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" RESUMEN

Se. ha reportado qﬁe despues de la administracion de arginina-
vasopresina (horhona hipofisiaria) o de algunos de sus analogos
hay mejoria en los proceses de atencion y de memoria. En nifios
leucemicos en  remision completa se han reportado alteraciones en
ia memoria. la atenci¢én y la ejecucion escolar.

Por lo anterior, en este estudio se evaluo el efecto de un
andlogo de la arginina-vasopresina que es ... desmopresina
(DDAVP.desamino—-arginina-vasopresina). '~ sobre Ias,i_ funciones
intelectuales de niflos leucem:icos en remxsiin‘tombliia,

El. estudio se realizé bajo uh disefio ddhie l;iago. lag

pacientes fueron divididos en dos grﬂpbs*déjtr .,fhiacebo

y..DDAVP. : G

La DDAVP fue administrada por un peEiodo:dé 4'dias (60 ug/m2.
por via intranasal dos veces al dia), » e

Los resultados mostrarsn una disminucion significﬁtlva'eh “1a
habilidad para aprenocer palabras en ens&yos' repetidos. En el
tiempo de reaccion se obgervd una disminucion importante daspueg
de la administracion del placebo ¢ de la DDAVP. aungque en este
ultime grupo la disminucion fue menos marcada. Estos hallazgos
gugieren un efecto negative sobre el procesc de aprendizaje, en

nineos leucemicos en remision completa.



1. INTRODUCCIQN’y ANTECEDENTES

‘LA leucémiu aguda linfoblastice.es la variedad mas frecuente
en la poﬁlacfbn infantil. Recientemente la aplicacion  de
- quimioterapias en este tipo de poblacién han permitido un
aumente del 50% en la tasa de sobrevida después de 5 aflos de
remision. Eiser v cols. 1977; Eiser, 1978: Goff y cois. 1980;
Meadows y cols. 1981 y Brouwers y cols. 1984, 1990, han reportade
en nifies leucémicos en remisien completa, gue el dafio al Sistema
Nervioso Central (SNC) es de diferente grado de severidad. Estas
alteraciones han sido atribuidas a los tratamientos de prevencion
que se proporcionan para la leucemia. Dichos tratamientos estan
congtituidos por la radiacién intensiva a Sistema Nervioso
Central Y a la administracion intratecal de drogas
antimetapolitos usadas en la guimioterapia de la leucemia, tales
como el metotrexate. For otro lado, Hara y cols. en 1984,
sugieren que las celulas leucemicas pueden directamente danar al
SNC. De este modo., la combinacion de este factor con los efectos
desfavorables de la quimioterapia vy de [a radiacion, parecen ser
posibles 1los posibies agentes del dafio al SNC . Secuelas
neuropatnlogicas. neuroradiolégicas y neuropsicologicas. han side
descritas por Pizzo y cols., (1%79). Algunas de las anormalidades
debidas a la radiacion. han sido evidenciadas a traves ae
estudios realizados con Tomoarafia Computarizada en ninos
leucémicos asintomaticos (Peylan-Ramu y cols. 1978).

Los praimeros estudios psicoliogicos en nihos leucemicos en

remision que recibieron el tratamiento de prevencion va descrito,



no revé\;ron ;léﬁﬁ t%éo h;~dénofcbn¢uctual o int8180£§ﬁ17(50ﬁ1 vy
cols. 1975: .Ve;zosér yréolé. 1976il Mag recientemente, se ha

reportado que una de las  principales consecuencias de este

tratamiento es la baja ejecucion escolar y la disminucién en el
coeficiente intelectual, posiblemente relacionado a deficiencias

en la .memoria y la atencién. A la fecha, no se ha podido

establecer aun un tratamiento que permita la recuperaciéon
adecuada de este dafio residual (Meadows y cols. 1981: Robinson vy
cols, 1984; Pfeferbaum-Levine, y cols. 1984 y Brouwers vy cols.

1984, 1990).

DESMOPRESINA O DDAVP

La desmopresina ] l-dezamino-8-P-arginina vasopresina
(DDAVP), es un analogo de la hormona neurohipofisiaria arginina
vasopresina, gue tiene un efecto predominantemente sobre . la
reabsorcion de agua y que as! mismo disminuye marcadamente la
actividad presora. Este analogo tiene una vida media Yy una
duracién sobre la accion m&s prolongada que la hormona natural
tSanyer y cols. 1981). La desmopresina produce antidiuresis de 6
a 24 hrs. en contraste con las 2 a 6 hrs. de la arginina
vasopresina o lisina vasopresina. La via de administracion de
esta sustancia puede ser intranasal o parenteral.

Las dosis en que la desmopresina puede ser administrada varia
desde los 2 wug/m2, hasta 120 ug/m2 dependiendo del tipo de
enfermedad en que vaya a ser suministraca, de la via de
aplicacién ¥ sS1 es en una o mds tomas. Dosis de 40 vug/m2

administrada por via intranasal son las gue han demostrado mayor



‘erectividad, ya' ‘sea én una o mas dosis (Rado y cols. 1977
Viihardt  y bolé.'isaé:‘érossmaﬁ-y cols. 1980: Beckwith 'y cols.
1982). SR

La desmopresina.es utilizada principalmente en el tratamiento

la. diabetes 1nsipida central, en la hemofilia tipo A; en la

enfermedad de Von Willebrand. en la que induce hemostasis, .y en
algunas otras alteraciones de la coagulacién de la sangre
{Robinson y cois. 1981: Ingram y cols. 1977; Birkasova y cols.
1578).

Por otro lado. se ha demostrado tanto exip imental! como
clinicamente que la desmopresina ¢ DDAVF actua significativamente
sobre los procesos de memoria y atencion. De «i1. (1965) reporto
la facilitacién de la extincion de une respuesta de evitacion
condicionada en ratas a las que se les habla removide Ia
hipdfisis anterior y que la pitresina (extracto crudo de la
pituitaria posterior) restauraba la conducta ajterada. Este mismo
autor propuso gue la arginina vasopresina posee un efecto a largo
plazo en =] mantenimiento de respuestas aprendidas. facilitando
el proceso de consolidacien. De la misma manera. se han reportado
efectos similares. para anadlogos de la vasopresina. tanto de
origen natural (vasotocina. lisina wvasopresina} como de origen
gintético {1-desamino-8-D-arginina vasopresina o DDAVP Y
desamino-6-carba-8-ornitina-vasopresina 6 DC-OVP). Dosis altas de
DDAVP vy de otros analogos inducen en ratas una mejoria prolongada
en la retencion de una respuesta de evitacion pasiva (Valtin vy
~ols. 1964; Celestian y cols. 1975: Miller v rcals. 1876).

La wvasopresina ha sido tambien estudiada en sujetos humanos.

Uno de sus analogos. la desmopresina (DDAVP) ha sido utilizada en

4

de



el tratamiento de la amnesis en la enfermedad de Korsakoff. es:
come é&n el tratamiento de la amnesia causada por terapila
slectroconvuisiva (LeBoeuf y cols. 1976; Oliveros y cols. 1978):
Lerer ¥ cols, 1983 )}, Tamdbién se ha reportade mejora en la
memoriyzacion de palabras en algunos pacientes con historias de
degarreglos endogenos que originan alteraciones en el 4area
afectiva. 1.e depresion (Gold y cols. 1879: Weingartner y cols.
19811, En nifios vy adultos normales, se ha observado mejoria en la
memorizacion de palabras, (Beckwith y cols. 1982, 1984, 1985:
Eisenbarg Yy cols, 1984; Nebes y c¢ols. 1984). Sobre los procesos
de atepncion que inciuyen tiempo de reaccidn visuval y auditivo,
tambisn g@e han observado cambios significatives, como lo han
demostirado los estudios reportados por Legros y cois. 1978:
Beckwith y cols. 1982, 1983, 1984.

En pacientes ezquizofreénicos se ha observado disminucion en
log sintomas negativos de la enfermedad cuando se administra
DDAVP  ( lager y cols., 1986).

Los determinantes de la mejoria observada despues de la
administracion de la desmopressina incluyen efectos sobre los
procesocs de consolidacién de la memoria, organizacion de la misma
Yy fortalecimiento del trazo. Estos cambios cognitivqs parecen
sstar determinades por un aumente en la accesibilidad del
concciﬁIento a las estructuras necegarias para 1a codificacion
efectiva y completa del recuerdo de la informacion. Aun cuande
jos mecanismos psicefigiologicos gque determinan el efecto de la
vasopresina sobre¢ los procesos de memoria y aprenditale no se han

identificado hasta la fecha. se pogtula gue 28 a traves del



L!qu;qb ,Végtdio-raqu;deo qug 1a DPAVP"puede iiegar ’a— las
estructuras involucradas en el proceso de la memoria., Es . posible
qde ‘Lg vasopresina arctue como un modulador, el cual pudiera
iﬁfluxr no unicamente en la actividad de las aminas Dbiogenicas
f1no une ademas pudilera estar directamente 1involucrado en el
procesc de la memoria & traves de liberar peptidos moduladores.
entre los gque se incluyen las endorfinas. Diferentes autores han
propuesto que el efecto de me)or:ia de la desmopresina sobre la
memoria es debido a un aumento en general sobre el estado de
alerta mejorando la atencion( Buresova v cols. 1980, 1982:

Beckwith y cols. 1982, 1983; Till y cols. 1985

1I. OBJETIVO -
Debido 5 e$tas alteraciones manifestadas en esta poblacion es
-.que - se decidid probar un farmaco gque mejora significativamente
los ‘procesos cognitives, por lo tanto el objetivo de este trabajo
fué Tcaracterizar el efecto de la admnistracion intranasal de
DDAVF en la sjecucion de pruebas de memoria y atencion €n  nifios

leucemicos en remision completa.



I1I. M.E-T-0-D. Q=507

/SUJETOS - .

Se estudiaron 13 nifios con un rango de edad de 8 a 17 afios
{x= 12.3 afios] y 20 nifias de 7 a 22 anos (x= 13,1 afios), con
diagnostico de leucemia lintoblastica aguda en remision continua
completa y suspendidos de tratamiento por 1o menos dos afios. Los
pacientes de estudio fueron tratados durante la enfermedad con
los esguemas terapeuticos de tres protocolos diferentes: 73-01,
78-02 y 61-03, que corresponden al atio en 2] que |os pacientes
iniciaron la enfermedad. Los tres protocolos tenlan en comun el
tratamiento profilactico y de mantenimiente para sistema Nervioso
central, que incluye radiacion craneal (2400 rads) y metotrexate
intratecal. En los tres protocolos el tratamiento se indice hcstar
completar 36 meses, degpués se procedl¢ a la suspension una vez
contfirmada la remision completa mediante estudios de medula dsea,
l1quido cefalo-raquideo y biopsia taesticular bilateral en

varones.

Los sujetrns que participaron en el esgudio fueron
geleccjonados en base & los siguientes criterios:
1} Que se hubiera establecido el diagnenstico de teucemia
linfobldstica aguds en remisic¢n continua completa por un periodoe
né menor de 5 ahos y qdé teng&nié ] ﬁéér afiog  suspandidos de

tratamiento.



- 2) Que: no  estuvieran  bajo tratamiento .medicamentoso  que
intertiriera con el estudio Y 'que no cursaran patologla agregada.
3) - autorizacion :de . los padres para participar en el estudio

dépendiendo de la edad del paciente.
APARATOS Y MATERIAL,

Para medir el nivel de inteligencia de los pacientes se
aplico la Escala de Inteligencia de Wechsler tanto para nifios
menores de 16 afios (WISC-RM) como para  adultes (WAIS), La
avaluacion incluyd todas las subpruebas de ja . escala.

La atencion fué evaluada mediante un pacueie  computarizade
de pruebas de tiempo de reaccién, dichas pruebas fueran aplicadas

en una computadora Apple Ile PC.
El paquete 1ncluyo las siguientes pruebas:

1. Tiempo de reaccion auvditivo. Se componia de 5 blogues de 10
ensayos cada uno y consistia en la presentacién de tonos a
intervalos diferentes. al sujeto se le indicaba presionar una

tecla i1nmediatamente despues de que esacuchara el teono.

2. Tiempo de reaccion visual. Al igual que la prueba anterior.
también se componia de 3 bloques de 10 ensayos cada uneo. el
estimuln que =2 presentaba era una cruz en &l centro de la
pantalla ael menitor. La tarea a realizar tambieén consistia en
pregionar una tecla inmediatamente dezpues de la presentacion del

estimulo.

3. Dereccion de Sefiales. Esta prueba se componta de 30 ensayos.

g



En cada. uno de eilos se presentaba en la pantalla la senal (letra
E) entremezclada con otros simbolos referidos como distractores
{letra F). En algunos ensayos la letra E podia o no estar
presente., esto se le explicaba al sujeto y se le indicaba
presionar una tecla si la sefial estaba presente y otra si no lo
estaba. En esta prueba se podian presentar cuatro posibilidades:

a

afirmativo si el estimulo estaba presente.
b} afirmativo en estaba e! estimulo.
t) negativo en presencia del estimuloc.

di negativo en ausencia del estimulo.

4. Estimules Constantes. Esta prueba consistia en la
discraiminacién de tamafio de dos lineas horizontales, una debajo
de la otra, que se presentaba en el monitor. En cada ensayo el
paciente tenia que indicar 51 la linea situada arriba era mas
grande, mas pequefia o iqual a la linea de abajo (é&sta se mantenia
constante en su tamaflo} dentro de un lapse de 1.5 segy.
presionando la tecla g para la primera condicion. la p para ia
segunda Yy el espaciador para 1ndicar que las lineas eran igquales.
Previamente a la evaluacion de la respuesta de atencion. se
permitidé a los sujetos en cada una de las pruebas ya deseritas 5
ensayos de entrenamiento para asegurar que estos hablan entendido
l1a tarea a realizar.
La evaluacién de la memoria (ver apendice) se reali1z¢
mediante las siguientes pruebas:
a) i1nformacién personal.
b) orientacidn.

Cc} aprendizaje da palabras.



T d) ‘memsria’ auditiva.
e) ‘recuerdo’ de. fragmentns semanticos.

" £) conteo de numeros.

1. Informacion Personal. Estuvo formada ' por ] reactives
relacionados con aspectos basicos del individus, tales como edad

y hechos muy conocidos como el nombre del presidente.

2. Orientacion inmediata. Esta prueba consistid en 5 preguntas

para explorar tanto orientacion espacial come tem; -al.

3. Aprendizaje de palabras. Consistio en la ~esentacion de 20
palabras no relacionadas en giete ensayos, despues de que se le
leian las palabras. se le pedia al sujeto que repitiera todas las

palabras que pudiera recordar.

4. Memoria Auditiva. En esta prueba se le lefan al sujeto dos
frases simples de contenido diferente., después se le involucraba
en otra actividad de diferente modalidad. e inmediatamente se le

pedia el recusrdo de las frases que se le habian leaido.

5. Retencion de Fragmentos Semanticos. Esta consistio en la
lectura de dos pequeflos fragmentos por parte del examinador vy
terminada eésta se le pedja al suisto que dijera todas las

palabras que pudiera recordar.

6. Conteo de Nuneros. En esta prueba se le pedia al :sujeto

repetlr uns serie de numeros en orden inverso.

10
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SUSTANCIAS UTILIZADAS

La desmopresina o DDAVP es un analogo de la hormena natural
arginina-vasopresina. que tiene una vida media de 12 hrs. Se
abscorbe aproximadamente en una hora. Tiene como efectos
colaterales: la retencion de agua y ta elevacion de la presion
arterial.

El placebo gque se utilizs fué solucion salina.

PROCEDIMIENTO.

El estudio fué realizado de acuerdo a un disefio doble <ciego,
con pacientes externos. Se formaron dos grupos, uno gue recibio
placebo y otre que recibi¢ desmopresina. La asignacidén de los
pacientes a cada uno de los grupos y el segulmiento clinico del
estudio fue hecho por personal no relacicnado. lLos pacientes para
recibir placebo o DDAVFP fusron seleccionados al azar.

£l grupo placebo estuvo constituido por 16 pacientes de ambos
sexos, con un promedilc de edad de 12.1 attos. El grupo que recibid
DDAVP estuven formado por 16 pacientes de ambos sexo8 con  una

edad promedio de 13.4 afios.

El placebo y la desmopresina fusren administradas por via
intranasal, dos veces al dia en una dosis de 60 ug/mZ. durante
cuatre dias, hasta completar un total de siete dosis, el placebo
aplicado fue solucién salina. Estas dosas fueron calculadas de

acuerdeo a lo reportado sobre la vida media de la desmopresina.
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gue es de 12hrs. La ultima dos:is fue administrada una hora _antes
de ta aplicacion del segundo bloque de pruebas.
La aplicacion de la bateria se realizé en un cuarto

sonoamort iguado, de la siguilente manera:

C.1) La Dbateria psicométrica completa se aplicé antes de
iniciar el tratamiento con placebo o DDAVP y al final de los 4

dias.

c.2) Antes y durante el tratamiento de placebo )
desmopresina, los pacientes fueron sometidos a un éxam=n clinico
Ty de laboratorio para regigtrar la presenci- de efectos

colaterales inducidos por la DDAVP.

c.2.2) Todos ios pacientes fueron explorados
Vneurologicemente. con el fin de determinar la presencia de alguna
alteracion de este tipo en el momento del estudio, provocada por
el . _tratamiento de prevencion a sistema nervioso central

‘(radiacion y quimioterapial.

C.3) El andlisis estadistico utilizado para comparar el IQ
entre los grupos fué la prueba de "t" de Student y la prueba de
U-Mann Whitney. Para el andlisis de log datos de 108 procesos de
memoria Yy atencion pre Yy postest se aplicé la prueba no

parametrica de Friedman.
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IV. RESULTADAOS

a). Valoracion Psicométrica.

En cuanto al coeficiente intelectual (CI), para toda la
poblacion estudiada se encontrdé un puntaje total de 69, esto es,
por debajo de la normalidad. En los dos grupos estudiados en
este mismo puntaje no se encontraron diferencias significativas.
También se compararon tanto la escala verbal (puntaje de 81)
como la de ejecucion (puntaje=90) entre el grupo placebo y el
grupe de DDAVP (escala verbal=83: escala de ejecucién=94) vy
tampoco  sSe observaron diferencias significativas (Tabla 1).

Un aspecto que es importante seflalar, es que los wvarones
mostraron un Ci total mas alto que las nifias { ver tabla 2).

En la evaluacién de la memoria, el principal hallazao fue la
disminucion significativa en la habilidad para aprender una serie
de palabras en el grupo tratado con DDAVP, mostrando este
resultado un claro efecto de deterioro. Por el contrario. el
grupo placebo como, era de esperarse siguid la curva normal de
aprendizaje, presentando un aumento progresivo en la habilidad
para recordar esta misma lista de palabras, En la figura 1 se
observa la diferencia promedio pre y post-tratamiento para los
dos grupos.

La evaluacién de la atencion mostro cambios significativos
sélo en la prueba de tiempo de reaccion auditivo (p< 0.05) en el
grupo Qque recibié DDAVP. En el qrupn tratade con placebo se

observe una tendencia a disminuir. En la figura 2 se muestra e}

13



comportamlentO‘ de -los grupos en lag condiciones de pre y post-
tratamiento.’ - En. las kpruebas de tiempo de reaccisn visual,
deteccion de- sefiales y estimulos constantes no se observaron
cambios éstadlsticamente significativos, aunque en fa prueba de
Estimulos Constantes., se observo una tendencia a disminuir el
tiempo de la respuesta en el grupo placebo, mientras que en el

grupo de DDAVFP 1a tendencia eg de aumentar este tiempo {tabla 3).

b). Valoracion Clinica.

En los grupos estudiados no se observaron cambios
importantes en ninguno de los pa:ametres clir cos”‘valorados.
Efectos colaterales sobre la presion artefxal y.e¢l peso.. corporal

tampoco ge vieron afectados s:gnificativamenté,(tublasr4a Y 4b).

c). Valoracidn Neurologica.

En esta condicion los sujetos fueron clasificados por ‘el
neurologo en tres categorias:
4) normal
b} anormal con dafio organico (vrg epilepsia, signos piramidates)
c) anormal con danfo funcienal (vrg dislexia). En la tabla 5 se

muestra la distribucion de la poblacién estudiada.
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Tabla 1.Coeficiente Intelectual en pacientes
leucémicos en remision

Tratamiento 1Q VERBAL IQ EJECUCION IQ TOTAL
Placebo 816 7.0 90.2 6.3 80.2 54

DDAVP 83.6 4.1 94.1 3.6 89.0 3.7



Tabla 2.Puntaje Total por sexo de pacientes
leucémicos en remisién.

Sexo Piacebo DDAVP
Hombres 101.7 4.8 94.0 7.9

Mujeres 766 7.4 86.9 4.2



Tabla 3. Patrones de respuesta sensorio-motriz y
discriminacién bajo la admon. de placebo y DDAVP.

Parametros
Conductuales

Tiempo de
Reaccion
Visual

Detaccidén de
Sefial Fuerte

Detaccion de
Seflal Débil

Estimulos
Constantes

*Tiempo en
mseg

_PLACESO
Pre Post

2260 204.0

47.6 68.6

39.0 355

1633.8 14225

DDAVP
Pre-

208.3

58.4

36.5

1661.1

Poet
172.0

64.0

39.2

1609.9



Tabla 4a. Valoracién Clinica de pacientes
leucémicos en remision.

Tratamiento Presién Arterial (mm Hg)
Sistélica Diastdlica
Pre 94 60
Placsbo
Post a7 64
Pre 94 60
DDAVP

Post 86 65



Tabla 4h. Valoracion Clinica de pacientes

Tratamiento

Placebo

DDAVP

Pre

Post

Pre

Post

leucémicos en remisién.

Tasa Cardiaca
{beats/min)

83
81

83
86

Peso

(Ko)

37.8
37.8

39.8
40.0



Tabla 5. ". aloracién Neurolégica en pacientes
leuc émicos en remision.

Condicién Placebo DDAVP
Neurolégica

Sanos 8 11
Dafic Funcional 2 2
Dafo Orgénico 6 4

Total 16 17



V. CORCLUSIONES

- En este estudio no se contirma el =fecto de mejoria propuesto
para la desmopresina sobre los procesos de memoria y atencion.

~ Se observo en promedio un €l total bajo para teda la poblacioen
estudiada.

~ Se observo una dasminucion significativa en la atencion para el
grupo placebo pero solo en la prueba de tiempo de reaccion

auditive.

~. En la prueba de Estimulos Constantes en el grupo placebo se
ohaervé una tendencia a disminuir el tiempo de reaccion.

- La disminucion en el tiempo de reaccisn nos estd i1ndicando un
aumento del estado de alerta, pero que no es suficiente para que-

se consolide el aprendizaje.

- Aungque nogotros no pudimos corraborar el dano y o1 grado de
severidad que produce e! ftratamiento preventivo para la
enfermedad. mediante teénicas sofisticadAs, creemos dgue este esta
presente Y que sSu magnitud No permitio observar una accién

positiva sobre los procesos estudiados.
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. VL. DISCUSION

lEi pr;nc:}nl. hailazgo de este ‘estudio  fue. que !§
administraéfOn de DDAVP en nifios ‘leucemicos en remision. proveca
uha dism:hucxon importante en la habilidad par& aprender ‘una
lista de palabraé. mientras gque el grupe tratade ‘con .placebo,
sigue un aumento preogresivo normal en el numero -.de palaﬁras_
recordadas. comn era de esperarse que sucediera después de varios
ensayos. Este resultado contrasta coﬁ el efecte reportado por .
Beckwith y cols.(1982). Till v cols. (1935) = Weingartnef y'cc\s.
(1981} para la arginina vasopresina y la ['"AVP ‘en VBUJeﬁﬁs:}

voluntarios sanos, en ins cuales se observo ur - aumento:

memoria. el aprendizale y la atencion.

La desmopresina es un agonista de la vasépreégﬂa.
administracion probablemente mimetiza -los efectos—:'de~, la
vasopresina endodena. Eisenberg vy cols. (1984}, reportaron
mejoria en los desdédrdenes de aprendizale en niﬁos tratedas
durante 10 dias con 20 ug de DDAVP por wvia intranasal. En
desacuerdo con estos hallazgos, Jenkins y cols. (1379) observaron
que el recuerdo de digitos empeoraba después de la administracion
de DDAVP. en pacientes que sufrian de amnesia post-traumatica.
Sahgal y ceols. (1983). usando una tarea gque era recompensada
con comiga. demostraron gue la  administracion de arginina
vasopresina. no melorada la adquisicion del nivel de presion de
una palanca =n raras Erattlehoro icepa con deticilencia congenita
de esta hormeornu), observandese en cambie, una disminucidn

signiticativa cuanao tos puntaj)es tfueron comparades con controles

16




pretratados con-solucion salina: Por lo tanto

2l menos estos dos

repsrtes mostraron. que algunas:funciones no soio

hallazgos de nuestro estudio.

Por  otro lado, .no han~§ido— rgﬁortédos‘ trabajos "~ en hiﬁés
leucemicos  con -DDAVP previos a’'la presente investigacien. Los
pacientes incluidos en este estudié fueron tratados con rad;acion
craneal y metotrexate como tratamiento profilactico a SNC. En
este sentido ha sido puntualizade que en nifios  leucémices en
remision, que han recibido este tratamlenta, - 2de haber dano
residual despueées de la suspensidn de la terzpia o de ia remision
completa (Witt 1985; Brouwers y cols. 1984, 1990). Robinson y su
grupo (1984) sugirieron que la severidad del! dano parece estar
relacionado a la edad en la cual el paciente es radiado., siendo
més severo a medids que log nines son més pequefios. En  este
estudio la edad en que fusron radiados los pacientes fué similar
en los dog grupes., y de la misma manera, 2! IQ en todos las
paclentes tambien fue semejante, por 1o que podemos descartar que
las diferencias observadas en la respuesta a la desmopresina
son debido a problemas neuroloégicos. S5in embargo. s1  encontrames
que e! coeficiente 1intelectual total se encuentra bajo en
comparacién con la normalidad y esto concuerda con los dates
reportados por Meadows v cols., 198l: Robinson y «cols., 1984:
Preffarbaum v cola.. 1984.

Algunas dudas aan surgido acerca del posible paso de la vaso-

prexina o sSus anAlogos al sistema nerviosec central, cuando es



adm)nls(radgl périférlcahen;e.v Sevha sugeriaa que este tipo de
Comhuestas. pueden induc1r cambios conductuaies a travées de umr
-rereptores‘per:férncos y subgecuantemente digparar una respuesta
‘celulﬁf secundaria, la cual probablemente libera ailgunos
Vcompbnentes con la capacidad para cruzar la barrera hemato-
-encefalica (Sahgal. 1984}, Una posible sxplicacion del efecte
contrario de la DDAVF en el aprendizaje de palabras puede ser la
reduccion de 1os receptores funcionales de la vasopresina (baja
regulacién) como una consecuancia del exceso en la cantidad total
de los peptidos activos durante la administracion de la DDAVP.
Cambios en 108 receptores de la vasopresina 1inducidos por un
antagonista de esta hormona, actuaron solo despues de 6 dias de
tratamiento en ratas.

Los pacientes de nuestro trabajo. recibieron DDAVP durante 4
dias y algunas dudas pueden suscitarse, considerando la conve-
niencia de un traramiento iargo. Sin embargo, Beckwith y cols.
observaron mejoria en el recuerdo de palabras en hombres sanos,
pero no en mujeres, despueés de una sola dosis de 60 ug de DDAVP.
En este estudio nosotros no pudimos opservar diferencias
significativas en la respuesta entre hombres y mujeres, debido
probablemente a que la mayoria de los pacientes eran nifios que no
habian alcanzado la adolescencia.

En las tareas de- atencion a que tueron sometides los
pacienres, podemcs observar que (a tendenria general en el caso
del grupo gque recibio DDAVP tue debilitar la respuesta,
resultados que no concusrdan con 1o descrito en la  literatura.
No obstante. que se propone que el efecto de la aesmopresina es

el de mejorar la memoria debido a un aumento aeneral en ei estado

1&
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de alerta vy congsecuentemente mejorar la atepcion. nesotros no
pudimos confirmar dicha propuesta.

De tal manera que para la realizacion de trabajos posteriores
aen este campo de la ipvestigacion se recomienda el uso de
técnicas complementariss, como : el electroencefalograma,
Tomografia Computarizada y Psicométricas méds amplias que
permitan corroborar algunos de Jos haliaz2gos reportados por otros
autores ¥y que de algun modo intervinieron en los resultados de
nuestro estudio y que no pudimos confirmar debido a la carencia

de dichas técnicas.
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Los perras pzstor europeos son los mejores perros nolicia. .

" Total de idess "A"

MEMORIA LOGICA. TEXTO “g"

Muchos niflos de escuela en el Norte de Francia, fueron asesinades, unos y otros
seriamente dafiados cuando una bomba destruyd Ta casa escuela de sv pueblo. Los
nifios fueron Janzados sobre el }ade de los cerrgs a trayés de un barranco a
larga distancia de 1a casa escuela, Sdlamente dos nifos escaparon del dao.

Total de ideas “B*

ngn

Calificacion Total.- "A" _

¥.- MEMORIA PRIMARIA Y APRENDIZAJE,

A} Presentar 1a 1ista de 20 palebras aleatorias en 7 ensayos secuenciales:

1.~ Esmeralda

2.~ Kilbmetro

3.- Semana 3
4.~ Rbuelp

5.- Liga

6.~ Larta

7.~ Poesia

8.« Jirafa

9.- Capitén
10,~ Algoddn
11.~ Gabardina o
12.~ Cuchillo
13,- Monasterio
11.- Adverbio
15.- Tabia

i6.- Pierna

17. - Radio
18.~ Vino

19. - Hango ‘
20. - Francia . ‘:“’.'2:'izbf'i T
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