciados.?? Asimismo, debe establecerse diag-
néstico diferencial con el liposarcoma, neoplasia ma-
ligna del tejido adiposo excepcional en la edad pedia-
trica, asi como con hemangiomas y angiolipomas.2324
De manera incidental, durante la evaluacion diagnoés-
tica se identificé un quiste renal simple localizado en
el polo inferior del rifidn derecho. Las enfermedades
quisticas renales comprenden un amplio espectro de
alteraciones congénitas y adquiridas, algunas de ori-
gen hereditario y otras de presentacién esporadica.?5,2¢
En la poblacién pediatrica, estos hallazgos suelen de-
tectarse durante estudios realizados por infeccién uri-
naria, masa abdominal, alteraciones genéticas o como
parte de la evaluacion de otras enfermedades.?®

En el presente caso, el quiste renal fue un hallazgo
incidental, ya que el paciente permanecié asintoma-
tico desde el punto de vista urinario y no presenté
alteraciones en el examen general de orina ni en el
seguimiento clinico posterior. Aunque diversas en-
fermedades fibroquisticas hepatorrenales incluyen
alteraciones quisticas renales dentro de su espectro
clinico, no existe evidencia que vincule al lipoma me-
sentérico con este tipo de patologias.?’,2®

Se han propuesto mudltiples clasificaciones de las en-
fermedades quisticas renales basadas en criterios
etiolégicos, morfoldgicos, funcionales y genéticos,
entre las que destacan las propuestas por Habib y co-
laboradores.?® Asimismo, entidades como la poliquis-
tosis renal autosémica recesiva representan formas
graves de enfermedad quistica renal de inicio tem-
prano; sin embargo, hasta la fecha no se ha descrito
asociacion alguna entre estas enfermedades y los li-
pomas mesentéricos.3°

Aunque existen reportes aislados de enfermedad re-
nal quistica adquirida en poblacion pediatrica,®' la na-
turaleza incidental del hallazgo observado en nuestro
paciente impide establecer una relacion causal entre
ambas entidades. Por ello, se optd por mantener vigi-
lancia clinica e imagenoldgica periddica, reservando
intervenciones adicionales para aquellos casos que
presenten crecimiento progresivo, alteraciones fun-
cionales o manifestaciones clinicas asociadas.

Hasta donde alcanza nuestro conocimiento, la asocia-
cion entre lipoma mesentérico y quiste renal simple
asintomatico no ha sido previamente reportada. No
obstante, la evidencia disponible es insuficiente para
establecer una relacion fisiopatolégica entre ambas
condiciones, por lo que su coexistencia probablemen-
te corresponda a un hallazgo incidental.
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Resumen

Introduccion: La secuencia de Potter y la sirenome-
lia son anomalias congénitas poco frecuentes aso-
ciadas con una elevada mortalidad perinatal. La se-
cuencia de Potter se desarrolla como consecuencia
de oligohidramnios o anhidramnios prolongado, ge-
neralmente secundario a anomalias renales graves,
mientras que la sirenomelia se caracteriza por diver-
sos grados de fusién de las extremidades inferiores
y multiples malformaciones asociadas. La coexisten-
cia de ambas entidades es excepcional y representa
un importante desafio diagnéstico prenatal y neona-
tal.

Caso clinico: Se presenta el caso de un recién nacido
pretérmino de 32 semanas de gestacién con diag-
néstico prenatal de anhidramnios y displasia renal
multiquistica bilateral. El embarazo se complicé con
preeclampsia con datos de severidad. Al nacimiento,
el paciente presenté restriccidon del crecimiento in-
trauterino severa, facies caracteristica de secuencia
de Potter, hipoplasia toracica y alteraciones compati-
bles con sirenomelia, incluyendo fusién de las extre-
midades inferiores, genitales indiferenciados y ano-
malias del desarrollo caudal. Debido a la gravedad
de las malformaciones congénitas y al prondstico
desfavorable, se otorgaron medidas de confort, falle-
ciendo durante la primera hora de vida extrauterina.
Conclusiones: La coexistencia de hallazgos compa-
tibles con secuencia de Potter y sirenomelia consti-
tuye una condicion extremadamente infrecuente y de
muy mal prondstico. Este caso resalta la importancia
del diagnéstico prenatal oportuno de las malforma-
ciones congénitas mayores, asi como del adecuado
asesoramiento perinatal y genético a los padres ante

entidades asociadas con escasas posibilidades de
supervivencia neonatal.

Palabras clave: Secuencia de Potter; Sirenomelia; An-
hidramnios; Displasia renal multiquistica; Malforma-
ciones congénitas.

Abstract

Introduction: Potter sequence and sirenomelia are
rare congenital anomalies associated with high per-
inatal mortality. Potter sequence results from pro-
longed oligohydramnios or anhydramnios, most
commonly secondary to severe renal abnormalities,
whereas sirenomelia is characterized by varying de-
grees of fusion of the lower limbs and multiple asso-
ciated malformations. The coexistence of both con-
ditions is exceptionally uncommon and represents a
significant prenatal and neonatal diagnostic challen-
ge.

Case Report: We present the case of a preterm neo-
nate born at 32 weeks of gestation with a prenatal
diagnosis of anhydramnios and bilateral multicystic
renal dysplasia. The pregnancy was complicated by
preeclampsia with severe features. At birth, the neo-
nate exhibited severe intrauterine growth restriction,
characteristic Potter facies, thoracic hypoplasia, and
findings consistent with sirenomelia, including fusion
of the lower extremities, ambiguous genitalia, and
caudal developmental anomalies. Given the severity
of the congenital malformations and the poor prog-
nosis, comfort care measures were provided. The pa-
tient died during the first hour of extrauterine life.
Conclusions: The coexistence of findings compatible
with Potter sequence and sirenomelia is an extremely
rare condition associated with a very poor prognosis.
This case highlights the importance of timely prena-
tal diagnosis of major congenital malformations, as
well as appropriate perinatal and genetic counseling
for parents when conditions associated with minimal
chances of neonatal survival are identified.
Keywords: Potter Sequence; Sirenomelia; Anhydram-
nios; Multicystic Renal Dysplasia; Congenital Abnor-
malities.



Introduccién

La secuencia de Potter es una entidad congénita
poco frecuente descrita originalmente por Edith Po-
tter en 1946." Se caracteriza por un conjunto de alte-
raciones secundarias a oligohidramnios o anhidram-
nios prolongado durante la gestacién, generalmente
asociado con anomalias renales severas, como age-
nesia renal bilateral o displasia renal multiquistica.??
La disminucion del liquido amniético condiciona
compresién fetal crénica, lo que favorece el desa-
rrollo de alteraciones craneofaciales caracteristicas,
deformidades musculoesqueléticas e hipoplasia pul-
monar, esta Ultima considerada la principal causa de
mortalidad neonatal .23

Dentro de los diagnésticos diferenciales se encuen-
tra la sirenomelia, una malformacién congénita extre-
madamente rara caracterizada por la fusion parcial
o completa de las extremidades inferiores y asocia-
da con alteraciones urogenitales, gastrointestinales
y vasculares.®® Aunque ambas entidades pueden
coexistir, sus mecanismos fisiopatolédgicos no son
completamente equivalentes, por lo que su diferen-
ciacion resulta fundamental para comprender la evo-
lucidn clinica y el pronéstico del paciente.

El objetivo del presente reporte es describir un caso
de secuencia de Potter con hallazgos compatibles
con sirenomelia en un recién nacido pretérmino con
antecedente de anhidramnios, asi como revisar los
principales elementos clinicos que permiten estable-
cer el diagnéstico diferencial entre ambas entidades.

Presentacion del caso

Paciente femenina de 18 afios, primigesta, con em-
barazo de 32 semanas de gestacion determinado por
amenorrea. Recibié control prenatal con cuatro con-
sultas y ocho estudios ultrasonograficos obstétricos,
en los que se documentdé displasia renal multiquis-
tica bilateral asociada con anhidramnios, hallazgos

- - ) - !,“V
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compatibles con secuencia de Potter.

Acudié a la unidad hospitalaria por presentar cifras
tensionales elevadas, corroboradas en dos ocasio-
nes a su ingreso (160/110 mmHg), por lo que se in-
tegré el diagndstico de preeclampsia con datos de
severidad. Los estudios de laboratorio maternos re-
portaron grupo sanguineo Rh negativo y prueba de
reagina plasmatica rapida (RPR) positiva para sifilis.
Debido al diagnéstico materno, se decidi6 la interrup-
cién del embarazo mediante operacién cesarea.

A las 22:30 horas nacio un recién nacido con sexo
fenotipicamente indiferenciado, quien presenté res-
piraciéon espontanea y llanto débil al nacimiento,
acompafiado de pobre esfuerzo respiratorio, hipoto-
nia generalizada y cianosis difusa. Ante los antece-
dentes prenatales y la evidencia de anhidramnios, se
realizé pinzamiento inmediato del cordén umbilical y
se traslado a cuna de calor radiante para su estabili-
zacion inicial. Se documenté una frecuencia cardiaca
de 100 latidos por minuto y temperatura corporal de
36.3 °C. La calificacién de APGAR fue de 4 al minuto
y 4 a los cinco minutos.

La somatometria mostro peso al nacer de 980 g (per-
centil <0.01), talla de 35 cm (percentil 0.09), perime-
tro cefélico de 28 cm (percentil 10.57), perimetro ab-
dominal de 19 cm y perimetro toracico de 21 cm. La
valoracién de Capurro estimé una edad gestacional
de 32.4 semanas.

A la exploracién fisica se identificé un recién nacido
pretérmino con restriccion del crecimiento intrauteri-
no severa, corroborada mediante percentiles al naci-
miento. Presentaba cianosis marcada en extremida-
des distales, xerosis generalizada con descamacién
fina y piel redundante secundaria a la escasa canti-
dad de tejido adiposo subcutaneo y al antecedente
de anhidramnios crénico.

Se observaron rasgos faciales caracteristicos de se-
cuencia de Potter, incluyendo puente nasal ancho y

Figura 1A. Datos de la secuencia de Potter: puente nasal ancho y deprimido, micrognatia, surcos infraorbitarios
acentuados. Figura 1B. Orejas de implantacion baja con plegamiento anémalo, asi como extremidad inferior tnica.
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Figura 2A. Ausencia de diferenciacion genital externa y fusién de las extremidades inferiores, hallazgos clinicos
compatibles con sirenomelia. Figura 2B. Presencia de apéndice cutaneo en la region sacrococcigea, asociado a

alteraciones del desarrollo caudal.

deprimido, pliegues epicanticos prominentes, surcos
infraorbitarios acentuados, nariz en silla de montar y
micrognatia (Figura 1A). La cavidad oral no mostré
alteraciones estructurales evidentes. Los pabellones
auriculares presentaban implantacion baja, escaso
desarrollo cartilaginoso y plegamiento anémalo (Fi-
gura 1B).

En el aparato respiratorio se observd hipoplasia tora-
cica relativa, con térax simétrico y patrdon respiratorio
agonico. La exploracion cardiovascular mostré rui-
dos cardiacos presentes, sin agregados patoldgicos.
El abdomen era excavado, depresible, sin peristalsis
audible ni visceromegalias palpables.

En la exploracion genitourinaria se observd ausencia
de diferenciacion genital externa, compatible con ge-
nitales ambiguos. Asimismo, se documenté fusién de
las extremidades inferiores con hallazgos compati-
bles con sirenomelia (Figura 2A). En la region lumbo-
sacra se identificé una terminacién caudal anémala,
sin evidencia de pliegue intergluteo (Figura 2B).

La exploracién musculoesquelética mostré extremi-
dades superiores integras, sin alteraciones aparen-
tes. En la extremidad inferior fusionada se lograban
palpar dos fémures y dos tibias. Con base en los ha-
llazgos clinicos y en la informacion obtenida median-
te ultrasonido prenatal, se consideré que el cuadro
era incompatible con la vida extrauterina.

Se integraron los siguientes diagnésticos: recién na-
cido pretérmino de 32.4 semanas de gestacién por
Capurro, restriccion del crecimiento intrauterino se-

vera, secuencia de Potter, displasia renal multiquis-
tica bilateral diagnosticada por ultrasonido prenatal,
probable sifilis congénita, hijo de madre Rh negativo,
hijo de madre con preeclampsia con datos de se-
veridad y antecedente de anhidramnios. Debido al
prondstico extremadamente desfavorable y a la in-
compatibilidad con la vida derivada de las malforma-
ciones congénitas mayores presentes, se otorgaron
medidas de confort. El paciente fallecié a las 23:30
horas, una hora después del nacimiento.

Discusion

El aspecto mas relevante de este caso es la coexis-
tencia de hallazgos clinicos compatibles con secuen-
cia de Pottery sirenomelia, dos entidades congénitas
poco frecuentes que comparten algunas manifesta-
ciones fenotipicas y un prondstico generalmente des-
favorable. La secuencia de Potter se desarrolla como
consecuencia de oligohidramnios o anhidramnios
prolongado, habitualmente secundario a anomalias
renales graves, mientras que la sirenomelia se carac-
teriza por la fusién parcial o completa de las extremi-
dades inferiores asociada a malformaciones urogeni-
tales, gastrointestinales y vasculares.®,’

Aunque la etiologia de la sirenomelia no ha sido com-
pletamente esclarecida, una de las hipétesis mas
aceptadas es la teoria del “robo vascular” propuesta
por Stevenson en 1986, la cual plantea una alteracion
en lairrigacién caudal del embrién que condiciona un
desarrollo anémalo de las estructuras derivadas de
esta region.® Sin embargo, en el presente caso, la pre-



sencia documentada de displasia renal multiquistica
bilateral y anhidramnios severo sugiere que una parte
importante de las manifestaciones observadas pue-
de explicarse por la secuencia fisiopatoldgica propia
del sindrome de Potter. La ausencia prolongada de
liqguido amnidtico favorece la compresion fetal cré-
nica, lo que contribuye al desarrollo de alteraciones
craneofaciales, deformidades esqueléticas e hipopla-
sia pulmonar.s,’

El diagnéstico diferencial entre ambas entidades
puede resultar complejo, particularmente cuando
coexisten multiples malformaciones congénitas. La
evaluacion diagndstica suele apoyarse en los hallaz-
gos clinicos y en estudios de imagen prenatales y
posnatales. En este caso no fue posible realizar es-
tudios radiograficos posteriores al nacimiento, por lo
que no se logroé clasificar la sirenomelia de acuerdo
con la clasificacion de Stocker y Heifetz.# No obstan-
te, durante la exploracién fisica se identificé una ex-
tremidad inferior fusionada en la que se palpaban dos
fémures y dos tibias, hallazgo que apoya la presencia
de una alteracion compatible con sirenomelia.

El prondstico de ambas entidades esta determinado
principalmente por la gravedad de las malformacio-
nes asociadas. En la secuencia de Potter, la hipopla-
sia pulmonar constituye el principal factor pronésti-
co, ya que la disminucién severa del liquido amniético
impide el adecuado desarrollo pulmonar intrauterino.
Como consecuencia, los pacientes presentan insufi-
ciencia respiratoria grave desde el nacimiento, gene-
ralmente refractaria a las medidas terapéuticas con-
vencionales.?

En el presente caso, la combinacién de anhidramnios
severo, displasia renal multiquistica bilateral, hipopla-
sia toracica y hallazgos compatibles con sirenomelia
condiciond un prondstico extremadamente desfavo-
rable y una supervivencia extrauterina limitada, situa-
cién que motivo la implementacién de medidas de
confort y cuidados paliativos neonatales.

Conclusion

a secuencia de Potter y la sirenomelia son malfor-
maciones congénitas poco frecuentes asociadas
con una elevada mortalidad neonatal. La coexisten-
cia de hallazgos compatibles con ambas entidades
representa un desafio diagndstico y prondstico, es-
pecialmente en presencia de anhidramnios severo y
anomalias renales mayores.

El presente caso resalta la importancia del diagnds-
tico prenatal oportuno mediante ultrasonido obstétri-
co, ya que permite identificar malformaciones congé-
nitas graves, establecer un prondstico mas preciso y
brindar asesoramiento adecuado a los padres duran-
te el embarazo y el periodo perinatal.
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Asimismo, este reporte contribuye a la documenta-
cién de una asociacion clinica infrecuente y refuerza
la necesidad de continuar generando evidencia sobre
estas entidades para mejorar su reconocimiento y
abordaje multidisciplinario.
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Prevencion al alcance: de la ciencia a la aplicacion clinica.
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Este infografico destaca los factores clinicos y fisio-
patolégicos de la fiebre manchada por Rickettsia ric-
kettsii, los cuales describen su progreso clinico. Tras
la mordedura de la garrapata infectada pasa un pe-
riodo de incubacion promedio de 7 dias (rango: 2-12
dias)."2

Su diagnéstico representa un desafio clinico debido a
la inespecificidad de sus sintomas iniciales.? Durante
la fase pre exantematica (dias 1-4 de sintomatologia),
predominan sintomas como fiebre >39°C, cefalea,
nauseas y mialgias. Otras manifestaciones como el
edema peri orbitario y dolor en pantorrillas, ha sido
asociado mas comunmente a sospecha temprana en
pacientes pediatricos. *

Al evolucionar a la fase exantematica (dia 5+), la apa-
ricién de exantema maculopapular y posteriormente
petequial, con afectacién inicial en palmas y manos
que se extienden a tronco, indican dafio endotelial
avanzado y suele ser acompafiado con algun grado
de lesion organica. ®

El inicio del tratamiento con doxiciclina dentro de los

primeros 5 dias desde el inicio de los sintomas es
fundamental para prevenir complicaciones severasy
disminuir la tasa de mortalidad. '

Palabras clave: fiebre manchada por Rickettsia ricke-
ttsii; rickettsiosis; evolucidn clinica
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