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Revisidn de nuevos farmacos biolégicos e
inhibidores JAK aprobados para su uso en
nifos y adolescentes con dermatitis atopica

moderada a severa: realidad en Uruguay
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Resumen

La dermatitis atdpica (DA) es una enfermedad inflamatoria crénica que afecta predominante-
mente a nifios y adolescentes, con un impacto significativo en su calidad de vida y bienestar psi-
cosocial.

La mayoria de los pacientes con DA presentan formas leves y mejoran con medidas higiénicas
y tratamientos tdpicos, pero 5%-20% son moderadas o severas y en estos casos se requieren
otras intervenciones. Hasta hace unos afios los inmunosupresores, como corticoides sistémicos,
ciclosporina, azatioprina, micofenolato de mofetilo y metotrexato eran las Unicas opciones de
tratamiento sistémico disponibles para pacientes con DA moderada o severa, pero actualmente
existen otras opciones terapéuticas para estos pacientes, como son los farmacos biolégicos o
inhibidores JAK, entre otros. Este articulo tiene como objetivo revisar los avances recientes en el
tratamiento de la DA, centrandose especificamente en estos nuevos farmacos bioldgicos e inhibi-
dores JAK aprobados en el tratamiento de la DA moderada a severa en nifios y adolescentes, con
especial atencién en los farmacos utilizados y disponibles en Uruguay.
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Summary

Atopic Dermatitis (AD) is a chronic inflammatory
disease that predominantly affects children
and adolescents, with a significant impact on
their quality of life and psychosocial well-being.
The majority of patients with atopic dermatitis
have mild forms and improve with hygiene
measures and topical treatments, but 5-20% are
moderate or severe, and in these cases, other
interventions are required. Until a few years
ago, immunosuppressants such as systemic
corticosteroids, cyclosporine, azathioprine,
mycophenolate mofetil, and methotrexate
were the only systemic treatment options
available for patients with moderate or severe
AD, but presently, other therapeutic options
exist for these patients, such as biological drugs
or JAKinhibitors, among others. This paper aims
at reviewing recent advances in the treatment
of AD, specifically focusing on these new
biological drugs and JAK inhibitors approved
for the treatment of moderate to severe AD in
children and adolescents, with special attention
to the drugs used and available in Uruguay.
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Resumo

A Dermatite Atdpica (DA) é uma doenca infla-
matdria crénica que afeta predominantemente
criangas e adolescentes, com um impacto signi-
ficativo na sua qualidade de vida e bem-estar psi-
cossocial. A maioria dos pacientes com dermati-
te atdpica apresenta formas leves e melhoram
com medidas higiénicas e tratamentos topicos,
mas 5-20% sao moderadas ou graves, e nestes
casos sao necessdrias outras intervengdes. Até
hd alguns anos, os imunossupressores como
corticoides sistémicos, ciclosporina, azatiopri-
na, micofenolato de mofetila e metotrexato
eram as Unicas opgdes de tratamento sistémi-
co disponiveis para pacientes com DA mode-
rada ou grave, masatualmente, existem outras
opc¢des terapéuticas para estes pacientes, como
os farmacos biolégicos ou inibidores JAK, entre
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outros. Este artigo tem como objetivo revisar
0s avangos recentes no tratamento da DA, fo-
cando especificamente nestes novos farmacos
bioldgicos e inibidores JAK aprovados no trata-
mento da DA moderada a grave em criangas e
adolescentes, com especial atencdo aos farma-
cos utilizados e disponiveis no Uruguai.

Palavras chave: Dermatite Atdpica
Inibidores de Janus
Quinases
Produtos Bioldgicos

Introduccion

La dermatitis atopica (DA) es la enfermedad infla-
matoria cronica de la piel mas frecuente a nivel mun-
dial2,

Segtin datos del Consorcio de Carga Global de En-
fermedades (GBD), en 2021 al menos 129 millones de
personas se vieron afectadas por DA®9. En el mundo
se estiman tasas de prevalencia de hasta 15%-25% en
nifios, y de 3%-7% en adultos”. En Uruguay, extrapo-
lamos nuestra poblacion a esas cifras, pero sin tener
datos de prevalencia exactos.

La DA se caracteriza clinicamente por xerosis y le-
siones eccematosas localizadas en topografias caracte-
risticas segun la edad y de curso crénico y recurrente,
siendo el prurito el sintoma cardinal®.

El tratamiento sistémico se considera cuando no es
posible lograr un control adecuado de la enfermedad
con tratamientos topicos o fototerapia, o ambos, con-
forme a guias internacionales, como EuroGuiDerm
202319 (Figura 1) y la Guia Argentina de practica cli-
nica orientada a la terapéutica de nifios/as adolescentes
y adultos con dermatitis atpica 2024 (Figura 2).

Antes de iniciar un tratamiento sistémico en pa-
cientes con DA, es importante descartar diagnosticos
diferenciales, como el linfoma cutaneo T, y, en casos
seleccionados, sindromes de inmunodeficiencia pri-
maria. También se deben identificar posibles factores
agravantes, como dermatitis de contacto alérgica y
motivos conductuales y educativos que puedan expli-
car la falta de respuesta al tratamiento®!V.

En los ultimos afios, el abordaje terapéutico de la
DA ha evolucionado significativamente con la incor-
poracion de nuevos farmacos, tanto biologicos como
moléculas pequenas, que han demostrado mayor efi-
cacia y seguridad en comparaciéon con terapias con-
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Figura 1. Tratamiento escalonado para nifios y adolescentes con dermatitis atépica (EuroGuiDerm 2023).
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Figura 2. Guia Argentina de practica clinica orientada a la terapéutica de nifios/as adolescentes y adultos con
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Si bien a nivel mundial se aprobaron nuevos far-
macos bioldgicos para el tratamiento de la DA mo-
derada-severa: dupilumab, tralokinumab, y nuevos
farmacos inhibidores JAK: upadacitinib, baricitinib
y abrocitinib, en este articulo haremos especial énfa-
sis en los farmacos utilizados en Uruguay en pobla-
cion pediatrica: dupilumab y upadacitinib, teniendo
en consideracion que este ultimo es el unico farmaco
aprobado por la Food and Drug Administration (FDA)

y registrado en el Ministerio de Salud Publica (MSP)
de Uruguay*'¥. El dupilumab no se encuentra regis-
trado en el MSP, pero puede ser ingresado al pais au-
torizado mediante solicitud por via de excepcion. El
resto de los farmacos mencionados anteriormente en
la actualidad no se encuentran registrados por el MSP
y no hay reporte de su uso en pacientes pediatricos
en Uruguay hasta la fecha, si bien se podrian utilizar
mediante solicitud por via de excepcion al igual que el
dupilumab>19,
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Discusién

Dupilumab

Es el primer anticuerpo monoclonal IgG4 humano
comercializado para el tratamiento de la DA. Actla
uniéndose a la subunidad alfa del receptor de IL-4 que
forma parte del receptor de IL-4 e IL-13, inhibiendo
asi las principales citoquinas efectoras del eje inmuni-
tario Th 2 presentes en la patogenia de la DA. No es un
farmaco que actia como inmunosupresor!-?,

Se encuentra aprobado por la FDA para pacientes
con DA moderada a severa desde los 6 meses de edad.
Es un medicamento que en edad pediatrica se conside-
ra una desventaja su administracion subcutanea como
via de administracion. Se encuentra disponible en je-
ringas precargadas de 200 o 300 mg y la dosificacion
e intervalo de administracion es ajustada por peso,
pudiendo ser administrada cada 2 o 4 semanas. Tiene
un inicio de accion lento, entre las 2 y 4 semanas, con
un maximo efecto a las 12-16 semanas de iniciado el
tratamiento!>19),

La eficacia y seguridad de dupilumab en pacientes
pediatricos ha sido ampliamente respaldada por ensa-
yos clinicos aleatorizados, doble ciego, controlados
con placebo, pertenecientes al programa de estudios
LIBERTY AD, que incluyen a nifios desde los 6 meses
hasta los 17 afios de edad>'9.

En el estudio LIBERTY AD PEDS, dupilumab
administrado en combinacién con corticosteroides
topicos logro, a la semana 16, una tasa de respuesta
IGA 0/1 (Escala global del investigador donde 0/1 in-
dica enfermedad muy leve o resuelta) de 29% a 39%
(segun el esquema de dosis por peso corporal), en
comparacion con solo 10%-12% en el grupo placebo.
Asimismo, el 75% de los pacientes alcanz6 una me-
joria del 75% en el indice EASI (Escala de gravedad
y extension) comparado con el 26%-27% del grupo
control. La reduccion clinicamente significativa del
prurito se observo en 54%-61% de los pacientes trata-
dos vs 12%-13% en el grupo placebo!'*!9.

Por su parte, el ensayo LIBERTY AD ADOL eva-
Iuo el uso de dupilumab en monoterapia, mostrando
a la semana 16 una respuesta IGA 0/1 en el 24,4% de
los pacientes tratados frente al 2,6% con placebo, y un
EASI-75 en el 41,5% del grupo activo frente al 8,2%
en el grupo placebo. En nifios menores, el estudio LI-
BERTY AD PRESCHOOL demostrd que dupilumab
combinado con corticosteroides topicos logré a las 16
semanas una mejoria en IGA 0/1 en el 28% de los tra-
tados frente al 4% con placebo, ademas de mejoras es-
tadisticamente significativas en EASI-75 y reduccion
del prurito>19,

En todos los estudios, dupilumab mostrdé un per-
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fil de seguridad favorable, sin aumento de eventos
adversos graves comparado con placebo. Los efectos
adversos mas frecuentemente reportados incluyen: na-
sofaringitis, infecciones de las vias respiratorias supe-
riores, infecciones herpéticas, conjuntivitis, reaccio-
nes en sitio de inyeccion y cefalea, siendo la mayoria
de intensidad leve a moderada‘'>'.

El tratamiento es bien tolerado y tiene la venta-
ja de que no requiere analisis de rutina ni de segui-
miento, asi como tampoco interfiere con el esquema
de administracion de vacunacion estipulado por edad.
Ademas, puede tener efectos beneficiosos en pacien-
tes con comorbilidades, como asma, rinitis alérgica o
esofagitis eosinofilica. En Uruguay, dupilumab aun no
se encuentra registrado en el MSP; sin embargo, se ha
utilizado en pacientes pediatricos mediante solicitud
por via de excepcion->!D,

Tralokinumab

Tralokinumab es un anticuerpo monoclonal humano
de alta afinidad que neutraliza la IL-13 (Figura 3).
Aprobado por la FDA para el tratamiento de DA mo-
derada a severa desde los 12 afios. Se administra por
via subcutanea con una dosis de carga de 600 mg, se-
guida de 300 mg cada 2 o0 4 semanas, segtin la respues-
ta al tratamiento. Los efectos adversos mas frecuen-
tes son: conjuntivitis, queratitis, reaccion en sitio de
inyeccion, eosinofilia. No requiere analisis de rutina,
ni de seguimiento. Es un medicamento que no se en-
cuentra registrado y aprobado por el MSP en Uruguay
y no se ha reportado su uso en pacientes en nuestro
pais hasta la fecha”.

Upadacitinib

Es un inhibidor oral selectivo y reversible de la qui-
nasa JAK-1, una enzima clave en la transduccion
de sefiales de multiples citoquinas proinflamatorias
implicadas en la fisiopatogenia de la DA. Entre las
principales citoquinas cuya sefializacion depende de
JAK1 se encuentran: IL-4 ¢ IL-13 que promueven la
disfuncion de la barrera cutanea y la inflamacion con
perfil Th2, IL-31 relacionada con el prurito intenso
caracteristico de la DA, TSLP (Thymic stromal lym-
phopoietin) e IL-22 que contribuyen a la disfuncion
epidérmica®®.

Al inhibir JAK1, upadacitinib bloquea la senaliza-
cion de estas citoquinas, disminuyendo la inflamacion
cutanea, la disfuncion de barrera epidérmica y el pru-
rito.

Aprobado por la FDA para su uso en pacientes con
DA moderada a severa en adolescentes a partir de 12
afios y adultos¥.

Se administra por via oral en comprimidos de li-
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beracion prolongada disponibles en dosis de 15 mg 'y
30 mg, iniciando en adolescentes con dosis de 15 mg.
Tiene un rapido inicio de accion, evidente tras una se-
mana de tratamiento, con un maximo efecto entre las
8 y 16 semanas!'>!¥,

Los ensayos clinicos fase 3 Measure Up 1, Measure
Up 2 y AD Up incluyeron adolescentes >12 afios y
demostraron resultados clinicos so6lidos: en Measure
Up 1, a la semana 16, el 60,8% de los pacientes trata-
dos con 15 mg alcanzaron EASI-75 comparado con el
27,1% del grupo placebo. En Measure Up 2, el 55,0%
de los pacientes con 15 mg alcanzaron EASI-75 vs
26,4% con placebo. En cuanto al prurito, 46%-49%
logr6 una reduccién >4 puntos en la escala PP-NRS,
comparado con 8%-12% en el grupo placebo. La
proporcion de pacientes que alcanzo IGA 0/1 fue de
39,0%-41,2% para 15 mg frente a 10,6%-11,5% con
placebo™¥.

El perfil de seguridad fue aceptable y bien tolera-
do. En los estudios clinicos, la mayoria de los eventos
adversos fueron leves a moderados, siendo los mas
frecuentes: acné (8%-17%), infecciones del tracto
respiratorio superior (7%-13%), infeccion por herpes
simple (1%-3%), herpes zoster (0,5%-1%), elevacion
leve de enzimas hepaticas y CPK (2%-5%), en casos
aislados citopenias leves®!¥.

Eventos graves como tromboembolismo venoso,
neoplasias o infecciones graves fueron muy infrecuen-
tes y no significativamente mayores que en el grupo
placebo®!¥,

En Uruguay se encuentra aprobado por el MSP
y es financiado por el Fondo Nacional de Recursos
(FNR) para pacientes a partir de los 12 afios con DA
moderada a severa que presenten falla terapéutica a
un tratamiento inmunosupresor convencional por tres
meses a dosis plenas o contraindicaciones para los
mismos%14,

Previo al inicio se debe solicitar hemograma, fun-
cional y enzimograma hepatico, creatininemia, perfil
lipidico, serologia de VIH, VDRL, cribado de TBC
latente con radiografia de térax, PPD con booster o
QuantiFERON, o ambos, y certificado de vacunas que
debe incluir inicio de esquema de vacunacién antineu-
mococica (N13 y N23), inicio de esquema de vacu-
nacion VHB, vacuna antigripal y COVID. El segui-
miento y evaluacion de la respuesta del tratamiento se
realizard mediante controles periddicos que deberan
incluir hemograma, funcional y enzimograma hepati-
co, perfil lipidico y célculo de EASI a los tres meses
de iniciado el tratamiento, los cuales se repetiran junto
con el DLQI (Escala de afectacion de calidad de vida)
a los 12 meses de iniciado y posteriormente de forma
anual®1h,

Abrocitinib

Es un inhibidor selectivo oral de JAK1 aprobado por
la FDA para pacientes con DA moderada-grave en pa-
cientes igual o mayores de 12 afios, al igual que upa-
dacitinib. Se administra por via oral en dosis diaria
de 100 mg o 200 mg, recomendandose la dosis mas
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baja para adolescentes como dosis inicial. Los even-
tos adversos mas frecuentes, asi como lo que sucede
con otros inhibidores de JAK1, son: nauseas, cefalea y
acné. Otros efectos adversos reportados son: hipertri-
gliceridemia, hepatotoxicidad, citopenias, neoplasias.
Es un medicamento que no se encuentra registrado por
el MSP en Uruguay y no se ha reportado su uso en
pacientes pediatricos hasta la fecha'®.

Baricitinib
Es un inhibidor oral selectivo y reversible de las qui-
nasas JAK1 y JAK2 que se encuentra aprobado por la
FDA para el tratamiento de DA moderada a severa en
adultos, pero su aprobacion especifica para uso pedia-
trico por la FDA sigue siendo un proceso en curso®!?,
Se administra por via oral en dosis diaria de 2 mg
0 4 mg, pero no hay una guia de dosificacion clara
para pacientes pediatricos actualmente disponible.
Los efectos adversos mas frecuentemente reportados
son: aumento del colesterol LDL, infecciones del trac-
to respiratorio superior y cefalea. El acné es menos
comun que con otros inhibidores JAK y se puede ob-
servar un aumento transitorio de CPK, especialmente
después del ejercicio intenso. Puede tener efectos be-
neficiosos en pacientes con comorbilidades concomi-
tantes, como AR, EA, APs(%20),

Conclusiones

El tratamiento de la DA moderada a severa en nifios y
adolescentes ha experimentado un avance significati-
vo en los ultimos aflos con la introduccion de nuevos
farmacos biologicos e inhibidores de JAK. Estas te-
rapias permiten un control mas eficaz de la enferme-
dad, con un perfil de seguridad aceptable y mejorando
significativamente la calidad de vida de los pacientes
afectados.

En Uruguay actualmente tenemos pacientes con
DA moderada a severa tratados con dupilumab y upa-
dacitinib, lo que amplia las opciones terapéuticas para
la poblacion pediatrica, aunque con limitaciones rela-
cionadas a la accesibilidad seglin su financiamiento. Si
bien son medicamentos de indicacion y seguimiento
por parte del dermatologo, es importante que sean co-
nocidos por los pediatras.

La adecuada seleccion del tratamiento debe basarse
en las caracteristicas clinicas de cada paciente, con-
siderando tanto la eficacia como los posibles riesgos
asociados a cada farmaco.

La aprobacion de nuevas moléculas en el futuro,
junto con la generacion de mayor evidencia en pobla-
cion pediatrica, permitird optimizar ain mas el manejo
integral de la DA.

Archivos de Pediatria del Uruguay 2026; 97(1)

Referencias bibliograficas

1. Esaki H, Brunner P, Renert Y, Czarnowicki T, Huynh T,
Tran G, et al. Early-onset pediatric atopic dermatitis is TH2
but also TH17 polarized in skin. J Allergy Clin Immunol 2016;
138(6):1639-51. doi: 10.1016/j.jaci.2016.07.013.

2. Faye O, Flohr C, Kabashima K, Ma L, Paller A, Rapelanoro
F, et al. Atopic dermatitis: A global health perspective. J Eur
Acad Dermatol Venereol 2024; 38(5):801-11. doi: 10.1111/
jdv.19723.

3. Drucker A, Lam M, Prieto D, Malek R, Ellis A, Yiu Z, et al.
Systemic immunomodulatory treatments for atopic dermatitis:
living systematic review and network meta-analysis update.
JAMA Dermatol 2024; 160(9):936-44. doi: 10.1001/jamader-
matol.2024.2192.

4. Chu A, Wong M, Rayner D, Guyatt G, Diaz J, Ceccacci R,
et al. Systemic treatments for atopic dermatitis (eczema): Sys-
tematic review and network meta-analysis of randomized trials.
J Allergy Clin Immunol 2023; 152(6):1470-92. doi: 10.1016/j.
jaci.2023.08.029.

5. Garcia C, Cubird X, Puig L. Inhibidores de JAK: usos en
dermatologia. Parte 1: generalidades, aplicaciones en vitiligo y
en alopecia areata. Actas Dermosifiliogr 2021; 112(3):215-23.
doi:10.1016/j.ad.2020.12.003.

6. Yoon S, Kim K, Shin K, Kim H, Kim B, Kim M, et al. The
safety of systemic Janus kinase inhibitors in atopic dermatitis: a
systematic review and meta-analysis of randomized controlled
trials. J Eur Acad Dermatol Venereol 2024; 38(1):52-61. doi:
10.1111/jdv.19426.

7. GBD 2021 Asthma and Allergic Diseases Collaborators. Glo-
bal, regional, and national burden of asthma and atopic dermati-
tis, 1990-2021, and projections to 2050: a systematic analysis of
the Global Burden of Disease Study 2021. Lancet Respir Med
2025; 13(5):425-46. doi: 10.1016/S2213-2600(25)00003-7.

8. Wollenberg A, Kinberger M, Arents B, Aszodi N, Avila G,
Barbarot S, et al. European guideline (EuroGuiDerm) on atopic
eczema: part I - systemic therapy. J Eur Acad Dermatol Vene-
reol 2022; 36(9):1409-31. doi: 10.1111/jdv.18345.

9. Wollenberg A, Kinberger M, Arents B, Aszodi N, Avila G,
Barbarot S, et al. European guideline (EuroGuiDerm) on atopic
eczema - part [I: non-systemictreatments and treatment recom-
mendations for special AE patient populations. J Eur Acad Der-
matol Venereol 2022; 36(11):1904-26. doi: 10.1111/jdv.18429.
10. Wollenberg A, Kinberger M, Arents B, Aszodi N, Barbarot
S, Bieber T, et al. First update of the living European guideline
(EuroGuiDerm) on atopic eczema. J Eur Acad Dermatol Vene-
reol 2023; 37(11):e1283-7. doi: 10.1111/jdv.19269.

11. Deva M, Netting M, Weidinger J, Brand R, Loh R, Vale
S. A systematic review of guidelines for the management of
atopic dermatitis in children. World Allergy Organ J 2024;
17(12):100989. doi: 10.1016/j.waojou.2024.100989.

12. Huang L, Zhao D, Lin H, Zheng H, Li X, Chen L, et al.
Efficacy and safety of upadacitinib in the treatment of mode-
rate-to-severe atopic dermatitis in adolescents: A systematic
review and meta-analysis of randomized controlled trials.
Medicine (Baltimore) 2024; 103(38):¢39826. doi: 10.1097/
MD.0000000000039826.

13. Silverberg J, Bunick C, Hong H, Mendes P, Stein L, Costan-
70 A, et al. Efficacy and safety of upadacitinib versus dupilumab
in adults and adolescents with moderate-to-severe atopic der-
matitis: week 16 results of an open-label randomized efficacy
assessor-blinded head-to-head phase IIIb/IV study (Level Up).
Br J Dermatol 2024; 192(1):36-45. doi: 10.1093/bjd/ljae404.



Ma. José Gonzalez, Patricia Kutscher, Agustina Acosta « 7

14. Paller A, Mendes P, Siegfried E, Eichenfield L, Soong W,
Prajapati V, et al. Upadacitinib in adolescents with modera-
te to severe atopic dermatitis: analysis of 3 phase 3 randomi-
zed clinical trials through 76 weeks. JAMA Dermatol 2024;
160(12):1304-13. doi: 10.1001/jamadermatol.2024.3696.

15. Cork M, Thagi D, Eichenfield L, Arkwright P, Sun X, Chen
Z, et al. Dupilumab provides favourable long-term safety and
efficacy in children aged > 6 to < 12 years with uncontrolled
severe atopic dermatitis: results from an open-label phase Ila
study and subsequent phase III open-label extDermatol 2021;
184(5):857-70. doi: 10.1111/bjd.19460.

16. Paller A, Siegfried E, Simpson E, Cork M, Sidbury R, Chen
I, et al. Dupilumab safety and efficacy up to 1 year in children
aged 6 months to 5 years with atopic dermatitis: results from a
phase 3 open-label extension study. Am J Clin Dermatol 2024;
25(4):655-68. doi: 10.1007/s40257-024-00859-y.

17. Paller A, Flohr C, Cork M, Bewley A, Blauvelt A, Hong H,
et al. Efficacy and safety of tralokinumab in adolescents with
moderate to severe atopic dermatitis: the phase 3 ECZTRA 6
randomized clinical trial. JAMA Dermatol 2023; 159(6):596-
605. doi: 10.1001/jamadermatol.2023.0627.

Disponibilidad de datos

18. Reich K, Silverberg J, Papp K, Deleuran M, Katoh N, Stro-
ber B, et al. Abrocitinib efficacy and safety in patients with mo-
derate-to-severe atopic dermatitis: Results from phase 3 studies,
including the long-term extension JADE EXTEND study. J Eur
Acad Dermatol Venereol 2023; 37(10):2056-66. doi: 10.1111/
jdv.19280.

19. Torrelo A, Rewerska B, Galimberti M, Paller A, Yang C,
Prakash A, et al. Efficacy and safety of baricitinib in combina-
tion with topical corticosteroids in paediatric patients with mo-
derate-to-severe atopic dermatitis with an inadequate response
to topical corticosteroids: results from a phase III, randomized,
double-blind, placebo-controlled study (BREEZE-AD PEDS).
Br J Dermatol 2023; 189(1):23-32. doi: 10.1093/bjd/1jad096.
20. Zheng Y, Ding R, Bu J. Effectiveness and safety of systemic
therapy for moderate-to-severe atopic dermatitis in children and
adolescent patients: a systematic review. Front Immunol 2024;
15:1367099. doi: 10.3389/fimmu.2024.1367099

Correspondencia: Dra. Ma. José Gonzalez.
Correo electronico: dra.mjogonzalezt@gmail.com

El conjunto de datos que apoya los resultados de este estudio NO se encuentra disponible en repositorios de acceso libre.

Contribucién de los autores - CRediT

Ma. José Gonzalez: Conceptualizacion; Investigacion; Curacion de datos; Metodologia; Visualizacion; Redaccién - borrador original.
Patricia Kutscher: Supervision; Validacion; Redaccion - revision y edicion.
Agustina Acosta: Investigacion; Curacion de datos; Redaccién - revision y edicion.

Ma. José Gonzalez, ORCID 0000-0002-4642-1455.
Patricia Kutscher, ORCID 0009-0006-4669-6404.
Agustina Acosta, ORCID 0000-0002-5019-649X.

Archivos de Pediatria del Uruguay 2026; 97(1)



