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RESUMEN 

Se ha ·reportado que después de la adrninistracion deo .,,rgin1na-

vasopres1na fhormona h1pof 1s1ar1aJ o de algunos de sus analogos 

hay mejor1a en los procesos de atencion y d~ memoria. En n1~os 

leucemicos en remisíOn completa se han reportado alteraciones en 

la memorHL la atenc10n y la eJecuc1on escolar. 

Por lo anterior. en este estudio se evaluo el efecto de un 

an4logo de l~ arg1n1na-vasopresina que es desmopresina 

(ODAVP.desam1no-arg1n1na-vasopresinaJ. so!..ire las funciones 

tntelectua.les de ninos leucem1~os en r'?m1si-:n c.-·)mpteta. 

El estud10 s~ realizo bajo un disefio doble ciego. l·:tB 

pacientes fueron divididos en dos grup-os 'cte-· t~at~·~ieri.tO·. ,placebo 

y DDAVP. 

La DDAVP fue a<im101strada por un periodo· de 4' días !60 ugtm2. 

por v1a intranasal dos v~ces al dtaJ. 

Los resultados mostraron una disminucion significativa en la 

hab1l1dad para aorenoer palabras en ensayos repetidos. En el 

t1~mpo de reocc1on se observ~· una d1sm1nucion importanti:- d~spues 

de la adrn1n:strac1on del placebo o de la DDAVP. aunque en este 

Ultimo qrupo la d1sm1nuclon fue menos marcada. Estos hallazgos 

sugieren un efecto neqat1vo sobre el proceso de aprend1zaJe. en 

n1nos leucem1cos en r~rn1s1on completa. 



l. INTRODUCCION y AlffECEDENTES 

La leucemia aguda linfoblastica es la variedad mas frecuente 

en la poblac1on infantil. Recientemente la aplicac10n de 

quimioterapias en este tipo de población han permitido un 

aum~nto del 50% en la tasa de sobrevida después de anos de 

remision. Eiser y cols. 1977: E1ser. 1978; Goff y cols. 1980: 

Meadows y cols. 1981 y Brouwers y cols. 1984. 1990. han reportado 

en n1nos leucémico~ ~n r~mis1on completa. que el dano al Sistema 

Nervioso Central CSNCJ es de diferente grado de severidad. Estas 

alteraciones han sido atribuidas a los tratamiento de prevenc1on 

que se proporcionan para la leucemia. Dichos tratamientos estan 

const1tu1dos por la rad1ac1on intensiva a Sistema Nervioso 

Central Y a la administracion intratecal de drogas 

ant1metabol1tos usadas en la quimioterapia de la leucemia. tales 

como el metotrexate. Por otro lado, Hora y cols. en 1984. 

sugieren que las celulas leucemicas pueden directamente da~ar al 

SNC. De este modo. la combinac1on de este factor con los efectos 

desfavorables de la qu1m1oteri!pl., y dP, la radiación. part!:'cen ser 

posibles los posibles agentes del da~o al SNC Secuelas 

neuropatológ1cas. neurorad1olOg1cas y neuropsicológ1cas. han sido 

descritas por Pizzo y cols. Cl~79l. Algunas de las anormalidades 

debidas a la radiac10n. han sido evidenciadas a través a~ 

estudios real1zados con Tomogrdfja Computar1zacta en nH1os 

leucém1cos as1ntomat1cos 1Peyldn-R'1mu y cols. 19781. 

Los primeros estudios psic0Jog1cos en n1f"los leucemicos en 

rem1sion que rec1b1eron el tratamiento de prevenc1on v~ descrito. 



no revelaron algún tlpo de dano··c·onductual o intelectual lSoni y 

cols. 1975: Verzosa y cols. 1976). Más recientemente, se ha 

reportado que una de las principales consecuencias de este 

tratamiento es la baJa ejecución escolar y la disminución en el 

coeficiente intelectual. posiblemente relacionado a detic1encias 

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

establecer aun un tratam1ento que penn1ta la recuperacion 

adecuada de este dano residual <Meadows y cola. 1981: Robinson y 

cola. 1984: Pteferbaum-Levine, y cols. 1984 y Brouwers y cola. 

1984. 1990). 

DESMOPRESINA O DDAVP 

lA desmopresina O 

fOD~VP>. es un análogo 

vasopres1na. que tiene 

l-desamino-8-D-arginina vasopresina 

de la hormona neurohipof 1s1aria arginina 

un efecto predominantemente sobre la 

reabsorcion de agua y que as! mismo disminuye marcadamente la 

actividad presora. Este an6logo tiene una v1da media y una 

duración sobre la accion m6s prolongada que la hormona natural 

lSanyer y cols. 1981J. La desmopresina prod~ce antidiuresis de 6 

24 hrs. en contraste con las 2 a 6 hrs. de la arg1nina 

vasopresina o l1s1na vasopres1na. La v1a de adm1nistracion de 

esta sustanc1a puede ser 1ntranasal o parenteral. 

Las dosis en que la desmopresina puede ser adm1n1strada var1a 

desde los 2 ug/m2. hasta 120 ug/m2 dependiendo del tipo de 

enfermedad en que vaya a ser sumin1straaa. de la v1a de 

apl1caciOn y s1 es en una o mds tomas. Dosis de 40 ug/m2 

administrada por via intranasal son las que han demostrado mayor 
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etect1v1dad; ya sea en una .. o inas dosís 1Rado y col s. 1977: 

Vilhardt y cols. 1984: Grossman y cols. 1980: Beckwith y cols. 

1982). 

La desmopresina es utilizada principalmente en el tratamiento de 

la diabetes ins1pida central. en la hemofilia tipo A. en la 

enfermedad de Von Willebrand. en la que induce hemostasis. y en 

algunas ~tras alteraciones de la coagulación de la sangre 

(Robinson y coJs. 1981: Ingram y coJs. 1977; Birkasova y co!s. 

1978). 

Por otro lado. se ha demostrado tanto ex~ 1mental como 

cl1nicamente que la desmopresina ó DOAVP actua s1gnificativamente 

sobre los procesos de memoria y atención. De ult. 11965J reporto 

la facil1tación de la extinción de una respuesta de ev1tac1on 

condicionada en ratas las que se les hab1a removido la 

hipófisis anterior y que la pitresina {extracto crudo de la 

pituitaria posterior) restauraba Ja conducta alterada. Este mismo 

autor propuso que la argin1na vasopres1na posee un efecto a largo 

plazo en el mantenim1ento de respuestas aprendidas. facilitando 

el proceso de consoJ1dacion. De Ja misma manera. se han reportado 

efectos s1m1 lares. para andlogos de ld vasopres1na. tanto de 

origen natural tvasotoclna. Jls1na vasopresinaJ como de origen 

sintét1co fl-desam1no-8-D-arg1n1na vasopres1na ó DDAVP y 

desamino-6-carba-8-orn1t1na-vasopres1na o DC-OVPJ. Dos1s altas de 

flDAVP y de otros analogos inducen en ratas una meJor1a prolongada 

en la retenc1on de una respuesta de ev1tac1on pas1va (Valt1n y 

~ols. 1964: Celest1an y cols. 1975: M1ll~r y c~ls. 1976). 

La Vdsopres1na ha sido tambien estud1ada en sujetos humanos. 

Uno de sus ~nalogos. la desmopres1na <DDAVPl ha s1do utilizada en 

4 



el tratamiento de la amnesia en la enfermedad de Korsakof!. cs1 

como en el tratamiento de la amnesia causada por terap1a 

electroconvuts1va: tLeBoeut y eols. 1976; Ol1veros y col s. 19781: 

Lerer y cole. 1983 J. TamOlén se ha report4do meJora en la 

m~mor1zac1ón de palabras en algunos pac1entes con h1storias de 

desarreglos endogenos que originan alterac1ones en el area 

at'ect1va. J.e depresión tGold y cols. 1979: We1ngartner y cols. 

1981). En ninos y adultos nonn~les. se ha observado meJor1a en la 

memorización de palabras, (Becl<wíth y col s. 1982. 1964, 1985: 

Eisenb~rg y cols. 1984: Nebes y eols. 1984). Sobre los procesos 

de atencion que incluyen tiempo de re~cción v1sual y auditivo. 

tambíén se han obs~rvado camb1os signif1cat1vos. como lo han 

demostrado los estudios reportados por Legros y cols. 1978! 

Beckwith y cols. 1962, 1983, 1964. 

En pdc1entes ezquizofrénicos s~ ha observado disminuclon en 

los síntomas negativos de la enfermedad cuando se administra 

DDAVP 1 Iager y cols. 1986). 

Los determinantes de la meJOrld observada despues de la 

administraclOn de la d~smopr~sina incluyen efectos sobre los 

procesos de consol1dación de la memoria. organ1zac1on de la m1sma 

y fortalecimiento del trazo. Estos cambios cognitiv~s parecen 

estar determinados por un aumento en la occes1bil1dad del 

eonocim1ento a las estructuras n'!"cesar1a.s para l·~ codlficaciOn 

efectiva y completa del recuerdo de la inform~c1on. Aun c1Jando 

los mecan1smos psicof1s1olOqlcos que det~rm1nan el ef~cto de le 

vasopres1na sobre los procesos de m~moria y aprend1zaJe no se han 

identificado hasta la techa. se postula que es e traves del 
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11qu1do eefalo-raqu1deo que la DDAVP. puede llegar las 

estructuras involucradas en el proceso de la memoria. Es pos1ble 

que la vasopres1na actue como un modulador. el cual pual~ra 

influir no únicamente en la act1v1dad de las aminas btogen1cas 

sino que ademas pudiera estar directamente 1nvolucrado en el 

pro~eso de la memoria a traves de liberar pept1dos moduladores. 

entre los que se incluyen las endort1nas. Diferentes autores nan 

propuesto que el efecto de meJor1a de la desmopres1na sobr~ la 

memoria es debido a un aumento en general sobre el estado de 

alerta meJorando la atenciOnl Buresova y cols. 1980. 1982: 

Beckwith y cols. 1982. 1983: Till y cols. 1985• 

II. OBJETIVO 

Debido a estas alteraciones manifestadas en esta poblac1on es 

que se dec1diO probar un farmaco que meJora sign1f1cat1vamente 

los proc~sos cogn1t1vos. por lo tanto el obJet1vo de este trabaJo 

tué caracter1zar el efecto de la adm1n1strac1on 1ntranasal de 

DDAVP en la eJecuc1on de prueb~s de memoria y atenc1on en n1nos 

leucem1cos en rem1s10n completa. 

ó 



III. M E T O O O 

SUJETOS 

Se estudiaron 13 n1nos con un rango de ~dad de 8 a 17 anos 

(x• 12.3 anos! y 20 ninaa de 7 a 22 anos (X• 13.1 anos). con 

d1agnost1co de leucemia l1ntobldst1ca aguda en rem1s1on cont1nua 

completa y suspendidos de tratamiento por lo menos dos anos. Los 

pacientes de estudio fueron tratados d•Jrante la enferm~dad con 

los esquemas terapeút1coa de tres protocolos diferentes: 73-01. 

78-02 y 81-03. que corresponden al ano en el que los pacientes 

iniciaron la enfermedad. Los tres protocolos ten1an en comun el 

tratamiento prot11act1co y de manten1m1ento para sistema nervioso 

central. que incluye rad1ac1on craneal (2400 radsJ y metotrexate 

intratecal. En los tres protocolos el tratamiento se indico hasta 

completar 36 meses. después se proced10 a Ja suspensión una vez 

confirmada la rem1s1on completa med1ante estudios de medula Osea. 

l1qu1do cefalo-raqu1d~o y biopsJa testicular bilateral en 

varones. 

Los su Jetos que participaron en el estudio t'ueron 

seleccionados en b~se a los siguientes criterios~ 

lJ Q111? se hubiera establecido el diaqn"stico de leucemia 

11ntobl6stlc~ agud~ en rem1s1c.n cont1nua compJieta pl)r un periodo 

no rn~n"r de 5 anos y que tengan 2 o mas anos susp~ndidos de 

tratamiento. 
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2) Que no estuv1eran bajo tratam1ento medicamentoso que 

interr1r1era con el estudio y que no cursaran patolog1a aqreqada. 

3) autorización de los padres para participar en el estudio 

dependiendo de la edad del paciente. 

APARATOS Y MATERIAL. 

Para medir el nivel de 1ntel1gencia de los pacientes se 

aplicó la Escala de Inteligencia de Wechsler tanto para n1nos 

menores de ló anos 1WISC-RMI c~mo p~r~ adultvs CWAISJ. La 

evaluación incluyó todas las subprueba~ de la e~•:ala. 

La atenc1on tué evaluada med1.,,nte lJn J:-M'!UO:te computarizado 

de pruebas de tiempo de reacción, dichas pruebas fueron aplicadas 

en una computadora Apple lle PC. 

El paquete incluyo las s1gu1entes pruebas: 

l. Tiempo de reacc1on aud1t1vo. Se compon1a de 5 bloques de 10 

ensayos cada uno y consistla en la presentación de tonos a 

intervalos diferentes. al suJeto se le indicaba presionar una 

tecla iruned1atamente despues de que escuchara el tono. 

2. Tiempo de reacción visual. Al igual que la prueba anterior. 

tambien se- compon1a de 5 bloques Cle 10 ensayos cada uno. el 

est.1m1Jlo qu~ s:~ presentaba era una crlJz en el centro de l<!!i 

pantalla a~l monit0r. La tarea a realizar tambien cons1st1a en 

presionar •1na tecla inmediatamente de!ltpues de la presentación del 

estimulo. 

J. Det.ecc1on d~ Sena1es. Esta prueba se componta de 30 ensayos. 



En cada uno de ellos se presentaba en la pantalla la senal (letra 

Et entrem~zclada con otros slmbolos referidos como distractores 

lletra fl. En algunos ensayos la letra E pod.ia o no estar 

presente. esto se le explicaba al sujeto y se le indicaba 

presionar una tecla sl la senal estaba presente y otra si no lo 

estaba. En esta prueba se pod1an presentar cuatro posibilidades: 

a) afinnativo sl el esttmulo estaba presente. 

b} afirmativo en estaba el estlmulo. 

e) negativo en presencia del estimulo. 

di negativo en ausencia del estimulo. 

4. Estlmulos Constantes. Esta prueba consistía en la 

discr1m1nación de t~mano de dos lineas horizontales. una debajo 

~e la otra, que se presentaba en el monitor. En cada ensayo el 

paciente tenla que 1nd1car s1 la linea situada arriba era mas 

qrancte. mas pequena o igual a la llnea de abaJo (ésta se mant~n1a 

constante en su tamano1 dentro de un lapso de 1.5 seg. 

presionando la tecla g para la pr1mera condic1on. la p para la 

segunda y el espaciador para ind1car que las lineas eran iguales. 

Previamente a la evaluac1on de la respuesta de atencion. se 

permitió a los suJetos en cada una de las pruebas ya descritas 5 

ensayos de entrenamiento para asegurar que estos hab1an entendido 

la tarea a realizar. 

La evaluac1on de la memor1a tver apendice1 se r~alizo 

mediante las siguientes pruebas: 

a) información persnna1. 

bJ or1entación. 

el aprendizaje d~ palabras. 



d) memoria auditiva. 

eJ recuerdo de fraamentos semant1cos. 

fJ conteo de números. 

l. lnfonnacion Personal. Estuvo fonnada por 6 reactivos 

relacionados con aspectos b6sicos del individuo, tales como edad 

y hechos muy conoc1dos como el nombre del presidente. 

2. Or1entac1on inmediata. Esta prueba consist10 en preg-untas 

para explorar tanto or1entacion espacial como tem; ~a1. 

3. Aprendizaje de palabras. Consistió en la ,...,.::-sentacion de 20 

palabras no relac1onadas en siete ensayos. des~ues de que se l~ 

leian las palabras. se le pedia al sujeto que repitiera todas las 

palabras que pudiera recordar. 

4. Memoria Aud1t1va. En esta prueba se le leian al SUJeto dos 

frases simples de conten1do diferente, después se le involucraba 

en otra actividad de diferente modalidad. e inmediatamente se le 

pedia el recuerdo de las frases que se le hab1an leido. 

5. Retención de FraQTT1entos Semánticos. Esta eons1stio en la 

lectura de dos pequenos fragmentos por parte del examinador y 

terminada ésta se le pedía al sujieto que d1Jera todas las 

palabras que p1Jd1era recordar. 

6. Conteo de Num~ros. En esta prueba se le pedía al sujeto 

r~oet1r un~ serie de numeres en orden inverso. 
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SUSTANCJAS UTJLJZADAS 

La desmopresína o ODAVP es un anaJogo de la hormona natural 

arg1n1na-vasopresina. que tiene una vida media de 12 hrs. Se 

absorbe aproximadamente en una hora. Tiene como efectos 

colaterales: la retención de agua y la elevación de la presión 

arterial. 

El placebo que se utilizo fué soluc1on salina. 

PROCEDIMIENTO. 

El estudio fué realizado de acuerdo a un diseno doble ciego, 

con pacientes externos. Se formaron dos grupos. uno que rec1b10 

placebo y otro que recibió desmopres1na. La asignación de los 

pacientes a cada uno de loe grupos y el seguimiento cl1n1co del 

estudio fué hecho por personal no reloc1onado. Los pacientes para 

rec1b1r placebo o DDAVP fu~ron seleccionados al azar. 

El grupo placebo estuvo constituido por 16 pacientes de ambos 

sexos, con un promed10 de edad de 12.l anos. El grupo que rec1bió 

DOAVP estuvo formado por 16 pac1entes de ambos sexos con una 

edad promedio de 13.4 aMos. 

El placebo y la desmopres1na fueron adm1nis~raaas por via 

intranasal, dos veces al d1a en una do~1s de 60 ug/m2. durante 

cuatro dlas. hasta completar un total di';' s1~t~ dos1s, el pla.c~bo 

aplicado fúe solución salina. Estas dosis fu~ron calculadas de 

ac1Jerdo a lo reportaao sobre la victo mee1.10 cte la desmopres1na. 
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que es de 12hrs. La últ1ma dos1s fue adnunistrada una hora antes 

de lo opl1cocion del segundo bloque de pruebas. 

Lo apJ1cac1on de la bater1a se realizo en un cuarto 

sonoamortiguado. de la siguiente manera: 

C.1) La batería psicométrica completa se aplicó antes de 

iniciar el tratamiento con placebo o DDAVP y al final de los 4 

dios. 

C.2J Antes y durante el tratam1ento de placebo o 

desmopres1na. los pacientes fueron sometidos a un éxam~n clínico 

y de laborator10 para registrar la presenci~ de 

colaterales induc1dos por la DDAVP. 

C.2.2J Todos los pacientes fueron 

efectos 

explorados 

neurolOgicamente. con el f1n de determ1nar la presencia de alguna 

alterac1on de este tipo en el momento del estudio. provocada por 

el tratamiento de prevención a sistema nervioso central 

(radiación y quimioterapial. 

C.3l El andl1sis estad1st1co utilizado para comparar el IQ 

entre los grupos fué la prueba de "t" de Student y la prueba de 

U-Mann Wh1tney. Para el an6lis1s de los datos de los procesos de 

memoria y atenc1on pre y postest se aplicó la prueba no 

paramétrica de Fr1edman. 
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IV. RESULTADOS 

a). Valoracion Psicométrica. 

En cuanto al coeficiente intelectual CCIJ. para toda la 

poblac1on estudiada se encontró un puntaJe total de 89, 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 <pontaje de Bll 

como la de ejecuciOn lpuntaje•90l entre el grupo placebo y el 

grupo de DDAVP (escala verbal•B3: escala de eJecución•94l y 

tampoco se observaron dlferenc1as s1gnif1cativas lTabla ll. 

Un "specto que es importante senalar. es que los varones 

mostraron un CI total más alto que las n1~as { ver tabla 2). 

En la evaluación de la memoria, el principal hallazgo fué la 

disminución signif1cativa ~n la habil1dad 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 siguió la curva normal de 

aprendizaje, presentando un awr1ento progres1vo en la habil1dad 

para recordar esta misma lista de palabras. En la figura se 

observa la diferencia promedio pre y post-tratamiento para los 

dos grupos. 

La 43valuac16n de la atenc16n mostro cambios s1gn1ficativos 

solo en la prueba de tiempo de reacc1on auditivo <p< 0.051 en el 

grupo que recibió DDAVP. En el grupo tratado con placP.bo se 

observo una tendencia a disminuir. En la fi9ura 2 se muestra el 
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comportam1ento de los grupos en las condic1ones de pre y post­

tratamiento. En las pruebas de t2empo de reacc16n visual. 

deteccion de s~M~lP.s y P.stlmulos constantes no se observaron 

cambios estad1sticamente significativos. aunque en ta prueba de 

Estímulos Constantes. se observo una tendencia a dism1nu1r el 

tiempo de la respuesta en el grupo placebo. mientras que en el 

grupo de DDAVP la tendencia es de aumentar este tiempo {tabla 3>. 

bJ. Valoracion Cl1n1ca. 

En los grupos estudiados no se observaron cambios 

importantes en ninguno de los pa::.·ametros el 1r ::os valorados. 

Efectos colaterales sobre la pres1on drterial y el peso corporal 

tampoco se vieron afectados significativamente _(tablas 4a y 4b}. 

cJ. Valorac16n Neurológica. 

En esta condjción los suJetos fueron clas1ficados por el 

neurologo en tres categorlas: 

a) nonnal 

bJ anormal con da~o organice Cvrg epilepsia. signos piramidalesJ 

el anormal con dano funr.1onol cvrg d1slex1a). En la tabla 5 se 

muestra la distríbuc1on de la poblacíOn estudiada. 
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FIG.1 APRENDIZAJE DE PALABRAS 

10 

9 

8 

7 

~ 

:~ : • ! 
4~ 

) 
/ 

3~ 
2~ 
1 J 

-~ ~ 
-2 

2 3 4 5 6 7 

~ PLACEBO -+- DDAVP 

ENSAYOS 



T 

~ 
~ o 
1 280 

i 

200 

FIG.2 PROMEDIO TIEMPO DE REACCION 
AUDITIVO PRE Y POST-TRATAMIENTO 

PLACEBO DDAVP 

-PRE -POST 



Tabla 1.Coeflclente Intelectual en pacientes 
leucémicoa en remisión 

Tratamiento IQ VERBAL IQ EJECUCION 

Placebo 81.8 7.0 90.2 6.3 

DDAVP 83.8 4.1 94.1 3.6 

IQ TOTAL 

89.2 6.4 

89.0 3.7 



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

Sexo 

Hombree 

Mujeres 

Placebo 

101.7 4.8 

76.6 7.4 

DDAVP 

94.0 7.9 

86.9 4.2 



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

Parimetros 
Conductuales 

Tiempo de 
Reacción 
Visual 

Detección de 
S~al Fuerte 

Detección de 
Setlal Débil 

Estímulos 
Constantes 

•Tiempo en 
meeg 

PLACEBO 
~re Post 

226.0 204.0 

47.6 68.6 

39.0 35.5 

1633.8 1422.5 

DDAVP 
Pre· Post 

208.3 172.0 

58.4 64.0 

36.5 39.2 

1661.1 1609.9 



Tabla 4a. Valoración Cllnica de pacientes 
leucémicos en remisión. 

Tratamiento Presión Arterial (mm Hg) 

Sistólica Diastólica 

Pre 94 60 
Placebo 

Poat 97 64 

Pre 94 60 
DDAVP 

Post 96 65 



Tabla 4b. Valoración Clf nica de pacientes 
leucémlcos en remisión. 

Tratamiento Tasa Cardiaca 
(beate/mln) 

Peso 
(Kg) 

Pre 
Placebo 

Post 

Pre 
DOAVP 

Post 

83 

81 

83 

86 

37.8 

37.9 

39.8 

40.0 



Tabla 5. ·. aloración Neurológica en pacientes 
leucémicos en remisión. 

Condición Placebo DDAVP 
Neurológica 

Sanos 8 11 

Da no Funcional 2 2 

Da no Orgánico 6 4 

Total 16 17 



V. CO!ICLLISICoNES 

En ~ste estudio no se cont1rma el ~fecto de meJor1a propuesto 

para la desmopres1na sobre los procesos de memor1a y atenc1on. 

- Se observo en promedio un Cl total baJo para toda la poblacion 

estudiada. 

- Se observo una d1sm1nuc1on significativa en la atenc1on para el 

grupo placebo pero solo en la prueba de tiempo de reacc1on 

aud1t.1vo. 

En l~ prueba de Est1mulos Constantes en el grupo placebo se 

ob~ervo una tendencia a dism1nu1r el tiempo de reacción. 

La d1sm1nucion en el tiempo de reacc1on nos esta indicando un 

aumento del estado de al~rta. pero que no es suficiente p~ra que 

se consolide el aprendizaJe. 

~unque nosotros no pudimos corrcborar el dano y el grado de 

severidad. que produce el tratamiento prevent1vo para 

enfermedad. mediante t~cnicas sot1st1cadas, creemos que este esta 

presente y que su maqn1tud no pern11t10 observar una ,.,cc1ón 

positiva sobre los procesos estudiados. 
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VI Dl5ClJ5ION 

El pr1nc1pal hallazgo de este estudio tue. que !a 

administración de DDAVP en n1t\os leu-cemicos en rem1sion. provoca 

una dism1nuc1on importante en la habilidad para aprender una 

lista de palabras. mientras que el grupo tratado con 'placebo, 

sigue un aumento progresivo normal en el nnmero de palabras 

recordadas. como era de esperarse que sucediera después de Vdrios 

ensayos. Este resultado contrasta con el efecto reportado por 

Bec}<w1th y cols.<1982>. Till v cols. ll9851 ·· We1n-;J.:..;-tner y cols. 

e 1981 l para la arg1n1na vasopres1na y lb f·"~VP en suJet.os 

voluntarios sanos, en 1os cuales se observo ur. 

memoria. el aprend1zaJe y la atenc1on. 

La desmopresina es un agonista de la vasopres1na·. - ~y_ .:su 

administracion probablemente mimetiza los efectos de la 

vasopres j na endógena. E1 sentierg y co ls. 11984 l . reportaron 

meJor1a en los desórdene!:' de apr~ndiza.:ie en nit'los tratad.:•s 

durante 10 dlas i:-on 20 ug doi;o DDAVP por v1a intranasal. En 

des"-CU€'rdo con €'Stos hallazgos. J-:-nK1ns y co ls. f 1979) observaron 

que el recu'!:"rdo de d1g1tos empeoraba despues de la admin1stracion 

de DDAVP. en pacientes que sutr1an de amn~Sl"- post-traumatica. 

Sahgal y c~ls. f1983J. usando una tarea que era recompensada 

con com1aa. demostrart;'n que la admin1strac1on de arg1n1na 

vasopr€'sina. no me.io?""a::ia la adquisición del nivel de pres1on de 

una palanca ~n rat6s Bra~t!ebQro ic~pa con det1c1~nc1a congénita 

de esta ho1-m0r,u1. obs.ervandos~ en cambio. una d.1sm1nuc16n 

s1gnit1cat1va cuanao los puntaJes tueron comparados con controles 
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prietratados con solucí"n sal1na: Por lo tanto., ,al ll!enos· .. es~·os dOS 

reportes mostraron que a Jgunas ·_ func1 .. on~.~. ~o· .so~.º se meJorabah. 

sino por 1131 c-ontrar10 se e~o~o~aba~ des.p~é~ de.-.la ;·~~~rni~\sr..rar:.1~n 
de vasopr'!sína O 0011.VP: r113sultadoS· ,Que __ concuerdan _'con los 

hallazgos de nuestro '!Stud.io: 

Por otro lado. no han sido reportados trabajos en nínos 

Jeucemicos con DD11.VP previos a la presente investigacion. Los 

pacientes incluidos en este estudio rueron tratados con rad1aciQn 

craneal y metotrexate como tratamiento prof1lact,~o a SNC. En 

este sentido ha sido puntual1zado que en r.1nos leucémicos en 

remis1on. que han rec1b1do este tratam1ent.".'\, :-- '7-de haoer ctano 

residual despuen de la suspens1ón de la terap1a o de la remis1on 

completa tW1tt 1985; Brouwers y cols. 1984. 1990). Rob1nson y su 

grupo <19B4) s1Jg1rieron que l~ fri:-ver1dad del dar'\o parece estar 

relac1onado a la edad en Ja Lual el paciente es radiado. siendo 

más severo medida que los nui.vs son mds pequ~rtoe. En este 

estudio la edad en que fu~ron radiado~ los pac1entes fué sim1lar 

en los dos grupos. y d~ la m1s:m.,, m.,nera. iel IQ en t.odos lc.s 

pacientes tambi~n fu~ semeJante. por lo que podemos descartar que 

las d1fer~nc1as observad~s an la respuesta a la desmopres1na 

son debido a problemas neurológicos. Sin embargo. s1 encontramos 

que el coef 1c1~nt~ intelectual total se encuentra baJo en 

comparac16n con la normalidad y esto concuerda con los datos 

reportados por Meactows v cols .. 1981: Rob1nson y r.ols .. 1984: 

Pteftarbaum v col s .. 1984. 

Alcrunas d11d"s :-i~n surcr1do a.cerca del posible p4SO de la vaso-

ores1 na su~ an~lo9os al s1stema nervioso central. cuando e~ 
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adm1n1stra.da perif~r1camente. Se ho. sug~r1ao q1Je este tipo de 

~ompuesto~. pueden inductr ca.mb1os conduct.uaies a trav~s de unir 

re("e>ptores r"?r1fer1coft y subs~cu-:i-nt~mo?nto:i d1~parar una respuesta 

c~lular secundaria. 

componentes con la 

la cual probablemente 

capacidad para cruzar la 

libera 

barrera 

algunos 

hemato-

encefal1ca 1Sahgal. 19841. Una pósible expl1cac1ón del efecto 

contra.r10 de la DDAVP en el aprend1zaJe de palabras puede ser la 

reducc1on de los receptores funciona.les de la. vasopres1na (baJa 

regulación) como una consecuencia del exceso en la cantidad total 

de los péptidos activos durante la adn11n1strac1ón de la ODAVP. 

Cambios en los receptores de la vasopres1na inducidos por un 

a.ntagonista de esta hormona. actuaron solo despu~s de 6 dias de 

tratamiento en ratas. 

Los pacientes de nuestro trabajo, recibieron DDAVP durante 4 

dias y algun~s dudas pueden suscitarse. considerando la conve­

niencia de un tratamiento largo. Sin emb~rgo, Beckw1th y cols. 

observaron meJor1a en el recuerdo de palabras en hombres sanos, 

pero no en muJeres. despues de una sola dosis de tiO ua de DDAVP. 

En este estudio nosotros no pudimos ooservar d1terenc1as 

s1gn1f1cat1vas en la respuesta entre hombres y muJeres. debido 

probablemente a que la mayoría de los paclentes eran n1nos que no 

habtan alcanzado la adolescencia. 

En las tareas de· atenc1on que fueron sometidos los 

pac1~ntes. podemos observ~r qu~ l~ tP.ndenc1a general en el caso 

del grupo que reciblO DDAVP tl1e deoil1tar la ri:sp•Jesta. 

resultados que no concuerdan con lo descrito en ld 11terdtura. 

No obstante. que se propone que el efecto de la a~smopres1na es 

el de meJorar la memor1,;, debido a un aumento q~ni:or~l en o:ol estado 
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TESIS NO DEBE 
CE LA SlBLIDfEGA 

de al~rta y consecuentemente meJ~rar la atenc1on. nosotros no 

pudimos confintldr dicha propuesta. 

De tal manera que para la rea11zac1on de trabaJos poster1ores 

en este campo de la invest1gac1on se recomienda el uso de 

técnicas comp l ementarüis. como: el electroencefalograma. 

Tomografla Computarizada y Psicométr1cas m6s amplias que 

permitan corroborar algunos de Jos hallazgos reportados por otr~s 

autores y que de algUn modo intervinieron en los resultados de 

nuestro estudio y que no pudirrK>s confirmar debido a la carencia 

de dichas técnicas. 
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Les perros pastor europeos san los mC!jorescperr~s nolicía. 

Total de Ideas "A" -------

ME~ORIA LOGICA. TEXTO "S" 

Muchos niños de escuela en el Horte de~' fueron .~~. !l!!Pl y otros 
seriamente da~ cuando una ~ dC!struyó ll casa ~_!_a de su oueblo. Los 
niños fueron lanzados sobre el lado de los ce!.!:.E1 a tr~!'..._~ de un ba~ a 
larga dista~ de la ca>a ~· Sólamente dos~ escaparon del daño. 

Total de ideas •e• ------
Calificación Total.- "A''----- "B" -----

V.- MEllORIA PRJl.IARIA Y APP.EllOJZA,JE. 

A) Presentar la lista de 20 palabras aleatorias en i l'nsayos secuenciales: 

l. - r:smera 1 da 
2.- Y.il ómetro 
3.- Semana 
q __ Abuelo 

5.- Liga 
6.- Carta 
7.- Poeola 

a.- Jirafa 
9. - Capitán 

10. - Algodón 
!l.- Gabardina 
12.- Cuchillo 

13.- !'lonasterlo 
!·1.- Adverbio 
IS.- Tabla 

16. · Pierna 

17. • Radio 

16. - Vino 
19. - llaogo 
20. - Fri'nch 

-------- --··-\~-~ -.~-~:~~,::x.~ .. _ ... ; .. -_?:_~-- --·-. --
---- -------- -~---º,:·~~.~~:'.;·~'--~:;":~:,:~,~~~~-----~---:-:·'·:_-_::,::.- -. ---- ----
---- ----- _-_. --_ .. ____ .. ··-·-· ·---· -.. -· :-.-··-.-----~-
-------- --.. -· _···.:~~~----.•-.. --: ----________ .. ~ .. -~--~ 
------·---~:,:::-~~-·--------
---- ---- __ -; __ ._'; . .< ... .-.'.> ·:~--·_·_: .. __ .:._,..,.. __ _ ________ --=::~·-·--: <::.;' -,_-~/-- -'_'-~ -:,~: _____ _ 

---- ___ ._-'.' ~:.:::., ---~~-~-~~ ---~'.:_·'~~---- :.-º_<>~·-'. -~--~-,' :_ .. ,:_ -'~ 
-------- --··-.-·.,.._._. -·-·-·-··-.·-.· -.-· _._._.,., ____ _ _____ . ___ .. _·-_. -~:~: 

-------·-.-·--"~·:.':"., :·---»~~--~·-· ___ _ 

------~--:-·~.~ .. ~------
-----~-- -----=-:-·~;-~~~----~~-:~:;~~' .. ---_-- -----________ -_.· -~-·~··~ -·-"· __ - _____ _ 

o:'.··' ·.'f_--
- ---------------------

----- _---· ~ /':·_..::_.' -.--.':'\< .-·-:. _·_. __ -----
---- ____ ._· ._· __ ., ... >·.· ~~ --- -----

·--- --------------- ------.. ·: 
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