Division de Estudios de Posgrado ‘

Facultad de Medicina
Universidad Nacional Autbnoma de México
Instituto Mexicano del Seguro Social

Centro Médico Nacional Siglo XXI
Hospital de Pediatria “Dr. Silvestre Frenk Freund”

“Hallazgos tomograficos en pacientes pediatricos con

hipertensién pulmonar.”

Para obtener el diploma en:

Neumologia pediatrica

Tesista
José Raul Meléndez Navarro
Residente de neumologia pediatrica

Correo: irmen 00@hotmail.com

Tutor
Dra. Brenda Aguilar Viveros
Medico Adscrito al servicio de Neumologia pediatrica
Correo: aquilarv2@hotmail.com

Asesor metodoldgico
Dr. Horacio Marquez Gonzalez
UMAE H. Cardiologia CMN SXXI

Correo: horaciomarqguez84@hotmail.com

Ciudad de México 2020


mailto:jrmen_00@hotmail.com
mailto:aguilarv2@hotmail.com
mailto:horaciomarquez84@hotmail.com
sony
Máquina de escribir
Ciudad de México                                              2020


e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



?A’é Universidad Nacional

3 Autdénoma de México
UNAM

UNANM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales

Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, sera exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



25/5:2 SIRELCIS

(“;
0

SRR S RO
DF 2V ST

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURQ SOCIAL
DIRECCION DE PRESTACIONES MEDICAS B X [
g alud

e

Dictamen da Aprobado

Comité Local de Investigacién en Salud 3603.
HOSPITAL DE PEDIATRIA, CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXI

Registro COFEPRIS 17 C108 015 042
Registro CONBIOETICA CONBIOETICA 08 CEf 032 2017121

FECHA Lunes, 25 de mayo de 2020

M.E. Brenda Aguilar Viveros

PRESENTE

lengo el agrado de notificarle, que sl protocolo de investigacién con titulo “Hallazgos tomograficos en pacientes
pediatricos con hipertension pulmonar.” que sometid a consideracién para evaluacion de este Comité, de acuerdo
con las recomendaciones de sus intsgrantes y de los revisores, cumple con la calidad metodolégica y los
requerimientos de ética y de investigacion, por lo que el dictamenes AP ROBADO:

Numero de Registro Institucional

R-2020-3603-021

De acuerdo a la normativa vigente, debera presentar en junio de cada afio un informe de seguimiento técnico acerca del
desarrollo del protocolo a su cargo. Este dictamen tiene vigencia de un afio, por lo que en caso de ser necesario.
requerira solicitar la reaprobacién. del Comité de Etica en Investigacion, 2l términe de la vigencia del mismo.

ATENTAMENTE

Dra. Rocio Cérdenas Navarrete
Presidente del Comité Local de investigacién en Salud No. 3603

Imprimir

IMS5

SEGURIDALT Y SOUEIARIDAS STz

https:/isirelcis.imss.gob.mx/s2/sclieis/protocolos/dictamen/23446



Division de Estudios de Posgrado
Instituto Mexicano del Seguro Social
Centro Médico Nacional Siglo XXI

Hospital de Pediatria “Dr. Silvestre Frenk Freund”

Dra. Laura Patricia Thome Ortiz
Profesor titular de la especialidad
Jefe de servicio, Neumologia pediatrica
Hospital de Pediatria, CMN Siglo XXI

Presidente del jurado

Dra. Julia del Rocio Herrera Marquez
Division en investigacion en salud
Hospital de Pediatria, CMN Siglo XXI

Secretaria del jurado

Dra. Blanca Estela Martinez Martinez
Medico adscrito al servicio de Neumologia pediatrica
Hospital de Pediatria, CMN Siglo XXI

Vocal del jurado



indice

ST ] 41T o R PR TUPPPTP 7
1Y = T oo (=T o o o PP PPPPPPPPPPPPP 10
000 0= 1 T o 10
1.2 EPIO MO0 QI ettt 10
G T O -] 1 o= Y] 1 1 o HO N 10
R =T 1= o= N 13
(N S R (o] o= 1] (o] o | - U TP PPP TP PPPPPPPP 13
I G BT T= Vo T 0 1= o] o 13
A V- 1TV F= Tod o T I [=T N A=Y o o ISR 24
IS T = U= 10 11T o 24
IR TN = ] o 1 £ o o T 26
B2 11 111 T0F= T3 T 28
3. Planteamiento del ProblEMI@. . ..........u i 29
3.1 Pregunta de iNVESTIGACION ..ooiueiiiiiiiie ettt e e e e e e e et e e e e e e e e e e e e anns 30
@ ] o] =710 SO 30
L @] o] =11\ o T=T U= = | AR PPPPRRR 30
4.2 ODJELIVOS SECUNUAITOS ..coeiiiiiiiiiieeeee ettt 30
T o {1 00 (=TS PP P RT TP PPPPPPPPI 31
6. Material Y METOUOS. ... ..ccoiiiiiiiie e e e e e e e e e e et e e e e e eeeeeeaa b e e e eeaaeesatbtanaeaeeaeeessnnes 31
6.1 Tipo de estudio/diseno del @STUAIO .......ccoeeieie e 31
6.2 UNIVErsSO de trabajO .....coooeeeeeeeeeeeeeeeeee 31
6.3 Lugar donde se realizl el @STtUAIO .........oouiiiiiiii i 31
6.5 Criterios de EXCIUSION ..o 31
6.6 TAMANO B MUEBSTIA . ..uuuuii i eei ettt e e e et s e e e e et e eaea e e e e eeeeeasstnaaaeeeeeeennnsnnnss 32
6.8 Descripcion del estudio / Desarrollo del trabajo .........cceeieeeiiiiiiiiiiiiccee e, 32
6.9 Definicion y operacionalizacion de variables............cccooiiiiiiiiiiiie e 33
6.10 ANAlISIS €STAUdISHICO ..ccce i 33
A O0 4 1S T L= = ToaTo g TSI =] 1= TR 33
8. Recursos humanos, tECNICOS Y fINANCIEIOS .........uuuuuuuuiiiiiiiiiiiieiiiiiiiieeeeeeeaaeeeenenaeeeeeseeannenenennnnnnnnnnes 34
ST U1 1 7= o o 13 35
DISCUSION ... 42
LO7a] o o] 1113 (0] 1= LSRR 45
LS = 11011 T = 1 - 46

B0 TR 13 1PN 50



Abreviaturas

Aorta ascendente (AA)

Auricula derecha (AD)

Electrocardiograma (EKG)

Enfermedad vascular pulmonar hipertensiva (EVPH)
Hipertension arterial pulmonar (HAP)

Hipertension pulmonar (HP)

Hipertension arterial pulmonar idiopatica (HAPI)

indice de resistencias vasculares pulmonares (IRVP)
Péptido natriurético cerebral (BNP)

Presioén arterial pulmonar (PAP)

Presién media de la arteria pulmonar (PAPm)

Presion capilar pulmonar (PCP)

Propéptido natriurético cerebral N-terminal (NT-proBNP)
Prueba de difusién pulmonar de monéxido de carbono (DLCO)
Prueba de vasorreactividad aguda (PVA)

Receptor Il de la proteina morfogenética 6sea (BMPR2)
Resistencia vascular pulmonar (PVR)

Resonancia magnética nuclear (RMN)

Simposio Mundial de Hipertensién Arterial Pulmonar (SMHAP)
Tomografia axial computada (TAC)

Tronco de la arteria pulmonar (TAP)

Ventriculo derecho (VD)



Resumen

Titulo. Hallazgos tomogréficos en pacientes pediatricos con hipertension pulmonar.

Antecedentes. La hipertension pulmonar (HP) es un padecimiento con altos indices de
mortalidad. Actualmente no existen datos exactos acerca de la incidencia de la enfermedad
en nuestro pais. En la literatura internacional se refieren incidencias muy variables, desde 0.5
casos por millén hasta 1.5 por cada 1000 habitantes.

La baja incidencia de la enfermedad, la falta de conocimiento, las mudltiples etiologias
condicionantes y el caracter insidioso de la presentacion clinica, asi como la necesidad de
procedimientos invasivos para su confirmacion, condicionan un retraso en el diagndstico de
hasta 2 afios desde el inicio de la sintomatologia, lo cual lleva a dafo irreversible de la
vasculatura pulmonar, con las consecuencias funcionales en la calidad de vida que esto
conlleva.

La prueba estandar de oro para el diagndstico continla siendo el cateterismo cardiaco, prueba
altamente invasiva y con un rango variable de complicaciones. La ecocardiografia es la prueba
no invasiva de eleccion para el cribado inicial. Si bien, la tomografia de toérax simple y
contrastada no esta indicada de forma inicial en el protocolo de diagnéstico, pero en ella
existen signos que son sugerentes de HP; la determinacion de diametros vasculares y su
relacién ha correlacionado bien con las determinaciones de presién pulmonar obtenidas
durante el cateterismo cardiaco. Es conocido que una enfermedad parenquimatosa pulmonar,
puede distorsionar la anatomia vascular, y consecuentemente afectar la relacion entre los

diametros vasculares, por lo que es importante la revision integral de esta.

Objetivo general. Describir los hallazgos en la tomografia de torax de pacientes pediatricos

con hipertension pulmonar

Material y métodos: Estudio retrospectivo, transversal y descriptivo. Se revisaron
expedientes clinicos y radiol6gicos de pacientes con seguimiento en la consulta externa de
neumologia pediatrica, con diagndstico de hipertensién pulmonar por ecocardiograma o por
cateterismo, que fueron sometidos a tomografia de térax en periodo retroactivo a 5 afios, en
el servicio de Neumologia pediatrica del Hospital de Pediatria del Instituto Mexicano del
Seguro Social, Centro Médico Nacional Siglo XXI de la Ciudad de México. Se revisaron las



tomografias de térax en fase simple y contrastada por 2 expertos del servicio de neumologia
pediatrica de forma separada, identificando los principales patrones tomograficos, las
caracteristicas vasculares como el indice del didmetro del tronco de la arteria pulmonar/
diametro de la aorta ascendente, la presencia de cardiomegalia. Se asigno a cada paciente
un codigo alfanumérico para salvaguardar seguridad e integridad de los datos y se capturaron
en una base de datos los resultados obtenidos. Se realizo el andlisis estadistico de los

resultados mediante SPSS.

Recursos humanos, técnicos y financieros. El presente proyecto de investigacion se llevo
a cabo con material fisico y humano del Hospital de Pediatria del Centro Médico Nacional
Siglo XXI del IMSS el cual cuenta con los recursos materiales y la infraestructura necesaria
para la realizacion de este. No requirié de financiamiento puesto que se traté de una revision
de expedientes y de bases de datos. Los insumos en papeleria, equipo y software fueron

cubiertos por los investigadores.

Experiencia del grupo: El grupo de investigacién cuenta con la experiencia para llevar a cabo
la presente investigacion, ya que se encuentran ampliamente capacitados en el tema y la
interpretacion tomografica, ademas de participar de forma activa en el diagndstico y

tratamiento de pacientes con dicho padecimiento.

Resultados. Se realizo una busqueda en los registros de pacientes y, se encontraron un
total de 190 pacientes de los cuales: 126 fueron excluidos por no contar en base de datos,
expediente clinico o radiogréafico con estudio topogréfico de térax. No existié6 predominancia
de algun sexo entre los sujetos con un 50% (n=32) en cada grupo, la mediana de la edad al
diagndstico ecocardiografico fue de 36 meses (3 afios), con media de 60 meses (5 afios).

Se encontro que la mayor parte de los pacientes presentaron por los menos 2 patrones
tomograficos diferentes en coexistencia en cada uno de los pulmones.

Considerando entonces que 2 0 mas patrones pueden coexistir en la misma zona topografica,
se determind que, en los sujetos de este estudio, la generalizacion del patron en vidrio
deslustrado y sobredistension fueron los hallazgos tomograficos mas frecuentemente
descritos; presentandose en el 41 y 44% respectivamente en pulmoén derecho y en 37.5% para

ambos patrones y distribuciones en el pulmén izquierdo.



Se documento el diametro del tronco de la arteria pulmonar mediante angiotomografia,
encontrando con un valor de media de 21.09 mm (8-49.8 mm) con un valor de la mediana de
32.2 mm. En cuanto a la determinacion del indice TAP/AA, se evidencio con una media de
1.50 (0.69-2.73) y con un valor de la mediana de 1.70.

Se determino el indice cardiotoracico en el 100% de los sujetos, encontrando un valor de
media y mediana de 0.55 (0.39-0.76) ademas el 73.4% de los sujetos (n=47) presentaron un

cociente de 20.50 lo cual se caracteriz6 como con cardiomegalia.

Del total de los pacientes, la patologia asociada a hipertension pulmonar mas comuan fue
neumonitis por aspiracion con un 31.3% (n=20) de los sujetos, seguida de fibrosis quistica con
el 26.6% (n=17) de los sujetos, y en tercera posicion pacientes con cardiopatias complejas

con 9.4% (n=6) de los sujetos.

Conclusiones
1. Los patrones tomogréaficos mas frecuentes en pacientes pediatricos con hipertension
pulmonar fueron:

a. En pulmén derecho: el patron de sobredistension generalizado en 44% de los
sujetos (N=28) y en segundo lugar el patrén generalizado en vidrio deslustrado
en 41% de los sujetos (N=26).

b. En pulmén izquierdo el patron de sobredistension generalizado en 37.5% de los
sujetos (N=24) compartiendo con el patron generalizado en vidrio deslustrado en
37.5% de los sujetos (N=24)

2. Los valores del tronco de la arteria pulmonar tuvieron un valor de media de 21.09 mm
(8-49.8 mm) con un valor de la mediana de 32.2 mm.

3. Los valores promedio del indice TAP/AA, se evidencio con una media de 1.50 (0.69-
2.73) y con un valor de la mediana de 1.70,

4. En esta serie la causa mas comun de hipertension pulmonar fue la neumonitis por

aspiracion con el 31% de los casos.



1. Marco teérico

1.1 Definicion

Histéricamente la hipertension pulmonar (HP) en nifios, se definid como una presion media de
la arteria pulmonar (PAPmM) en reposo >25 mmHg mas alla de los primeros meses de vida.
1)@

El sexto Simposio Mundial de Hipertension Arterial Pulmonar (SMHAP) propuso una
modificacién en la definicion de HP en adultos como una PAPm >20 mmHg, asi como una
Resistencia Vascular Pulmonar (PVR) 23 WU para identificar HAP precapilar. La Pediatric
Task Force con el fin de unificar criterios eligié seguir con la nueva definicion en adultos para
el estudio de pacientes. (2)(3)

Independientemente de cudl sea el punto de corte para el diagndstico, se debe entender que
una PAPmM anormalmente alta de forma aislada podria corresponder a otras causas con

diferente manejo y prondsticos. (3)

1.2 Epidemiologia

La incidencia estimada de HP sostenida en todas sus categorias ha sido reportada en 4-10
casos por millén de nifios por afio con una prevalencia de 20-40 casos por millon en Europa y
5-8 casos por millén de nifios por afio y 26-33 por millon de nifios en Estados Unidos de
América. (2) No existe una incidencia de esta patologia registrada en México. (4)

1.3 Clasificacion
Existen un gran numero de causas de HP, las cuales han sido clasificadas en 5 grupos por el
SMHAP: (2) (3)

1. Hipertension arterial pulmonar (HAP)
I. HAP idiopatica
Il. HAP hereditaria
[1l. HAP inducida por drogas y toxinas
IV.HAP asociada
-Enfermedades del tejido conectivo
-Infeccion por VIH

-Hipertension portal



-Enfermedades cardiacas congénitas
-Esquistosomiasis
V. HAP en pacientes que responden a bloqueadores de canales de calcio a largo plazo
VI. HAP con participacion de caracteristicas abiertas en venas/capilares
VII. Hipertension pulmonar persistente del recién nacido
2. HP secundaria a enfermedades cardiacas izquierdas
I. HP debida a falla cardiaca con fraccion de eyeccion ventricular preservada
II. HP debida a falla cardiaca con disminucion de la fraccion de eyeccion
[ll. Enfermedad valvular cardiaca
IV. Condiciones cardiovasculares congénitas/adquiridas principalmente por HP
postcapilar

3. HP secundaria a enfermedades pulmonares y/o hipoxia
I. Enfermedades pulmonares obstructivas
II. Enfermedades pulmonares restrictivas
[ll. Otras enfermedades pulmonares con patrén mixto obstructivo/restrictivo
IV. Hipoxia sin enfermedad pulmonar
V. Desordenes del desarrollo pulmonar
4. HP secundaria a obstrucciones arteriales pulmonares
|. Tromboembolia pulmonar crénica hipertensiva
II. Otras obstrucciones arteriales pulmonares
5. HP con mecanismos poco claros y/o multifactoriales
|. Desordenes hematol6gicos
Il. Desordenes sistémicos y metabdlicos
[ll. Otros

IV. Enfermedades cardiacas congénitas complejas

Se ha propuesto designar a los desérdenes del desarrollo pulmonar como una categoria

especial del grupo 3. (2)



Se clasifica segun los niveles de la PAPm en diferentes grados de severidad:

e Grave >40 mmHg
e Moderada 30-40 mmHg
e Leve 20-30 mmHg (3)

La Organizacion Mundial de la Salud ha elaborado una clasificacion de HP, que ademas se

utiliza para iniciar el tratamiento correspondiente. (4) (5) Figura 1

Clasificacion funcional en la hipertension pulmonar de la Organizacién Mundial de la Salud

Clase I. Pacientes con hipertension pulmonar sin limitacién en la actividad fisica.

Clase Il. Pacientes con hipertension pulmonar con leve limitacion de la actividad fisica; sin limitacion en reposo,
la actividad fisica ordinaria produce disnea, fatiga, dolor toracico o presincope.

Clase lll. Pacientes con hipertensién pulmonar con limitacion marcada de la actividad fisica, sin limitacion en
reposo, la actividad fisica ordinaria produce disnea, fatiga, dolor toracico o presincope.

Clase IV. Pacientes con hipertensién pulmonar con incapacidad para llevar a cabo cualquier actividad fisica sin
sintomas. Estos pacientes manifiestan signos de falla derecha y sincope. La disnea o fatiga pueden estar aln
presentes en reposo.

Figura 1. Clasificacion funcional en la hipertension pulmonar de la Organizacién Mundial de la Salud

Ademas de lo anterior en el afio 2011, la Pediatric Taskforce propuso una clasificacion de las
causas de HP de origen pulmonar en pacientes pediatricos con el fin de facilitar su abordaje,

en los siguientes 10 grupos: (6)

1.- Enfermedad vascular pulmonar hipertensiva prenatal o del desarrollo

2.-Maladaptacion pulmonar perinatal

3.- Enfermedad cardiovascular pediatrica

4.-Displasia broncopulmonar

5.-Enfermedad vascular pulmonar hipertensiva pediatrica aislada

6.-Enfermedad vascular pulmonar hipertensiva en sindromes de malformacion congénita
7.-Enfermedad pulmonar pediatrica

8.-Enfermedad tromboembdlica pediatrica

9.-Exposicion pediatrica a hipoxia hipobarica

10.- Enfermedad vascular pulmonar hipertensiva pediatrica asociada con otros desordenes

sistémicos



1.4 Genética

Los centros de referencia han determinado que hasta el 16.9% de los casos que antes se
consideraban como idiopéticos albergan mutaciones identificables siendo el gen del receptor
Il de la proteina morfogenética 6sea (BMPR2) el causante del 75-89% de los casos con causa
identificable y por lo tanto suponen un riesgo hereditario para otros familiares. (1)(7)

Ademas de lo anterior con un riesgo en portadores de desarrollar la enfermedad durante toda
la vida de 14% en varones y 42% en mujeres. (7)

Es importante que, incluso si las pruebas genéticas no se realizan, los pacientes y las familias
deben ser conscientes que existe un mayor riesgo de HP en la familia y los familiares deben

ser informados de signos y sintomas tempranos. (1)

1.5 Fisiopatologia

La circulacion pulmonar es un sistema de alto flujo y baja presion. Tiene una resistencia menor
y mas complaciente que la circulacion sistémica, debido a la abundante vasculatura en
paralelo y a un menor gradiente de presion transpulmonar. Los factores que determinan el
tamafio de los vasos dependen de muchas variables fisiologicas. (8)

En la HP los vasos pulmonares periféricos estan caracterizados por la degeneracion de la
lamina elastica con remplazo por tejido fibroso, con proliferacion intima e hipertrofia de la capa
muscular arterial. Esta oclusién con el aumento subsecuente de la resistencia podria conducir

a un incremento proximal del tamafio y presion de la arteria pulmonar (AP). (8) (9)

1.6 Diagndéstico

Dado que la etiologia de la HP es muy diversa, un enfoque diagnéstico metddico y completo
es crucial para llegar a un diagndstico preciso. (2)

Dada la baja prevalencia de la enfermedad, en general los pediatras pueden tener dificultad
para reconocer los sintomas de la HP y englobar a los sintomas cardiorrespiratorios presentes
en los pacientes dentro de enfermedades mas comunes en orden de frecuencia. (10)
Agregado a lo anterior la HP en la edad pediatrica puede tener multiples causas subyacentes.
A nivel pulmonar destacan neumopatias intersticiales, vasculitis, toxicidad por drogas, toxinas,
infecciones, deformidades torécicas, enfermedades neuromusculares, alteraciones
diafragméticas entre otras, las comorbilidades también son frecuentes, entre ellas:

prematurez, enfermedades pulmonares neonatales, anomalias cromosomicas. (11)(12)



Se reportan periodos de evoluciéon de hasta dos a cinco afios para el inicio de sintomas; con

lapsos de 1-2 afios desde el inicio de sintomas hasta el diagnéstico (4)(10)

Los pacientes pueden presentar disnea, debilidad, aturdimiento, poca tolerancia al ejercicio,
sensacion de fatiga, ortopnea, dolor anginoso, sincope, falla cardiaca derecha progresiva. De
forma poco frecuente ronquera debido a la compresion del nervio laringeo recurrente izquierdo

secundario a la dilatacion de la arteria pulmonar. (4)(7)(10)

Los hallazgos fisicos comprenden: segundo ruido cardiaco aumentado, ventriculo derecho
palpable, ingurgitacion yugular, reflujo hepatoyugular, ascitis, hepatomegalia, edema

regurgitacion yugular o tricispidea, ritmo de galope. (7)

Algoritmos de cribado han sido propuestos para facilitar el diagnostico adecuado y a tiempo
de HP, utilizando la combinacién de ecocardiografia, asi como técnicas fisioldgicas y
radiol6gicas no invasivas, antes de proceder a la realizacién del diagnostico definitivo con el
cateterismo de cavidades cardiacas derechas. (2) (8) Figura 2.

En concreto, radiografia de torax, electrocardiograma (EKG), ecocardiograma, tomografia
axial computada (TAC), angiotomografia, prueba de funcion respiratoria, estudios de
laboratorio como gases arteriales, péptido natriurético cerebral (BNP), estudios inmunol6gicos,
descartar alteraciones reumatoldgicas, infecciosas y el cateterismo cardiaco deben

considerarse criticos. (1)(7)
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Figura 2. Algoritmo diagnostico en nifios con sospecha de hipertension arterial pulmonar. Modificado de:
Hansmann G, Koestenberger M, Alastalo T-P, Apitz C, Austin ED, Bonnet D, et al. 2019 updated consensus

statement on the diagnosis and treatment of pediatric pulmonary hypertension

Otras pruebas, tales como estudio del suefio, prueba de difusién pulmonar de monoxido de
carbono (DLCO), tomografia de emision de positrones, estudios de laboratorio adicionales,
resonancia magnética nuclear (RMN) y estudios de perfusién pulmonar pueden tener mayor

valor en poblaciones seleccionadas. (1)

Las visitas de seguimiento deben realizarse, como minimo, cada 3 a 6 meses, visitas mas
frecuentes para pacientes con enfermedad avanzada o después del inicio o de cambios en la
terapia. (1)

1.6.1 Cateterismo cardiaco
El cateterismo cardiaco sigue siendo el estandar de oro para el diagnostico definitivo y la
naturaleza de la HP, en la estratificacion del riesgo, y como guia en el manejo. (2)(10)

Los objetivos generales del cateterismo cardiaco en nifios con HP son:



Confirmar el diagnostico y evaluar la severidad de enfermedad

Evaluar la respuesta a los vasodilatadores pulmonares antes de comenzar la terapia
Evaluar la respuesta a o la necesidad de cambios en la terapia

Excluir otros diagnosticos, potencialmente tratables

a r w N e

Evaluar la viabilidad de operacion en la evaluacion de pacientes con cortocircuitos
sistémico-pulmonares

6. Determinacion de la conveniencia para trasplante de corazén o corazén-pulmon. (1)

El cateterismo en general debe ser realizado en el momento del diagndstico y antes del inicio
de terapia dirigida a la HP. Las excepciones pueden incluir pacientes criticamente enfermos
gue requieren inicio inmediato de terapias avanzadas. (1,2) Las presiones medidas incluyen
ventriculo derecho (VD), arterial pulmonar, auricula izquierda, presion en cufia de la arteria

pulmonar, y presion arterial sistémica. (1)

Es necesario cuidado especial en la realizacibn con motivo de excluir defectos intra o

extracardiacos adicionales. (10)

La prueba de vasorreactividad aguda (PVA) en nifios se realiza para evaluar la respuesta del
lecho vascular pulmonar a vasodilatadores pulmonares especificos. En nifios con HAP
idiopatica o HAP familiar, el resultado se utiliza para definir la probabilidad de respuesta a

largo plazo con bloqueadores de canales de calcio. (1)(10)

Las tasas de complicacion son del 0% al 1% (1-3%) generalmente asociadas a condiciones
clinicas y a pacientes neonatos, asi como infantes pequefios (2), el riesgo de parada cardiaca
es del 0,8% al 2% y el riesgo de crisis de HP es del 5%. (1)

Adicionalmente, se debe considerar repetir el cateterismo cardiaco en el contexto de
empeoramiento clinico, 3 a 12 meses después de un cambio significativo en la terapia, o cada

1 a 2 aflos durante el seguimiento. (1) (2)



1.6.2 Ecocardiograma

La ecocardiografia es la prueba no invasiva de eleccion para el cribado inicial
desafortunadamente es también sujeto de variabilidad operatoria e interpretativa. (2)(7) Es util
para el cribado, determinar posibles causas de HP, seguimiento evaluando la funcion del VD,
y evaluando comorbilidades relacionadas. (1)(13) LA ecocardiografia Doppler estandar
permite la estimacion de la presion arterial pulmonar (PAP) en ausencia de obstruccion del

flujo pulmonar. (14)

El diagnostico de HP se realiza utilizando la combinacién de la velocidad de regurgitacion
tricispidea, tamafio del ventriculo derecho, funcion septal interventricular, diametro de la vena

cava, patrones de flujo y velocidad, y diametro de la arteria pulmonar. (7)

El ultrasonido Doppler puede ser usado para la determinacion no invasiva de la presion
sistélica de la arteria pulmonar (PSAP), el cual se correlaciona con la PAPm y la presion
sistolica del ventriculo derecho en ausencia de estenosis de la valvula pulmonar u obstruccion
del tracto de salida (14).

La PSAP se estima midiendo el gradiente de presion sistdlica pico del ventriculo derecho a la
auricula derecha, se debe tener cuidado al medir la PSAP mediante la velocidad de

regurgitacion tricispidea, ya que este subestima la PAP. (10)

En un paciente con disnea sin causa aparente y en ausencia de otras causas de HP la
determinacién de la presion sistélica del ventriculo derecho mediante la estimacién de la PSAP
>40 mmHg generalmente garantiza el diagnostico, y confirma la necesidad de evaluacion
adicional. (15)

La funcion e hipertrofia del VD son determinantes importantes del estado clinico y prondstico
del paciente. La dilatacion del VD es un signo temprano de disfuncion del VD en la HP, debido
a su ubicuidad y facilidad de uso, la evaluacion subjetiva de la funcién y de hipertrofia del VD
mediante ecocardiografia sigue desempefiando un papel central en el diagndstico y manejo
de la HP. (1)



Existe una correlacion entre la dimension interna del ventriculo izquierdo y la resistencia
vascular pulmonar, lo que hace suponer que la falta de llenado del ventriculo izquierdo es el

reflejo de la severidad de la enfermedad vascular pulmonar. (10)

Se ha sugerido que la sensibilidad y especificidad del ecocardiograma en el diagnéstico de
HP es de 83% y 72% respectivamente. (16)(17)

Después de una evaluacion inicial completa, deben realizarse en promedio cada 3 a

6 meses, en caso de progresion de la enfermedad o cambio de terapia. (1)(18)

1.6.3 Otros estudios de imagen

1.6.3.1 Radiografia de térax

Usualmente se trata del primer estudio solicitado en pacientes con sintomas cardio-
respiratorios esta permite iniciar con la sospecha de la causa desencadenante de la HP. Los
signos radioldgicos clasicos son casi exclusivos de la enfermedad avanzada y estos abarcan:
hipertrofia ventricular derecha, dilatacion de la arteria pulmonar central, seccion de arterias
periféricas, aumento de la arteria interlobar derecha en la proyeccion postero anterior v,
espacio aéreo retroesternal disminuido en las radiografias laterales como resultado de la

dilatacion ventricular. (19)(20)

Las arterias pulmonares derecha e izquierda no siempre son visualizables en la radiografia
frontal o lateral, sin embargo, la medicién del hilio es mas sencilla de realizar. El indice
hilio/diametro del térax 20.44 se ha relacionado a una sensibilidad en el diagndstico de HP del
86%. (20)

La presién venosa pulmonar puede ser medida por la presién pulmonar en cufia que refleja la
presion auricular y la presion de llenado diastélico del ventriculo. La presion en cuiia puede
ser estimada en la radiografia de térax mediante la observacion del patron vascular en
presencia de datos de edema. Un patron vascular de predominio en regiones superiores indica
una presion en cufia de 13-17 mmHg, datos de edema intersticial refleja una presion en cufa
de 18-25 mmHg, y una radiografia con un patron alveolar o derrame pleural se corresponde

con una presion >25 mmHg. (21)



1.6.3.2 Tomografia axial computada

El rol de la TAC en el diagnéstico de HP se encuentra en protocolos estandarizados consisten
en imagenes de alta resolucion y angiotomografia, con el objetivo de descartar enfermedad
intersticial pulmonar, malformaciones vasculares y, enfermedad tromboembdlica. (1)(13)

La TAC de térax es también realizada de forma temprano en la evaluacion del paciente con
malestar toracico y disnea de etiologia desconocida. (17) (22) Puede identificar la enfermedad
parenquimatosa pulmonar y discriminar entre los grupos 3y 1. (7) Es la mejor modalidad de
estudio diagnostico para el grupo 3, en donde la HP es causada por vasoconstriccion hipoxica

secundaria a enfermedad del parénquima pulmonar. (21)

Es posible observar datos de HP en la TAC de térax, la dilatacién del tronco de la arteria
pulmonar (TAP), un corte subito en la continuacion de los vasos pulmonares periféricos,
hipertrofia ventricular derecha, arterias bronquiales dilatadas, y un patrén en mosaico
secundario a la perfusion variable. (20) (21)

El objetivo de la angiotomografia es el de opacificar las caAmaras cardiacas derechas, y el arbol

arterial pulmonar y limitar el artefacto cardiaco y diafragmatico por movimiento. (13)

El andlisis del tamafio o diametro de los vasos mediastinales observados en la TAC y
angiotomografia deben ser parte del analisis de rutina. La determinacion de los diametros
mayores de los vasos, mostrados en la TAC de térax, ha documentado un buen acuerdo
interobservador, adicionalmente dichos diametros se correlacionan bien con las

determinaciones obtenidas durante el cateterismo cardiaco. (23)(24)(25)(26)(27)

El mas hallazgo mas conocido tanto en la TAC como en la angiotomografia que sugiere HP
es la dilataciéon del TAP. (6) (28)(25) (29) La arteria pulmonar es el vaso mas complaciente del
sistema arterial, y es mas sensible a los cambios de presion y volumen. Como resultado un
aumento en la presion arterial media de la pulmonar deberia correlacionarse con el diametro

de la arteria. (8)

Aungue didmetros mayores de la AP aparentemente se relacionan mayormente a la

posibilidad de tener HP, y viceversa, existe un amplio grupo de superposicion entre ellos. (30)



La presencia de una enfermedad parenquimatosa pulmonar significativa, puede distorsionar
la anatomia de los vasos, asi también aparentemente afectar la relacion entre la HP y el
tamafio de la AP. (8) (22) Especificamente en pacientes del grupo 3 de la clasificacion del
SMHAP diferentes investigaciones han estudiado la relacion que existe entre el didmetro de
la AP como predictor de HP en: fibrosis pulmonar idiopatica, enfermedad pulmonar cronica,
enfermedad pulmonar obstructiva crdnica, bronquiectasias, apnea obstructiva del suefio
severa, donde ademas se demostraron peores resultados clinicos, sin embargo sin encontrar
relacion entre el diametro de la AP y PAPm. (30) (24)

Otro hallazgo en la TAC de térax sugestivo de HP es el agrandamiento de las arterias

segmentarias mas alla de 1.25 veces el calibre de su bronquio adyacente. (20) (21)

La relacion del diametro del TAP y de la aorta ascendente (AA): indice TAP/AA generalmente
ha sido considerado normal en la angiotomografia de adultos sanos cuando es menor o igual
a 1. Un indice TAP/AA mayor a 1 ha sido considerado como sugerente de la presencia de HP
(especificidad, 92%; valor predictivo positivo 96%) en pacientes menores de 50 afos, sin
ectasia aortica, si bien puede encontrarse alterado en otras patologias como hipertension
porto pulmonar. (7)(20) (24) (25) (31)

Mas recientemente el indice fue redefinido como optimo en 1.1, este diametro predijo mejor la
PAPmM que el diametro de la AP o el diametro del TAP sobre la superficie corporal. (23) (32)

La presencia de un indice TAP/AA >1 también puede ser util en los casos en que los pacientes
no tienen adecuadas ventanas que permitan visualizar la AP, como en pacientes que cursan

con enfermedades pulmonares con atrapamiento aéreo. (20)

La medicion de dichos diametros se realiza en el caso de la AA y aorta descendente a nivel
de la arteria pulmonar derecha (idealmente cuando ambas arterias pulmonares aparentan ser
del mismo tamafo) usando calibradores electronicos. EI TAP es medido a nivel de la
bifurcacién de las pulmonares, perpendicular a su eje axial en el punto mas ancho, pero distal

a su segmento postvalvular y adyacente a la AA. (8)(23) Figura 3.

Si bien existen 4 métodos para la medicion del diametro del TAP en el estudio de Mahammedi
(2013) se encontro que el método previamente descrito fue el que se correlaciono mejor con



la PAPmM en el estudio retrospectivo de 400 pacientes en quienes se realizé angiotomografia

y cateterismo cardiaco diagnostico para HP. (22)

Figura 3. Método de medicidon de diametros de aorta ascendente y tronco de la arteria pulmonar. Tomado de
Compton GL et al. Main Pulmonary Artery — to — Ascending Aorta Diameter Ratio in Healthy Children on MDCT.
2015;(December):1322-5

Quynh y col. (2012) realizaron un estudio con 3171 pacientes adultos de los cuales 706 se
clasificaron como sanos, donde la relacién entre el indice TAP/AA el grado de disnea y los
factores de riesgo cardiovasculares no mostraron una diferencia estadisticamente significativa
entre ambos grupos. (25)

Compton y col. (2015) realizaron un estudio donde se incluyeron angiotomografias de 200
pacientes pediatricos sin diagndstico de HP en las cuales se determiné el indice TAP/AA. Los
resultados del estudio demostraron que el indice TAP/AA fue de 1,09 con resultados
estadisticamente significativos en comparacion con adultos (p <0,0001). (23)

Ademas, hubo una estadistica estadisticamente significativa (p <0.05) entre pacientes de 0
meses a 6 afos (indice TAP/AA, 1,12) y 7-18 afos (indice TAP/AA, 1,05), que indica

gue el indice disminuye ligeramente con la edad a un nivel mas cercano al aceptado en adulto
de 1. (23)

Caro y col. (2016) realizaron un estudio donde incluyeron a 44 nifios con hipertension
pulmonar de causas multiples (HAPI, cardiopatia congénita, enfermedad pulmonar de la

prematuridad, post tratamiento tumoral etcétera) con diagnostico confirmado por cateterismo



y en quienes se realizo angiotomografia con no mas de 9 meses de diferencia, contra un grupo
de control sano. Se encontré un promedio del indice TAP/AA de 1.46 en nifios con HP, sin
diferencia estadistica entre géneros; no existié una diferencia estadisticamente significativa
entre los pacientes con HAPI y HP secundaria a enfermedad cardiaca congénita, un indice
TAP/AA de 1.3 se asocio a un valor predictivo positivo de 97% y una especificidad del 98%

por lo que puede ser util para incrementar el indice de sospecha de HP en nifios. (18) (33)

1.6.3.3 Estudio ventilatorio/perfusorio

El estudio de ventilacion/perfusiéon es comunmente utilizado en la evaluacion del desequilibrio
de la via aérea y la obstruccion vascular. Requiere de la cooperacion del nifio por varios
minutos después de la inhalacién de un radioisétopo y la perfusién de albumina radiomarcada.
1)

El estudio de ventilacion perfusion en sus modalidades de emision de foton Unica o duales es
el estudio preferido en el diagndstico del embolismo pulmonar cronico, sin embargo, existen

datos inadecuados para su recomendacion en nifios. (1)(7)

1.6.3.4 Resonancia magnética nuclear

La RMN permanece como el estandar de oro para la evaluacion del VD debido a la baja
variabilidad interobservador e interestudio. No obstante, en el seguimiento de rutina la
ecocardiografia es preferida. La raz6n mas comun de realizar una RMN en pacientes
pediéatricos con HP es la valoracion del tamafio, masa, y funcion del VD. (1)

Ademas, la modalidad dinamica mejorada por contraste estima la perfusion y esta basado en
la cuantificacién de la mejoria de imagenes de tejidos en puntos de tiempo después de la
perfusion de gadolinio. (7)

1.6.4 Estudios en sangre y biomarcadores

Los estudios en sangre son Utiles solo en la diferenciacion de causas de HP. Es necesario
contar con quimica sanguinea, perfil tiroideo, pruebas de funcionamiento hepatico. Se debe
de descartar la presencia de enfermedades de tejido conectivo, hepatitis e infeccién por el
virus de la inmunodeficiencia humana. (7)

El BNP y su subproducto mas estable, propéptido natriurético cerebral N-terminal (NT-
proBNP) son secretados por auriculas y ventriculos en respuesta a la sobrecarga de volumen

y al estiramiento de fibras cardiacas. Los niveles de BNP son inversamente proporcionales al



prondstico en HP, correlacionandose fuertemente a la supervivencia y se pueden usar para
monitorear la respuesta a la terapia. (1)(2)

En nifios, el rango de normalidad es incierto. Se ha sugerido que el valor normal es mas alto
justo después del nacimiento, cae a <50 pg/mL entre los 6 y 9 meses de edad y aumenta a

niveles del adulto durante la adolescencia (<100 pg/mL). (1)

1.6.5 Evaluacion funcional

1.6.5.1 Caminata de 6 minutos

Los valores normales para la edad, sexo y longitud de piernas no se han estandarizado en
nifos. En clases funcionales similares, los nifios caminan mas alla que los adultos en su
mayoria debido a la dindmica del lado derecho de corazon y el acondicionamiento general. No
existen datos para recomendar la realizacion de la caminata de 6 minutos como predictor de
la supervivencia en HP pediatrica. La mayoria de los médicos utilizan los cambios en la

caminata de 6 minutos seriadas, en el seguimiento de los pacientes. (1) (2)

1.6.5.2 Prueba de ejercicio cardiopulmonar

La prueba de ejercicio cardiovascular se utiliza con frecuencia para evaluar y hacer un
seguimiento de pacientes con HP. (1)(2) Cuantifica el grado de hipoperfusién pulmonar y
sistémica durante el ejercicio. (7)

Es posible realizarla con cicloergémetro en nifios >7 afios y los nifios mas pequefios pueden

ser capaces de para realizarla en una cinta de correr. (1) (2)

1.6.5.3 Estudio de suefio

La oximetria nocturna se recomienda como parte del abordaje de apnea obstructiva del suefio,
o del desorden respiratorio del suefio, en pacientes con hipertrofia amigdalina o adenoides e
historia de ronquido. (10) Ademas en aquellos pacientes con sindrome de Down,
enfermedades sistémicas, pacientes con via aérea superior pequefia 0 somnolencia diurna

importante se recomienda la realizacion de polisomnografia. (18)

1.6.6 Biopsia de pulmén

Debido al alto riesgo de complicaciones la biopsia pulmonar no se realiza rutinariamente en el
diagnostico de HP, la indicacion es Unicamente cuando existe la sospecha de otro diagnostico
en el cual el tratamiento sea diferente. (10)



Los resultados de la biopsia pulmonar se expresaran segun la clasificacion de Heath y
Edwards: (1958) (34)
1. Muscularizaciéon de las arterias pulmonares
2. Migracion de células musculares oscuras a la intima arterial
3. Transformacion de las células de la intima en miofibroblastos, para formar musculo,
coldgenay elastina
4. Lesiones plexiformes y dilataciones
Ruptura de los vasos dilatados con hemorragias y lesiones exudativas

6. Arteritis necrosante

Segun el estudio realizado por Heath y Helmholz (1958) se consideran a los grados
histolégicos 1-3 como potencialmente reversibles, siendo consideradas las lesiones vistas en

los grados histolégicos 4-6 irreversibles. (35)

La arteriopatia plexogénica puede observarse en la TAC de térax como arterias periféricas sin

conexion a las venas pulmonares. (12)

1.7 Evaluacion del riesgo

La evaluacién del riesgo varia segun la bibliografia consultada, desde considerar como
factores de riesgo a la falla cardiaca, datos hemodindmicos, NT-proBNP, caminata de 6
minutos, y a la prueba de ejercicio cardiopulmonar; las guias europeas por su parte consideran

al IRPV y al indice PVR/resistencias vasculares sistémicas. (36)

1.8 Tratamiento

En general se acepta que no han existido grandes avances en el seguimiento y tratamiento
de HP desde la publicacion de las guias de las sociedades europeas respiratoria y de
cardiologia del 2015. (37)

Las estrategias a largo plazo para el tratamiento de la HP en nifilos han sido casi
exclusivamente extrapoladas del adulto mas que en estudios clinicos controlados en pacientes
pediatricos. (1) (2)



Las metas en el tratamiento de la HP es inducir: la vasodilatacion arterial pulmonar, disminuir
la carga y aumentar el soporte del ventriculo derecho, evitar la isquemia coronaria y la falla

cardiaca, y mejorar los sintomas clinicos. (11)

El algoritmo de tratamiento recomendado en el sexto SMHAP es mas aplicable a nifios con
hipertension arterial pulmonar idiopatica. El objetivo final del tratamiento es mejorar la
supervivencia, asi como facilitar una actividad normal sin limitaciones. En la evaluacion
integral del paciente con HP, la PVA esta recomendada para determinar la terapéutica

necesaria. (2)

Con base a los mecanismos de accion conocidos, 3 clases de medicamentos han sido
ampliamente evaluados para el tratamiento de HP pediatrica con base en 3 vias: la de los
prostanoides con los agonistas de receptor de prostaciclina, del 6xido nitroso con los
inhibidores de fosfodiesterasa 5 ambas se encuentran subexpresadas en pacientes con HAP,
y la de la endotelina con los antagonistas de receptores de endotelina y estimuladores de la
guanilato ciclasa misma que esta sobreexpresada en pacientes con HAP. (1)(37)

Asi también dado que la vasoconstriccion se considera un componente importante en el
desarrollo de la HAP, los medicamentos vasodilatadores se utilizan con frecuencia para
disminuir la PAP, para mejorar el gasto cardiaco y potencialmente revertir los cambios

vasculares en el pulmoén. (1)

En nifios con una adecuada respuesta de la PVA, los blogueadores de canales de calcio
deberian de ser iniciados. En nifios con respuesta sostenida e incrementada deben ser
continuados pero algunos pacientes pueden presentar deterioro, requiriendo repetir

evaluacion y terapia adicional. (2)

En nifios con PVA negativa, en quienes tuvieron falla o no tuvieron respuesta sostenida con
el tratamiento con bloqueadores de los canales de calcio, y tengan alto riesgo (evidencia de
falla ventricular derecha, sintomas de progresion, estadificacion de la OMS Ill o IV, BNP
elevado o en elevacion, crecimiento ventricular derecho severo o disfuncién con derrame
pericardico) se deberia justificar la terapia adicional. El tratamiento de eleccion es un
antagonista de los receptores de endotelina o de la fosfodiesterasa 5. Los nifios quienes



presenten deterioro con el uso de antagonistas de recetor de la endotelina o de la

fosfodiesterasa 5 podrian beneficiarse de la terapia combinada temprana. (2)

Existen pacientes que presentan saturacion normal durante la vigilia, con posterior
desaturacion en el suefio secundario a hipoventilacion moderada. Dichas desaturaciones
pueden persistir en las primeras horas después del despertar y pueden ser solucionadas con
el uso de oxigeno suplementario. El uso de oxigeno puede disminuir el grado de policitemia,
y el grado de desaturacion durante la actividad fisica. (38)

Otras modalidades de tratamiento utilizada como terapia de puente de tipo paliativo son la
septotomia atrial, utilizada en el tratamiento del sincope y para mejorar el gasto cardiaco y la
capacidad de acarreamiento de oxigeno previo al trasplante de pulmén. Con tasas de
supervivencia sin trasplante a los 30 dias, 1 afio y 5 afios de 87%, 61% y 32%

respectivamente. (2)

Ademas de la anterior también esta descrito el cortocircuito de Potts (de la arteria pulmonar
izquierda a la aorta descendente) en nifios con hipertension arterial pulmonar idiopatica y

hereditaria suprasistémica quienes tienen sintomas refractarios a tratamiento médico.

Los nifios con HP estan en riesgo de complicaciones como consecuencia de enfermedades
de la infancia habituales y deben contar con vacunacion de rutina. El virus sincitial respiratorio,
tos ferina y la influenza pueden exacerbar la HP y pueden causar mayor morbilidad. (1)

Se debe de recomendar a los pacientes con HP de mantener actividad fisica a tolerancia, sin
exceder el punto que condicione sintomas. Asi también en los pacientes estables luego del

inicio de tratamiento, recomendar el entrenamiento fisico supervisado. (37)

1.9 Pronostico

Previo a la terapia dirigida, la mayor parte de los pacientes pediatricos fallecian 1 a 2 afos
después del diagndstico, mientras que los adultos tenian una supervivencia media de 2 a 3
afos. Las tasas de morbilidad y mortalidad varian y dependen de la edad, el grado de HP, el

subtipo, y la respuesta al tratamiento vasodilatador. (1)



La muerte puede ocurrir como resultado de la patologia cardiaca derecha aguda y cronica, y
arritmias asociadas. Ademas, los pacientes pueden verse afectado por las complicaciones
asociadas con el bajo gasto. Los nifios que responden al vasodilatador a corto plazo presentan
una tasa de supervivencia de 5 afios del 90%, mientras que los nifios que inicialmente no

responden tienen una supervivencia de 5 afios del 33%. (1)



2. Justificacion

La hipertension pulmonar es un padecimiento con altos indices de mortalidad. Actualmente no
existen datos exactos acerca de la incidencia de la enfermedad en nuestro pais, sin embargo,
en la literatura internacional se refieren incidencias muy variables que van desde 0.5 casos
por millon hasta 1.5 por cada 1000 habitantes. La mayoria de los datos y estudios estan

orientados a poblacion adulta.

Los principales obstaculos en el diagnostico de la enfermedad son su baja incidencia, la falta
de conocimiento de la enfermedad, las mditiples etiologias condicionantes y el caracter
insidioso de la presentacion clinica, dado que al momento de la primera evaluacién las
manifestaciones clinicas pueden ir desde manifestaciones incipientes hasta sintomas graves

de la enfermedad, lo que generalmente ocasiona que se otorguen diagndsticos errados.

También supone un problema la necesidad de procedimientos invasivos para su confirmacion,
dichos obstaculos condicionan un retraso en el diagndstico de hasta 2 afios desde el inicio de
la sintomatologia.

Lo anterior hace de vital importancia se desarrollen protocolos y herramientas para mejorar el
entendimiento y reconocimiento de la enfermedad que permitird realizar un diagndstico
temprano y certero, asi también el inicio temprano de tratamiento cuando sea posible, con

impacto directo en el pronéstico de vida y funcional del paciente.

En la consulta del servicio de neumologia pediatrica del Hospital de Pediatria del Centro
Médico Nacional Siglo XXI, al tratarse de un hospital de referencia son evaluados de forma
rutinaria pacientes con diagndstico de HP; una gran proporcién de pacientes que acuden de
forma periddica a consulta de seguimiento cuentan con estudio tomografico de térax como
pate del protocolo de estudio, y en aquellos que no cuentan con el mismo, se solicita este para
descartar todos los grupos de patologias implicados en su etiologia. La evaluacion del estudio
se realiza de forma sistematica, sin embargo, consideramos importante agregar algunos datos
como los indices vasculares y conocer los principales hallazgos para obtener la mayor
informacion posible que pueda ser de utilidad a este estudio de diagndstico, dada la baja

incidencia de la enfermedad en nifios y el bajo registro de la enfermedad.



El conocer los resultados de los cambios tomograficos pulmonares a nivel parenquimatoso,
didmetros vasculares e indices vasculares asi como posibles cambios en otros niveles como
el digestivo y cardiaco, en poblacion pediatrica con HP, permitira obtener el maximo provecho
a este estudio, acortar la brecha de tiempo entre el diagnostico y el tratamiento, al sembrar la
sospecha de la enfermedad con solo los hallazgos tomograficos, y con esto impedir la

progresion de la enfermedad con la mejoria en la calidad de vida que esto conlleva.

3. Planteamiento del problema

La confirmacién de HP se considera un reto diagnostico, para el cual la sospecha clinica y
conocimiento de la patologia juegan un papel sumamente importante; a lo largo de la historia
se han desarrollado algoritmos para facilitar el diagnostico temprano de la enfermedad,
utilizando la combinacién pruebas funcionales y de imagen, menor 0 mayormente invasivas,
la prueba estandar de oro para el diagndstico continua siendo el cateterismo cardiaco, prueba

altamente invasiva y con un rango variable de complicaciones.

La ecocardiografia es la prueba no invasiva de eleccién para el cribado inicial, se considera
gue en un paciente con disnea sin causa aparente y en ausencia de otras causas de HP la
determinacién de la presion sistolica del ventriculo derecho mediante la estimacion de la PSAP
>40 mmHg generalmente garantiza el diagnostico, y confirma la necesidad de evaluacion
adicional. En el caso de los casos de hipertensién pulmonar del grupo 3 (hipertension
pulmonar secundaria a enfermedades pulmonares y/o hipoxia) consideramos importante el
analisis detallado de la tomografia de térax simple y contrastada, ya que es bien sabido que
los procesos que afectan el parénquima pulmonar pueden alterar la fisiologia del lecho

vascular pulmonar, con elevacién de la presion pulmonar de forma secundaria.

En el abordaje de pacientes con HP se considera a la TAC de térax como uno de los estudios
mas importantes en la determinacion de una probable etiologia mediante la descripcion e
interpretacion de patrones tomograficos; asi también, en la revision de la fase contrastada del
estudio existen signos que son sugerentes de HP y proporcionan informacién prondéstica
adicional.

La determinacion de diametros e indices vasculares, mostrados en la angiotomografia de
torax, ha documentado un buen acuerdo interobservador, adicionalmente dichos diametros se

correlacionan bien con las determinaciones obtenidas durante el cateterismo cardiaco.



Es conocido también que en la historia natural de la enfermedad el VD puede presentar
cambios estructurales en el espectro que va desde la hipertrofia hasta dilatacion secundario
los cambios hemodinamicos que se presentan, el control de la enfermedad y la medidas

terapéuticas utilizadas.

Ademas, en relacion con lo anterior es conocido que una enfermedad parenquimatosa
pulmonar, puede distorsionar la anatomia vascular, y consecuentemente afectar la relaciones

anatomicas de las estructuras anatbmicas intratoracicas.

Se realizo una busqueda intencionada del tema, priorizando aquellos que incluyeran
informacién del padecimiento en la edad pediétrica, utilizando diversas bases de datos en los
idiomas inglés y espafiol; no se encontrd, un estudio que describa los principales hallazgos
tomograficos de pacientes pediatricos con hipertension pulmonar, el presente trabajo pretende
describir y enlistar los principales hallazgos tomogréficos, esperando este genere un impacto
positivo en la sospecha y complementacion diagnostica de los pacientes que son atendidos
en el servicio, asi como la apertura de nuevas lineas de investigacion relacionadas al tema.

Con base a lo anterior surge la siguiente pregunta de investigacion:

3.1 Pregunta de investigacion

¢,Cudles son los hallazgos tomograficos en pacientes pediatricos con hipertensién pulmonar?

4. Objetivos
4.1 Objetivo general

Describir los hallazgos tomograficos en pacientes pediatricos con hipertension pulmonar

4.2 Objetivos secundarios
e |dentificar los diferentes patrones tomograficos en el parénquima pulmonar de
pacientes pediatricos con hipertension pulmonar.
e Determinar el valor del diametro del tronco de la arteria pulmonar a nivel tomogréfico

en pacientes con hipertension pulmonar.



e Registrar el valor de los indices vasculares a nivel tomografico en pacientes con
hipertension pulmonar
e Especificar cuéles son las enfermedades pulmonares asociadas con hipertension

pulmonar en pacientes pediatricos.

5. Hipotesis.

Al tratarse de un estudio descriptivo no requirié de hipotesis

6. Material y métodos
6.1 Tipo de estudio/disefio del estudio

Estudio retrospectivo, transversal y descriptivo

6.2 Universo de trabajo

Se incluyeron todos los expedientes clinicos y radiol6gicos de pacientes con seguimiento en
la consulta externa de neumologia pediatrica, con diagndstico por cateterismo cardiaco o
ecocardiografico de hipertension pulmonar que fueron sometidos a estudio tomografico en

periodo retroactivo a 5 afios (2015 a 2020).

6.3 Lugar donde se realiz6 el estudio
En el servicio de Neumologia pediatrica del Hospital de Pediatria del Instituto Mexicano del
Seguro Social, Centro Médico Nacional Siglo XXI de la Ciudad de México.

6.4 Criterios de inclusion

Expedientes clinicos y radiol6gicos de pacientes con seguimiento en la consulta externa de
neumologia pediatrica, con diagndéstico de hipertensién pulmonar mediante cateterismo
cardiaco o ecocardiograma, quienes fueron sometidos a estudio tomografico en el Hospital de

Pediatria, Centro Médico Nacional Siglo XXI en periodo retroactivo a 5 afios.

6.5 Criterios de exclusion

Pacientes con expedientes incompletos

Pacientes con estudios tomograficos que por alguna razon técnica no fueron adecuados de
interpretar



6.6 Tamafo de muestra
Se incluyeron a todos los pacientes que cumplieron los criterios de inclusion, y constituyeron

la poblacion final de este estudio

6.8 Descripcion del estudio / Desarrollo del trabajo

Para el estudio se incluyeron los expedientes clinicos y radioloégicos de los sistemas
electronicos IMPAX Agfa-Gevaert N.V (version 6) y Philips DICOM Viewer (version R3.0) de
pacientes con diagnostico ecocardiografico y/o por cateterismo de hipertension pulmonar,
guienes fueron sometidos a tomografia de térax, en el Hospital de Pediatria, Centro Médico
Nacional Siglo XXI de forma retroactiva a 5 afios, que cumplieron con criterios de inclusion.
Se reviso en el expediente el método de diagndstico y la etiologia a la que se atribuy6 la
hipertension pulmonar. Se procedié a la examinacién de cada uno de los estudios de
tomografia, haciendo hincapié en la descripcion de los patrones tomograficos observados en
el parénquima pulmonar su distribucion y probable coexistencia, se determiné el didmetro del
tronco de la arteria pulmonar, y posteriormente el indice del didmetro del tronco de la arteria
pulmonar/ diametro de la aorta ascendente, y de forma dirigida la presencia o no de
cardiomegalia mediante el indice cardiotoracico por parte de 2 médicos expertos del area de
neumologia pediétrica, los cuales registraron su interpretacion en diferentes momentos,
registrandose todos estos datos en la hoja de recoleccion de datos. Se asigno a cada paciente
un cédigo alfanumérico para salvaguardar seguridad e integridad de los datos y se capturaron

en una base de datos los resultados obtenidos.



6.9 Definicién y operacionalizacion de variables

(media) de la arteria
pulmonar (PSAP)
(PmAP)

la auricula derecha medido mediante ecocardiografia o

cateterismo cardiaco

VARIABLE DEFINICION OPERACIONAL TIPO DE ESCALA UNIDAD DE ESTADISTICO
VARIABLE MEDICION
Sexo Condicién de un organismo que distingue entre hombre o Cualitativa Nominal Femenino Frecuencias porcentajes
mujer Masculino
Edad Tiempo cronolégico expresado en afios cumplido al Cuantitativa Discreta Meses Media, desviacién
momento de la medicion estandar
Patrén tomografico Imagen tomogréafica que se toma como modelo o punto de Cualitativa Nominal Reticular Frecuencias porcentajes
referencia para medir o valorar otras de la misma especie. Nodular
Vidrio deslustrado
Alveolar
Quistico
Consolidacién
indice del diametro del Resultado de la division del didmetro del tronco de la Cuantitativa Continua Razén Media, desviacion
tronco de la pulmonar/ | pulmonar medido perpendicular a su eje axial en su punto estandar
diametro de la aorta maés ancho al eje largo pero distal a su segmento
ascendente postvalvular entre diametro de la aorta ascendente medido a
nivel de la arteria pulmonar derecha
Indice cardiotoréacico Resultado de la divisién entre el didmetro transversal Cuantitativa Continua Razén Media, desviacion
méaximo del corazén el didmetro de la caja toracica en estandar
inspiracion profunda
Enfermedad asociada Enfermedad establecida como causa directa de la Cualitativa Nominal Diagnéstico de Frecuencias y
a hipertension hipertensién pulmonar. enfermedad pulmonar porcentajes
pulmonar consignado en el
expediente
Presion sistélica Gradiente de presion sistélica pico del ventriculo derecho a Cuantitativa Discreta mmHg Media, desviacion

estandar

6.10 Analisis estadistico

Se realiz6 con el programa SPSS version 22. Para variables cualitativas con estadistica

descriptiva con frecuencias y porcentajes. Para variables cuantitativas de acuerdo con la

distribucion de los datos se analizaron con medias y desviacion estandar en caso de

distribucién normal o medianas y rangos en caso de que la curva contara con una libre

distribucion.

7. Consideraciones éticas

Para realizar el presente estudio se tomaron en cuenta las normas de la declaracion de

Helsinki y en el estudio se considerd sin riesgo de acuerdo con el Reglamento de la Ley

General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud, Titulo Segundo, Capitulo |, articulo

17, fraccion |, publicado en el Diario Oficial el 6 de enero de 2014, se consideré una




investigacion sin riesgo, debido a ser retrospectivo, y a que no se realizaron intervenciones
al paciente. Por lo anterior, no se requiri6 consentimiento informado, pero se solicitd
evaluacion al comité de ética en este rubro.

En todo momento se mantuvo en anonimato el nombre del paciente.

Antes del inicio del estudio, el proyecto fue sometido a evaluaciéon por parte del Comité de

Investigacion y Etica del hospital.

8. Recursos humanos, técnicos y financieros

El presente proyecto de investigacion se llevo a cabo con material fisico y humano del Hospital
de Pediatria del Centro Médico Nacional Siglo XXI del IMSS el cual cuenta con los recursos
materiales y la infraestructura necesaria para la realizacion de este. No requiri6 de
financiamiento puesto que se traté de una revision de expedientes y de bases de datos. Los

insumos en papeleria, equipo y software fueron cubiertos por los investigadores.

El grupo de investigacion cuenta con la experiencia para llevar a cabo la presente
investigacion, ya que se encuentran ampliamente capacitados, ademas de participar de forma
activa en el diagnostico y tratamiento de pacientes con dicho padecimiento. Ademas de tener
experiencia en el desarrollo de protocolos de investigacién en tesis de subespecialidades

pediatricas.

8.1 Factibilidad

Recursos humanos

Responsable: José Raul Meléndez Navarro, médico residente de neumologia pediatrica
Asesor de tesis: Dra. Brenda Aguilar Viveros

Asesor metodoldgico: Dr. Horacio Marquez Gonzalez

8.2 Vulnerabilidad

No hay situacion de vulnerabilidad en los sujetos de investigacion.



Resultados.

Se realizo una busqueda en los registros de pacientes quienes acudieron a consulta de
Neumologia pediatrica con 5 afios de retroactividad con diagndstico ecocardiografico o
mediante cateterismo de hipertension pulmonar, se encontraron un total de 190 pacientes de

los cuales:
126 fueron excluidos por no contar en base de datos, Pacientes con sequimiento en consulta
con diagnostico ecocardiografico o por
. ;s . P . cateterismo de hipertension pulmonar
expediente clinico o radiografico con estudio N1

topogréfico de torax.

Sin estudio tomografico a
N=126

Los 64 sujetos restantes se subdividieron en 3

Pacientes con estudio
tomografico

categorias segun los estudios encontrados: N-65

|. Sujetos quienes contaban con diagndstico mediante

Pacientes con cateterismo|

cateterismo y angiotomografia de térax en sistema I AR i
radiografico. (N=13)

Pacientes con
Il. Sujetos quienes contaban con diagnostico =] angistomoaratage tra,

N=28

ecocardiografico y angiotomografia de torax. (N=28)

. . . . s Pacientes con
lll. Sujetos con diagnostico ecocardiografico vy ] coocardogramay

torax N=23

tomografia simple de térax. (N=23)

Descripcion de la poblaciéon estudiada

Como se observa en la tabla 1, no existié predominancia de algin sexo entre los sujetos que
cumplieron con criterios de seleccién, con un 50% (n=32) en cada grupo, la mediana de la
edad al diagnéstico ecocardiografico fue de 36 meses (3 afios), con media de 60 meses (5

afnos).

Parametro Frecuencia Porcentaje
Sexo Masculino 32 50%
Femenino 32 50%
Total 64 100%
Media Rango
Edad meses 36 3-180




Diagnostico de hipertension pulmonar

De los 64 pacientes, 13 sujetos (20.3%) contaron con diagnostico de hipertensién pulmonar
mediante cateterismo con una media de PmAP de 51.3 mmHg, (20-120 mmHg) y mediana de
49 mmHg; de los 51 sujetos (79.7%) que contaron con diagnostico mediante ecocardiografia

con determinacion de la PSAP, se calculé una media de 52.6 mmHg, (40-140 mmHg) mediana

41 mmHg.

Parametro Media Rango

PmAP mmHg 51.3 20-120

PSAP mmHg 52.6 40-140

Frecuencia Porcentaje

Diagnostico Cateterismo 13 19.4%
Ecocardiograma 51 79.6%
Total 64 100%

Estudio tomografico
De los 64 pacientes que se incluyeron, se documento la realizacion de angiotomografia de

térax en 41 sujetos (64%), a los 23 restantes (36%) se les realizo estudio tomogréafico simple.

Parametro Frecuencia Porcentaje
Angiotomografia 41 64%
Tomografia simple 23 36%

Por otro lado, al realizar la comparativa en dias entre la fecha de la realizacion del estudio
tomografico y el estudio diagndstico de hipertension pulmonar se encontré una media de: 167

dias (0-1211 dias).



Descripcion del parénquima pulmonar

Para la descripcion de los hallazgos tomogréaficos del parénquima pulmonar se decidio, la
evaluacion separada de los pulmones en izquierdo y derecho. Cabe destacar que en 1
paciente no fue posible realizar la evaluacion del pulmén derecho al ser paciente con pulmén
anico.

En cuanto a los patrones a describir se calificaron como: reticular, nodular, vidrio deslustrado,
alveolar, quistico, sobredistension, engrosamiento septal, bronquiectasias, calcificacion,
atelectasia o normal segun los hallazgos descritos.

Se encontré entonces en base al nimero de patrones encontrados en las tomografias, que
los pacientes podian presentar multiples hallazgos tomograficos, como se puede observar en

la siguiente tabla.

Numero de patrones | Pulmén derecho Porcentaje Pulmon izquierdo Porcentaje
1 14 21.8% 16 25%
2 28 43.7% 29 45.4%
>2 21 32.8% 19 29.6%
NA 1 1.7%
Total 64 100% 64 100%

Determinandose entonces que la mayor parte de los pacientes presentaron por los menos 2

patrones tomograficos diferentes en coexistencia en cada uno de los pulmones.

La cantidad de veces que se describié cada uno de los patrones, en las tomografias de los

sujetos se puede observar en la siguiente tabla:



Pulmén derecho Porcentaje/total Pulmdn izquierdo Porcentaje/total
de sujetos de sujetos

Reticular 3 4.68% 3 4.68%

Nodular 16 25% 15 23.43%

Vidrio 28 43.75% 28 43.75%

Alveolar 17 26.56% 14 21.87%

Quistico 9 14% 6 9.3%

Sobredistension 36 56.25% 35 54.6%
Engrosamiento 15 23.43% 14 21.87%
Bronquiectasia 25 39% 24 37.5%
Calcificacion 1 1.56% 2 3.12%
Normal 0 0% 3 4.68%
Atelectasia 2 3.12% 1 1.56%
NA 1 1.56% 0 0%

Siendo en el pulmoén derecho el patron de sobredistension el mas frecuente con un 56% de
los casos (N=36). En el caso del pulmon izquierdo el patron mas frecuentemente descrito fue

el de sobredistension con un 54% de los casos (N=54%).

Por otra parte para describir la distribucién y probable coexistencia de los patrones
previamente descritos, se dividio a la topografia del pulmén segun las siguientes zonas: apical,
lobulo medio/lingula, basal, central, periférico; y ademas de las zonas anteriores se incluyo
también la zona posterior en caso de solo estar afectados los segmentos posteriores del
pulmén, pudiendo estos abarcar parte los I6bulos apical y basal, asi también se denomino
como generalizado a aquellos patrones que se presentaron en mas de 2 l6bulos pulmonares.
Con base a lo anterior se procedié a contar la cantidad de veces que se identificd un patrén
tomografico en cada las zonas, y de lo anterior se establecié que para el pulmén derecho las
zonas topograficas que fueron mas afectadas por cada patron fueron: generalizado, central y
periférico, y, en el caso del pulmén izquierdo: generalizado, central y basal como se puede

observar en la siguiente tabla.



Pulmon derecho Pulmdn izquierdo

Apical 6 5

Medio 4 8

Basal 16 12
Central 28 21
periférico 17 5
Generalizado 50 46
Posterior 8 9

Considerando entonces que 2 0 mas patrones pueden coexistir en la misma zona topografica,
y al comparar cada uno de los patrones encontrados con respecto a sus ubicaciones
especificas se determind que, en los sujetos de este estudio, la generalizacion del patrén en
vidrio deslustrado y sobredistension fueron los hallazgos tomogréaficos mas frecuentemente
descritos; presentandose en el 41 y 44% respectivamente en pulmoén derecho y en 37.5% para
ambos patrones y distribuciones en el pulmén izquierdo, como se puede observar en la

siguientes tablas.

Pulmén derecho Apical Medio Basal Central periférico Generalizado Posterior
Reticular 3
Nodular 2 12 2
Vidrio 1 26 1
Alveolar 2 5 1 4 5
Quistico 4 1 2 1 1
Sobredistension 2 5 28 1
Engrosamiento 2 2 11
Bronquiectasia 11 14
Calcificacion 1
Normal
Atelectasia 1 1




Pulmon izquierdo Apical Medio Basal Central periférico Generalizado Posterior

Reticular 3

Nodular 2 11 1 1
Vidrio 2 1 24 1
Alveolar 7 2 5
Quistico 1 2 1 2
Sobredistension 3 6 1 24 1
Engrosamiento 1 2 2 8 1
Bronquiectasia 1 11 12

Calcificacion 1 1

Normal 3

Atelectasia 1

Medicion del tronco de la arteria pulmonar e indices vasculares

En los 41 pacientes que contaban con angiotomografia de térax fue posible la medicion del
didmetro del tronco de la arteria pulmonar e indice TAP/AA.

Se documento el diametro del tronco de la arteria pulmonar mediante angiotomografia,
encontrando con un valor de media de 21.09 mm (8-49.8 mm) con un valor de la mediana de
32.2 mm.

En cuanto a la determinacién del indice TAP/AA, se evidencio con una media de 1.50 (0.69-

2.73) y con un valor de la mediana de 1.70.

Parametro Media Rango
Tronco de la arteria pulmonar 21.09 mm 8-49.8 mm
Indice TAP/AA 1.50 0.69-2.73

Determinacién de indice cardiotoracico

Se determino el indice cardiotoracico en el 100% de los sujetos que componen la poblacién
del estudio, encontrando un valor de media y mediana de 0.55 (0.39-0.76) ademas el 73.4%
de los sujetos (n=47) presentaron un cociente de 20.50 lo cual se caracterizO como con

cardiomegalia.



Parametro Media Rango

Indice cardiotoréacico 0.55 0.39-0.76
Frecuencia Porcentaje
Indice CC >0.50 Positivo 47 73.4%
Negativo 17 26.6%
Total 64 100%

Enfermedades asociadas a hipertension pulmonar

Del total de los pacientes, la patologia asociada a hipertension pulmonar mas comuan fue
neumonitis por aspiracion con un 31.3% (n=20) de los sujetos, seguida de fibrosis quistica con
el 26.6% (n=17) de los sujetos, y en tercera posicion pacientes con cardiopatias complejas
con 9.4% (n=6) de los sujetos. El resto de las causas de HAP se pueden ver en la tabla.

Diagnostico

Frecuencias Porcentajes
Cardiopatia compleja 6 9.4%
DBP 1 1.6%
Enfermedad por atesoramiento 1 1.6%
FQ 17 26.6%
Hiperplasia de células neuroendocrinas 1 1.6%
Hipertension portal 1 1.6%
Hipoplasia pulmonar 2 3.1%
LES 1 1.6%
MAV 1 1.6%
Neumonectomia 1 1.6%
Neumonia intersticial linfoidea 1 1.6%
Neumonitis por aspiracion 20 31.3%
Primaria 2 3.1%
Quilotérax 1 1.6%
SAHOS 2 3.1%
Sindrome Down 4 6.3%
B 2 3.1%

Total 64 100.0%



Discusion
En este estudio no se encontraron diferencias en la prevalencia de la enfermedad entre los
diferentes sexos como se menciona en la literatura internacional. La mediana de la edad al

diagnostico fue de 36 meses, con una media de 60 meses.

Todos los sujetos incluidos contaron con el diagnostico de hipertension pulmonar ya sea
mediante cateterismo o ecocardiograma y si bien no se traté de uno de los objetivos de esta
investigacion, al comparar las fechas de realizacién del estudio tomogréfico y el diagnostico
de la hipertension pulmonar se encontré una mediana de dias entre ambas fecha de 167, con
rango de valores desde O dias hasta 1211. De lo anterior, cabe sefialar que del total de los
pacientes en el 14% (N=9) de ellos se documentd una diferencia de dias entre el estudio
diagndstico y tomografico de mas de 1 afo, de estos, en el 66.6% (N=6) fue el estudio
tomografico el que precedié al diagnostico de hipertension pulmonar, lo que de forma indirecta
nos indica que el conocimiento de los cambios radiolégicos que se presentan en pacientes
con hipertension pulmonar, incluso entre médicos que atienden esta enfermedad en un tercer

de atencién, es muy bajo. Lo anterior podria impactar en el diagndstico mas temprano.

Solo al 20% de los sujetos del estudio (N=13) se les realiz6 como método diagnostico un
cateterismo cardiaco, punto a sefialar ya que como se menciono previamente este se

considera el método estandar de oro en el diagndstico de hipertension pulmonar.

Al revisar el tipo de estudio tomografico con el cual contaba cada uno de los sujetos, se
encontré que el 64% (N=13) contaba con angiotomografia de térax, no se describe en el
expediente electronico el motivo por el cual se optd por la realizacién de la misma, sin
embargo, se esperaba encontrar una mayoria de estudios simples ya que la angiotomografia

no forma parte del estudio de abordaje inicial de esta enfermedad.

En cuanto a los hallazgos tomogréficos a nivel pulmonar, la bibliografia consultada menciona
la recomendacion de realizar una tomografia de térax en los pacientes con hipertension
pulmonar para distinguir entre aquellos que forman parte de los grupos 1y 3 (origen cardiaco
y pulmonar) considerando que aquellos que tuvieran una patologia meramente cardiaca no
presentarian cambios a nivel del parénquima pulmonar, sin embargo esto no coincidié los

pacientes incluidos en esta serie, ya que, inclusive en aquellos con diagnosticos de cardiopatia



congénita compleja e hipertension arterial pulmonar primaria (N=8) se encontraron hallazgos
anormales a nivel del parénquima pulmonar en todos los pacientes. Los cambios tomogréaficos
més frecuentemente observados en ambos pulmones fue la generalizacién del patron de
sobredistension pulmonar y vidrio deslustrado. asi también se encontré una mayor afeccion
del pulmén derecho, ya que solo en 3 sujetos se observd un patrén normal y este estaba
confinado al pulmoén izquierdo, teniendo el pulmén derecho por lo menos un patron anormal

en todos los casos.

En aquellos pacientes que contaban con estudio angiotomografico se documenté el diametro
del tronco de la arteria pulmonar, encontrando un valor de media de 21.09 mm (8-49.8 mm)
con un valor de la mediana de 32.2 mm. En cuanto a la determinacion del indice TAP/AA, se
evidencio con una media de 1.50 (0.69-2.73) y con un valor de la mediana de 1.70.

Lo anterior difiere con los reportado en la serie de Caro y col. Quienes determinaron un indice
promedio de 1.46 entre los sujetos con diagnéstico confirmado de HAP, recomendandose un
valor del indice TAP/AA de >1.3 como sospechoso de hipertensién pulmonar en pacientes
pediatricos. De los 41 pacientes con estudio angiotomogréafico incluidos el 39% (N=16)
presentaron un indice TAP/AA <1.3 lo cual refuerza la teoria de que los pacientes con afeccion
en el parénquima pulmonar modificaran también la medicion de dichos indices vasculares, por
lo que probablemente requieran de un valor de indice TAP/AA especifico para este grupo de

pacientes, producto de futuras lineas de investigacion.

En cuanto a la medicién del indice cardiotoracico que el 73% de los pacientes la presentaron
al contar con un indice mayor de 0.50, sin embargo, al considerarse a la cardiomegalia como
un dato tardio de la historia natural de la enfermedad, la deteccion de la misma no permitiria
al clinico a iniciar un abordaje diagnostico terapéutico temprano, siendo entonces este
hallazgo tal vez un indicador junto con la clinica del paciente un indicador de enfermedad

avanzada y pobre respuesta al tratamiento.

Por ultimo y en relacién con la etiologia asociada a la hipertensién pulmonar cabe sefalar que
la primera causa de la misma fue la neumonitis por aspiracion, si bien existen multiples
mecanismos fisiopatoldgicos que explicarian como es que la neumonitis por aspiracion

condiciona la hipertension pulmonar, en ninguno de los estudios previos que se incluyeron en



la investigacion previa se menciona a esta entidad como una de las causas mas frecuentes
de la enfermedad. Es importante recalcar que solo el 9% de los pacientes (N=6) contaban con
diagnostico una cardiopatia compleja como causa asentada de la hipertensiéon pulmonar,
hallazgo que no era esperado al considerar a las cardiopatias como una de las principales
causales de la enfermedad. Consideramos que la falta de pacientes con cardiopatias
complejas como etiologia directa de la enfermedad podria deberse a la falta de un abordaje
interdisciplinario de la enfermedad en nuestra unidad, especificamente de los servicios de
neumologia y cardiologia. En cuanto a estos ultimos también influye la separacion del servicio
de cardiologia en 2 sedes diferentes dentro del mismo complejo de hospitales (Hospital de
Pediatria y Hospital de Cardiologia) determindndose la adscripcion de pacientes a cada

hospital dependiendo del grupo etario al cual pertenecen.

De lo anterior se comprueba la necesidad de la creacidn de una clinica de excelencia para el
diagndstico y tratamiento de hipertension pulmonar, que tenga como propésito fundamental
otorgar servicios de atencién médica integral, es decir con un enfoque holistico, seguro y de

calidad a nuestros pacientes.

Las fortalezas de la presente investigacién son, que cuenta con una muestra de pacientes
similar a las obtenidas en estudios previos, tiene como objetivo determinar los principales
hallazgos a nivel tomografico en pacientes pediatricos con hipertensién pulmonar, tema del
cual no se encontraron investigaciones previas en la documentacién previa a la realizacion de

este estudio.

Las debilidades del estudio son: el tratarse de un estudio descriptivo transversal retrospectivo,
la pérdida de sujetos de la muestra original fue amplia debido a que no fue posible visualizar
sus estudios tomograficos probablemente por la depuracion de expedientes electrénicos o la
realizacion del mismo en otra unidad hospitalaria, el no contar con los mismos criterios
diagnosticos de hipertension pulmonar en todos los pacientes, asi como la division de los

pacientes segun el tipo de estudio tomografico realizado.



Conclusiones
5. Los patrones tomograficos mas frecuentes en pacientes pediatricos con hipertension
pulmonar fueron:

a. En pulmén derecho: el patrén de sobredistension generalizado en 44% de los
sujetos (N=28) y en segundo lugar el patron generalizado en vidrio deslustrado
en 41% de los sujetos (N=26).

b. En pulmon izquierdo el patrén de sobredistension generalizado en 37.5% de los
sujetos (N=24) compartiendo con el patrén generalizado en vidrio deslustrado en
37.5% de los sujetos (N=24)

6. Los valores del tronco de la arteria pulmonar tuvieron un valor de media de 21.09 mm

(8-49.8 mm) con un valor de la mediana de 32.2 mm.

7. Los valores promedio del indice TAP/AA, se evidencio con una media de 1.50 (0.69-

2.73) y con un valor de la mediana de 1.70,

a. Sibien los valores promedio del indice no difieren ampliamente de los reportados
en investigaciones previas, hasta el 40% de los pacientes presentaron indices
por debajo de la recomendacién para considerar sospechoso de hipertension

pulmonar.

8. En esta serie la causa mas comun de hipertension pulmonar fue la neumonitis por

aspiracion con el 31% de los casos.
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10. Anexos

Anexo 1. Hoja de recoleccion de datos
Céddigo de paciente:

CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXI
UNIDAD MEDICA DE ALTA ESPECIALIDAD
HOSPITAL DE PEDIATRIA
HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

“Hallazgos tomograficos en pacientes pediatricos con hipertensién pulmonar”

NOMBRE DEL PACIENTE:
NUMERO DE AFILIACION:

EDAD: SEXO: (F) (M)

DIAGNOSTICO DE HP: (ECOCARDIOGRAMA) (CATETERISMO)
FECHA DE ECOCARDIOGRAMA: __ [/ [201__ VALOR DE PSAP:

FECHA DE CATETERISMO: __ | [201__ VALOR DE PmAP:

ESTUDIO TOMOGRAFICO: (SIMPLE) (CONTRASTADO)
FECHA DE ESTUDIO TOMOGRAFICO: __ | /201 __
DIFERENCIA EN DIAS ENTRE ESTUDIO DIAGNOSTICO Y TOMOGRAFICO:

PATRON TOMOGRAFICO:
LOCALIZACION:
INDICE CARDIOTORACICO: CARDIOMEGALIA: (SI) (NO)

Para ser llenado en caso de contar con fase contrastada:

DIAMETRO DEL TRONCO DE LA PULMONAR:
DIAMETRO DE LA AORTA ASCENDENTE
INDICE TAP/AA:

ENFERMEDAD ASOCIADA A HIPERTENSION ARTERIAL PULMONAR:
GRUPO DE HIPERTENSION ARTERIAL PULMONAR: (1) (2) (3) (4) (5)




Anexo 2. Cronograma general de actividades

Planeacion X X

Elaboracién del protocolo X X X X X X X X

Montaje e instrumentacion X X X X X X x X

Presentacion del protocolo al X
CLIES

Aceptacion del protocolo X

Desarrollo del trabajo X

Procesamiento de datos X

Andlisis e interpretacion de x
resultados

Reporte preliminar X

Redaccion del informe final y
presentacion de tesis

Anexo 3. Consideraciones éticas

Para realizar el presente estudio se tomo en cuenta las normas de la declaracion de Helsinki
y en el estudio se considerod sin riesgo de acuerdo con el Reglamento de la Ley General de
Salud en Materia de Investigacion para la Salud, Titulo Segundo, Capitulo I, articulo 17,
fraccion |, publicado en el Diario Oficial el 6 de enero de 2014, se considera una investigacion
sin riesgo, debido a ser retrospectivo, no se realizaran intervenciones al paciente. Por lo
anterior, no se requiere consentimiento informado.

En todo momento se mantendra en anonimato el nombre del paciente.

Antes del inicio del estudio, el proyecto sera sometido a evaluacién por parte del Comité de
Investigacion y Etica del hospital.



Anexo 4. Bibliografia importante

Autor Material y métodos

1999 NgCsycol. Revision retrospectiva de 50 angiotomografias de adultos y

comparacion con diagnoéstico de HP por cateterismo

2015 Comptony Revision retrospectiva de angiotomografias de 200 pacientes

col. pediatricos sin diagnéstico de HP en las cuales se determin6

el indice TAP/AA.

2016 Caroy col. Valoracion retrospectiva de 44 nifios con hipertension arterial
pulmonar de todos los grupos con diagnostico confirmado por
cateterismo y en quienes se realizé angiotomografia con no

mas de 9 meses de diferencia, contra un grupo de control

sano

Resultados

Un indice TAP/AA mayor a >1 tuvo una
sensibilidad, especificidad, valor predictivo
positivo y negativo para el diagnéstico de HP de
70, 72, 96, 52% respectivamente.

indice TAP/AA fue de 1,09 con resultados
estadisticamente significativos en comparacion
con adultos (p <0,0001).

Ademas, hubo una estadistica estadisticamente
significativa (p <0.05) entre pacientes de 0
meses a 6 afios (indice TAP/AA, 1,12) y 7-18
afos (indice TAP/AA, 1,05)

Promedio del indice TAP/AA de 1.46 en nifios
con HP, sin diferencia estadistica entre géneros;
un indice TAP/AA de 1.3 se asoci6 a un valor
predictivo positivo de 97% y una especificidad del
98%
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