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INTRODUCCION 

Estudios previos han indicado correlacilSn entre los 

niveles del Cobre en suero y actividad de la enfermedad en pacientes 

con enfenoodad de Hodgkin, leucenias y linfanas malignos no Hodgkin 

(8, 24, 9, 10, 12, 18). 

En estos estudios se ha reportado que los valores de 

Cobre sérico son titiles en la evaluación a) del pr=eso de la enfer­

ne:1ad b) en la respuesta del tratamiento. 

Dado que se sabe que otros factores afectan los nive­

les del Cobre sérico, incluyendo estados fisiológi=s tales CCII10 el 

E!1lbarazo, ro hab1a bases para considerar a los niveles del Cobre en 

suero una reacci6n especifica en los linfcmaS¡ con una mejor defini­

ción de los factores inVolucrados, se presentaron indicios de que el 

Cobre sérico pod1a proveer un 1ndice titil del grado de actividad tu­

ltDral, respuesta a la terapia y quizá pronóstico. 

En general se ha observado que los niveles del Cobre 

en suero se encuentran elevados en la fase activa de esa enfermedad 

= regreso a niveles oomoales cuando hay respuesta satisfactoria a 

la terapia, respuestas inadecuadas o reca1das se ~ de nive­

les altos o elevacil5n de los miEillOS. 

En muchos pacientes adultos con diagnl5stioo de Linfana 

de K::ldgkin el Cobre sérico esta elevado al m:mmto del diagn6stico y 

puede elevarse durante o después del tratamiento cuando ocurre la _ 

reca1da¡ en un estlXÜo de 241 adultos, una disninuci6n del Cobre s&­

rico a niveles nOl:males pareci6 coincidir con el alcance de la rani­

si6n canpleta y sobre esta base, se sugiri6 que niveles del Cobre 

sérico nozmales fueran incluidos entre los criterios para aceptar _ 

remisi6n completa (26). 

,. :. '" "l ~ 
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En cuanto a pacientes en edad pediátrica ccn diagnósti= 

de Linfana de Hodgkin, ha habido pocos estudios al respecto (17) 

(25); estos trahijos sugieren que el Cobre sérico también es un 

1ndice sensible de actividad de la enfenredad en éstos pacienooE 

sin e:ri:largo sólo un pequeño número de niños fueron probados y 

el nGmero de muestras =ntrol fOO ~o. 

Debido a la frecuencia aurentada de infecciones no especí­

ficas en los niños y a la escasez Je valores normales de control, 

la interpretación del Cobre sfu-ico en t&minos de estado de enfer­

rredad no puede ser tan confiable para niños y adolescentes caro 

para adultos; por otro lado, un trahijo reciente reporta que estos 

autores no encontraron al Cobre sérico caro un indicador lítil de 

actividad en los niños (29). 

Por lo anterior y debido a que en nuestro tredio . no existen 

reportes sobre la correlación que pueda existir entre el Cobre sé­

rico y la enfennedad de Ibdgkin y otras neoplasias en pacientes en 

edad pedi1itrica, se planteó el presente trabajo con los siguientes 

objetivos: 

1) Confinnar si existe relación entre actividad turoral 

en la enfermedad de Hodgkin y la elevación de los niveles del Cobre 

en suero en los niños que asisten al Instituto Nacional de Pedia­

tda-DlF. 

2) Determinar si esta prueba puede utilizarse cano m!ítodo 
diagnóstico y pronóstico en el estudio y tratamiento de la Enfenne­

dad de Hodgkin en la población estudiada. 

3) Investigar la utilidad de realizar niveles de Cobre sé­

rico en pacientes con otras neoplasias no Hodgkin . 

4) Estudiar los niveles de Cobre en sueros en un grupo de 

pacientes con patologías no neopl§sicas. 

. ',,> 
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ANTECEDENTES 

A. ME:I'AOOLIsz.D DEL COBRE. 

Se roncee que el cobre es un ronstituyente nonnal de la san­

gre desde 1830 y actualmente se sabe que es esencial para muchos _ 

procesos metabólicos vitales. El suero humano contiene apr6ximada­

rrente 1001'1 de Cobre por 100 rnl de suero; se encuentra presente 

segGn lo reportado actualmente por los menos en dos fracciones: en 

~oplasmina (95% del Cobre sérico total) y en fonna i6nica ( 5% 

del Cobre sériro total ) ligeramente unido a varias proteinas sérieas 

y am:Lno§cidos (1) (30) • 

Los requerimientos de adultos nonnales son alrededor de 2 mgs. 

de CObre diariamente; liste se absorbe en la porci6n superior del in­

testino delgado, desconociéndose el Il)ecallisro por el cual se regula. 

Al absorberse el Cobre está. unido ligeramente a la fracci6n i6nica 

principalmente en asociaci6n con albunina. Se cree que lista frac­

ci6n constituya el m::ldo COlO el Cobre pasa a los tejidos corporales, 

especialmente al Iúgado que es su sitio de almacenamiento. 

Estudios con radiois6topos han sugerido que el 90% del Cobre 

ingerido puede ser transportado al h1gado y aqW. es incorporado a 

una proteina para fomar la ceruloplasmina, que es liberada del !ú­
gado hacia el plasna sangu1neo (4). 

La ceruloplasnina fuI! reconocida por Holmberg y Laurell (7) 

desde 1947 = la prote!na que contiene mlis cobre en la sangre, 

desde esa fecha se han estudiado sus características químicas, fí­

sieas y enz:iJnáticas. Electroforl!ticamente corresponde a una alfa 

dos glicoproteina en el hanbre y se desconoce su papel fisiol6gico 

hasta el m::rnento. Caro enzima es capaz de oxidar un nGrrero de sus­

tancias naturales y sint!!ticas incluyendo epinefrina, 5 hidroxitrip­

tamina y ácido asc6rbico. 
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Recientemente se ha estu:liado el papel de la ceruloplasnina 

en la oxidaci6n del Fierro; se ha considerado aún la posibilidad de 

cambiar el ncmbre de cerulop1asmina a hierroxidasa. 

IDs niveles tisulares de Cobre varian ampliamente pero las 

concentraciones más altas están en Júgado, riñ6n, ooraron, cerebro y 

páncreas. El contenido corporal total de Cobre se ha estimado en un 

rango de 100 a 150 m;:¡. con el 90% de él en músculo, hueso e hlgado 

(1) • 

El bobre se excreta principalmente por medio del sistema bi­

liar. Cartwright Y Wintrohre (4) es~n que la p&dida diaria de 

Cobre del cuerpo humano a traves de' la bilis es del orden de 0.5 al 

1.2 rrg; aclarás, ellos estiman que de 0.1 a 0.3 rrgs. se excretan cUxec­

tanente a traves de la pared intestinal y que de 0.01 a 0.06 11gS. apa­

recen en la orina. 8610 cantidades m!n:irnas se pierden a traves del 

sudor yen mujeres en periodos de lactancia se pierde 0.4 rrgs. por día 

a traves de la leche. 

B. NIVELES DEL CXERE SERIO) EN DIFERENTES OONDICIOOES. 

En general, el contenido de Cobre en el suero petmaneee COI1;!!. 

tante ¡ no auroonta después de la ingesti5n de alimentos ni disninuye _ 

durante periodos cortos de ayuno (27). Sin embargo se han notado al­

teraciones significativas del Cobre sérico asociadas con varios estados 

nonnales y patol6gicos. 

La cMsica descripci6n de lI1i1son en 1912 de la enfennedad 

que lleva su nanbre fué la primera y quizá la condici6n patc>l6gica rre­

jor conocida que envuelve un metabolismo anonnal del Cobre sonsistente 

en hipocupremia, la cual se ha descrito en asociaci6n con 0010 otras 

dos condiciones: la nefrosis lipoidea (16) y ciertas disproteinemias 

de la infancia (6). 
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la hipercuprania se ha descrito más frecuentemente; así 

desde 1928 se notó que el Cobre sérico aurrentaba durante el ero­

barazo e infe=iones agudas y cr6nicas. la hipercupremia tambi~ 
se encuentra asociada con la administración de estr6genos (3), hor­

IlOnas tiroideas y pituitarias así caro en enfenredades de la colá­

gena (15), infarto del miocardio, anemias, cirrosis portal (22), 

despues de cirugía, ictericia obstructiva (20) y algunas neopla­

sias malignas, tales caro leucemias, linfanas y enfennedad de _ 

Hodgkin (11). 

C. NIVELES DE mBRE SERIm EN LINFCWIS Y ENFERMEDAD DE OOLGIO:N. 

IJJs pr.imeros reportes de elevación del Cobre en linfanas 

que aparecieron en la literatura pertenecen a Koch, Snúth Y Me Neely 

en 1957 (14). 

pagliardi y Giangrandi en 1960 describieron cambios especí­

fioos del Cobre 5&i= en pacientes con enfermedad de lbdgkin, con­

cluyendo que el nivel del Cobre en la sangre era un índice valioso de 

la actividad de la enfennedad aunentando durante la recaída y dismi­

nuyendo a valores ncu:Il'a1.es durante la remisi6n. Estos autores nota­

ron que los caneios en los niveles del Cebre a menudo prece:l.ían a 

otros hallazgos clínicos y de laboratorio y que una hipercuprania _ 

persistente era un signo desfavorable (19). 

Jensen public6 resultados sarejantes en 1964, reportando una 

correlación relativamente alta entre el nivel del Cobre sérico y los 

eventos clínicos de la enfermedad de Hodgkin. En su serie, una baja 

en el Cobre sérico fue a rrenudo el pr:imer índice de ranisi6n mientras 

que una elevacf6n anormal era frecuentemente el pr:imer signo de _ 

recaída (13). 

En 196B aparecen los pr:imeros trabajos "de Hrgovcic quien =n­

fiona las Observaciones anteriores. En este estudio se revisaron 433 ¡ 
¡ 
1: 
¡ 
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observaciones de Cobres séricos de 70 pacientes (37 niños y 33 

adultos) con linfanas malignos o leucenias; este trabajo sugiri6 

'que la fase activa ele la enfermedad está caracterizada por una 

marcada hipercuprenia mientras que la fase inactiva se acanpaña de 

Cobres séricos notmales; sin anbargo reporta que dos de los 28 _ 

pacientes con diagn6stico de Enfennedad de Hodgkin permanecieron 

dentro de limites normales a pesar de la enfennedad (10). 

Warren y cols. en 64 pacientes a los que les núdi6 el ni­

vel de CObre sérico por un período de 3 a 45 meses observ6 una es­

trecha relación entre el patrón de fluctuación y el pron6stico, por 

tanto la persistencia de un nivel de Ccbre sérico de 150I'J /100 ml 

o más alto sugiri6 fuerj:E!llente la presencia de actividad. Estos 

autores llaman la atención a que debe tenerse cuidado en la inter­

pretación de los resultados ya que pueden caooterse errores si no 

se recuerda que hay otros factores tales cano embarazo, administra­

ción de estr6genos o inflamación crónica que aumentan el Cobre sé­

rico. Así los niveles de Cobre constantanente elevados del grupo 

en estudio se debieron posiblemente a carrbios inflamatorios cróni­

cos debidos a radioterapia previa, sin embargo no debe excluirse la 

posibilidad de un bajo grado de progresión de la enfezmedad Y que 

dada la naturaleza de estos tum::>res se hace importante el seguir el . 

progreso de los pacientes por un período prolongado si se quieren 

evitar conclusiones equivocadas (28). 

Mortazavi y cols. estudian::1o adanás de la enfermedad de 

Hadgkin otros linfanas malignos, encontraron los rnisros resultados 

y proponen esta prueba caro un retodo para el manejo de pacientes 

con linfana no Hodgki.n (18). 

En 1973 Hrgovcic confirma los resultados de Mortazavi (9) 

haciendo adanás en otra publicación, un análisis del significado 

de los niveles de Cobre sérico en adultos con efermedad de Hadgkin 
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y encuentra que hay una amplia variaci6n de los valores individua­

les según se tratara de enfenros antes del tratamiento; bajo trata­

miento con evidencia de enfermedad; bajo tratamiento con actividad 

de la enfennedad no determinada; bajo tratamiento sin evidencia de 

enfermedad, sin tratamiento y sin evidencia de enfermedad y reca:Lda 

o enfennedad recurrente =n o sin tratamiento de rrantenim1ento. 

Estos datos sugieren a los autores que la dispersi6n de los valares 

sea un refleja de muchos factores, caro grado de actividad, exten­

sión de la enfenreda.d y particularmente volunen de tejida neaplá­

siea, carp:lrtamiento clWco, presencia a ausencia de sintanas sis­

tlInaticas, tipo histolÓgico, efecto de la trEdicaci6n, respuesta a 

la terapia, patrones individuales diferentes entre sujetos, infec­

ciones o anenaza de reca1da sin manifestaciones cl.!nica (8). 

Al revisar la literatura los valores norrpales del Cobre 

s&ico san muy variables dependiendo del autor y de la metodología 

utilizada¡ as! ltÚ.SIlD los valores en Enfermedad de Hadgkin vartan _ 

tambi&\ segGn el estado, la clasificación histológica, extensión 

de la enfermedad, etc. 

As! en 1973, '1'essmer y =ls. al estudiar un grupo de paciEl!l 

tes en edad pedilitrica estableci6 rangos no:anal.es, enfatizando la 

validez de &;tos en lo que se refiere a la edad señalando utilizar 

un factor de corrección par edad de ¡-l/lOO rnl par año, útil hasta 

las 20 años. 

NIVELE'S DE COBRE SERIOO EN lNDIVIDUOS 
NO~ 

Grupa de edad ~ l'I:anedio ~ 
años 

1-5 2 179 

6-10 11 151. 108-194 

11-15 13 133 80-186 

16-20 10 111 90-132 

+ de 20 117 101 68-134 

, 
1 , 
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Tessmer agrupó a sus pacientes en 6 categor1as cliDicas: 

(1) antes del tratamiento; (2) con tratamiento y con evidencia de 

enfermedad¡ (3) con tratamiento desconociéndose la actividad¡ (4) 

con tratamiento y sin evidencia de enfennedad; (5) sin tratamiento 

y sin evidencia de enfermedad y (6) en reca1da, observando que los 

praredios de los valores del Cobre sérico en cada categor1a pod1an 

indicar una posible consecuencia de la terapia por una reducción 

gradual de la actividad del proceso y una elevación del Cobre en 

las reca1das. Sin anbargo en cada categor1a se obtuvieron valores 

diferentes a los esperados, as! al analizar la categor!a 6 (reca1da) 

encontró valores rmIy bajos en unos pacientes que afectaron el va­

lor del prane:lio siendo en éste grupo de 163 !~ /100 ml en vez de 

206 si éstos no se hubieran tonado en cuenta. otro aspecto fué 

la presencia de valores relativamente altos e inexplicados en au­

sencia de actividad de la enfennedad en las categodas 4 y 5, que 

se consideraron cx:m:> una indicación de reca1da cliDica. 

C'Uando se analizó el Cobre con relaci6n al estadio se vió 

que la relación OOS clara ocurre en el estadio IV, 10 que puede re­

sultar de muchos factores tales CCJlO mayor actividad y quizá mayor 

voluren de tejido enfemo, terapia más activa, posiblarente más _ 

precisi6n en la clasificación del estadio y también quizá una ma­

yoroportunidad de observación. La relación de los valores de Ca­

bre y la clasificación histol6gica se limitó Gnicarrente al diag­

mstico histol6gico inicial, ya que no pudo docunentarse posterior­

rrente si hubo cambio o no, debido a una limitaci6n en la obtención 

del material y parcialJrente por una incapacidad para clasificar ade­

cuadamente los tejidos sujetos a varios esqueras de tratamiento, _ 

particularnente si se incluyen campos radiados, As! se observé una 

oorrelaci6n significativa del Cobre en los tipos esclerosis nodular 

y celularidad mixta con valores muy sarejantes. El grupo con pre­

daninio linfoc1tico, aunque limitado en número, parece no IlOstrar 

variación significativa y está dentro del rango nonnal. Este autor 



i 
i~ , 

t 
j 
1 

I 
¡ 

- 9 -

no taró en cuenta el 40. tipo de la clasificaci6n histol6gica o sea 

el de deplesi6n linfocítica (25). 

Aragón de la Cruz y cols. estudiaron la relaci6n entre la va­

riedad histol6gica, estadio y signos generales y los niveles de Co­

bre en pacientes en que no fué especificada la edad, encontrando que 

los valores nás bajos =espondieron a esclerosis nodular con un 

pranedio de 157 gamas por 100, siguiendo en orden creciente la de 

predan1n1o linfocítico, la de celularidad mixta y por últ:iJro la de 

deplesi6n linfocítica con 189, 211.6 Y 214 gamas respectivamente. IDs 

valores considerados no:rmales fueron de 150 gamas. Con relación a la 

extensión de la enfermedad se vi6 a1.l!OOl1to progresivo de los valores 

confonne aunent6 el grado de extensión: para el estadio I ful!í de 146 

gamas por 100, siguiendo 184, 215 Y 220 gamas para los estadios II, 
II, III Y 'N respectivamente. El mayor n1inero de cupranias nomal.es 

se encontró en los estadios I y II (7 de 15 determinaciones contra 4 

de 30 en los estadio III y 'N). En cuanto a los síntanas, se observó 

aunento de la cupremia cuando hubo presencia de síntcrras (pranedio 

217.4 gamas por 100) en cambio en ausencia de ellos el ~io ful!í 

menor, esto es de 186.6, sin aroargo en ninguno de los cases las di­

ferencias observadas fueron estad1sticamente significativas (2). 

TOOrling en 1976 hace un an&1isis similar encontrando que en 

sus pacientes masculinos adultos hubo un aunento gradual del cobre 

sI!írioo del estadio I al III, Y que estas diferencias fueron estad1s..., 

ticamente significativas. Lo miSll'O se observ6 para el grupo con sín­

tallas, el cual present6 los valores algo nás altos que el grupo sin 

síntanas. 

Al igual que TesSTer y Aragón encontró correlaci6n entre el 

nivel del Cobre en suero y la variedad histol6gica. Así se vi6 que 

hubo un aurento en el praredio del Cobre sérico del grupo con preCIo­

mini.o linfocítico (192 /100 m!s) si se a::rnparaba con aquellos olas,!. 
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ficados caro celularidad mixta (213!~ 1100 rols) con una p< 0.02. 

No hulx:> diferencia al catparar el tipo predcrni.nio linfoc1tico y es­

clerosis nodular; el grupo de deplesi6n linfoc1tica tuvo los valo­

res praoodio más altos en ambos sexos: 251i~ 1100 rols en mujeres 

y 243/'a-/100 rols en hanbres. En las mujeres no se puiieron obtener 

conclusiones satisfactorias ya que los resultados fueron confusos 

por el hecho de que algunas de ellas inger1an anticonceptivos o se 

encontraban enbarazadas. 

RecientE!T1eIlte Wil:inas public6 un estudio en niños de edades 

entre 8 y 18 años, detel:m:i.nardo aderes valores del Cobre en 129 ni­

ños sanos de edades de 6 a 15 años encontrando los siguientes datos: 

6-10 

10-15 

NIVELES DEL roBRE SERIa) 

N(i;nero de pruebas 

89 

40 

Pranedio 

143 

143 

os 

35 

34 

'·2 OS 

73-213 

71.,.211 

y al carq;>arar estos valores con los reportados por Tessrer 00 enOOn­

tr6 diferencias estadísticanente significativas al relacionar los _ 

valores del Cobre con las seis categor1as cl1nicas de Tessrner, 

observ6 que éstos variaron considerablaoonte entre los pacientes 

y aGn en el rniSltrl paciente a lo largo del tierrp::¡. IDs Cobres estu­

vieron frecuentE!T1eIlte elevados al I1'C1llento del diagn6stico y en las 

recaidas, hubo diferencias estad1sticamente significativas entre el 

praredio del grupo sin tratamiento ( 1361; 1100 dl) Y el grupo en 

reca.Wa (166)1¡ Idl) p 0.05. Sin enilargo se obtuvieron valores 

de Cobre arriba del llrnite superior nonnal para adultos entre aque-
110s pacientes sin actividad; cinco de diecinueve pacientes que per­

manec1an en ranisi6n en los grupos 4 y 5 Y 6 de los 10 pacientes que 

presentaron reca1das; cuando se cCnpararon estos valores con los ni­

ños sanos de edades parecidas, 7 de los 10 pacientes tuvieron Cobres 
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arriba del rango nonnal pero 9 de 19 pacientes en ranisión, tanr 

bién tuvieron Cobre sericos elevados. En 10 pacientes que pre­

sentaron recaída, el Cobre se elevó en 9 de los 10 y aurque el 

valor fué más de 26.71'1 /dl sólo en 6 casos se elev6 más del 11-

mite superior nonnal para adultos y rara vez el Cobre seria:> 

elevado fué el prlltier signo de recaída. Al analizar las deter­

minaciones sucesivas de Cobre en pacientes sin tratamiento y sin 

evidencia de enfermedad los autores calcularon que aún durante 

la ranisión cl1nica a:>ntínua, ocurrida un aumento de por lo 

menos 26.7!'t¡ g/dl en apréoc!rnadarnente el 19% de todos los pares 

a:>nsecutivos de deteIminaciones de Cobre sérioo en pacientes con 

las características mencionadas. 

Estos datos en =ntraste =n los de Tessrer sugieren 

que ni las determinaciones únicas o seriadas del Cobre Alkioo son 

indicadores =nfiables de actividad en niños =n enfennedad de 

Ibdgkin. Así CCJlO también no olvidar que un número elevado de 

infecciones bacterianas y virales inespec1ficas en estos pacien­

tes ¡:uedes =ntrib.li.r a la incidencia de Cobres elevados aunque 

en =b:ls casos no fué posible atrib.li.r el Cobre elevado a la 

infección (29). 

En cuanto a p:n:que se presentan valores elevados del 

cobre séri= en pacientes con padecimiento neoplásioo, se ha-­

b1an dado varias explicaciones especulativas en trabajos pre­

vios. Recientanente se p.lblic6 un articulo que dá una hipóte­

sis para tratar de explicarlo. 

los autores refieren que la ceruloplasnina es una _ 

glia:>prOte1na sérica que necesita el ácido siá!i= dentro de 

su netabolisro; se sabe ah:>ra que la neurarninidasa puede des­

doblar la 1ID1écula fonnada por la ceruloplasmina y acÍdo siá­

!ico para fODnar otro ccrnpuesto, la asialocerulopasm:i.na que _ 
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es removida rápidamente para su catabolisro por el !Ú.gado. 

Se han reportado concentraciones elevadas de acído 

sillico sérico en pacientes con una variedad de neoplasias in­

cluyendo enfenredad de Hodgkin, leucem1as, etc. igualmente se 

ha visto que las células transformadas tienen aurrentada la ac­

tividad de la sialil transferasa y las concentraciones de áci­

do siálioo son más altas sobre la superficie de fibroblastos 

no malignos en mitosis, células neoplásicas y células transfor­

madas. 

Si el catabolisrco de la ceruloplasnina caro parte de 

una regul.aci6n nomal depende del' desdoblamiento por la neura­

minidasa de dos residuos de ácido siálico, entonces cualquier 

fenáreno que re:iñcorpore el ácido siálioo a los sitios desdo­

blados, inhibida su catabolisrco. Esta res1alizac16n de los 

sitios desdoblados de ácido siáUco en la ceruloplasnina, po­

dría ocurrir directamente en la superfici.e de las células neo­
pl~icas o en la sangre caro resultado de la actividad'aumenta­

da de la sialil transferasa observada (5). 
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MATERIAL 

lIU1I\OO: 

1. Se estudi6 a todos los niños con sospecha de Enfermadad de 

Hodgkin que acuden a la consulta del servicio de oncolog1a del _ 

INP e DIF. 

2. Se revisaron los expedientes del servicio de oncología 

que ten!an diagn6stico de enfertredad de Hodgkin y de otras neopla­

sias no Hodgkin. 

NC1I'A: Se excluyeron todos los pacientes con Enfermedad de 

Hodgld.n que habían sido tratados antes de ingresar al 

hospital. 

3. Se t:an5 adenás un grupo de niños de ambos sexos que acu­
d1an a la tana de productes. 

VIDRIO: 

- Tubos lavados con mezcla cráru.ca 

- Tubos y pipetas sero16gicas de varios tamaños 

- Micropipetas Efpendorf de 250, 500 Y 100 1IC1 

SUSTANCIAS: 

Para determinación de Cobre 

- Acido tricloroacético 

- Acido Clortúdrico 

- Bacte auprania disulfonada con sal sódica 

- p-metilaminofenol 

mJIPO: 

- Espectrofot.ánetro 
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1. Para el estudio de los pacientes con sospecha de Enfeonedad 

de Hodgkin Y otras neoplasias no Hodgkin, se llen6 la histo­

ria clWca que se adjunta (anexo 1). 

La clasificación histoHigica se hizo de acuerdo a Lukes 

y Butler, 1966 Y el estadio conforme a la clasificación de Rye 

reportada en el sinp:>si\Dll sobre Enfenredad de Hodgkin de Ann 

Arbor Michigan, en 'Michigan, en 1971. 

Dependiendo del resultado de la laparotan!a y de los 

estudios realizados por interrogatorio, exploración física, de 

gabinete, laboratorio e histología se inició tratamiento de ac:IleE 
do al esquana establecido en el servicio de Oncología. 

Antes de iniciarlo se hicieron determinaciones de Cobre 

y PFH en sangre tallada aOOpticanente, sin anticoagulante, 2 rol 

para el Cobre en tubo especial Y 4 rol para las PFH. Posteriormen­

te se cit6 al paciente para rev1si6n cl1nica y talla de sangre para 

las pruebas rrencionadas, anotarrlo los datos obtenidos nuevamente, 

segIin la evolución, adenSs de los resultados del interrogatorio 

para la b(isqueda intencionada de la presencia de infecciones, pa­

rasitosis, ingesta de medicamentos o cualquier otra causa que pro­

duzca elevación del Cobre sérico. 

De~s de la primera determinaci6n de Cobre, si el valor 

de las subsecuentes muestras se elevó, se investigó la presencia 

de sfutanas clWcos de actividad y no estando presentes se hizo 

búsqueda intencionada de algún fooo neoplásioo activo no detectado 

(por tredios clWoos, de laboratorio o gabinete), adan:is de otras 

causas que elevan los niveles de Cobre, y se valoró el canbio de 

* PFH = Pruebas de funcionamiento hepátioo 
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tratamiento anotando los resultados de tales proced.imientos o del 

cambio de terapéutica. 

2. A los niños procedentes de la tona de productos sin Hodgkin 

ni otras neoplasias se recogieron los siguientes datos: 

sérico. 

Ncmbre 

Sexo 

Registro 

Diagnóstico 

Tan1indoseles 6 c.c. de sangre para detellninaci6n de Cobre 

3. las determinaciones de éstas pruebas se hicieron caro 

sigue: 

al Para Cobre en suero se hizo confox:rne al método colorimétr; 

co de Zak. 

4. Para el manejo estad1stico de los resultados se enplearon 'lils 

pruebas "t" de Student y la "chi" cuadrada. Para buscar asociaci6n se 

. util1zl'i la prueba "r" de correlación lineal, y la significación se _ 

buscó en las tablas estandar. 
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HIS'roRIA CLINlCA PARA EL ESTUDIO DE PJ\CImI'ES 

a:N DX. DE ENFERMED1\D DE HOOOKIN Y CYl'RI\S NOOPUlSIAS 

Fiebre 

l\narex1a 

Astenia 

Prurito 

otros 

Perdida de peso 

PaliC!éz 

a) Ii:lCalizacioo 

b) TéKl1é1OO 

Hepatanegalia 

Esplenanegalia 

Diaforesis 

otros 

Fecha de ingreso 

Registro 

DESCRIPClOO 

______________ (an.) 

_____________ (an.) 

! 
! 
¡ 
! 
l 
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PRESENCIA DE PATOLOGIA 1\GRffiADA 

INGESTA DE MEDICI\MENTOS 

EXl\MENES DE IABORATORIO RESULTAOOS 

Bianetr1a Hanlitica 

Pruebas de funcionamiento hep&tioc:..-_____________ _ 

Cobre sérico 

EXl\MENES DE GABINETE 

RIt. de torax 

Linfad~af1a 

Medual6sea 

Serie metast1isica 

Hepatogarnagrarna 

GaIragraf1a 6sea 

Urografía 

Venocavograf1a 

ESruDIOS 

BiopSia 

Laparotan1a 

DESCRIPCIOO 

Clasificaci6n Histología ________________ _ 

Clasificaci6n Estadio 

MEDlCAMENIO 
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Fecha de tona de Cobre sérico 

sinta\'as: fiebre 

anorexia 

astenia 

otros 

SIGOOS 

Perdida de peso 

Palid§z 

Adenopatias 

a) localizaci5n 

b) tamaño 

Hepatanegalia 

Esplenanegalia 

Diaforesis 

otros 

llESCRIPCICN 

llESCRIPCICN 

CilSER\Il\ClCNES: Presencia de patolog1a agregada ____________ _ 

ingesta de madicamentos 

otros 

TIEMPO DE El'!PIm 

arros ESl'UDIOS TIPO 

CCMENrl\RIOS 



- 19 -

BESULTADOS 

El grupo estudiado en el presente trabajo estuvo consti­

t1údo por 46 niños con diagnóstico de Enfermedad de Hodgkin, 7 con 

otras neoplasias y 104 niños que proveIÚan de la consulta externa 

del Instituto Nacional de Pediatría con diferentes patologías, o sea 

un total de 157 niños (cuadro 1) • 

CUaOOo se consider6 el sexo en el grupo de niños con En­

fenredad de Hodgldn, hubo 31 masculinos y 15 ferooninos que clasifi­

cados según la edad pediátrica, 11 fueron pre-esoolares, 30 esocla-­

res y 5 adolescentes (cuadro 2). 

ConfOnTe a la clasificaci6n histol6gica se encontró, que 

la mayoría correspond!a a una celularidad mixta, siguiendo en fre­

cuencia esclerosis nodular y deplesi6n linfoc1tica, seguidas por las 

de predaninio linfoc1tico y por Iilt:!no 2 niños que presentaron tmo­

raciones en las que no se tuvo el tipo histol6gico, por lo que se _ 

llam5 "sin clasificar" (cuadro 3). 

En cuanto al estadio de evoluci6n, el mayor nG!rero de niños: 

20, se encontró en el estadio !II, siguiendo en frecuencia el rJ, con 

10 niños, en el estadio II se encontraron 9 niños y en el estadio I 

6 niños. 5610 1 niño no pudo ser clasificado (cuadro 4). 

El grupo estudiado present6 sintanatolog1a en 26 niños y 

20 niños no presentaron s1ntanas generales (cuadro 5). 

Al relacionar los estadios y la sintanatolog1a, se encon­

tró que en el grupo que presentaba s1ntanas, los niños estaban ccm-­

prendidos en los estadios III y rJ principalmente, con 4 niños en el 

estadio II (cuadro 6). En los niños sin s1ntanas la enfermedad se 
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CUADRO 1 

Distribuci6n del grupo de niños estudiados según 
el diagn6stico de ingreso. 

DIAGNOSTICO NUMERO DE 
NlOOS 

Consulta externa 104 

Enfenredad de Hodqkin 46 

Neoplasias no Hodqkin 7 

Total: 157 

CUADRO 2 

Distribuci6n de los niños estudiados con diagnóstico 
de Hodgkin según el grupo de edad Y sexo. 

GRUPO DE EO!\D M1\SCULlN:) FEMENINO rorAL 

Pre-escolares 6 5 11 

Escolares 22 B 30 

J\dolescentes 3 2 5 

Total: 31 15 46 
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CUADRl 3 

Distribuci6n proporcional de los niños con­
fonme a la clasificaci6n histológica de las 
lesiones en la Enfenmdad de Hodgkin. 

VARIEDI\D HrsroUX:;ICII ID. DE NIOOs 

Pred. lenfocitico 2 

Esclerosis ncldular 5 

Celularidad Mixta 32 

Oepl. linfoc1tica 5 

S:i.n clasificar 2 

Total 46 

CUl\DRl 4 

PRlroOCION 

0.05 

0.10 

0.70 

0.10 

0.05 

1.00 

Distribuci6n proporcional de los niños de acuerdo 
a su estadio. 

ES'Jru)TO No. DE NIOOS PRlPOOClOO 

1 6 0.14 

II 9 0.19 

TrI 20 0.43 

DI 10 0.21 

S:i.n clasificar 1 0.03 

Total: 46 1.00 

CUADRO .s 

Distribuci6n proporcional de los niños confOD1l8 
a la presencia o ausencia de sfutanas generales 

Snm::IWl GENERALES NO. DE NIOOS PROPOOClOO 

Con sintaTatol'::>gJa 26 0.56 

Sin sintaTatolog1a 20 0.44 

Total: 46 1.00 

",'.;"-



- 22 -

encontró principalmente en los tres primeros estadios, 0010 un niño 

no tuv6 sintanas a pesar de estar en el estadio N (cuadro 7) . 

Las proporciones en relación a la clasificaci6n his­

tólogica, sintal'atología y estadio en relaci6n al sexo se observan 

en los cuadros 8,9,10, observándose proporciones muy sarejantes en 

los 2 sexos, excepto en los casos con deplesi6n linfocítica en que 

en los niños fué de 0.07 y en las niñas de 0.20. 

Al considerar el estadio de la enfru:me:lad, la presencia 

de síntanas y el sexo, se observa en el cuadro 9 que hubo una mayor 

proporción de niños 0.64 que de niñas 0.40, los niños estuvieron en 

su gran mayoría en los estadios 111 y N Y las niñas en los esta­

dios II y III. 

IDs niños sin sintanatolog1a fueron únicarrente 11, o sea 

una proporción de 0.35 y las niñas e una proporción de 0.60, los 

niños estuvieron en los estadios I a III y las niñas en los misnos 

estadios con predaninio del estadio !II. 

IDs valores del Cobre 9&ioo obtenidos al inicio del estu­

dio de cada paciente fueron relacionados a la variedad histológica, 

los valores variaron desde 96~ /100 rnls hasta 460,.A, g/lOO rols 00-

rrespondiemo a las variedades celularidad mixta y a esclerosis 00-

dular respectivawente. IDs pranedios y desviaciones estándar se _ 

encuentran en el cuadro 11, =espondiendo el más alto a esclero­

sis nodular con 273 jlg/100 rols, siguiendo en orden descendiente _ 

los niños oon celularidad mixta, deplesi6n linfoc1tica y predaninio 

linfocítioo (gráfica 1). 

Cuando se analiz6 por sexos se vió que los valores del 

Cobre en los niños ten1an el misrro orden que el grupo en general, 
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CUADro 6 

Distribución proporcional de los niños con 
Enferrredad de Hodgkin con sitcrnatología en 
relación al estudio de la enfermedad. 

ESTADIO No. DE NIOOs 

1 O 

Il 4 

III D 

IV 9 

Total 26 

aJl\DRO 7 

PROI?ORClOO 

O 

0.15 

0.50 

0.35 

1.00 

Distribución proporcional de los.niños con Enferme­

dad de Hodgkin sin sintanatología en relación al 

estadio de la enfenredad. 

ESTADIO No. DE NIOOS PROI?ORClOO 

1 6 0.30 

II 5 0.25 

!II 7 0.35 

IV 1 0.05 

Sin clasificar 1 0.05 

Total 20 1.00 

OJl\Dro 8 

Distribuci6n proporcional de niños con enfenre­
dad de Hodgkin por sexos de acuerdo a la varie­
dad histol6gica. 

VlIRIEDAD HIS'l'OI.OOICA ~ !\SCULIOOS FEMENJll)5 

NO. >', No. 

Pred. linfocítico 1 0.03 1 0.07 
EsclerOSis nodular 3 0.09 2 0.13 
Cel. Mixta 23 0.74 9 0.60 
Se~l. linfoc tica 2 O. 7 3 0.20 
Sin clasificar 2 0.07 O 0.00 

Total 31 1.00 15 1.00 

, 
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en canbio en las niñas los valores mayores se -en=ntraban en los 

casos de celularidad mixta y el más bajo a deplesión linfoc1tica. 

(cuadros 12 y 13, gráficas 2 y 3). 

Oon relación al estadio de la enfermedad el valor pro­

rredio m'is alto se encontró en el estadio IV, siguiendo en frecue:! 

cia decreciente el II y III, un niño sin clasificar y por últirro 

el valor más bajo se encontró en el estadio 1 (cuadro 14, fig. 4). 

Al analizar estos valores por sexos separados se vió que en el sexo 

masculino el pranedio m'is alto fu!! en el estadio 11, siguiendo en 

frecuencia el IV, III un niño sin clasificar y por últirro el esta­

dio 1. Para el sexo femenino los valores praredio del grupo fue­

ron de mayor a menor en el estadio 111, 1, II Y N, ~ el que hubo 

una niña oon valor de 110 (cuadro 15, fig 5 Y 6). (P> 0.05). 

En el cuadro 16 se muestran los valores prcrnedio del 

grupo de acuerdo a la sintanatología donde se ve que el grupo sin 

sfutanas tuv6 un pranedio ligerarrente m'is alto que el que presen­

taba sfutanas (Fig' 7). Al analizar estos valores separándolos 

por sexo se viO que para el sexo J1'aSCUlino, el pranedio mayor ce­

rrespondiO al grupo con síntanas y para los fenenioo al grupo sin 

sfutanas (cuadro 17 Fig. 8 Y 9) (P> 0.05). 

En ninguno de los casos las diferencias observadas 

fueron estadísticamente significativas. 

El grupo de niños cen otras neoplasias no Hodgkin 

estuvo constitw.do por 4 niños y 3 niñas (cuadro 18). En este 

grupo se encontró que el valor praredio del Cobre séri= para el 

sexo masculino fué de 197.5 con una dósis de 21. 6 Y para el sexo 

femenino de 243 cen una dósis de 60.0 (Fig. 10) (P70.05). 

Los 104 niños provenientes de la consulta externa 
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alADro 9 

Distribuci6n proporcional de niño con Enfenne­
dad de Hodgkin con síntanas conf~ a su esta­
dio por sexo. 

ESTADIO MASCULINOS 
Ne. ON No. 

1 - - -
II 2 0.10 2 

III 10 0.50 3 
IV 8 0.40 1 

Total. 20 1.00 6 

CUADro 10 

FEMENINOS 
PIDPORCION 

-
0.33 

0.50 
0.17 
1.00 

Distribucilin proporcional de niños con Enfermedad 
de Hodgltin sin s1ntanas de acuerdo a su estadio 
por sexo. 

ESTADIO Mi'\SCULlN)S FEMENINOS 
Ne. l'NJ"'-BCION No. IDPORCICN 

1 3 0.27 3 0.33 
II 3 0.27 2 0.22 

III 3 0.27 4 0.44 
-IV 1 0.09 - -

Sin clasificar 1 0.09 - -
.. - .... __ :r.?.tii.1: 11 1.00 9 1.00 

CUADro 11 

Valores iniciales prared.io de Cobre sérioo según la 
clasificaci6n histol6gica en los niños con 
enfermedad de Hodgltin 

VARIEDAD HIS'lOLeGlCA OO. DE NIOOS X OS 
Prad. linfoc tico 2 170.0 -
Esclerosis nodular 5 273.6 125.7 
Ce!. MiXta 32 229.9 77.9 
Depl. linfoc tiro 5 198.4 63.7 
Sin clasificar 2 225.0 -

P;> 0.05 
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CUADRO 12 

Valores iniciales praneclio de Cobre sérico segGn 
la clasificación histol6gica de la Enfexmedad de 
IIodgkin por sexo. 

Sexo Masculino 

VARJ:EIW) HIS'roLOGICA No. de Niños X 

Pred. Linfocitico 1 140.0 
Esclerosis Nodular 3 .:126 • .:1 
Cel. Mixta 23 237.3 
DepI. LinfocItica 2 231.0 
Sin c J.aS1 icar aS 

P> 0.05 

C1U\DOO 13 

DS 

-
122.6 

84.7 
--

Valores iniciales pranedio del Cobre sérico segGn 
la clasificación Histol6gica de la Enfenoodad de 
Hodgkin por sexo. 

Sexo Fanen:ino 

VARJ:EIW) HIS'roLOGICA No. de Niños X DS 

Pred. Linfocitico l. 200.0 -
Esclerosis nodular 2 194.5 -
Cel. Illicta 9 211.0 56.6 
!)epI. Linfoci UCd 3 176.6 73.6 

P > 0.05 

CUl\DOO 14 

Calores iniciales pranedio del Cobre sérico en el 
grupo estudiado según el estadio en la Enfeone­
dad de Hodgkin. 

ESTADIO No. de Niños X OS 

I 6 191.3 46.0 
II 9 236.4 103.3 
III 20 231.4 74.2 
IV 10 237.3 115.2 

Sin clRsificar J 230.0 -
I , 

P:> 0.0': 
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CUADro 15 

Valores iniciales pranedio del Cobre sérico 
según el estadio de la Enfermedad de [bigkin 
y el sexo. 

S E X O 

MI\.SCULlN) rnmIDO 
ESl'ADIO No. X DS No. 

1 3 168.0 30.1 3 
II 5 294.2 105.4 4 
III 13 232.3 82.2 7 
N 9 251.4 88.4 1 

Sin clasificar 1 230.0 - -
P)0.05 

CUlIDro 16 

Valores iniciales prClt'Edio de Cobre sérico 
confODlle a la presencia o auserx::ia de sm­
tallas en el grupo con Enfemedad de Ilodgki.n. 

X 
214.6 
64.2 

229.5 
110.0 
-

SINltM\TOIDGIA lb. X OS 

Con s!ntanas 26 224.3 83.6 

Sin s!ntanas 20 233.8 80.6 

P;7 0.05 

CUADRJ 17 

Valores iniciales prClt'Edio de Cobre ~ico 
confotll1e a la presencia o ausencia de s1n­
toras en el grupo con Enfemedad de Ilodgkin 
yel sexo 

S E X O 

MI\SaJLlN) FEMEmN:l 

SINrCW.TC:lIOOIA N:>. X OS lb. X 

Con s1ntanas 20 24.60 82.0 6 152.3 
Sin síntanas 10 233.9 101.7 9 233.7 

OS 
52.5 
33.8 
62.6 
-
-
, 

! 

OS 
35;7 
52.6 
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FIGURA I 

DlSTRIBUCION DE LOS VALORES DEL COBRE SERICO DEL 
GRUPO DE NIÑOS CON ENFERMEDAD DE HODGKIN DE A­
CUERDO A SU CLASIFICACION HISTOLOGICA. 
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FIGURA 2 

DISTRIBUCION DE LOS VALORES DEL COBRE SERICO 
DEL GRUPO DE NIÑOS CON DIAGNOSTICO DE EN­
FERMEDAD DE HODGKIN DE ACUERDO A SU CLA­
SIFlCACION HISTOLOGICA. 
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FIGURA 3 

DISTRIBUCION DE LOS VALORES DEL COBRE SERICO DEL 
GRUPO DE NIÑOS CON DIAGNOSTICO DE ENFERMEDAD DE 
HODGKIN DE ACUERDO A SU CLASIFICACION HISTOl.OGICA. 
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DISTRIBUCION DE LOS VALORES DEL COBRE SERICO 
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FIGURA 5 

DISTRIBUCION DE LOS VALORES DEL COBRE SERICO 
DEL GRUPO DE NIÑOS CON ENFERMEDAD DE HOOGJ<IN 
DE ACUERDO AL ESTADIO. 
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FIGURA 6 

DISTRIBUCION CE LOS VALORES DEL COBRE SERICO 
DEL GRUPO DE NIf.lOS CON ENFERMEDAD DE HODGI<IN 

DE ACUERDO AL ESTADIO. 
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FIGURA 7 

DISTRIBUCION DE LOS VALORES DEL COBRE SERICO 
DEL GRUPO DE NIÑOS CON DIAGNOSTICO DE ENFER­
ME DAD DE HODGKIN DE ACUERDO A LA PRESEN­
c�A DE SIN TOMAS 
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FIGURA 8 

DISTRIBUCION DE LOS VALORES DEL COBRE SERICO DEL 
GRUPO DE NIÑOS CON DIAGNOSTICO DE ENFERMEDAD 
DE HODGKIN DE ACUERDO A LA PRESENCIA DE SlNTOMAS. 
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FIGURA 9 

DISTRIBUCION DE LOS VALORES DEL COBRE SERICO DEL 
GRUPO DE NIÑOS CON DIAGNOSTICO DE ENFERMEDAD DE 
HODGKIN DE ACUERDO A LA PRESENCIA DE SlNTOMAS. 
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FIGURA 10 

DISTRIBUCION DE LOS VALORES DEL COBRE SERICO 
DEL GRUPO DE NIÑOS CON NEOPLASIAS POR SEXO. 
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del Instituto Nac:ional de Pediatría 61 correspondieron al sexo mas­

culino y 43 al faoonino, al dividirlo S6]tin el gru¡x> de edad 2 ce­

rrespondieron a lactantes, 15 a preseolares, 61 a escolares y 26 

adolescentes (cuadro 19) (Fig. 11 Y 12). los diagn6sticOs cllni­

ces de éste grupo se pueden observar en el cuadro 20. 

los valores pranedio del Cobre s&ico según el grupo de _ 

edad fueron en los ll'asculinos, el valor más alto en un lactante, 

siguiendo en orden decendiente los prescolares, adolescentes y 

escolares (cuad= 21, Figu. 13, 14), para las niñas elA"nás alto 

que el de las prescolares, siguiendo en frecuencia una lactante, 

las escolares y adolescentes (cuadro 22) (Fig. 14). 

Las diferencias observadas entre los valores según el sexo 

no se encontr6 que fueran estadísticamante significativas, .,ero _ 

cuando se analizaron los valores pranedio según el grupo de edad en 

el miEllO sexo, en los n:iños no hubo diferencias estad1sticamente sig­

nificativas, pero en las niñas hubo diferencias significativas en _ 

las prescolares al canpararlas con las adolescentes. (p <: 0.05) 

Al. analizar los valores del cobre sfu:iOJ en relaci6n a los 

diferentes diagn6sticos, se vi6 que el praredio nás alto correspon­

di6 al grupo con padecimientos alfu:gicos, siguiendo en frecuencia el 

grupo miscel!ineo constibúdo por 3 niños, uno con Dx. de adenopatta 

en estudio, un lip:rna y uno con retlnoblastat1a. El pranedio más _ 

bajo correspondi6 al grupo de padecimientos psiOJscrnáticos (cuadro 

23). 

Se realiz6 una prueba de "ji" cuadrada para ccmparar si 

hab1a diferencias entre el número de niños controles con el nGmero 

de niños con enfennedad de Hodgkin pertenecientes al miSIl:> sexo y 

se vi6 que no hubo diferencias estad1stiearnente significativas (x2,:,,0.96 

p> 0.05) al canparar los controles con los de Enfennedad de Hodgkin 
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ctJl\Dro 18 

Distribuci5n por edad Y sexo de los niños 
con otras neoplasiaS !lO Hodgkin 

Grupo de edad Masculino Femenino 

Pre-escolares 2 O 

Escolares 2 3 

l\dolescentes O O 

Total 4 3 

CUADro 19 

Distr.ibuci6n por edad y sexo de 104 niños que 
asistieron a la cxmsUlta externa del Instituto 
Nacional de Pediatr!a (DIF) 

GRUPO DE mAD MASCtJLIN:)S FEMl!lffil)S 'lUI2\L 

Lactantes 1 1 2 

Pre-escolares 10 5 15 

Escolares 3B 23 61 

Adolescentes 12 14 26 

Total 61 43 104 

Total 

2 

5 

O 

7 

rol1CENrl\JE 

2% 

14% 

59% 

25% 

100% 
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CUl\Dro 20 

DiagnÓsticos encontrados en los niños estu­
diados en la Consulta Externa del Instituto 
Nacional de Pediatda (DIF) • 

DIAGNOSTICaS No. de Niños 

Infecciosos 28 

Neurológioos 13 

Parásitosis ~2 

Ilel:matolligicos 8 

~ioos S 

S~ diagnósticos 7 

Al~ioos 6 

Osteo-Articulares 5 

PsiCOsaMticos 5 

Endocrinológicos 3 

Otros 3 

Oftarrológicos 2 

Cardiológicos 1 

Hematológiaos 1 

Total: 104 

f--. 
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a.vwro 21 

Valores prared.io del CObre sérico en el grupo 
de niños de la consulta externa por grupo de 
edad Y SeKO. 

Sexo Masculino 

GlVPO DE EDAD N:l. DE Nm:lS X 

Lactantes 1 178.0 , 

Pre-esoolares 10 155.4 -

Escolares 38 150.5 

Adolescentes 12 154.1 

P> 0.05 

Sexo Fanenino 

GRllPO DE EDI\P No. DE NIOOS X 

Lactantes 1 160.0 

Pre-escolares 5 174.4 

Escolares 23 149.4 

lIdolescentes 14 139.2 

DS 

-
24.5 

32.S 

23.3 

DS 

-
28.7 

27.8 

20.1 

Nl'IA: Diferencia entre pre-escolares y escolares, P< 0.05 
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CU1lDRD 23 

Valores pranadio del Cobre sérico encontrados 
en los niños de la consulta ro.1:erna de acuerdo 
a el diagrostico. 

-DIAGNOSTICOS No. de Niños X 

All3tgioos 6 165.B 

Neuro16gicos 13 146.1 

Osteoarticulares 5 ' 149.0 

Del:matoUigicos 8 140.2 

InfecciosOs 2B 153.9 

Quir(b:gioos B 156.5 

Par:isitosis 12 150.5 

PsiCOSClllStioos 5 135.B 

Oftalrool6gioos 2 144.5 

Colaguiopáticas 2 141.5 

CardioUigicas 1 144.0 

Erdocriono16gicos 3 153.6 

I!anatol6gicos 1 140.0 

Misceláneos 3 162.6 

DS 

15.2 

23.1 

31.4 

53.B 

23.9 

B.2 

36.5 

31.3 

-
-
-

26.5 

-
11.3 
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DISTRIBUCION PORCENTUAL DE 104 NIAos QUE ASISTIERON A 
LA CONSULTA DEL INSTITUTO NACIONAL DE PEDtATRIA POR 
GRUPO DE EDAD. 

59 '!lo 

25% 

1 .. '!lo 

a,., 

.' 

LACTANTES PRE-ElICCt.ARES ESCOlARES AOOlESCENTES 

GRUPOS DE EDAD 



fI) 
o 

12 
Z 
~ 

70 

60 

!g 3 

~ 
Z 

~ 
a: 20 
O 
D. 

10 

FIGURA 12 

DISTRISUCION PORCENTUAL DE 104 NIAos QUE ASISTIERON A LA 
CONSULTA DEL INSTITUTO NACIONAL DE PEOIATltIA POR GRUPO 
DE EDAD Y 8EXO. EB 9 

~& 

'RE-.'C~ EICOLAR .. ADOLUCD,.. 

EDAD PEDIATRICA 



¡ 
1 
I 

j 

1 
! 
J 
:1 

1 
1°' r 
1 
! 

1-

220 

i 
8200 .... 
! 
o 
!;! 
11: 

W 110 

I 
U 140 
.J 

I!t ., 12 
111 
.J 

~ 
Z 100 

• 

FIGURA 13 

DISTRIBUCION DE LOS VALORES DEL COBRE SERICO 
POR GRUPO DE EDAD EN LOS NIAos ESTUDIADOS 
EN LA CONSULTA. 
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FIGURA 14 

DlSTRIBUCION DE LOS VALORES DE COBRE SERICO 

POR GRUPOS DE EDAD EN LOS NIÑOS ESTUDIADOS 

EN LA CONSULTA. 
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según el grupo de e1ad no hubo diferencias estadísticammte signi­

ficativas (X2 = 5.91 p) 0.05 1 

Con objeto de buscar una correlación entre los valores del 

cobre sérico y los tres tipos de tratamiento anpleado: quilroterapia, 

radioterapia y cirug1a, as1 = tambilm encontrar una correlación 

entre los valores del cobre sérico confOlm3 a la clasificaci6n hist:e. 

l6gica, estadio y presencia de s1ntatas con el tratamiento, se rea­

lizaron análisis de regresión lineal, los cuales no rrostraron va­

lores significativos, por lo que se concluy6 que no hubo relaCión 

entre los valores del cobre sérico en los diferentes parametros y 

el tratamiento atpleado. 

19ualtrente se analizaron los diferentes valores del ca­

bre sérico obtenidos a lo largo del tie:npo del estudio en los ni­

ñes en que hubo más de dos dete¡:minaciones y se relaciooo su evolu­

ci6n con los 3 tipos de tratamiento y ~ se encontraron corre­

laciones significativas. 
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DISCUSION. 

Caro ya se nenciooo en el grupo de edad ped:i.átrica existen 

¡::ocos trabajos sobre niveles de cobre sérico en la enfermedad de Hod­

gkin Y otras neoplasias. 

Los hallazgos del presente trabajo muestran en el grupo es­

tudiado con respecto a la edad, que varió de 3 '" 15 años, coincidien­

do con lo reportado por Tessrer (4 a lB años) y el grupo de Wililnas 

(B a lB años) ¡ sin anbn"go, en éstos trabajos no se hizo an1ilisis de 

los resultados por grupo de edad, por lo que no foo posible canparar 

con los obtenidos en el presente trabajo. 

En lo que se refiere al sexo huJ:x) un predatú.nio del sexo 

masculino sobre el famenino, datos senejantes a lo reportado por _ 

Tesmer (25), donde de un total de 37 niños 30 fueron masculinos y 7 

femeninos= a diferencia de lo encontrado por \~il1mas (29) que en­
contro en 29, 12 niños y 17 niñas. 

En general, según Snith, Tessmer, adesna.s de los resul­

tados obtenidos en Efi. presente trabajo, o sea una proporc1.6n de _ 

3:1, 4:1 y 2:1 respectivarrente, el praredio es del sexo masculino, 

a\lI'GOO las proporciones var1an (23). 

As! se ha descrito que la enfemedad de Ii:ldgk1n puede 

presentarse entre las edades de 4 a 12 años, osea la etapa escolar 

coincidiendo con los resultado del presente en que la mayoría de los 

n:Iiios fueron escolares (cuadro 2). ti:> tOO posilile correlacionar 

el nÚOOl:o de masculinos o femeninos con el del total de ingresos por 

carecer de éste dato, por lo que no se puede afinnar que en el Insti­

tutto Naci.onal de Ped1atr!a la frecuencia de EnfeJ:TllSdad de Hodgk1n 

es rrayor en masculinos que en femeninos. 
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En cuanto a la clasificación histol6gica, éste trabajo 

difiere de los reportado por Tessner y Wll:lJraS¡ ya que huto un pre­

daninio del grupo clasificado = celularidad mixta y en el de _ 

éstos autores fué el de esclerosis nodular. Sin enbargo los resul­

tados concuerdan con uno de los reportes analizados, el de Aragón 

(2) que encontró con mayor frecuencia la celularidad mixta en su 

grupo, a pesar de que su trabajo no irrlica la edad de sus pacientes. 

El porque de ésta diferencia no está clara, aunque pudiera explicar­

se en función de la gravedad de la enfermedad¡ ya que la esclerosis 

oodular es un tipo de menor agresividad canparada con el de celula­

ridad mixta, así pues parece ser que en nuestro medio los niños 

acudan a paríados más avanzados de la enfermedad. 

Con relac100 al estudio, el presente trabajo nostró lo 

misnD que los resultados de Tessner o sea un mayor nlinero de niños _ 

en el estadio !II, siguiendo el frecuencia el IV¡ ésto no concuerda con 

lo reportado por WiUmas que encontré Jl'ás niños en el estadio II, si­

guiendo en frecuencia el estadio !II, I Y IV respectivanente. 

No fuá posible explicar las diferencias entre la clasifi­

cación histol6gica del presente trabajo y el de Tessrer con el mistO 

estadio¡ nuevanente se piensa que quiz! el presente estudio los niños 

acuden a los servicios especializados en épocas nás avanzadas de la 

enfeIIlledad • 

ID miSlD sucedió en relación a la presencia o no de s1nto­

mas, en que huIx:l en éste trabajo un ligero predanin10 de niños con 

sintanatologta. Esto parece ser un apoyo a la suposición previanen­

te fonnulada¡ ya que el trabajo de Tessner tambi~ coincide con el 

presente estudio al encontrar a los niños en estadios nás avanzados 

con predaninio del grupo con s1ntanas, no así el de Wilimas que en­

contré mayor nlinero de niños en estadios tanpranos y con franco pre-
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daninio del grupo de niños sin síntanas. Cuando se relacionaron los 

estadios y la presencia de síntomas, sevió que en efecto los niños 

ccm sintanatología predaninaron en los estadios más avanzados (III y 

IV) Y los niños sin sÍl1tanas se encontraron en los estadios tempra­

nos. 

Al analizar los resultados por sexos, ya que se han obser­

vado diferencias con relación a la IIDrbilidad, hubo una proporción lTIa­

yor de niñas con deplesión linfodtica que de niños: al relacionar 

el estadio y la presencia de sÍl1tanas hubo una tnayor proporci6n de ni­

ños que de niñas en los estadios más avanzados, a la inversa en el g~ 

po SIN síntanas en que hubo más niñas que niños, sin embargo los niños 

predaninaron en los estadios precoces de la enfermedad. Estos datos 

no pudieron correlacionarse con otros s:lmilares, ya que no se hizo _ 

éste tratamiento por sexo en los otros trabajos revisados de la lite­

"ratura. Estos hallazgos podrían deberse a que a las niñas se les de­

ja evolucionar sin acudir al tnédico y son traídas a los centros hos­

pitalarios más tardí~te que los niños, por lo tanto con datis de 

enfenredad más avanzada. Esto podrk implicar que quizá en ciertos _ 

núcleos de la poblaci6n, se les dá más importancia a los in:llviduos del 

sexo tnasculino que a los del sexo ferrenino, sin anbargo para saber si 

ésta aseveración estaba restringida a algún grupo social en especial, 

no se tuvieron los datos de clasificaci6n socioeoonánica, ya que se 

ha referido en otros estudios, que se han encontrado tasas de mortali­

dad más altas para los individuos del sexo fenenino en las clases so­

cioeconánicas más bajas (21). 

En el presente estudio, no pudieron analizarse los valo­

res del cobre sérico en relación a los diferentes grupos (8,9) o sea 

antes y después del tratamiento, en remisión o recaída, ya que éste 

fué un estudio retrospectivo en el que no se obtuvieron los datos pa­

ra tal clasificación: adenás de que la gran mayoría de los niños ha­

bían recibido tratamiento antes de tanarles la pr:imera muestra y que 
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p:>r otro lado en la mayoría de los casos habían datos clinicos ais-

l>.. lados con los que no se pudo definir en ése rranento si había o no 

actividad tu =al, remisión o recaída. Por ésto se prOp:>ne que 

debería realizarse un estudio prospectivo en el cual se pudieran 

controlar todas las variables en las que se está interesado, para 

corroborar o no las hipotesis planteadas. 

En el presente estudio se encontró que el valor pranedio 

sá"ico del cobre nás alto corresp:>nd16 a la variedad esclerosis 

nodular, Y el valor más bajo a la variedad de predaninio linfo­

cítico. En ninguoo de los trabajos en niños (25, 29) se analizó el 

valor del cobre sá"ico con relaci6n a la variedad histológica, es­

tadio o presencia o no de sintanatología, p:>r lo que nuestros resul­

tados 110 p.ldieron canpararse con otros. Sin anbargo existen dos 

reportes en la literatura, el de Arag6n (2) que encontró en su gru­

po que el valor praredio más bajo respondi6 a la variedad esclero­

sis nodular y el pranedio más alto para deplesi6n linfoc1tica y el 

de 'lbJrling (26) cuyo valor pranedio rrás bajo corresp:>rxli6 a la _ 

variedad predaninio lifoc1tico y el rrás alto a deplesi6n linfoc1ti­

ca, sin anbargo éstos datos 00 son ~ables ¡ ya que el primer 

trabajo 00 irxlica la edad de los pacientes estudiados y el 20. ce­

rrespc:nie a adultos. 

En cuanto al estadio clínico se observ6 que los valores 

siguieron una conducta esperada, ésto es, que se presentaran los 

rrás bajos en los estadios rrás precoces y los rrás altos en los es­

tadios rrás avanzados. Sin anbargo cuando se analiz6 por sexo,en 

los niños el pranedio más alto oorresporxli6 al estadio II siguien­

do en orden decreciente el estadio rJ y en las niñas el pratedio 

rrás alto corresp:>ndi6 al estadio III, siguiendo en frecuencia el 

estadio l. No se pudo dar una interpretación adecuada a éste feI1Ó-
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rreno ya que t.am¡:xx:o se enrontr6 nada relacionado en la literatura. 

Otra discrepancia con relacioo a lo esperado se encontr6 

al estudiar los valores del cobre sérico y la presencia de sintcrna­

tología, ya que se reporta que los más altos se han encontrado en 

el grupo de pacientes con síntanas y en nuestro trabajo se presen-

t6 un pranedio ligeramente mayor en el grupo de niños sin síntanas, 

tam[xlco se tuvo una explicaci6n adecuada para éste hecho. Cabe re­

cordar sin anbargo, a:m::> ya se mencion6 en los resultado, que nin­

CJW'Ia de las diferencias observadas fueron estad1sticamente significa­

tivas. 

Al. hacer anllisis de regres16n lineal entre las tres for­

mas de tratamiento arpleado (quimioterapia, radioterapia y cirugía) 

y los valores del cobre sérico en la variedad histol6gica, estadio y 

sintanatolog1a y los valores obtenidos en nuestras seriadas, no se 

encontr6 asociaci6n significativa en ninguno "de los casos. 

Con relaci6n a los pacientes con otros procesos neopl!isi­

cos no lbdgkin, se tuvo un grupo muy pequeño, sin aubargo se oot6 _ 

también una elevaci6n de los valores pranedio con relaci6n a los v~ 

lores considerados noz:males, caro lo referido en otras publicacio­

nes (9,10,11). 

En el grupo de niños con padecimientos no neoplásioos se 

vi6 nuevamente, que hubo más niños que niñas y que predaninó el gru­

po en edad escolar, igualmente por carecer del datos, no se p.¡do es­

tablecer si acuden más niños al Instituto Nacional de Pediatr1a por 

que se enferman más que las niñas, o porque se les dá mayor imp:lrtan­

cia dentro de su contexto cultutal que a las niñas. 

Nuevanente al estudiar al grupo por sexo se presentaron 

diferencias entre los grupos de edad, sin anbargo 5610 se encontr6 
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diferencia significativa al ~ar al grupo de preescolares con las 

adolescentes femmi.nas. CUaOOo se analizaron los valores de cobre 

sérico y el Diagnóstico Clínico, se encontró que el pranedio más alto 

correspondi6 a los padecimientos alérgicos, siguiendo en orden decre­

ciente un grupo que tenía dos niños con probables padecimientos neo­

plásicos, sin enbargo todos cayeron dentro del rango de nonnalidad es­

tablecido OOn la técnica enpleada en éste trabajo (65 a 1651' g/lOO rnls). 

Finalmente, al analizar todo lo anterior se vé, que es 

dificil tratar de utilizar un 5610 dato para evaluar evolución o prooos­

tico en la enfemedad de Hodgkin en el grupo de pacientes en edad pedi! 
trica y más, si se trata de un irdice inespecífico caro es el caso del 

cobre sérioo, que puede verse rrodificado por una serie de factores, tan­

to fifiol6gico caro patol6gico. Por otro lado, debe recordarse que en 

los niños pueden existir factores tales ccm::> infecciones que alteran las 

detel:minaciones del cobre sérico. 

Por otro lado teniendo en cuenta los resultados obt:en1dos 

en éste trabajo, deberá hacerse una sensibilización IOOdiante propaganda 

audiovisual en la población, para que niños con enfennedad de Hodgkin 

aClXlan a los centros especializados tempranamente, y no sean rec.1b:f.dos 

en los estadios tardíos de la enfcnredad CCJ!O se ví6 en el presente caso, 

ya que ésto redundaría e un manejo más tanprano, lo que dada un ~jor 

proOOsticoa éstos pacientes. 

Así pues, el presente trabajo no encontró una =elaci6n 

que peIllli.tiera utilizar la detex:rn1naci6n del cobre sérico cerno un método 

pron6sti= de la evolución del tratamiento en esta enfemmad, sino que 

abre nuevos caITqXls de investigaci6n: 

1) Que pennitan conocer en nuestro medio, si las dife­

rencias encontradas en lo que se refiere a la cla­

sificación lústol6gica, estadio de la enfennedad Y 
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sintaratología con relación al sexo, son hallazgos 

fortuitos o condicionados por características gené­

ticas, educaci6n o medio socioeconánico. 

1;3. necesidad de que se elaboren trabajos prospec­

tivos en que se investiguen datos clínicos de acti­

vidad, recaída o remisión y cantidad de tejido neo­
plasio, todo ésto peDtlitirá lograr una prueba, que 

aGn inespecífica sea útil calO ayuda, para poder con­

trolar o conocer un poco Ínejor la enfermedad de 

Hodgk.in. 

3) Hacer otros estudios tanando en cuenta las diferen­

cias por sexo, que se observaron en éste trabajo para 

tratar de encontrar si existe o no tal relación. 
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RESUl1EN 

Se estudiaron 157 niños, 53 con enfennedad de Hodgkin 

y otras neoplasias no Hodgkin y 104 con otras patologías no neo-­

p!ásicas. 

Se encontr6 que hubo más niños que niñas en ambos gru­

pos, predan:inando la edad escolar. En cuanto a la clasificación 

histológica en la enfemoedad de Ibdgkin estadio y sintal1atología, 

predaninó la variedad celularidad mixta, el estadio UI y hubo li" 

gero predaninio del grupo con sÚ\tanatolog1a. 

El valor pranedio sérioo del cobre nás alto correspon­

dió a la variedad esclerosis nodular, a los estadios IU y IV Y 

al grupo sm síntanasl los valores más bajos a la variedad predo-

. minio linfocítico, estadios I y II Y al grupo CXlN síntanas. 

Al estudiar al grupo por sexos separados se presentaron 

diferencias entre niños y niñas. No se enc:ontr6 oorrelaci6n entre 

los valores del cobre sérico con los datos rrencionados y eJ. tra­

tamienro. 

En el grupo con patolog1a no neoplásicas, todos los va­

lores cayeron dentro del rengo nonnal, presentárrlose los valores 

más altos en los padec:imientos al&gicos. 

Se propone realizar un estudio prospectivo que tane en 

cuenta las diferencias observadas en éste trabajo para establecer 

si es posible utilizar el cobre sérico caro prueba diagnóstica y _ 

pronóstica en la enfemedad de Hodgkin. 
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