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El sindrome pluricarencial de la infancia,
como se denomina en la América Latina, o
kwashiorkor como se llama en la mayoria
de las demés regiones del mundo, no sélo
atrae mayor atencién cada dia como enfer-
medad de importancia primordial, sino que
también se va conociendo mucho mejor
progresivamente. En Ia reciente Conferencia
sobre Malnutricién Proteica de los Nifios,
celebrada en Princeton, New Jersey, bajo
los auspicios conjuntos de la Organizacién
para la Alimentacién y la Agricultura, la
Organizacién Mundial de la Salud y la
Fundacién Josiah Macy, Jr., investigadores
procedentes de 7 diferentes centros cientifi-
€os que operan en tres continentes expresa-
ron opiniones que mostraron considerable
acuerdo en lo que respecta a las caracteristi-
cas del sindrome pluricarencial de la infan-
cia, (S.P.I.—Kwashiorkor) (1). En el
presente trabajo nos proponemos hacer una
revisién de sus caracteristicas bioquimicas
y fisiolégicas conocidas, después de resumir
los sintomas y signos clinicos, asi como los
hallazgos patoldgicos que generalmente se
aceptan como propios del sindrome.

CARACTERISTICAS CLINICAS

El retardo en el crecimiento y maduracién
constituye una consecuencia de la malnutri-
cién proteica grave, caracteristica de los

1 Publicado simult4neamente en inglés, en la
edicién de Federaiion Proceedings correspondiente
a septiembre, 1956, bajo el titulo “Characteristics
of Kwashiorkor (Sindrome Pluricarencial de la
Infancia)”’, No. INCAP I-61.

2 Instituto eooperativo dedicado al estudio de
la nutricién humana, sostenido por Costa Rica,
Fl Salvador, Guatemala, Honduras, Nicaragua y
Panamé, y administrado por la Oficina Sanitaria
Panamericana, Oficina Regional de la Organiza-
cién Mundial de la Salud. Publicacién Cientifica,
INCAP-Ii-128.

nifios con S.P.I. Sin embargo, sucede a veces
que el proceso es tan agudo que su efecto
adverso sobre el crecimiento no se manifiesta
en el periodo relativamente corto que precede
a la aparicion de los sintomas y signos
clinicos. La apatia y la anorexia son también
caracteristicas clinicas prominentes, y la
rapida recuperacién de estos sintomas es un
signo de buen prondstico en los casos sujetos
a tratamiento. Ademds, el nifio es con fre-
cuencia hiperirritable y en todos los casos
existe cierto grado de disminucién del tono
muscular,

El edemsa es un hallazgo constante y a
menudo puede ser muy grave. Las altera-
ciones de la piel comprenden atrofia, asi
como 4reas de hiperqueratosis acompafiadas
de hiperpigmentacién. Con frecuencia se
presentan escoriaciones ¢ infecciones secun-
darias. Estas lesiones son de apariencia
pelagroide, pero, a diferencia de las de la
pelagra, no estdn limitadas principalmente a
las dreas expuestas a la luz del sol, sino que,
en cambio, son a menudo intensas al nivel
del tronco. Frecuentemente puede observarse
acrocianosis y un eritema veteado en las
regiones en donde no son visibles las lesiones
pelagroides. Los cambios del cabello pueden
abarcar alteraciones en su textura y colora-
cién. El pelo es fino, seco y escaso, y puede
desprenderse con facilidad. Por lo general
est4d despigmentado, y tiene tinte méis o
menos claro y a veces rojizo. Las ufas
pueden ser blandas, irregulares y presentar
estrias transversales debidas a la disminu-
cién de su crecimiento.

CARACTERISTICAS PATOLOGICAS

El higado muestra cambio grasiento, a
menudo tanto que la alteracién afecta a casi
todas las células y oblitera la luz de los
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sinusoides hepdticos. También se ha obser-
vado una proliferacién del reticulo de los
espacios porta. Posteriormente esta prolifera-
cién aumenta, produciendo un aspecto estelar
v més tarde, un anillo de fibras reticulares
rodea cada lobulillo, dando por resultado
una reticulosis monolobular.

El pdncreas inicialmente puede aparecer
hipertrofiado, pero en la mayoria de los
casos de autopsia se presenta atrofiado. Los
4cinos pancredticos siempre muestran atro-
fla moderada o intensa y reduccidn del
nimero de granulos secretorios. La fibrosis
es frecuente y puede ser intensa.

Se encuentra un grado variable de atrofia
de la pared del intestino y del estémago, y
se observa con frecuencia, en la autopsia,
considerable dilatacién de estos érganos. La
piel y los apéndices cutdneos muestran
atrofia, especialmente en las zonas donde
existen lesiones macroscépicas; ademds, la
piel presenta lesiones caracterizadas por
hiper y paraqueratosis. La atrofia de los

Fi1a. 1.—Anemia en una nifia de veintidds meses
de edad con S.P.1.
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LEGHE BANANO VEGETALES

La sola administracién de leche semi-descre-
mada di6 por resultado una pronta respuesta
reticulocitaria, acompafiada de un aumento del
recuento de glébulos rojos. El descenso inicial se
debié a la hidratacién. Al administrarse un suple-
mento de hierro al final del periodo ilustrado en
esta figura, se obtuvo una segunda respuesta
reticulocitaria, recobrando su normalidad el
volumen corpuscular medio.
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foliculos de la tiroides y disminucién de la
sustancia coloide, unida a una fibrosis inters-
ticial, parecen ser especialmente intensas
en los casos centroamericanos (2). Esto estd
relacionado probablemente con la alta
incidencia de bocio endémico en estas
regiones, aun cuando también en Africa se
han descrito alteraciones de la tiroides (3).
La corteza suprarrenal muestra atrofia y
disminucién de lipidos. Algunas veces se ha
observado degeneracién grasienta de los
tubuli renales.

HALLAZGOS HEMATOLOGICOS

Un hallazgo constante en los casos de
S.P.I. es una anemia ligera o moderada, que
puede ser de tipo microeftico, normocitico o
macrocitico. Opinamos gue la anemia bésica,
agociada con la deficiencia de proteina de
este sindrome, es de tipo normocitico o
ligeramente macrocitico, con hipoplasia de
la serie eritroblastica en la médula dsea.
Dicha anemia responde ficilmente a la simple
alimentacién con leche descremada, tal como
lo determina la marcada respuesta reticulo-
citaria y la reaparicién de actividad eritro-
bléstica en la médula dsea, seguidas de un
aumento del ndmero de glébulos rojos
(Fig. 1).

La uncinariasis o el paludismo crénico
pueden ser causantes de anemias microciti-
cas hipocrémicas, las cuales requieren
suplementacién de hierro para su respuesta
terapéutica satisfactoria. Aun cuando Ila
anemia sea normocitica o maecrocitica, es
probable que las reservas de hierro sean
insuficientes. Al menos, hemos visto a
menudo anemias macrociticas que se trans-
forman en microciticas en los casos en que
el tratamiento dietético se continud sin la
administracién suplementaria de hierro.

HALLAZGOS PARASITOLOGICOS

En general, la frecuencia de pardsitos
intestinales encontrados, es la misma que la
observada en nifios sin S.P.1. pertenecientes
al mismo grupo socioecondémico.

Indudablemente, la infestacién parasitaria
ayuda al desarrollo del 8.P.I. por su inter-
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ferencia con la utilizacién de los alimentos,
pero no se dispone todavia de estudios
experimentales que lo demuestren y el
desarrollo del sindrome no depende de la
presencia de ninguna especie de pardsitos
intestinal en particular o de una combina-
cidn de parisitos.

HALLAZGOS BACTERIOLOGICOS

A través de los estudios efectuados en el
INCAP se han identificado organismos del
género Shigella en 9,4% de 32 casos de
S.P.1., pero ésta es la misma frecuencia con
que dichos gérmenes se aislaron en pacientes
hospitalizados en la misma época, y que no
sufrfan del sindrome. Sin embargo, ya que
la diarrea afecté a los enfermos por varias
semanas antes de su hospitalizacién, las
probabilidades de encontrar Shigella o
Salmonelle son muy pocas, aun cuando la
diarrea sea de origen bacteriano. A pesar de
que los resultados de los exdAmenes bacterio-
16gicos son relativamente negativos, con-
sideramos como muy probable que las
diarreas infecciosas desempefien un impor-
tante papel en la cadena que conduce al
nifio que sufre de desnutricién crénica a la
franca aparicién del S.P.I. Tal hecho ha sido
discutido ya en detalle en publicaciones
previas (4, 5).

HALLAZGOS BIOQUIMICOS
Protetnas totales en la sangre

Estén de acuerdo todos los investigadores
en el hecho de que las proteinas séricas
totales son bajas en los casos de S.P.I. y en
que, si el paciente ha de recuperarse, los
niveles deben recobrar su normalidad en el
término de dos a tres semanas a partir de la
iniciacién de un buen tratamiento dietético.
TLa disminucién de las proteinas se debe
principalmente a un descenso de la albtimina
sérica, y por consiguiente, la dosificacién de
la albimina constituye una medida ligera-
mente més sensitiva de respuesta a la
terapia. Puesto que también se ha observado
que el porcentaje de globulina total presenta
un aumento, la relacidén alblimino-globulina
estd invertida antes de iniciar el tratamiento,

restaurdndose su normalidad con dicho
tratamiento.

Estudios electroforéticos (6, 7, 8, 9) han
demostrado que el aumento de globulinas
ocurre en la fraccién alfa, particularmente
en la alfa, , asf como en la globulina gamma.
El componente globulina beta se presenta
poco afectado. Dean y Schwartz (6) han
comunicado en varios easos un componente
desconocido que emigra entre las fracciones
de globulina alfa, v beta. En estudios elec-
troforéticos més detallados, Close (7)
informa que las curvas sugieren varias
fracciones proteicas adicionales, las que
pueden representar, ya componentes nor-
males que se hacen visibles debido a los
bajos valores de la albimina, o bien frac-
ciones anormales desconocidas.

Vitaminas en la sangre

Vitaming A y Caroteno: En la América
Central hemos encontrado consistentemente
niveles séricos excesivamente bajos de
caroteno y vitamina A (5, 8). En el Cuadro
No. 1 se presentan los valores obtenidos,
usando el método de Bessey y colaboradores
(10), en 9 casos recientemente hospitalizados.
Con la implantacién de una terapia dietética
adecuada, los wvalores recobran limites
esencialmente normales en el curso de dos a
tres semanas. Ya que la deficiencia de
vitamina A es comun en la América Central,
pero no en todas las zonas del mundo en
donde este sindrome ocurre, no puede
asegurarse que los bajos niveles séricos de
vitamina A y de caroteno son un hallazgo
constante. Sin embargo, también Moore y
Sharman (11) y Trowell, Moore y Sharman,
en Uganda (12), han informado de valores
muy bajos de caroteno en el S.P.1.

En vista del descenso de la actividad
enzimatica duodenal, asi como de otros
trastornos de las funciones gastro-intesti-
nales, que serdn discutidos méds adelante,
no sorprende encontrar que la absorcién de
vitaminas liposolubles es marcadamente
anormal. En nuestros estudios, 75.000 micro-
gramos de palmitato de vitamina A en
aceite, administrados por sonda géstrica a
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F1G. 2.—Niveles séricos de vilamina A en casos
de S.P.I. después de la administracion oral de
palmitato de vitamina A.
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La administracién de una sola dosis de 75.000
pg. de palmitato de vitamina A, por medio de
sonda gdstrica, no produjo respuesta alguna en
casos agudos de S.P.I. a su ingreso al hospital,
aun cuando ingirieron alimentos dos horas des-
pués de habérseles suministrado la vitamina. Al
repetirse esta prueba cinco dias después de ha-
berse iniciado el tratamiento, se obtuvo un mar-
cado aumento de los niveles séricosde vitamina A.

nifios econ S.P.JI., no produjeron efecto
evidente sobre los niveles séricos de esta
vitamina en las 5 horas subsiguientes, aun
cuando, como sugiere Mendeloff (13), se les
proporcionara una comida 2 horas después
de habérseles suministrado la vitamina. Tal
como se ilustra en los tres casos de la Fig. 2,
se observd una respuesta marcada y pronta

Cuapro No. 1.—Conceniracién de vitaminas en
el suero sanguineo de pacientes de S.P.I.

Contenido en 100 ml.
Constituyentes No.
Al in- | Ya recu-
greso perados
Caroteno (ug.) 9 5,0 | 139*
Vitamina A (pg.) 9 12,8 | 34,1%
Vitamina E (mg.). 7 0,39 0,64*
Tiaminal (ug.).. .. . . 4 5,23 6,83*
Riboflavina “libre’”? (ug.) 9 0,59 1,82*%
Riboflavina total (ug.). .. 9 1,58 3,79%

! Determinada en sangre integra—el resto de
las dosificaciones se hicieron en suero.

2 Riboflavina libre, més una cantidad minima
de flavina mononucleétido.

* Diferencia significativa al nivel del 19,

SINDROME PLURICARENCIAL DE LA INFANCIA 277

a esa misma prueba, repetida cinco dias
después de haberse iniciado el tratamiento.

Vitamina E: Segin puede apreciarse en
el Cuadro No. 1, los niveles séricos de
vitamina E, determinados por el método de
Quaife y colaboradores (14), son relativa-
mente bajos al ingresar el nifio al hospital,
pero también suben marcada y prontamente
con el tratamiento. Trowell, en Uganda (12),
también informa de bajos valores de vi-
tamina E en el suero y cree que reflejan la
insuficiencia general de la absorcién intesti-
nal, indicada, ademds, por los hallazgos ya
descritos en lo que respecta a vitamina A y
a caroteno.

Tiamina: No se ha informado previamente
de valores de tiamina en la sangre de nifios
con S.P.J. Las cifras presentadas en el
Cuadro No. 1 se obtuvieron por el método
de Burch y colaboradores (15) y, segtn
puede apreciarse, no podrian considerarse
como bajas. Sin embargo, si se observa un
aumento significativo después de tres a cinco
semanas de tratamiento en el hospital.

Riboflavina: En lo que respecta a los
niveles séricos de riboflavina, sélo han sido
mencionados previamente por este labora-
torio, donde se encontré que los valores
promedios caen dentro de los limites nor-
males (5, 8). En el Cuadro No. 1 se muestran
los valores promedios de riboflavina total y
“libre” obtenidos recientemente. Los niveles
individuales varfan mucho desde valores
extremadamente bajos, hasta otros tan altos
o m4as atn que los encontrados en individuos
normales. Esto se observa en ambas frac-
ciones, es decir, en la “libre” o no hidrolizada
(riboflavina libre, mas flavina mononucles-
tido) y en la riboflavina total (fraccién no
hidrolizada mésflavina adenina dinucledtido)
dosificadas por el método de Burch y
colaboradores (16). Su aumento con el
tratamiento es significativo, probablemente
debido al alto contenido de riboflavina de la
leche, administrada en grandes cantidades
como medida terapéutica.

Acido ascérbico: Aun cuando este labora-
torio ha informado previamente sobre
valores séricos de dcido ascérbico que caen
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dentro de los limites normales (5, 8), éstos
han sido omitidos de! Cuadro No. 1 por
haber encontrado que la situacién es més
compleja de lo que al principio se sospechara.
En muchos casos obtuvimos valores de
4cido aseérbico muy elevados por el método
de Lowry y colaboradores (17), con la
modificacién sugerida por Goodland y
colaboradores (18). Al presente parece
probable que estos altos valores observados
en algunos casos de S.P.I. constituyan un
artefacto debido a cierta sustancia ain no
identificada. Sea cual fuere la causa, los
valores aparentes de 4cido ascérbico obser-
vados en los casos en que se presentan
injcialmente altos, bajan de un modo mar-
cado en los primeros dias a contar del
comienzo del tratamiento, antes de ascender
a los valores esencialmente normales en-
contrados al dar de alta al paciente. Hasta
hoy ningtn otro laboratorio ha informado

sobre valores de 4cido ascérbico en casos de
S.P.I.

Vitaminas en los tejidos

Hemos llevado a cabo determinaciones de
vitamina A en el higado de 9 casos de S.P.I.
mediante una adaptacién de los métodos de
Sobel y Werbin (19), y de Ames y colabora-
dores (20). Los resultados presentados en el
Cuadro No. 2, son excesivamente bajos en
comparacién con los de un nifio muy bien
nutrido y con los de otro cuyo estado nu-
tricional era relativamente bueno, los mis-
mos casos que hasta ahora nos ha sido
posible estudiar.

Los valores de niacina obtenidos por el
método microbioldgico de la Farmacopea de
los Estados Unidos de Norte América (21),
los de tiamina por el método de Hennessey
y Cerecedo (22) y los de riboflavina por el
método de Hodson y Norris (23), todos
fueron muy semejantes a los observados en
el nifio que se considers se encontraba en un
estado nutricional bastante bueno. Dichos
niveles difirieron significativamente de los
hallados en el nifio en excelente estado
nutricional sélo en que los valores de
niacina fueron més bajos. Se considera que

Cuabpro No. 2.—Concenliracién de algunos
constituyentes hepdiicos en casos de 8.P.1. (en 100
g. de tejido fresco).

|

Modera- ]li’gcti.

Constituyente ()S 515105 dag}g;te f‘tl%si?
nutride cional
leaso | 1'easo

n s
Tiamina (mg.) 0,09, 0,06/ 0,08 | 0,12
Riboflavina (mg.) 0,68 0,14 0,82} 0,56
Niacina (mg.) 5,84 218 7,80 | 13,23
Vitamina A (mg.) ..| 3,50 2,63| 13,23 | 95,65
Proteina (g.) .. |10,9 1,4 | 15,2 18,7
11,74 2,6 4,4

Grasa (g.) L. .24,7

1 La gran desviacién estdndar se debe al bajo
valor de 9,09, pocas veces encontrado. Il reslo
de los valores oscilaron entre 18,6 y 37,1.

se debe tener cautela en la interpretacién de
estos datos, hasta que se obtengan mds
informes acerca de la variacién de tales
valores en nifios normales.

Minerales en la sangre

Los valores promedio del calcio sérico en
13 casos agudos de S.P.I., recientemente
estudiados por nosotros, fueron de 10,1 mg./
100 ml. (s 2,0)*. En 11 de estos casos, los
valores de fésforo sérico fueron de 3,74 mg./
100 ml. (5 0,7). Ambos promedios son simi-
lares a los encontrados en el Congo Belga
(24). Aun cuando se considera que estos
valores caen dentro de los limites normales,
en el Brasil (25) y en Egipto (26) se han
encontrado valores ligeramente inferiores de
calcio.

Enzimas en la sangre

Fosfatasa alcalina: Al ser hospitalizados,
los nifios con S.P.I. presentan bajos valores
promedios de fosfatasa alcalina, los que
suben rdpidamente con el tratamiento (5,
6, 8). Esto lo ilustran las cifras en el Cuadro
No. 3 obtenidas por el método de Bessey y
colaboradores (27). Dean (28, pidg. 51) ha

* Estos andlisis se llevaron a cabo en el Instituto
Agropecuario Nacional de Guatemala, con la
colaboracién del Dr. Robert L. Squibb, Jefe del
Departamenio de Zootecnia y Nutricién Animal
de dicha Institucién.
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Cuabpro No. 3.—Actividad de enzimas en el
suero sanguineo en casos de S.P.1.

‘ Unidades en 100 ml.
de suero

Enzima No.
Al Ala
ingreso salida
Amilasat . ... . ..., 15 | 41 114*
Fosfatasa alealina®. ... ... 22 2,66 5,16%
Pseudocolinesterasa?. . ... 4 a,36 1,28%

! Unidades Smith y Roe (30).

2 mM./1/hr. de para-nitrofenol (27).

3 Unidades Mitchell (32).

* Diferencia significativa al nivel del 1%,.

demostrado que, en alguncs casos, existe
realmente un ligero descenso de la fosfatasa
alcalina al principio del tratamiento, des-
censo que también se observa en la mayoria
de los casos cenfroamericanos. Dicho autor
atribuye este fenémeno a la existencia de
dos fracciones, una activada por magnesio
v la otra inhibida por cianuro, las que
presentan al principio niveles relativamente
altos, mientras que la fosfatasa alcalina
primordial del suero sanguineo es baja. Con
el tratamiento, las dos primeras descienden
rapidamente, y la ltima se eleva.

Amilasa, lipasa y esterasa: La dosificacién
en el suero sanguineo de estas enzimas, que
son principalmente de origen pancredtico,
constituye un indicio dtil de la alteracién
funcional del pancreas por efecto de este
sindrome.

Investigadores en Uganda (6), en el
Congo Belga (29), y nuestro grupo en la
América Central (8) han encontrado bajos
valores de amilasa sérica en los casos de
S.P.I. y estdn de acuerdo en que su rdpido
ascenso es uno de los mejores indicios de
recuperacion inicial. En el Cuadro No. 3 se
presentan los valores representativos ob-
tenidos por el método de Smith y Roe (30).
En la mayor parte de los casos fatales in-
vestigados por nosotros, hemos observado
que la amilasa es muy baja y que no se
eleva con el tratamiento.

En la India, Srinivasan y Patwardbhan (31)
han estudiado la lipasa y la esterasa del
suero. y encontraron valores bajos en los
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casos de S.P.I. agudo, pero se elevan con el
tratamiento. La esterasa sérica ha sido de-
terminada también por Dean en Uganda (6),
quien obtuvo los mismos resultados.

Pseudocolinesterasa: En el Cuadro No. 3
se muestran también los valores iniciales de
pseudocolinesterasa y su elevacidén después
del tratamiento. Para su determinacién se
utilizé una micro-adaptacién del método de
Reingold y colaboradores (32). Estos hallaz-
gos son los mismos que se obtuvieron en
Gambia (33), en Jamaica (34, 35) y en
Uganda (6).

Enzimas duodenales

Autores en el Brasil (36), Turquia (37),
Africa (38), India (39) y México (40) han
descrito el drastico descenso de la actividad
de las enzimas duodenales en los casos de
S.P.I. agudo. Los valores de la amilasa, de
la lipasa y de la tripsina son afectados y
bajan casi hasta cero, y regresan ripida-
mente al valor normal en los primeros 10
dias de tratamiento.

Enzimas en los tejidos

Waterlow ha estudiado la actividad de la
pseudocolinesterasa en tejidos obtenidos por
biopsias hepéiticas practicadas en nifios
malnutridos en Gambia (33). Segun él, dicha,
actividad es baja inicialmente, pero aumenta
en mds del 100% al administrar a los nifios
una dieta de leche. En un trabajo posterior,
el mismo autor informé que la citocromo-
oxidasa y la dehidrogenasa lactica no eran
afectadas, pero que si es posible que se
eleve la transaminasa en el higado (34).
Sriramachari y Ramalingaswami (41), en
la India, determinaron histoquimicamente
la actividad de la fosfatasa alcalina del
te]ido hepatico obtenido por biopsia, y
encontraron que, en los casos de S.P.I. ésta
se presentaba aumentada, pero que dismi-
nuia con el tratamiento.

Ofros hallazgos bioquimicos en la sangre

Colesterol: Tanto en Uganda (6) como en
el Congo Belga (29) el nivel de colesterol
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sérico de los casos de S.P.I. es muy bajo,
promediando aproximadamente 88 mg./100
ml. y aumentando marcadamente con el
tratamiento. La relacién del colesterol libre
al total descendi6 ripidamente en las
primeras dos semanas, y se mantuvo después
més o menos constante. Estudios realizados
en el Brasil (25) y en Marruecos (42)
también arrojaron bajos niveles de colesterol
en los casos de S.P.1.

Lipidos: Van Der Sar, en Curacao (43),
encontré valores clevados de lipidos séricos
“totales” en nifios con 8.P.I. Por otra parte,
los niveles de fosfolipidos obtenidos por
Carvalho en el Brasil (36) fueron bajos.

Urea: Dean y Schwartz, en Uganda (6)
comunicaron un promedio bajo de urea
sérica, de 16,2 mg./100 ml., al principio del
tratamiento, pero aumentd después a valores
que excedian el nivel normal, que es de 20 a
25 mg./100 ml.

Otros hallazgos bioquimicos en los tejidos

Los resultados preliminares en cuanto al
contenido de proteina y de grasa en el
higado de nifios con S.P.I., se muestran
también en el Cuadro No. 2. Los altos
contenidos de grasa concuerdan con los
encontrados en Gambia (44), Uganda (45),
Africa Occidental Francesa (46) e India (47).
En este dltimo pais se han observado tam-
bién cantidades elevadas de colesterol en el
higado (41, 47).

Los investigadores del Africa Oeccidental
Francesa (46) encontraron normal el con-
tenido de metionina, tanto en el higado
como en el musculo. Los bajos valores
proteicos citados en el Cuadro No. 2 estdn
de acuerdo con los hallados en Jamaica (34)
v en el Afriea Occidental Francesa (46). En
la evaluacién de la actividad enzimética,
Waterlow ha determinado también que el
dcido ribonucléico en el higado es bajo en
relacién al 4cido desoxiribonucléico, y que
aumenta con el tratamiento (28, pdg. 31), lo
que evidencia el aumento que, debido a la
terapia, experimenta la proteina citoplds-
mica.
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CAMBIOS FISIOLOGICOS
Balance del nitrégeno

Un estudio reciente de 44 experimentos
de balance del nitrégeno, cada uno de 2
dias de duracién, practicados en nifios del
Congo Belga afectados gravemente por el
sindrome pluricarencial de la infancia (48),
dié balances positivos. Mds o menos la
mitad del nitrégeno ingerido se retuvo al
administrar hasta 3,6 g. de proteina de leche
por xg. de peso. Estas cifras son andlogas a
las preliminares obtenidas por nosotros en
nifios, después del perfodo inicial de recupe-
racién. Dean menciona el caso de un nifio
afectado por el sindrome, que absorbié 72 y
79%, respectivamente, del nitrégeno ad-
ministrado al comenzar y al finalizar un
periodo de 25 dias de tratamiento (49). En
la India, se estudiaron nifios malnutridos,
aunque no nhecesarlamente afectados de
8.P.I. (50, 51). Se encontré que presentaban
un balance positivo de nitrégeno, a pesar
de recibir s6lo una ingesta proteica total de
1,2 g. por xg. de peso, provista por una
dieta vegetariana pobre, la cual contenia
arroz. También se han encontrado balances
positivos en nifios afectados de S.P.I., del
Africa Occidental (52) y de México (53). En
este tdltimo pais, se ha informado que los
nifios que se hospitalizan a consecuencia del
sindrome, absorben escasamente el nitrégeno
vy excretan, por la orina, un exceso de la
cantidad absorbida. Bray (52) cita testi-
monios para demostrar que hifios africanos
alimentados con una dieta pobre, retienen
ung mayor porcién del nitrégeno total con-
tenido en la misma que nifios estadouniden-
S€S 0 europeos.

El metabolismo de los aminodeidos

La mayoria de los escasos datos de que
se dispone acerca del metabolismo de los
aminoécidos por los casos de S.P.I. proceden
del laboratorio de Holt (54). Estos hallazgos
preliminares indican que la excrecién de
treonina por la orina es baja, y que las
relaciones de isoleucina a leucina, y de
fenilalanina a tirosina son més altas que lag
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normales. Puesto que se ha demostrado ya
que una mezcela de 18 aminodcidos es sufi-
ciente para lograr la recuperacién inicial
(55), parece cada vez més probable que la
deficiencia de uno o m#s aminodcidos
espeeificos, o su falta de equilibrio, sea la
causa principal de las manifestaciones
bésicas del sindrome clinico.

Balance de grasa

Se obtuvieron los balances de grasa en 45
nifios con S.P.I. estudiados en el Congo
Belga (48) con ingestas que variaban de 0,5
a 5,6 g. por xg. de peso; dichos balances
dieron una retencidén de 82%, valor con-
siderado “‘inferior a lo normal”. Dean, en
Uganda (49), publica los resultados del
estudio de un nifio a quien durante 25 dias
se le administré una dieta de soya y banana,
y cuya absorcién inicial de grasa aument6
del 86 al 96 %. Holt (53) informa sobre los
resultados de un caso estudiado en Ia
Ciudad de México, cuya absorcién inicial era
de 50 % y la final alcanzé el 80 % después de
6 semanas de tratamiento. En un caso sujeto
a tratamiento por 6 semanas encontramos
ung retencién de grasa de 71 %. Otro caso,
que conftrajo ligera diarrea durante parte
del estudio de halance, de 5 dias de duracién,
retuvo dnicamente el 60% de la grasa in-
gerida.

Investigaciones hechas en Africa del Sur
(56), en Uganda (38), Dakar (57), el Congo
Belga (24), Ceylan (58), India (28, pag. 186)
v Curacao (43), hacen referencia a la esteato-
rrea, que es comun en los casos de S.P.I1.

Volumen sanguineo

En México, Gémez y colaboradores han
estudiado 51 nifios que presentaban signos
de S.P.1. (59}, por el método de dilucién del
azul de Evans, y concluyen que, en la
malnutricién, el fldido extracelular (espacio
de tiocianatos) y el volumen plasmético
calculado en gramos por kilogramo de peso
corporal, estaban aumentados. Sin embargo,
cuando existe edema, siempre ofrece poca
seguridad la seleccién del peso corporal que
debe usarse en la férmula para calcular el
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volumen sanguineo y el peso correcto al que
el volumen debe correlacionarse.

En nuestros estudios encontramos casos
que, a pesar del edema, presentaban signos
clinicos de deshidratacidén, segtin determina-
ciones basadas en la condicién de las mem-
branas mucosas, de los ojos y la piel. Esta
sospecha clinica es afianzada por el descenso
inicial de los valores hematolégicos, frecuen-
temente observado, y el cual se ilustra en la
Fig. 1.

Los electrolitos

De acuerdo con los trabajos realizados en
Africa del Sur (60) y en Uganda (61), parece
definitivo que el S.P.I. se encuentra asociado
a bajos niveles séricos de potasio. Aun
cuando esto pueda deberse inicialmente a
la diarrea, se ha dicho que la terapia pro-
teica sin suplemento de potasio en los casos
agudos del sindrome da por resultado una
deficiencia de este elemento (61). En la
India (62) y en el Congo Belga (24) también
se ha informado sobre valores relativa-
mente bajos de los cloruros del plasma.

La funcion renal

Gopalan (28, pag. 37) manifiesta que sélo
5 de 26 nifios con edema nutricional no
tratado, estudiados en la India, tuvieron una
excrecién urinaria normal de 24 horas,
mientras que la mayoria del resto presentd
oliguria pronunciada. Esta ha sido también
nuestra experiencia clinica en casos agudos

de S.P.I.

La funcion cardiaca

En México (63), Africa del Sur (64) y el
Congo Belga (24), se ha informado sobre
electrocardiogramas anormales consistentes
principalmente en bajo voltaje y otras
anomalias menores.

Gopalan (28, pdg. 127) informa de que en
la India, no sélo hallé una profunda dis-
minucién de la amplitud de todas las
desviaciones, sino también una prolongacién
ocasional del espacio QT. Rara vez se presen-
tan anormalidades en el ritmo.
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Hallazgos endocrinoldgicos

Se han realizado muy pocos estudios sobre
las alteraciones endocrinolégicas debidas al
sindrome. Gopalan atribuye la oliguria del
8.P.1. a la incapacidad del higado de destruir
la hormona antidiurética (28, pidg. 37).
Ciertas caracteristicas del “sindrome de
recuperacién” descrito en México por Gémez
y colaboradores (65), especialmente las
alteraciones del recuento de eosinéfilos, ast
como la hipertricosis, han sido atribuidos a
la rapidez con que la funcién de la pituitaria
recobra su normalidad.

Se han efectuado varios estudios excelentes
acerca de las consecuencias endocrinolégicas
de una malnutricién crénica grave en adul-
tos, los que, aun cuando pertinentes al tema,
nos es imposible revisar en este trabajo (66,

67, 68).

8U ETIOLOGIA Y 8U RELACION CON
EL MARASMO

El sindrome pluricarencial de la infancia,
en su forma cldsica, ocurre en nifios cuya
ingesta calérica no es necesariamente
escasa, pero cuya ingesta proteica es en gran
medida inadecuada en calidad y cantidad.
Sin embargo, muchos nifios de 4reas poco
desarrolladas sufren de una deficiencia muy
intensa tanto de calorias como de proteinas,
asi como de otros nutrimentos, de lo que
resulta el sindrome conocido como marasmo.
Jelliffe (69) sefiala que el estudio clinico del
marasmo ha sido, hasta cierto punto,
abandonado, debido a que carece de algunos
de los sorprendentes aspectos del 8.P.1. Debe
entenderse claramente que muchas de las
caracteristicas del sindrome pluricarencial
de la infancia, incluyendo una proporcién
considerable de los hallazgos bioquimicos y
fisiol6gicos, se pueden presentar también en
los casos de marasmo. En México (70) y en
Jamaica (35) se ha prestado gran atencién
a este problema y actualmente se encuentra
sujeto a intensas investigaciones por nuestra
parte. No sera posible indicar qué proporeién
de los hallazgos se limitan a una u otra de
estas condiciones hasta no haber concluido

estudios minuciosos sobre el marasmo, com-
parables a los ya descritos acerca del S.P.1.

Aun cuando esto puede llevarse a cabo,
el problema es, en cierta forma, académico,
ya que puede ocurrir y de hecho ocurre
cualquier grado de transicién entre el
marasmo y el S.P.I. clasico. En realidad, la
gran mayoria de los casos de S.P.I. de la
América Latina, de la India, del Congo
Belga y muchas otras éreas del mundo
representan justamente tal combinacién de
sindromes, y esta combinacién se denomina
el tipo mardsmico del sindrome pluricarcencial
de la infancia. Nuestro conocimiento actual
de estas condiciones no justifica intento
alguno de nuestra parte de discutir separa-
damente en el presente informe las carac-
terfsticas bioquimicas y fisiolégicas del tipo
clasico y del tipo mardsmico de S.P.I. Las
diferencias clinicas mas concluyentes parecen
ser el marcado grado de desgaste muscular
observado en el 8.P.I. del tipo mardsmico,
juntamente con la pérdida de la grasa
subcutdnea, que se hace visible al desapa-
recer el edema. Las diferencias en los ante-
cedentes dietéticos y sociales de ambas
formas de desnutricién han sido revisadas
en detalle por Autret y Behar (4) y por
Trowell y colaboradores (45).

El presente trabajo no tiene el propésito de
discutir la etiologfa del S.P.I., pero es ohvio
que, a medida que nuestro conocimiento del
sindrome aumenta, més aspectos del mismo,
que son variantes locales o hallazgos incons-
tantes, estan siendo relacionados con factores
especificos, aparte de la deficiencia proteica.
Asi, gradualmente van siendo cada vez més
claras las caracteristicas primarias de la
deficiencia de proteinas, comin a todos los
casos y formas del S.P.I. Kl reciente trabajo
de Brock y colaboradores llevado a cabo en
Africa del Sur (55) es una contribucién de
importancia en tal respecto, pues mucstra
que, con la sola administracién de una
mezcla de aminodeidos puros, se produce
rdpidamente una recuperacién inielal satis-
factoria, asi como la desaparicion de los
principales signos y sintomas clinicos.

~b
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EL TRABAJO FUTURO

El trabajo futuro que el S.P.I. requiere,
parece que deberia extenderse en dos
direcciones complementarias:

1. La adopcién de medidas profildcticas
practicas por medio de las cuales los nifios
pequefios puedan recibir mayores cantidades
de proteina biolégicamente adecuada.

2. La identificacién de factores etiolégicos
especificos asociados con el sindrome bésico
v con los diversos signos y sintomas concomi-
tantes de cardcter variable o local.

Las medidas profildcticas incluirin necesa-~
riamente el uso de fuentes proteicas, tanto
de origen vegetal como animal, y la identi-
ficacion de factores etiolgicos guiard al
investigador al complejo aspecto de las
deficiencias especificas de aminodcidos y sus
interrelaciones con otros aminodcidos, con
las vitaminas y con la relativa disponibilidad
de calorias.

RESUMEN

Se sefialan brevemente las caracteristicas
clinicas y patoldgicas de la enfermedad
denominada en la América Latina sindrome
pluricarencial de la infancia, y kwashiorkor,
en muchas otras partes del mundo, y se
revisan en detalle la informacién bioquimiea
v la fisioldgica de que al presente se dispone
en relacién con dicho sindrome.

Datos procedentes de estudios realizados
en la América Central, en lo que concierne
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a los diversos aspectos de la enfermedad,
no descritos con anterioridad, indican que
ni los niveles de tiamina en la sangre ni los
niveles séricos de riboflavina total y “libre”
se encuentran disminuidos. Se hace referen-
cia al hecho que, al ser hospitalizados, los
pacientes de S.P.I. presentaban una ab-
sorcién muy pobre de vitamina A cuando
ésta era administrada por via oral, en com-
paracién con la absorcién normal que tu-
vieran después de 5 dias de tratamiento. Se
presentan los resultados de los anilisis de
vitamina A, caroteno, niacina, tiamina y
riboflavina practicados en el higado de 7
casos fatales de S.P.I. También se ilustra la
excelente respuesta hematolégica a la
terapia proteica de las anemias normocitica
o ligeramente macrocitica més frecuente-
mente encontradas.

Se hace énfasis en la transicién ininte-
rrumpida entre el sindrome pluricarencial
de la infancia cldsico y al marasmo, advirtién-
dose que muchas de las llamadas caracteris-
ticas del S.P.I. también pueden encontrarse
en el marasmo.

RECONOCIMIENTO

Parte del presente trabajo se llevdé a cabo con
subvenciones provistas por la Nutrition Founda-
tion y Williams-Waterman Fund of the Research
Corporation. En la actualidad, esta investigacién
recibe ayuda financiera del National Institute of
Arthritis and Metabolic Disease of the United
States Public Health Service, Subvencién No.
A-981,

REFERENCIAS

(1) Protein Requirements and their Fulfillment in
Practice. Informe de la Conferencia cele-
brada en Princeton, New Jersey, 1955,
patrocinada conjuntamente por la Organi-
zacién para la Alimentacién y la Agricul-
tura, la Organizacién Mundial de la Salud
vy la Fundacién Josiah Macy, Jr., Nueva
York. En prensa, 1956.

(2) Tejada Valenzuela, C.: Informe preliminar
sobre hallazgos patolégicos en el sindrome
pluricarencial de la infancia en Guatemala,.
Rev. Col. Méd. Guat., 6:1, 1955.

(3) Davies, J. N. P.: The essential pathology of
Kwashiorkor, Lancet, 254:317, 1948.

() Autret, M., v Behar, M.: Sindrome polica-
rencial infantil (Kwashiorkor) ¥ su preven-

cién en la América Central. FAO, Estudios
sobre Nutricién No. 13—Organizacién de
las Naciones Unidas para la Agricultura y
1a Alimentacién, Roma, Italia, marzo, 1955.

(5) Scrimshaw, N. S.; Behar, M.; Pérez, C., ¥
Viteri, F.: Problemas nutricionales en los
nifios de Centro América y Panam4. Iné-
dito. Se publicars en este Boletin.

(6) Dean, R. F. A., y Schwartz, R.: The serum
chemistry in uncomplicated Kwashiorkor.
Brit. Jour. Nulrttion, 7:131, 1953.

(7) Close, J.: Etude électrophorétique des pro-
téines sériques de cas de Kwashiorkor. Ann.
Soc. Belge Méd. Trop., 33:185, 1953.

(8) Serimshaw, N. 8.; Behar, M.; Guzmén, M.;
Viteri, F., y Arroyave, G.: Hallazgos bio-



284 BOLETIN DE LA OFICINA SANITARIA PANAMERICANA

qufmicos ¥ hematolégicos en el sindrome
pluricarencial de la infancia (Kwashior-
kor). Suplemento No. 2 del Boletin de la
Oficinag Sanitaria Panamericana, “Publica-
ciones Cientificas del Instituto de Nutri-
cién de Centro América y Panami’, pdg.
21, 1955,

(9) Anderson, C. G., y Altmann, A.: The electro-
phoretic serum-protein pattern in malig-
nant malnutrition, Lancet, 260:203, 1951,

(10) Bessey, O. A.; Lowry, O. H.; Brock, M. J.,
v Lépez, J. A.: The determination of vita-
min A and carotene in small quantities of
blood serum, Jour. Biol. Chem. 166:177,1946.

(11) Moore, T., vy Sharman, I. M.: Vitamin A
levels in health and disease, Brit. Jour.
Nutrition, 5:119, 1051.

(12) Trowell, H. C.; Moore, T., y Sharman, I. M.:
Vitamin E and carotenoids in the blood
plasma in Kwashiorkor, Ann. N. Y. dcad.
Sec., 57:734, 1954 (Citado de Biol. Absi.,
29:28286, 1955).

(13) Mendeloff, A. I.: The effects of eating and of
sham feeding upon the absorption of vita-
min A palmitate in man, Jour. Clin. Invesi.
33:1015, 1954,

(14) Quaife, M. L.; Scrimshaw, N. 8., y Lowry,
O. H.: A micromethod for assay of total
tocopherols in blood serum, Jouwr. Biol.
Chem., 180:1229, 1949.

(15) Burch, H. B.; Bessey, O. A.; Love, R. H., y
Lowry, O. H.: The determination of thia-
mine and thiamine phosphates in small
quantities of blood and blood cells, Jour.
Biol. Chem., 198:477, 1952.

(16) Burch, H. B.; Bessey, O. A., y Lowry, 0. H.:
Fluorometric measurements of riboflavin
and its natural derivatives in small quanti-
ties of blood serum and cells, Jour. Biol.
Chem., 175:457, 1948,

(17) Lowry, O. H.; Lépez, J. A., y Bessey, O. A.:
The determination of aseorbie acid in small
amounts of blood serum, Jour. Biol. Chem.,
160:609, 1945.

(18) Goodland, R. L.; Sealock, R. R.; Scrimshaw,
N. 8., y Clark, L. C.: Interference with the
ultramicro ascorbic acid method of Lowry,
Lopez and Bessey, Science, 109:494, 1949.

(19) Sobel, A. E., y Werbin, H.: Activated glycerol
dichlorydrin. A new eolorimetric reagent
for vitamin A, Indust. Eng. Chem. Anal. ed.,
18:570, 1946.

(20) Ames, S. R.; Risley, H. A., y Harris, P. L.:
Simplified procedure for extraction and
determingtion of vitamin A in liver, Anal.
Chem., 26:1378, 1954.

(21) Farmacopea de los Estados Unidos de Norte
América, revision No. 14, 1950.

(22) Hennessey, D. J., y Cerecedo, L. R.: The

determination of free and phosphorylated
thiamine by a modified thiochrome assay,
Jour. Am. Chem. Soc., 61:179, 1939.

(23) Hodson, A. Z., y Norris, L. C.: A fluorometrie
method for determining the riboflavin con-
tent of foodstuffs, Jour. Biol. Chem.,
131:621, 1939.

(24) Dricot, C.; Beheyt, P., y Charles, I.: Contri-
bution a I’6tude du Kwashiorkor (Mbuaki
du Kwango), Ann. Soc. Belge Méd. Trop.,
31:581, 1951 (Citado por Holemans, K. y
Lambrechts, A., Ref. 48).

(25) Carvalho, M.; Pinto, A. G.; Schmidt, M. M.;
Potsch, N., y Costa, N.: Distrofia pluri-
carencial hidropigénica, Jour. Pediat. Rio
de Jan., 11:395, 1945,

(26) Hanafy, M.: Jour. Roy. Egypt. Med. Assn.,
34:470, 1951 (Citado por Trowell, Davies
y Dean, Ref. 45).

(27) Bessey, 0. A.; Lowry, O. H., y Brock, M. J.:
A method for the rapid determination of
alkaline phosphatase with five cubie milli-
meters of serum, Jour. Biol. Chem., 164:321
1946.

(28) “Protein Malnutrition”. Informe de la Con-
ferencia celebrada en Jamaica, 1953, patro-
cinada conjuntamente por la Organizacién
para la Alimentacién y la Agricultura, la
Organizacién Mundial de la Salud y la
Fundacién Josiah Macy, Jr., Nueva York.
University Press, Cambridge, 1955.

(29) DeMaeyer, E. M., y Vanderborght, H.: Evo-
Iution de la courbe pondérale et de certains
constituants biochimiques et hématolo-
giques du sang dans le Kwashiorkor, 4nn.
Soc. Belge Méd. Trop., 34:417, 1954,

(30) Bmith, B. W., y Roe, J. H.: A photometric
method for the determination of a-amylase
in blood and urine, with use of the starch-
iodine color, Jour. Biol. Chem., 179:53,
1949,

(31) Srinivasan, P. R., y Patwardhan, V. N.:
Plasma-esterase and plasma-lipase levels
in nutritional oedema syndrome (Kwash-
iorkor), Lancet, 263:864, 1952,

(32) Reingold, J. G.; Tourigny, L. G., y Yonan,
V. L.: Measurement of serum cholinester-
ase activity by a photlometric indicator
method. Together with a study of the influ-
ence of sex and race, dm. Jour. Clin.
Pathology, 23:645, 1953 (Citado de Chem.
Abst., 47:10046, 1953).

(33) Walerlow, J.: Liver choline-esterase in mal-
nourished infants, Lancet, 258:908, 1950.

(34) Waterlow, J. C.: Enzyme activity in human
liver. En Liver Injury. Memoria de la XI
Conferencia celebrada en la Ciudad de
Nueva York, abril 30-mayo 1, 1952, pig.



~
Tt

Septiembre 1956]

72, bajo los auspicios de la Fundacién Jo-
siah Macy, Jr.

(35) Jelliffe, D. B.; Bras, G., y Stuart, K. L.:
Kwashiorkor and Marasmus in Jamaican
Infants, The West Indian Med. Jour., 3:43,
1954.

(36) Carvalho, M.: Contribuigic ao tratamento
da distrofia pluricarencial hidropigénica,
Hospital, Rio de Jan., 32:307, 1947.

(37) Véghelyi, P. V: Activité pancréatique et ca-
rence des protides. Acta Chir. Belg., Supp.
2, pdg. 374, 1948.

(38) Thompson, M. D., y Trowell, H. C.: Pancrea-
tic enzyme activity in duodenal contents
of children with a type of Kwashiorkor,
Lancet, 262:1031, 1952.

(39) Achar, 8. T., y Benjamin, V.: Studies on the
effects of protein deficiency among children
in Madrés, The Antiseptic, agosto 1951.

(40) Gémez, F.; Galvdn, R. R.; Cravioto, J.;
Frenk, 8., y Vdzquez, J.: Bol. Méd. Hosp.
Inf. Méz., 10:106, 1953 (Citado por Trowell
Davies y Dean, Ref. 45).

(41) Sriramachari, 8., y Ramalingaswami, V.:
Ind. Jour. Pediat., 20:1, 1953 (Citado por
Trowell, Davies y Dean, Ref. 45).

(42) Delon, J.: Maroc Méd., 30:578, 1951 (Citado
por Trowell, Davies y Dean, Ref. 45).

(43) Van Der Sar, A.: Incidence and treatment of
Kwashiorkor in Curagao. Documenta Neer-
landica et Indonésica de Morbis Trépicis,
3:25, 1951,

(44) Waterlow, J. C.: Fatty liver disease in infants
in the British West Indies. London: His
Majesty’s Stationery Office, 1948. (Medical
Research Council, Special Report Series
No. 263).

(45) Trowell, H. C.; Davies, J. N. P., y Dean,
R. F. A.: Kwashiorkor. Londres: Edward
Arnold Ltd. la. ed., 1954.

(46) Aufiret, C., y Tanguy, F.: Bull. Méd. A.O.F.,
7:43, 1950 (Citado por Trowell, Davies y
Dean, Ref. 45).

(47) Ramalingaswami, V.; Sriramachari, 8., y
Tulpule, P. G.: Hepatic cholesterol con-
tent in nutritional disorders, Lancet, 2:661,
1952.

(48) Holemans, K., y Lambrechts, A.: Nitrogen
metabolism and fat absorption in malnu-
trition and in Kwashiorkor. Jour. Nutri-
lion, 56:477, 1955.

(49) Dean, R. F. A.: Treatment and prevention
of Kwashiorkor. Bull. Wid. Health Org.,
9:767, 1953.

(50) Murthy, H. B. N.; Reddy, 8. K.; Swamina-
than, M., y Subrahmanyan, V.: The me-
tabolism of nitrogen, calcium and phos-
phorus in undernourished children. 1

SINDROME PLURICARENCIAL DE LA INFANCIA 285

Adaptation to low intake of calories, pro-
tein, caleium and phosphorus, Brit. Jour.
Nutrition, 9:203, 1955.

(51) Sur, G.; Reddy, S. K.; Swaminathan, M.,
vy Subrahmanyan, V.: The metabolism of
nitrogen, caleium and phosphorus in under-
nourished children. 2. The effect of supple-
mentary groundnut-milk ecurds on the
metabolism of nitrogen, calcium and phos-
phorus. Brit. Jour. Nutrition, 9-210, 1955.

(52) Bray, B.: Nitrogen metabolism in West
African Children. Brit. Jour. Nuirition,
7:3, 1953.

(53) Holt, Jr., L. E.: Datos de Gémez, citados en
comunicacién personal para su inclusién
en la Conferencia de Princeton (Ref. 1).

(54) Mung W., Cheung; Fowler, D. I.; Norton,
P.M.; Snyderman, S. E., y Holt Jr., L. E.:
Observations on amino acid metabolism
in Kwashiorkor (Informe preliminar). Jour.
Trop. Pediatrics. 1:141, 1955.

(55) Brock, J. F.; Hansen, J. D. L.; Howe, E. E.;
Pretorius, P. J.; Davel, J. G. A., y Hend-
rickse, R. G.: Kwashiorkor and protein
malnutrition. A dietary therapeutie trial,
Lancet, 269:355, 1955.

(56) Gillman, J., y Gillman, T.: Perspeectives in
human malnutrition. Nueva York: Grune
& Stratton, 1951.

(87) Bergouniou, J. L., y Trémolieres, J.: Contri-
bution a V’étude de la dégénerescense
graisseuse du foie chez le jeune enfant noir
(Kwashiorkor), Bull. Soc. Path. Ezxoi.,
45:242, 1952

(58) Jayasekera, H. T. W.; De Mel, B. V., y
Collumbine, H.: Ceylon Jour. Med. Sci.,’
8:1, 1951 (Citado por Trowell, Davies y
Dean, Ref. 45).

(59) Gémez, F.; Vdsquez Santaella, J.; Ramos

~ Galvédn, R.; Cravioto, J., y Frenk, S.:
Studies on the undernourished child. XII.
Anemia in malnourished children, Am.
Jour. Dis. Child, 87:673, 1954.

(60) Hansen, J. D. L., y Brock, J. F.: Potassium
deficieney in the pathogenesis of nutri-
tional oedems in infants, Lancet, 267:477,
1954,

(61) Thompson, M. D.: Potassium deficiency and
Kwashiorkor, Lancet, 268:1181, 1955.

(62) Chauduri, K. G.: Trans. §th. Congr. Assn. Int.
Pediat. Acta Pediat., 36:110, 1948 (Citado
por Trowell, Davies y Dean, Ref. 45).

(63) De la Torre, J.; Berber, S., y Durén, L.: Bol.
Méd. Hosp. Infant. Méz.,6:317, 1949 (Citado
por Trowell, Davies y Dean, Ref. 45).

(64) Jansen, E., y Le Roux, J. S.: The syndrome
of malignant malnutrition. Observations



286 BOLETIN DE LA OFICINA SANITARIA PANAMERICANA

on the relation of the serum proteins to
- ‘the oceurrence of oedema and the effect of
diet, S. Afr. Jour. Clin. Sci., 1:100, 1950.

(65) Gémez, F.; Ramos Galvdn, R., y Craviolo
Mufioz, J.: Estudios sobre el nifio des-
nutrido. VIII, El sindrome de recuperacién

- nutricional. Hospital Infantil de México,
s.f. (Trabajo de investigacion realizado en
el Hospital Infantil de México).

(66) Zubirdn,. S,y Gémez-Mont F': Endocrine dis-
turbanees in chronic human malnutrition.
Vitamins and Hormones. Advances tn Re-
search and Applications. Vol. 11, Editado
por Harris, R. 8.; Marrian, G. F., y Thi-
man, K. V., Nueva York: Academic Press
Inc., 1958, p. 97.

(67) Gonzdlez Valero, I.; Garcia Reyes, J., y
Gémez-Mont, F.: Excrecién de¢ hormonas
en la desnutricién. Comunicacién prelimi-
nar, Rev. Invest. Clin. 2:179, 1950.

(68) Keys, A.; Brozek, J.; Henschel, A.; Mickel-
sen, O., y Longstreet Taylor, H.: The
Biology of Human Starvatton. Vol. II Min-
neapolis: The TUniversity of Minnesota
Press, 1950.

(69) Jelliffe, I>. B.: Infant nutrition in the sub-
tropics and tropics. World Health Organi-
zation. Monograph Series No. 29. Ginebra,
1955.

(70) Visita personal del autor principal al Hos-
pital Infantil de la Ciudad de México,
Febrero, 1956.



