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VALORACION CON INSTRUMENTOS CLINICOS EN PACIENTES PEDIATRICOS CON
INSUFICIENCIA CARDIACA, AL INICIO Y A LOS 22 DIAS DE TRATAMIENTO CON
CAPTOPRIL.

Resumen

Antecedentes. El captopril es un farmaco inhibidor de la enzima convertidora de angiotensina
(IECA), utilizado para controlar la insuficiencia cardiaca tanto en adultos como en nifios. Se
propone realizar un estudio con el objeto de determinar el grado de insuficiencia cardiaca y su
relacién con el manejo de captopril al inicio y posterior a los 22 dias de tratamiento.

Objetivo. Valorar y evaluar la aplicaciéon de la Escala de Ross, Escala de Ross modificada y New
York Heart Association (NYHA) en pacientes con insuficiencia cardiaca que requieren tratamiento
con captopril al inicio y posterior a los 22 dias de tratamiento.

Material y métodos. Estudio prospectivo, longitudinal, descriptivo. Se incluirdn pacientes con
diagndstico de insuficiencia cardiaca (IC) de 1 a 17 afios de edad, que no hayan recibido
tratamiento previo con captopril y sean atendidos en el servicio de cardiologia del Instituto
Nacional de Pediatria en un periodo comprendido de abril de 2013 a marzo del 2014. Se realizaran
evaluaciones los dias 1, 11 y 22 de iniciado el tratamiento con captopril a una dosis de 1.0 mg/kg,
en las cuales se medira el grado de IC mediante pruebas clinicas: Escala de Ross, Escala de Ross
modificada y NYHA aplicables de acuerdo a la edad de los pacientes para clasificar el grado de IC.

Andlisis estadistico. Se utilizara estadistica descriptiva para resumir las variables demogréficas
de los pacientes y los hallazgos al utilizar las escalas de evaluacion clinica.

Resultados. La muestra considerada fue de 14 pacientes, que corresponde a 7 niflas y 7 nifios;
con una mediana en la edad de 4 afios, con un rango de 1 a 14 afos. Durante la valoracion del
grado de IC en casi todos los pacientes se observé reduccion del grado de falla cardiaca, solo dos
de ellos permanecié sin cambio durante el estudio. En doce de nuestros pacientes fue evidente la
relacién en el comportamiento y mejoria en la clase funcional medida a través de los instrumentos
clinicos

Discusién. En varios proyectos se utilizan escalas clinicas para la clasificacion de pacientes con
insuficiencia cardiaca, ademas de ser accesibles y de facil aplicacion ( de acuerdo a la edad de los
pacientes); son de gran utilidad para el seguimiento de estos pacientes y de esta manera
determinar mejoria en el grado de IC.

Conclusiones. Las escalas clinicas como instrumento diagndstico del grado de IC en nifios es util
y prometedor, pero puede tener variaciones de acuerdo al observador y al sujeto que se esta
evaluando. Sin embargo parece tener una relacién con el grado de insuficiencia cardiaca por lo
que puede considerarse Util y ayuda al diagnéstico para la evaluaciéon y seguimiento de pacientes
pediatricos con cardiopatias. EIl niGmero limitado de pacientes en este estudio fue insuficiente para
establecer entre el grado de insuficiencia cardiaca estimado por pruebas clinicas. Se requiere un
estudio con mayor nimero de pacientes para poder esclarecer este respecto



VALORACION CON INSTRUMENTOS CLINICOS EN PACIENTES PEDIATRICOS CON INSUFICIENCIA
CARDIACA, AL INICIO Y A LOS 22 DiIAS DE TRATAMIENTO CON CAPTOPRIL.
Veronica Santiago Vazquez;, Janett Flores Pérez ,, Laura Camacho Reyes ;, Héctor Osnaya
Martinez 4
1. Servicio de Cardiologia, Instituto Nacional de Pediatria.
2. Laboratorio de Farmacologia, Instituto Nacional de Pediatria.
Pregunta de Investigacion
La valoracion de instrumentos clinicos en pacientes pediatricos con insuficiencia cardiaca sera
de apoyo previo para la clasificacion al diagnostico y a los 22 dias de iniciado el tratamiento con
captopril.

Marco teérico
Insuficiencia cardiaca

La insuficiencia cardiaca (IC) se puede definir como un sindrome clinico complejo, el cual puede ser
resultado de una alteracién estructural o funcional, con una incapacidad del sistema neuro-

humoral que va a impedir la habilidad del corazén para el llenado o la expulsiéon de sangre y con
ello cubrir las demandas metabdlicas del organismo- 1

Existen multiples sistemas para severidad de la falla cardiaca en adultos, incluyendo la
universalmente conocida New York Heart Association (NYHA); sin embargo es dificil aplicarla para
estratificar el grado de falla cardiaca en nifios y sobre todo los muy pequefios. Sin embargo existe
un sistema probado por Ross para clasificacion de falla cardiaca y la estratificacion de la severidad.
Otros sistemas de Clasificacién son las escalas de los 12 puntos basados en variables asignadas
por 4 cardidlogos pediatras; la New York University Pediatric con su indice de falla cardiaca que va
de 0 a 30, incluye indicadores fisioloégicos y régimen médico del paciente, signos y sintomas,
medicamentos para la falla cardiaca, fisiopatologia ventricular, ninguno de estos sistemas ha sido
validado. ?

La clasificacibn de Ross es aplicada para nifios con falla cardiaca. Adicionalmente se han
propuesto modificaciones de la escalas de severidad para nifios. De acuerdo a la edad se ha
propuesto una modificacion en la escala de Ross para nifios, la cual es una herramienta de ayuda
para estratificar el grado de severidad de la falla cardiaca aguda descompensada, pero ho como

predictor para mortalidad basado en el grado de presentacion. 3



La clasificacion de Ross fue desarrollada para determinar los grados de falla cardiaca en recién
nacidos vy lactantes. En 1994 la clasificacion de Ross fue adoptada por la sociedad cardiovascular
de Canada, como sistema oficial para determinar los grados de falla cardiaca en nifios. Existe
directa correlacion entre la clasificacion de Ross y las concentraciones en plasma de norepinefrina
e inversamente proporcional entre la clase de Ross y los receptores beta.*

Por tanto, ésta escala apoya el diagndstico clinico de acuerdo a la severidad de los sintomas de
un paciente cardiépata y clasifica la insuficiencia cardiaca en base a clases funcionales, que van
desde la uno a la cuatro. Esta escala es empleada en todos los pacientes pediatricos menores de
14 afios. *

La escala de Ross modificada fue propuesta por Ross y su grupo de colaboradores, definieron un
sistema de puntaje de acuerdo a signos y sintomas de insuficiencia cardiaca a fin de clasificar el
grado de la misma en leve, moderada o severa, valido para pacientes menores de 14 afos, en
donde cada signo o sintoma fue catalogado en una escala de 0, 1 6 2 puntos segun la severidad.
Por tanto que cuando se hace la suma de los puntos que resultan de una evaluacion clinica (en
un rango de 0 hasta 12), se podran encontrar a un paciente que logra un puntaje 0 a 2 el
cual no padece Insuficiencia Cardiaca, un grado leve en un rango de 3 a 6 puntos, cuando
obtienen de 7 a 9 se considera insuficiencia cardiaca moderada y es severa cuando se tienen de
10 a 12 puntos. Esta escala se aplica a los pacientes desde 0 al4 afios de edad.”

La clasificacibn NYHA es mejor para cuantificar la capacidad funcional de los pacientes con falla

cardiaca cronica, cominmente utilizada en nifios mayores y adolescentes como método para la
clasificaciéon funcional de los pacientes con insuficiencia cardiaca, fue propuesta en 1928 y
revisada en 1994. La clasificacidn NYHA se utiliza, tanto en la practica clinica como en estudios
de investigacion, sirve como un factor pronostico en la progresion de la enfermedad vy

mortalidad en pacientes con insuficiencia cardiaca, independientemente de su edad o

6
comorbilidad.



Segun la clasificacion de la New York Heart Association, es una clasificacion utilizada para el grado
de falla cardiaca en adultos, es simple y proporciona datos de limitacion funcional al ejercicio.
Escala ordinaria que define los grados por sintomas aunque limitada a pacientes con actividad
fisica. Puede aplicarse a nifios y limitado en nifios pequefios.’

Probablemente la principal dificultad de ésta clasificacion radica en la distincién entre los
pacientes en clase Il y clase Ill, puesto que los pacientes en clase | (asintomdticos) y en clase IV
(sintomaticos en reposo) son facilmente identificables, por lo que se sugiere la utilizacién de

cuestionarios con preguntas definidas para uniformizar los criterios empleados para asignar a un

paciente a una u otra clase funcional. ®

Para complementar su aplicacion de las escalas de valoracion de la clase funcional por cualquier
clasificacion utilizada de acuerdo a la edad del nifio, se pueden realizar medidas mas objetivas que
pongan a prueba una funcién fisiol6gica en el individuo, como es distancia recorrida en la prueba

de caminata de 6 minutos.. Tanto la NYHA — Escala de Ross se concentran en la sintomatologia

ninguna de estas escalas discrimina entre estadios tempranos, entre estadios estables o

descompensada.’



Etiologia.

Las causas de insuficiencia cardiaca pueden ser congénitas o adquiridas, siendo las primeras
las mas frecuentes en los nifios. Las causas mas frecuentes por grupos de edad son:

En la primera semana de vida la asfixia perinatal, hipoglicemia, hipocalcemia, anemia, sindrome de
hiperviscosidad, infecciosas, coartacion de aorta, estenosis aértica, transposicion de grandes
vasos, ventriculo izquierdo hipoplasico, conexion anémala de venas pulmonares, atresia pulmonar
sin comunicacién interventricular, arritmias, bloqueo atrioventricular y taquicardia supraventricular.
10

En lactantes y preescolares las anomalias estructurales son la persistencia del ductus
arterioso, tronco arterioso comun, ventana aorto pulmonar, comunicacién interventricular
ventriculo Unico, defecto septal atrio ventricular, comunicacién inter auricular y anomalias
pulmonares con hipoxia crénica (Cor pulmonale). En preescolares, escolares y adolescentes
existen anomalias del musculo cardiaco como la miocarditis, fibroelastosis endocéardica o la
enfermedad de Pompe, secundaria a enfermedades inmunolégicas, anomalias de disfuncién
miocérdica como el déficit de carnitina, enfermedad de Kawasaki o miocardiopatia dilatada,
menos frecuente la taquicardia supraventricular o la taquicardia ventricular. 10

Fisiopatologia

La insuficiencia cardiaca es el estado fisiopatologico en el cual el corazén no puede bombear la
suficiente cantidad de sangre para cumplir los requerimientos energéticos del organismo,
frecuentemente debida a la funcion sistélica alterada. Como consecuencia, los mecanismos de
compensacion neurohumoral y fisiol6gicos estdn sobre estimulados en respuesta a un flujo
sanguineo inadecuado. **

La IC puede ser aguda o crénica en funcién a la rapidez con que inicie el cuadro clinico;
puede presentarse de manera compensada, descompensada o refractaria y puede ser izquierda,
derecha o global. En la IC izquierda las manifestaciones son por aumento de la presion
venosa capilar pulmonar e incluyen edema pulmonar, polipnea, tos y fatiga. En la IC derecha las
manifestaciones son la congestion venosa sistémica, hepatomegalia ascitis, ingurgitacion

yugular y edema periférico. **



La IC sistdlica cursa con fraccién de eyeccion disminuida y ventriculo dilatado; en los nifios
la funcién sistélica suele estar conservada sobre todo en los cortos circuitos de izquierda a

derecha. =

La IC diastdlica se produce cuando la distensibilidad vy elasticidad del musculo
cardiaco estan afectados y existe dificultad al llenado de los ventriculos. 14

Desde el punto de vista fisiopatoldgico, el sindrome de falla cardiaca puede estar causado por
cinco mecanismos: fallo de la propia bomba, obstruccién del tracto de salida, flujo de
regurgitacién, trastornos de la conduccion cardiaca (arritmias), o por pérdida de la continuidad
del sistema circulatorio. Cada uno de los anteriores mecanismos conduce a una forma diferente de
falla cardiaca, no obstante, todos tienen como denominador comun la disminucion del gasto
cardiaco que es el resultado del volumen sistélico y la frecuencia cardiaca. ***°

Manifestaciones clinicas

Existen variantes en los nifios segun la edad, el grado de compromiso de la funcién cardiaca,
la etiologia del desorden y las enfermedades concomitantes; en los lactantes, se presenta
cansancio, o dificultad para alimentacion, escasa ganancia ponderal, puede haber irritabilidad,
diaforesis, taquipnea, palidez o cianosis, con retracciones intercostales y subcostales, asi como
aleteo nasal. La cardiomegalia y la hepatomegalia son constantes y se observan en la exploracion
fisica, también es frecuente encontrar soplos, ritmo de galope, sibilancias y estertores
pulmonares. En los nifios mayores o adolescentes, los signos y sintomas de la falla cardiaca se
asemejan un poco mas a los del adulto, siendo caracteristicas en la derecha el edema, que puede
ir de los miembros inferiores a la anasarca, hepatomegalia, ingurgitacion yugular y taquicardia. La
IC izquierda se manifiesta por intolerancia al ejercicio, disnea y ortopnea; presentando estertores,
taquicardia y ritmo de galope. En la IC mixta o global, existe combinacién de sintomas de la
izquierda o la derecha. ***®

Diagnéstico

La sospecha de falla cardiaca se corrobora con la realizaciéon de una radiografia de térax para ver
la cardiomegalia o la congestiéon pulmonar; con una electrocardiografia y una ecocardiografia

se valora la funcién ventricular; ademéas se realizan pruebas de gases arteriales, los cuales

evidencian la disminucién de la concentracién arterial de oxigeno en el edema de pulmén y



acidosis en la IC grave; el ionograma puede demostrar hiponatremia o hipokalemia; se requiere
de un examen de sangre que ayuda a descartar anemia. *%

Otras pruebas mas complejas como la medicina nuclear, la resonancia magnética, el cateterismo
cardiaco, la biopsia de corazon, los cultivos, etc., no estan indicadas de rutina pero pueden ser
requeridas en casos especificos donde se requiera aclarar la etiologia. 10

Incidencia en poblacion adulta

La IC es un sindrome complejo, con una alta prevalencia en la poblacién, situdndose en torno al
10% en mayores de 70 afos, y esta continla aumentando con la edad. Su incidencia en
mayores de 65 afios es del 1% al afio y en los paises desarrollados es la primera causa de
hospitalizacion en mayores de 65 afos, representando el 5% del total de ingresos, y su
porcentaje se incrementa cada afio. Los autores reconocen que las cifras alcanzan valores de
epidemia y debido a su complejidad no es facil de definir ni de
cuantificar. 22Aunque la supervivencia ha mejorado en los ultimos afios, contindia teniendo un
mal pronostico con una mortalidad aproximada del 50% a los 5 afios del diagnéstico. Debido a su
elevada prevalencia y a su alta tasa de ingresos-reingresos supone un problema de salud
publica por su elevada carga asistencial. En conjunto se estima que los costos directos de la IC
son del 1-2% del presupuesto destinado a salud en los paises desarrollados. 23

Epidemiologia

Como se menciond, la causa mas frecuente de IC en los nifios en los paises desarrollados son
las cardiopatias congénitas, la incidencia se estima de 8 por cada 1000 nacidos vivos, de los
cuales un alto porcentaje requiere tratamiento rapido, ya sea mediante un procedimiento de
cardiologia intervencionista o cirugia. Sin atencién, puede causarles la muerte en el primer afio de
vida. **

La incidencia anual de IC es cerca del 0.1 al 0.2 % de los nacidos vivos, entre los defectos que
mas frecuentemente la causan son las que cursan con corto circuito de izquierda a derecha,
lesiones obstructivas del ventriculo izquierdo e insuficiencia congénita de valvulas semilunares o
auriculoventriculares. La incidencia de cardiomiopatia es de hasta 2.6 casos por 100,000 y de

éstos el 52% ocurre en el primer afio de vida. *°

10



Tratamiento farmacolégico

Ha cambiado a lo largo de 30 afios, ya que antes de los afios ochenta se manejaban digoxina y
diuréticos para la falla cardiaca cronica. Sin embargo, en los setentas se usaron vasodilatadores
como la hidralazina. El captopril se empez6 a usar después, como el primer inhibidor de la enzima
convertidora de angiotensina (IECA), el cual fue ampliamente utilizada en la clinica como
vasodilatador, porque no producia sensibilizacion cuando se usaba en periodos prolongados. Se
introdujeron también otros nuevos inhibidores como fueron el enalapril y el cilaprazil. Entre los
tratamientos alternativos también se usan los betas bloqueadores para ayudar a prevenir falla
cardiaca. %°

Uso de diuréticos. Forman parte del tratamiento de la insuficiencia cardiaca y tienden a mejorar el
equilibrio de fluidos en pacientes con insuficiencia cardiaca congestiva. La furosemida es el
agente de eleccion en la mayoria de los pacientes. Su efecto diurético primario consiste en el
blogueo de Ila reabsorcibn de sodio en la rama ascendente del asa de Henle, como
consecuencia, el organismo trata de compensar la pérdida de sodio en el tubulo colector,
aumentando la reabsorcion de sodio en intercambio por potasio; es por ello necesario el control

de los niveles de potasio en sangre. La espironolactona es un diurético més débil pero ayuda a

27
mantener la homeostasis del potasio’

11



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.
Actualmente el control de la insuficiencia cardiaca con captopril se monitorea por medio de la

observacién clinica, que tiene la desventaja de que sélo es subjetiva; por lo que, introducir
un conjunto de herramientas cualitativas y cuantitativas permitiria una valoracién clinica mas
objetiva, reproducible y comparable entre varios observadores.

JUSTIFICACION.
En la literatura estd reportado el uso de la escala de Ross, Ross modificada y NYHA como

instrumentos de medicién clinica, con buena confiabilidad en el seguimiento de la insuficiencia

cardiaca en pacientes pediatricos.

OBJETIVO GENERAL: Valorar 3 instrumentos clinicos en pacientes pediatricos con insuficiencia
cardiaca, al inicio y a los 22 dias de tratamiento con captopril.

OBJETIVO ESPECIFICOS
Evaluar la aplicacion de la Escala de Ross, Ross modificada y NYNA en pacientes con

insuficiencia cardiaca que requieren tratamiento con captopril.

HIPOTESIS: En base a la utilizacion de los instrumentos clinicos se podra valorar de manera
objetiva la mejoria de los pacientes con insuficiencia cardiaca manejados con captopril, del dia
inicial de tratamiento y hasta el dia 22 de monitorizacién.

CLASIFICACION DEL ESTUDIO. Estudio prospectivo, longitudinal, descriptivo.

MATERIAL Y METODOS

Poblacion objetivo

Pacientes pediatricos con diagndstico de insuficiencia cardiaca de 1 a 17 afios de edad
Poblacion elegible

Nifios atendidos en el servicio de cardiologia del Instituto Nacional de Pediatria en un periodo

comprendido de abril de 2013 a marzo del 2014.

12



Criterios de inclusién

Pacientes

Con diagnéstico de insuficiencia cardiaca de causa congénita o adquirida

Virgenes al tratamiento de captopril y que requieran su uso

De 1 a 17 afios

De cualquier sexo

Cuyos padres o tutores firmen el consentimiento informado previa explicacion y aceptacion
de participacion en el estudio. A los pacientes mayores de 12 afios se les pedira que firmen

carta de asentimiento informado

Criterios de exclusion

Pacientes

Con problemas asmaticos o sean hiper reactores bronquiales o aquellos que requieran el
uso de indometacina o antiinflamatorios no esteroideos.
Que tengan una creatinina sérica inferior al doble de lo considerado normal para su edad,

AST y ALT inferior al doble de lo aceptado como normal y bilirrubinas normales.

Criterios de eliminacién

Pacientes

13

Que presenta intolerancia al captopril en el seguimiento

En los que se presenten efectos adversos asociados a captopril

Que no acudan al seguimiento del estudio dos 0 mas citas consecutivas

Que decidan retirar su participacion en el estudio

Estos pacientes se tomaran para el analisis, hasta el tiempo que permanecieron en el

proyecto.



Ubicacion del estudio

La captacion del paciente y su revisién clinica se llevaron a cabo en el Servicio de Cardiologia del
INP y ahi se aplicaran los instrumentos clinicos, para clasificar el grado de Insuficiencia cardiaca
que corresponde a cada participante del estudio.

Tamafio de la muestra

El tamafio de la muestra para este estudio es a conveniencia, en un periodo comprendido de abril
de 2013 a marzo del 2014 y constituye un corte de un estudio mayor donde se estimé un tamafio

de muestra de 152 pacientes.

Variables del estudio

Calificacién de Escala | Cualitativa ordinal Clases |l alV Mide clase funcional
de Ross de la IC en pacientes
menores a 14 afos
Calificacién de Escala | Cualitativa ordinal Grados: Ausente, Valores 0 a2
de Ross modificada leve, moderado y ausenciade IC,de 3 a
grave 6 I1C leve,de 7 a9 se

IC moderada y de 10
a 12 puntos es IC
severa. Se usa en
pacientes desde 0 a

14 afios.
Clasificacion de de la Cualitativa ordinal Clases lalV Mide clase funcional
New York Heart de la IC. Se utiliza
Association (NYHA) para dar graduar la

patologia en nifios
mayores de 14 afios

de edad.
Grado de la Cualitativa ordinal Clasela4
insuficiencia cardiaca 1. Ausente
2. Leve
3. Moderada
4. Severa

14




Definiciones operacionales

Los instrumentos clinicos de evaluacion para este proyecto son aquellos que se emplean de
acuerdo a la edad de los pacientes y son:

Etapa Edad (afios) | Tipo de escalas que le aplicaran

Lactantes 1.0-1.11 Escala de Ross y Escala de Ross modificada

Preescolares 2.0-5.11 Escala de Ross, Escala de Ross modificada, Prueba de caminata de 6
minutos con Escala de Borg modificada (aplicada a nifios mayores de 3
afios)

Escolares 6.0a11.11 Clasificacion de de la New York Heart Association (NYHA), Prueba de
caminata de 6 minutos con Escala de Borg modificada

Adolescentes 12.0-17.0 Clasificacion de de la New York Heart Association (NYHA), Prueba de
caminata de 6 minutos con Escala de Borg modificada

Estas pruebas a su vez clasifican el grado de IC en 4 estadios o clases:
1. Ausente: paciente asintomatico

2. Leve: paciente sintomético con grandes esfuerzos

3. Moderada: paciente sintoméatico con pequefios esfuerzos y

4. Severa: paciente sintomético incluso en reposo.

Definiciones conceptuales

La insuficiencia cardiaca (IC). Condicién clinica que puede ser resultado de una alteracion
estructural o funcional, con una incapacidad de sistema neuro-humoral que va a impedir la
habilidad del corazén para el llenado o la expulsion de sangre y con ello cubrir las

demandas metabdlicas del organismo

Escala de Ross. Este instrumento apoya el diagnéstico clinico de acuerdo a la severidad de
los sintomas de un paciente cardidpata y clasifica la insuficiencia cardiaca en base a clases

funcionales, que van desde la uno a cuatro.

Escala de Ross modificada. Es un sistema de puntuaciébn que originalmente surgié para
recién nacidos con falla cardiaca congestiva, pero actualmente se utiliza para evaluar el grado

de insuficiencia cardiaca de nifios hasta de 14 afos.

Clasificacion funcional de la New York Heart Asociation, NYHA. Se utiliza tanto en la practica
clinica como en estudios de investigacion, sirve como un factor pronostico en la progresion de
la enfermedad y mortalidad en pacientes con insuficiencia cardiaca, independientemente de su
edad o comorbilidad.
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Flujograma del estudio

Llegada del paciente a Consulta externa y/o al
Servicio de Cardiologia (Diagnéstico de

insuficiencia cardiaca

Pruebas para diagnosticar la insuficiencia
cardiaca como Electro cardiograma (ECG) y Eco
cardiograma (EKG)

Cumple
con
los criterios

Inclusién del paciente

v

Evaluacion del grado de insuficiencia cardiaca
(IC) mediante una prueba de laboratorio y el uso
de instrumentos clinicos en base a su edad

Se excluye

Escala de
Ross (ER)

A 4

h 4

Escala de Ross
modificada(ERM)

Clasificacién
funcional de la NYHA

A 4

Dispensacion de dosis unitarias de IECA en
dosis de 1 mg/kg cada 8h para 22 dias de
tratamiento.

v

Visitas de seguimiento del tratamiento con
captopril a una dosis de 1 mg/kg cada 8 horas.
Los dias 11 y 22 de iniciado el estudio.

v

NYHA

Se evaluara el grado de insuficiencia cardiaca (IC) con el uso
de los instrumentos clinicos en base a su edad: ER, ERM,

Inicia tratamiento



Procedimiento del estudio

Se realizaron pruebas de rutina como son estudios electrocardiograficos, ecocardiogréaficos, y
radiograficos, para el diagndstico inicial de insuficiencia cardiaca de los pacientes referidos

de Consulta Externa o que acudieron directamente al Servicio de Cardiologia.

Al dia siguiente, antes de iniciarles el tratamiento con IECA, se cit6 a los pacientes para
realizarles las pruebas para conocer el grado de insuficiencia cardiaca (Anexos | al IV) que
presentan como son: Escala de Ross (ER), Escala de Ross madificada (ERM), Clasificacién
funcional de la New York Heart Association (NYHA), aplicadas de acuerdo a la edad de los

pacientes.

Después acudieron al Laboratorio de Farmacologia, en el tercer piso de la Torre de
Investigacién con la Bidloga Janett Flores, para la preparacion de dosis unitarias de Captopril, se
pesara la cantidad exacta de acuerdo a la dosis que sefale el médico tratante en la receta
médica (1mg/kg de peso). Se otorgaran un total de 66 capsulas por paciente, que corresponden

a los 22 dias de tratamiento.

Al familiar del paciente se le dieron las recomendaciones de uso, almacenamiento y fecha
de utilidad de los medicamentos que se le prepararon, debera firmar el formato y se le dara
una copia del mismo. se registraran cada una de las 3 dosis que tome el paciente en el
calendario diario entregado al paciente, con la finalidad de llevar un control de la ingesta diaria de
Captopril.

Posteriormente, se cito a los pacientes los dias 11 y 22 de iniciado el tratamiento, para la
evaluacion del grado de insuficiencia cardiaca mediante las pruebas: ER, ERM, NYHA

aplicadas de acuerdo a la edad de los pacientes.
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Analisis estadistico
Se utilizo estadistica descriptiva para resumir las variables demogréficas de los pacientes y los

hallazgos al utilizar las escalas de evaluacion clinica.

Consideraciones éticas

El protocolo se llevo a cabo en base a los lineamientos internos del Instituto y a las guias de
buenas practicas clinicas y de laboratorio internacionales, establecidas por la FDA y la
Regulacion de Salud en México. Se someterd a su evaluacion a la Comisién de Investigacion

y al Comité de Etica institucionales.

El personal médico es el encargado de prescribir el medicamento y va a indicar mediante
el llenado de una receta al personal del Laboratorio de Farmacologia, en donde se
preparardn las dosis del tratamiento requeridas al intervalo de tiempo indicado para cada
paciente, siendo para Captopril de 1mg/kg de peso y las necesarias de los diuréticos como
furosemida o espironolactona, o incluso en caso de requerir otro medicamento complementario
al tratamiento se deberd colocar por escrito en el formato de “Solicitud para preparacion de

medicamentos” localizado en el Anexo V.

Todo lo relacionado con el desarrollo del protocolo, se proporcionard de manera verbal y
escrita mediante la carta de consentimiento informado (Anexo IX) y asentimiento informado
gue serd requisito en los pacientes mayores de 12 afios de edad (Anexo X), ademés se
aclararan todas las dudas que puedan resultar de la informacién otorgada para el desarrollo del
estudio. Se ampliara la informacién referente a la toma de muestra, horario, la cantidad de
muestra, el monitoreo de las constantes vitales y la permanente vigilancia por parte de

personal médico del Servicio de Cardiologia.

Cabe mencionar que en todo momento el paciente que acepte participar en el estudio
estard acompafiado de personal médico y paramédico, asi como de ser posible del familiar que

lo acompafie al Instituto.
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Ademas los pacientes tienen todo el derecho de abandonar el estudio cuando asi lo

consideren, sin que esto tenga alguna repercusion en la atenciéon que recibe en el Instituto.
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RESULTADOS.
La muestra considerada fue de 14 pacientes, que corresponde a 7 nifias y 7 nifios; con una
mediana en la edad de 4 afos, con un rango de 1 a 14 afios. Ver figura 1.

Figura 1. Distribucion de género en
pacientes estudiados
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De los 14 pacientes, los diagnésticos en orden de frecuencia fueron persistencia de conducto
arterioso (PCA) en 5 pacientes, comunicacion interauricular (CIA) en 4 pacientes, comunicacion
interventricular (CIV) en 1 paciente, canal atrioventricular completo (CAVC) en 1 paciente,
Insuficiencia mitral severa (IM) en 1 paciente, Insuficiencia tricuspidea severa (IT) en 1 paciente;
un dltimo paciente con CIA, CIV, PCA y enfermedad de Pompe. De nuestros 14 pacientes 7 fueron
originarios del Estado de México, 4 del Distrito Federal, 1 del estado de Morelos, 1 del estado de
Puebla; nuestro ultimo paciente de Guerrero. Como se observa tabla 2.

HRCM 8 Puebla Comunicacion Interauricular de 12 mm

GRJI 2 DF Insuficiencia Triclispide Severa e Hipertension Arteria Pulmonar de 80 mmHg
MSAN 16 Morelos Defecto de Tabicacion Atrioventricular Completo

AHK 3 DF Persistencia de Conducto Arterioso y Presion Arterial Pulmonar de 30mmHg
HAAD 1 Estado de México Persistencia del conducto Arterioso Permeable y Presiéon Pulmonar de

50mmHg
CTA 5 DF Persistencia del Conducto Arterioso
VRAM 10 Estado de México Persistencia del Conducto Arterioso Permeable y Presion Sistolica de la Arteria
Pulmonar de 50 mm de Hg
CSSY 3 Estado de México Defecto de Tabique Ventricular
- Insuficiencia Mitral Severa, Hipertension Arterial Pulmonar de 40 mg y

MAFA 7 Estado de México Dilatacion de Cavidades Izquierdas

BLIA 5 Guerrero Hipertension Arterial Pulmonar moderada, Comunicacion interauricular

Ventricular, Persistencia de Conducto Arterio-venoso y Enfermedad de Pompe
LSMP 2 D.F. Comunicacién Interauricular, Hipertension Arterial Pulmonar Moderada
BTAH 1 Estado de México Comunicacion Interauncularl, Hipertrofia del Ventriculo 1zquierdo Hipertension
Arterial Pulmonar de 33 mmHg
RSJ 6 Estado de México Persistencia del conducto arterioso venoso y Presion Arterial Pulmonar de 23
mmHg
BGB 4 Estado de México Comunicacién Interauricular, Hipertrofia del Ventriculo Izquierdo Hipertension

Arterial Pulmonar de 30 mmHg
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En la evaluacién con la Escala de Ross para pacientes menores de 6 afios, de nuestra muestra
de 14 pacientes se aplico en 9 de ellos. Durante la valoracion de esta escala en todos los
pacientes se observo reduccién del grado de falla cardiaca, solo dos de ellos permanecié sin
cambio durante el estudio. El paciente 4 desde su inclusion en el estudio permanecié en grado 1, y
el paciente 6 con grado 3 de falla cardiaca continuo desde que ingreso al protocolo hasta el final
del estudio sin disminucién en este grado. Ver figura 2.

Figura 2. Clasificacion grado insuficiencia
cardiaca . evaluado con Escala Ross.

Jknrh?ﬁi

GRIJI AH HAAD CTA CSSsy BUA LSMP BTAH
PACIENTES

GRADO DE INSUFICIENCIA CARDIACA
N
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Al aplicar la valoracion de escala de Ross modificada en los 9 de los 14 pacientes. De igual
manera podemos observar que en todos los casos hubo una disminucion en el grado de falla
cardiaca respecto al inicio y final del estudio, solo dos de estos pacientes permanecié en el mismo
grado de falla cardiaca durante el desarrollo del mismo. Como se puede Ver figura 3, el paciente 4
estuvo sin datos de falla cardiaca desde el inicio sin progresién de la misma; mientras que nuestro
paciente 6 con un grado de falla cardiaca moderada no se observo disminucion en el grado de falla
cardiaca durante el seguimiento del protocolo.

Figura 3. Grado de Insuficiencia Cardiaca
valorado con Escala Ross modificada

SEWERS

IODE FA DA

mdial
B dia 11
AUEENTE B dia 21

GRADO DE INSUFICIENCIA CARDIACA

GRIJI AHK  HAAD CTA CSSY BUA LSMP BTAH BGB
PACIENTES
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Durante la valoracion llevada a cabo el dia 1 y dia 22 del estudio con la NYHA se observo que
dicha prueba aplicada a 5 de los 14 pacientes mayores de 6 afios hubo una disminucién del grado
de falla cardiaca respecto al inicio y fin del estudio en todos lo nifios. Figura 4.

GRADO DE INSUFICIENCIA CARDIACA

Figura 4. Grado de Insuficiencia Cardiaca.
Clasificado por NYHA

EmDIA1
EDIA11
DIA 22

HRCM MSAN VRAM MAFA RSJ
PACIENTES
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DISCUSION
La realizacién de este protocolo tuvo como objetivo principal describir el grado de insuficiencia

cardiaca cuantificado por el uso de instrumentos de evaluacion clinica en pacientes pediatricos,
antes y después de iniciado el tratamiento con captopril. Asi mismo es parte de un protocolo mayor
denominado Optimizacion del tratamiento con Captopril en el control clinico de pacientes
pediatricos con insuficiencia cardiaca con nimero de autorizacion 026/2013.

En lo que respecta al género el 50% de la poblacion correspondié a nifias y el otro 50% a nifios, sin
encontrar correlacién al respecto en la mejoria de la clase funcional.

Este tipo de estudios comparativos entre pruebas clinicas y captopril ya ha sido realizado con
anterioridad, en el afio 2010 Sugimoto y colaboradores, realizaron un trabajo donde evaluaron a
181 pacientes con falla cardiaca en un rango de edad de 4 meses a 14 afios, clasificando a los
pacientes segln el grado de insuficiencia evaluada el dia del estudio con la escala de Ross
modificada; en dicho estudio se clasific6 a pacientes con puntaje elevado a aquellos que tenian
mas comprometida la funcién cardiaca Sugimoto. En nuestro estudio se presenté mejoria de la
clase funcional de los pacientes, medida con pruebas clinicas de acuerdo su edad conforme
avanzaron los dias del tratamiento. En los Gnicos pacientes que no se observé mejoria en la clase
funcional, fueron dos el primero que desde el inicio del estudio se encontraba en clase funcional |
y el segundo un paciente con enfermedad de Pompe Yy varios cortocircuitos de izquierda a
derecha.

Un estudio similar lo realizaron Léer y colaborados en 2002; midieron los efectos clinicos del uso
de carvedilol en 15 pacientes pediatricos desde 6 semanas a 19 afios, 10 con cardiomiopatia
dilatada y 5 con insuficiencia cardiaca congestiva. En este trabajo se evaluaron parametros clinicos
tales como la fraccién de eyeccion, fraccion de corto circuito, asi como la escala de Ross
modificada, antes de iniciar el tratamiento con carvedilol y mensualmente hasta completar 6 meses.
Ademas hicieron un estudio farmacocinéntico de 12 horas comparando los datos de perfiles entre
el grupo de nifios y 9 adultos sanos. Como conclusiones se menciona que los pacientes no

respondieron al tratamiento oral estdndar con el medicamento de prueba; en base al muestreo
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cinético se observo que los pacientes pediatricos tienen incrementada su eliminacién por lo que
recomiendan adoptar estrategias para la 6ptima dosificacién. Laer S.

Sin embargo la escala de Ross modificada mostré ser una buena herramienta para el seguimiento
clinico y monitoreo terapéutico de farmacos. Nuestro trabajo mostré de igual forma que la escala
de Ross modificada de acuerdo a la edad puede ser utilizada para este fin por su facil aplicacion.
En otra publicacion Tissieres y colaboradores caracterizaron las correlaciones entre la clasificacion
clinica de la insuficiencia cardiaca (NYHA) y su diagnéstico en 20 nifios con insuficiencia cardiaca
secundaria a enfermedad reumatica valvular pre y post operados. Por el nimero tan reducido de
pacientes no pudieron establecer correlacién entre la escala de Ross modificada y el grado de la
patologia en base a New York Heart Association (NYHA) comparando las mediciones hechas con
el ecocardiografo. Sin embargo lograron observar mediana correlacion cuando se basaron en el
uso de los indices cardiotoracico, el de Sokolow y la gradacién de la patologia cardiaca hecha con
la escala de la New York Heart Association (NYHA). Aungque nuestro proyecto hasta este momento
tiene un namero limitado de pacientes, tiene potencial importante para demostrar este tipo de
relacién. En doce de nuestros pacientes fue evidente la relaciéon en el comportamiento y mejoria en

la clase funcional medida a través de los instrumentos clinicos. Tissieres

CONCLUSIONES
Se observé como parte importante de nuestros resultados, que los pacientes con mayor grado de

insuficiencia cardiaca de acuerdo a la escala de Ross y de la NYHA presentaron mejoria en la
clase funcional al completar 22 dias de tratamiento. No se puede establecer con este nimero de
pacientes si esta relacion es constante o proporcional, sin embargo se trata de un estudio inicial
que al mantener continuidad podra arrojar informacién importante al respecto.

Estos resultados preliminares forman parte de un estudio de monitoreo clinico para optimizacion
del tratamiento con captopril. Considerando que la evaluacién del grado de insuficiencia cardiaca a
través de estos instrumentos clinicos (Escala de Ross, escala de Ross modificada y clasificacion
de la NYHA) es dtil, pero puede tener variaciones de acuerdo al observador y al sujeto que se esta

evaluando. Sin embargo parece tener una relacién con el grado de insuficiencia cardiaca por lo

26



que puede considerarse Util y ayuda al diagnéstico para la evaluaciéon y seguimiento de pacientes

pediatricos con cardiopatias.

La evidencia encontrada en este estudio es muy similar a la encontrada en los estudios

previamente mencionados y otros que de caracteristicas similares.

27



Referencias

28

1. Calderén CJ, Monroy DE, Lince R. Insuficiencia Cardiaca. Rodriguez WM,
LLamosas B. Cuidados intensivos en el paciente pediatrico grave. Editorial
Prado. México DF, México: 2007; 121.

2. Segovia CJ. Etiologia y evaluacion diagndstica en la insuficiencia cardiaca.
Rev Esp Cardiol 2004; 57(3): 250-259.

3. Shaddy RE. Optimizing treatment for chronic congestive heart failure in
children. Crit Care Med 2001; 29 (10 suppl): S237-240. Review.

4. Chang AC, Towbin JA. Heart Failure in children and young adults. Editorial
Saunders- Elsevier. Philadelphia, USA: 2006: 652.

5. Maroto MC, Enriquez de Salamanca F, Herrdiz Sl, Zabala AJ. Clinical guidelines
of the Spanish Society of Cardiology for the most frequent congenital
cardiopathies. Rev Esp Cardiol; 2001 Jan 54(1):67-82. Spanish.

6. O’Laughlin MP. Congestive heart failure in children. Pediatric Clinics of North
America 1999; 46(42): 263-273.

7. Galdeano MJ, Romero IC, Artaza BO. Insuficiencia cardiaca en pediatria. Plan
de actuacién primaria. Protocolos de la Sociedad Espafiola.

http://www.aeped.es/sites/default/files/documentos/34 insuficiencia cardiaca.pdf

8. De la Fuente CR, Ameijeiras HA, Nufiez PM, Lado LF. Epidemiologia de la
insuficiencia cardiaca. Proporciones de epidemia. An Med Interna (Madrid)
2007; 24(10): 500-504.

9. Kay JD, Colan SD, Graham TP. Congestive heart failure in pediatric patients.

Am Heart J 2001; 142: 923-928.

10. Bautista HV, Sanchez AA, Portela F, Fynn-Thompson F. Current pharmacologic
management of pediatric heart failure in congenital heart disease. Curr Vasc

Pharmacol 2011 Sep 1; 9(5):619-628. Review.


http://www.aeped.es/sites/default/files/documentos/34_insuficiencia_cardiaca.pdf
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21314633
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21314633
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21314633

29

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

Clark BJ. Treatment of heart failure in infants and children. Heart Disease 2000;
2(5): 354- 361.

Rosenthal et al. International Society for Heart and Lung Transplantation:
Practice Guidelines for Management of Heart Failure in Children. The Journal of
Heart and Lung Transplantation. Vol 23, num 12. December 2004.

Mant J, Al-Mohammad A, Swain S, Laramée P; Guideline Development Group.
Management of chronic heart failure in adults: synopsis of the National Institute for
Health and Clinical Excellence guideline. Ann Intern Med 2011 Augl6; 155(4):252-
259.

Juarez HO, Flores JP, Pérez GG, Guillé PA, Camacho VA, Flores PC, Jarillo AM.
Therapeutic monitoring of theophylline in newborns with apnea. Pharmacy and
Therapeutics 2004; 29(5):322-324.

Scammell AM, Arnold R. The effect of the first dose of captopril on blood pressure in
infants in heart failure. Int J Cardiol 1989; 22: 377-379.

Shaddy RE, Teitel DF, Brett C. Short-term hemodynamic effects of captopril in
infants with congestive heart failure. Am J Dis Child 1988; 142 (1): 100-105.

Bengur AR, Beekman RH, Rocchini AP. Acute hemodynamic effects of captopril in
children with a congestive or restrictive cardiomyopathy. Circulation 1991; 83 (2):
523-527.

Stern H, Weil J, Genz T, Vogt W, Biihimeyer K. Captopril in children with dilated
cardiomyopathy acute and long-term effects in a prospective study of
hemodynamic and hormonal effects. Pediatr Cardiol 1990; 11 (1): 22-28.

Alehan D, Ozkutlu S. Beneficial effects of 1-year captopril therapy in children with
chronic aortic regurgitation who have no symptoms. Am Heart J 1988; 135 (4): 598-

603.



30

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

Beekman RH, Rocchini AP, Dick M 2nd, Crowley DC, Rosenthal A. Vasodilator
therapy in children: acute and chronic effects in children with left ventricular

dysfunction or mitral regurgitation. Pediatrics 1984; 37 (1): 43-51

Ross RD. Grading of Graders of Congestive Heart Failure in Children. J Pediatr
2001; 138(5):618-620
Pemberton CJ, Johnson ML, Yandle TG, Espiner EA. Deconvolution analysis of

cardiac natriuretic peptides during acute volume overload. Hypertension 2000; 36:
355 —359.

Jefic D, Lee JW, Savoy MR, Rosman HS. Utility of B-type natriuretic peptide and N-
terminal pro B-type natriuretic peptide in evaluation of respiratory failure in
critically ill patients. Chest 2005; 128: 288 — 295

Kantor et al. CCS Guidelines for HF in Children. Canadian Journal of Cardiology
.Volume 29. 2013

Sugimoto M, Manabe H, Nakau K, Furuya A, Okushima K, Fujiyasu H,
Kakuya F, Goh K, Fujieda K, Kajino H. The Role of N-Terminal Pro-B-Type
Natriuretic Peptide in the Diagnosis of Congestive Heart Failure in Children—
Correlation With the Heart Failure Score and Comparison With B-Type
Natriuretic Peptide —.Circ J 2010; 74: 998 — 1005.

Laer S, Mir TS, Behn F, Eiselt M, Scholz H, Venzke A, Meibohm B, Weil J.
Carvedilol therapy in pediatric patients with congestive heart failure: a study
investigating clinical and pharmacokinetic parameters. Am Heart J. 2002 May;
143(5):916-922

Tissieres P, Aggoun Y, Da Cruz E, Sierra J, Mensi N, Kalangos A, Beghetti M.

Comparison of classifications for heart failure in children undergoing valvular

surgery. ) Pediatr 2006 Aug; 149(2):210-215.


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Grading%20of%20Graders%20of%20Congestive%20Heart%20Failure%20in%20Children
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=L%C3%A4er%20S%5BAuthor%5D&amp;cauthor=true&amp;cauthor_uid=12040358
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Mir%20TS%5BAuthor%5D&amp;cauthor=true&amp;cauthor_uid=12040358
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Behn%20F%5BAuthor%5D&amp;cauthor=true&amp;cauthor_uid=12040358
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Eiselt%20M%5BAuthor%5D&amp;cauthor=true&amp;cauthor_uid=12040358
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Scholz%20H%5BAuthor%5D&amp;cauthor=true&amp;cauthor_uid=12040358
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Venzke%20A%5BAuthor%5D&amp;cauthor=true&amp;cauthor_uid=12040358
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Meibohm%20B%5BAuthor%5D&amp;cauthor=true&amp;cauthor_uid=12040358
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Weil%20J%5BAuthor%5D&amp;cauthor=true&amp;cauthor_uid=12040358
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12040358
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Tissi%C3%A8res%20P%5BAuthor%5D&amp;cauthor=true&amp;cauthor_uid=16887436
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Aggoun%20Y%5BAuthor%5D&amp;cauthor=true&amp;cauthor_uid=16887436
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Da%20Cruz%20E%5BAuthor%5D&amp;cauthor=true&amp;cauthor_uid=16887436
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Sierra%20J%5BAuthor%5D&amp;cauthor=true&amp;cauthor_uid=16887436
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Mensi%20N%5BAuthor%5D&amp;cauthor=true&amp;cauthor_uid=16887436
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Kalangos%20A%5BAuthor%5D&amp;cauthor=true&amp;cauthor_uid=16887436
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Beghetti%20M%5BAuthor%5D&amp;cauthor=true&amp;cauthor_uid=16887436
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16887436

Anexo |. Escala de Ross
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Clase Descripcion
I Sin limitaciones o sintomas
Il Taquipnea o diaforesis con la alimentacion en infantes, disnea al ejercicio
en nifios mayores que no condiciona el retraso del crecimiento
[ Taquipnea o diaforesis marcadas durante la alimentacién o el ejercicio y
retraso en el crecimiento
v Sintomas de taquipnea en reposo, retraccion, diaforesis




Anexo ll. Escala de Ross modificada

ESCALADE ROSS MODIFICADO

0 +1 +2
Historia
Diaforesis Cabeza solamente Cabeza v cuerpo con Todo cuerpo sin
Esfuerzo esfuerzo
Taquipnea Rara Ocasionalmente Frecuentemente
Examen
Fisico
Respiracion Normal Fetracciones Disnea
Frecuencia
Respiratoria
0-1 afios -30 50-60 + 50
1-6 anos -35 3545 +45
7-10 afios -25 25-35 +35
11-14 afios -18 18- 28 +28
Frecuencia
Cardiaca
0-1afios -160 160-170 +170
1-6 afios -105 105-115 +115
7-10 afios -90 90-100 +100
11-14 afios -80 80-90 +90
Hepatomegalia
Tamafio en cm. -2 cm 23 em +3 cm
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Anexo lll. Clasificaciéon funcional de la New York Heart Association, NYHA

33

CLASIFICACION FUNCIONAL NYHA
CassI Ne imitadon de la adividad fisica. |8 adividad ordinaria no oc@siona
excesiva fabiga, paipitlacones, disnea o dolor anginoso.
Casel | Ligers imitacion de ia adividad fisica. Confortables en repoeso. L5 adividad
ordinaria ocasions fafige, palpiacones, disnea o dolor enoingso.
Clase 1 | Marcada Gmiiacon de la achvidad fisica. Conforiables en reposa. Adividad fisca
menor gue la orfinaria ocasiona fafiga, palpiiadones, disnea o dolor angnosa.
Case IV II‘ICEI]:deEd para llevar a cabo cualguier actvidad fisica sin disconfori. Los

sintomas de insufidendia cardiaca o de sindrome angioso pueden estar presentes
incluso en reposo. Si e realiza oualguier actividad fisice, of disconfort aumenta.
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