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I.- DATOS GENERALES

1,- TIVLO DEL PROYECTO

' EVALUACION DE LA FUNCION VENTRICULAR EN NIFOS TRATADOS CON
ADRIAMICINA POR NEOPLASIAS HEMATOLOGICAS".

2,- OBJETIVO

Determinar oportunamente el grado de disfuncién ventricular
secundario a la adninistracién de adriamicina en pacientes i)ediétricos -
con necplasias hematolégicas, mediante el andlisis de la funcifn ventri--

cular a través de la realizacién de ecocardiogrema.
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II.- DISENO DE INVESTIGACICN

1,~ ANTECEDENTES CIENTIFICOS

la adriamicina es un antibidtico glicsido originalmente aislado
por la fermentaci6n aerdbica del Streptamyces peucetius, varieQad caesius
siendo identificado por Arcamono y colaboradores en 1969/’12;) ,/la estruc--
tura quimica es la de un anillo de tetraciclina con un azicar poco camiin-
la daunosamina, unida con ligadura glicosidica.

In clinica la adriamicina ha demostrado gran actividad en su --
uso contra leucemias agudas, linfamas malignos, tumores sblidos(neuroblas
tana, adenocarcinama de mama, sarcamas malignos, careinama broncogénico,
etc)(2), lamentablemente la utilidad clinica estd limitada par una cardip
miopatia cuya presentacién esta relacionada eon la dosis total administra
da de la droga, llegando a producir en un determinado porcentaje de pa -
cientes una insuficiencia cardiaca congestiva, la cual en algunos casos -
es irreversible y fatal. (6,14).

los efectos téxdcos agudos de la droga se manifiestan por una sg
vera depresidn medular y una inflamacién de la mucosas.

la cardiotoxicidad de la adriamicina puede ser dividida en dos-
categorias segfin el tiempo de abarieién de estos efectos:
a.~ Efectos agudos, manifestados por a.lter‘aciones electrocardiogréficas,
b.~ Cardiomiopatia dependiente de la dosis total adwinistrada de la droga.

la frecuencia de las alteraciones electrocardiograficas ha sido-
repartada segln diferentes autores entre 0 y #1%(2,10,12,14) y comprenden

taquicardia sinusal, contracciones atriales y ventriculares prematuras, -
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cambios inespecfficos en el segmento ST y en la onda T, disminucién del -
voltaje del camplejo QRS, ademis de la presencia de una gran variedad de
arritmias cardiacas (1,5,8,10,13). Sin embargo estas alteraciones son de-
poca significacién clinica y pasajeras.

la cardiomiopatfa constituye el mayor efecto cardiotéxico, el —-
cual puede presentarse en un término de pocas semaras o muchos meses des-
pués de haber finalizado un esquema terapéutico, pudiendo llevar al pa --
ciente a falla cardiaca congestiva severa y reportandose una mortalidad -
en estos casos hasta en 61% (13,14).(3).

La frecuencia de presentacidn de la cardiemiopatia oscila entre-
0.4% a 9% (2,4,7,10), sefialandose una lista de factores que incrementan -
el rieégo a que un paciente detexrminado pueda desarrollar la cardiamiopa-
tia. Entre estos factores tenemos: edad del paciente, tipo de esquema te-
rapéutico utilizado, dosis total adndnistmﬂa, enfermedad cardiaca pre --
existente, radioterapia mediastinal previa y uso concamitante de otras -
drogas citotdxicas. Sefialandose camo el mas importante de estos factores-
la dosis ‘total administrada de la droga, reportando la literatura una di-
ferencia significativa en la presentacidn de la cardiomiopatia entre los
paciéntes que' han recibido ¢psis menores de 550 mg/m2sc, y los que han re
cibido dosis superiores a esta cifra, siendo del orden de 0.1 a 0.27% 1la
frecuencia de presentacitn de 1a cardiamiopatia en los primeros y hasta -
de 30% de presentacién de &sta en los segundos (7,8,9,13).

Sin embargo este punto de vista no es aplicable en muchos casos,
creando en el médico la preocupante disylmtivé de poder seguir adminis --
trando o no ruevas dosis de adriamicina a un determinado paciente, que ha

biendo respordido a un esquema terapéutico previo y con la dosis tope per



{nisiblé, presentare una recaida en su enfermedad.

Revisiones recientes de un gran nfimero de pacientes en tratamien
to con adriamicina han puesto en evidencia que no existe un punto de scpa
racidn brusca en cuanto al porcentaje de presentacién de la cardiomiopa--
tia, sino que &sta es definitivamente proporcional a la dosis total ad -
ministrada, permitiendo estos estudios que el médico considere en cada —-
caso en particular la aplicacifn de nuevo esquema terapéutico, segln las
condiciones de funcibn ventricular del paciente (14).

Dentro de las diferentes técnicas no invasoras para esiudio de la
funedén cardiaca, la ecocardiograffa, ha mostrado ser de gran utilidad en
l1a detececién temprana de las alteraciones de la funcién ventricular, se -
cundaria a la cardiotoxicidad producida por la adriamicina, demostrando -
los estudios ecocardiogréficos las alteraciones a nivel de alguras medi -
das de funcibn ventricular tales como: fraccidn de expulsién del ventricy
1o izquierdo, porcentaje de acortamiento circunferencial de la fibra mio-
cirdica, velocidad de contraceidn final del ventrfculo izquierdo, rela --
cién media entre el periodo preexpusivo/expulsivo y el tiempo de expul -
si6n del ventriculo izquierdo (11).

Estas medidas de funcién ventricular sirven para determinar la -
intensidad de la afeccibn cardiaca y as{ decidir las modificaciones en la
teraﬁéuﬁ.m del paciente que recibe adriamicina, evitando con esto la pre
sentacifn de la falla cardiaca irreversible, y probable muerte del pacien

te.



IIT.~ PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En el servicio de Hematologfa Pediatrica del Hospital General
del Centro Médico "La Raza", se atienden pacientes con neoplasias hemato-
1bgicas, cuyo tratamiento requiere de drogas citostiticas, camo la adria*
micina. Esta droga tiene la potencialidad de producir una cardiotexicidad
ampliamente reconccida, la cual es moductora de falla cardiaca congesti-
va fatal en un alto porcentaje de estos pacientes, dismirnuyendo por tanto
el indice de sobrevida.

la deteccibn oportuna de alterdacién en la funcifn ventricular me
diante la realizacién de ecocardiogramas seriados en pacientes con ries-
go de desarrollar la cardiamiopatia y subsecuente insuficiencia cardiaca-
congestiva, secundaria a la administracidn de dosis altas de adriamicina-
nos permitird brindar uma valoracidn mas completa de los pacientes en tra

tamiento, y con ello lograr mejorar los indices de sobrevida.




IV.~ RAZONAMIENTO DEL TRABAJO

1.- la adriamicina es uma droga cardiotéxica, que produce alteraciones de
la funcidn ventricular, que pueden llevar al paciente a insuficiencia

cardiaca congestiva irreversible y fatal.

2.~ la ecocardiografia sirve para detectar en forma oportuma los datos de

alteracidn en la funeidn ventriculaw,

3,- Por lo tanto, la ecocardiografia es un método eficaz para detectar 1a
cardiotoxicidad secundaria a la adriamicina.



V.- HIPOTESIS

HIPOTESIS MULA (Ho):

" las alteraciones ecocardiogrdficas m son dependientes de -
la dosis total administrada de adriamicina.”

HIFOTESIS ALTERNA (H1):
" las alteraciones ecocardiograficas son dependientes de la-
dosis total administrada de adriamicina."

.



VI.- MATERTAL Y METODOS

El presente estudio se realizd en el servicio de Cardiologia
y Registros Gréficos del Hospital General Centro Médico "La Raza",TMSS,en
tre los meses de mayo y octubre de 1985.

El disefio experimental utilizado fue bivariable, unicondicio

nal y de correlacién.

CRITERIOS DE INCLUSION:
Se incluyeron en el estudio pacientes pedidtricos con neoi)lasias
hematoldgicas que recibian tratamiento a base de adriamicina entre sus es

quemas terapéuticos.,

CRITERIOS DE NO TNCLUSION:

No se incluyeron en el estudio aquellos pacientes en tratamiento
con adriamicina, pero que tenfan antecedentes de cardiopatié congénita o~
adquirida, o bien équellos pacientes que se les habia diagnosticado un e~
pisodio de insuficiencia cardiaca congestiva, previo a la administracién-
de 1a adriamicina,

METODO DE ESTUDIO: )

Una vez adnitido el paciente al protocolo de estudic y habiendo
se realizado historia clinica campleta, para descartar patologia cardiaca
previa, se le realizd en el servicio de Cardiologfa pedidtrica y Regis -~
tros Grdficos del Hospital General Centro Médico "a Raza".ecocardiogra-
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fia modo M (tiempo-movimiento) y bidimensiomal (BD) con elecnoeami@‘a-

fia integrada. Para tal fin se utilizd electrocardifgrafo marca Toshiba -
SSH-10 con trasductor de 2.5 Miz. Con &ngulo de 72° y fase Arrmay, utdli -
zandose las proyecciones de eje largo y corto paraesternal izquierdo y a-
pical dos y cuatro cimaras.

Los pacientes se dividieron en cuatro grupos de acuerdo al por--
cantaje total de la dosis tope recibida de adriamicina, de 1a siguiente -
forma:

Grupo I: pacientes que habian recibido meros del 50% de la dosis tope de
adriamicina.

Goupo TI:pacientes que habian recibido entre el 50 y 75% de la dosis tope
de adriamicina,

Grupo ILI:pacientes que habian recibido entre el 75 y 100% de la dosis to
pe de adriamicina.

Grupo IV:pacientes que habfan recibido mas del 100% de la dosis tope de -
adriamicina.

Los ecocardiogramas se realizaron con inmtervalos seriadoes de 2 -
meses y todos fuevcn posterior a haberse iniciado el esquema terapfutico
con adrigmicina. '

los pardmetros de funcién ventricular izgnierda que se midieron
fueron los siguientes: )

1.- Fraccin de expulsién del ventrfoulo izquierdo mediante las dos £6r-
milas siguientes:
Av~ Férmula al cubo para didmetros normales.

0 I S
war®

$FE =
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Fraceifn de expulsi6n del ventriculo izquierdo (¥FE) es igual a-
diametro diastlico al cubo (Dd)3 menos diametro sistSlico al -
cubo (Ds)? sobre &1 didmetro diastSlico al cubo (D)3,
B.- Férmula para determinar los didmetros en ventriculos dilatados -
Férmula de Teicholz)
7

x 3
2.4 x D

2, Fraceién de acortamiento circunferencial de 1a fibra miocArdica(FAC)

D4 - Ds
d

FAC =

3.~ Velocidad final de contraccién del ventriculo izquierdo (VefVI), me -

diante la formmla:

Dd -~ Ds
Dd -~ TVI

YefVI =

4.~ Relacién media del periodo preexpulsivo (PPE) sobre el tiempo de ex -

Pulsidn del ventriculo izquierdo(TEVI).
PPE/TEVI

Para el cileulo de las férmulas antericres se tomaron registros
" en papel liragraf a una velocidad de 25-50 mn/seg determinandose los difi-
metros internos del ventriculo izquierdo y para los ecocardiogramas bidi-
“~»merisiom1es se tomaron fotos en papel polaroid. '

RECOLECCION DE DATOS:
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Para la recoleccién de datos se elaboraron hojas de tabulacién -
donde se anotaron los siguientes datos: nombre completo del paciente, nd-
mero de cédula, sexo, edad, diagndstico, fecha del estudio, dosis total -
de adriamicina recibida, resultado del EXG. Del ventriculo izquierdo se ~
determind: difmetro diast8lico, difmetro sistblico, fraccidn de expulsidn,
parcentaje de acortamiento circunferencial, gasto cardiaco. Del septum: -
grosor, porcentaje de acortamiento septal y excursidn, De la pared poste-

’ rior: excursidn, grosor, porcentaje de acortamiento, relacién del periodo
. Preexpulsivo sobre el periodo expulsive, velocidad de contraccitn final -

- del ventriculo izquierda.



VII.- ANALISIS ESTADISTICO
Una vez recolectados los datos se sumetieron a andlisis --
estadistico para medidas de tendencia central y t de Student para muestras

pareadas.
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VIII,- RUTA CRITICA

El trabajo se realizd en el transcurso de b meses, de los-
cuales los primeros § meses fueron para Ja recoleccidn de datos y el Gltimo
mes para el analisis estadistico y estructuracién del trabajo para su pu --

blicacién,



TX.- REQUERIMIENTO ETICO

"Desde el punto de vista ético consideramos que este traba-
jo 1o ponia en peligro la vida del paciente, ni implicaba estudios invasi-
vos, ya que la realizacién de ecocardiografia es considerado un estudio --
necesario en todo paciente con neoplasia hematoldgica que reciba trata ---

miento con drogas citotéxicas camo la adriamicina."”
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X,~ RESULTADOS

El presente estudio se llevd a cabo en el servicio de Registros
Gréficos de Cardiologia, del Hospital General Centro Médico "La Raza", en-
tre los meses de mayo y octubra de 1985, Se estudiaron 26 pacientes: 14 --
del sexo masculino y 12 del sexo femenino, con relacién 1.1:1, conuna --
* edad de 10%3.2 afios. El diagndstico, sexe, edad, super/f/'g'.gie corporal y do-
sis de adriamicina recibida se Tuestran en la tabla II:@_.:-"
Para su estudio se dividié')a los pacientes en 4 grupos:
Grupo I. farmado por 7 pacientes: 3 masculinos y # femeninos, con una rela
cién de 1:1.3, y con edad de 9.4%3.3. Los resultados de 1a fraccién de e--
yeceibn, del acortamiento circunferencial, de la relacién entre el periodo
preexpulsivo/periodo expulsivo y la velocidid de contraccidn final del ven
u‘jculo izquierdo se muestran en la tabla @.)
Grupo II. estuvo formado per 5 pa‘cientes: 3 masculinos y 2 femeninos, con-
una relacidn de 1.5:1, y con una edad de 10.64,2 afios. Los resultados de-
lag variables estudiadas, antes sefialadas se muestran en la tabla # 4.
Grupo III, farmado por 4 pacientes de los cuales 3 eran masculinos y 1 fe-
menina con relacién 3:1, y con edad de 12%2.8 afios, Log resultados de las-
variables estudiadas se muestran en la tabla #S.
Grupo IV, el cual estuvo formado por 10 pacientes: 5 del sexo masculino y
5 del sexo femenino, con relacién 131 y edad de 10.6%2,8 afios. Los resulta
dos de lés variables estudiadas se muestran en la tabla #6.
Il anflisis estadistico para medidas de tendencia central de los
4 pardmetrus de funcidn ventricular izquierda estudiados ( fraccidn de ex-
pulsién, % acortamiento circunferencial, velocidad de contraccién fimal —

¥l
"



“Tabla # 1.,

CASO SEX0 EDAD

8., Dx DOSIS ATMINISTRADA(mg/m2) DT
(6.3 (afios) m2 450% 50-75% 75-100% >100%
1 m 5 0.7 1AL 143 315
2 f 6 o wt 178 333
3 f 9 0.76 1AL 170 3u2
bOf 18 1.2+ 1AL 144 540
5 f 8 1.2 1AL 183 540
6 m 12 1.2 1AL 117 540
7 . m 16 1.4 1AL 562 630
8 18 1.6 1AP 850 7%
9 m o9 0.9 1AM 500 . u05
10 m s 1.5 1AL 3 675
1 m 15 14 LAY u2s 852.5
12 m 12 1.3 1AM 67 585
13 m 14 1.0 1AL 4T 450
“ 7 0.8  LoH 262 360
15 m 10 1.0 - 1M 587 450
6 m 10 0.85 1AL 3w 382.5
17 £ 12 1,25 AL 649 . 562.5
8- f 7 0,73 LooH 372 328.5
19 n 12 1.2 1AL 530 540
20 £ 8 0.72 1AP | IW
A f 7 0.8 LAY 370 360
2 - f 10 0.8 IAL 250 380



contirua Tabla #1
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CASO SEXO FDAD  S.C. D¢, DOSTS ADMINISTRADA(mg/m2) D.T%
# (afios) m2 «50% 50-75% 75-100% >100%

2 f 10 1.0 Hist. 432 450
% m 12 1.1 1AL 560 485
25 f 9 0.93 1AL 30 418.5
% m 8 0.9 1AL 25 405

* D,T.: dosis tope de adriamicina de acuerdo a la superficie corporal.

S.C.: superficie ‘corparal

LAL: leucemia aguda linfobldstica

1L: Linfama linfobldstico

LAM: leucemia aguda mielocitica

LAP; leucemia aguda promielocftica

IncH: linfoma no Hodgkin

Hist.: Histiocitosis

f: femenino

m: masculino



Tabla # 3

CASO FLECS) 3 AC, PPE/PE Velvi -
1 . B2 43 0.14 1.5
3 % 3 0.1 1,54
4 87 2 0.93 1.04
5 69 3 0.25 1.3
8 81 43 0.16 1.9
25 69 a 0.27 1.16
2% 72 3 0.30 1.2
“Tabla # &
CASO F.E(3) % A.C. PPE/PE YeFvI
2 79 W 0.25 1.75
10 7 34 0.3 1.7
1 78 40 0.23 1.23
n 73 36 0.20 1.5
Y 80 m 0.24 1.7

F.E.: fraccidn de eyeccién

A.C.: acortamiento circunferencial ( cir/ seg)

PPE/PE: periodo preexpulsivo/periodo expulsivo

VoFVI: velocidad de contraccidn final del ventriculo izquierdo (mm/seg)
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Tabla # &

CASO F.E(%) % A.C. PPE/PE VeEVI
7 75 3 0.25 1.2
16 70 33 0.28 1.2
19 70 33 0.25 1.38
2 56 30 0.28 0.92

Tabla # 6

CASO FLE(B) . ... 8A.C. PPE/PE VeFVI
8 78 40 0.24 1.6
9 7 37 0.33 1.5
12 78 38 0.2 1.4
13 80 2 0.21 1.5
15 e 28 0.23 1.12
17 70 33 0.% 1.3
18 4o 14 0.20 0.65
20 67 30, 0.26 1.15
27 76 37 0.28 1.32

KL 0.2 1.18

NG

T.E.: fraceidn de eyeceién
A.C.: acortaniento circunferencial (cir/seg)

PPE/PE: pericdo preexpulsivo/ )Seriodo expulsivo ' ‘
VerVI: velocidad de contraceidn final del ventriculo izaiierdo. (mm/seg)
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del ventriculo izquierdo y la relacién entre el pericdo preexpulsivo y el

periodo expulsivo ) se muestra en las grédficas # 1,2,3,4 respectiva:nente. \
. ﬁldierﬂose‘ notar que no se encontrd diferencia significativamente esta"diis_"‘

tica entre los diferentes grupos de pacientes estudiados y clasificadosw—

segfin el porcentaje de las dosis total de adriamicina administrada, con -
’ relacifn a la dosis tope por metro cuadrado de superficie corporal.

La camparacién con t de Student para miestras pareadas de la frag
cién de eyeceién entre los pacientes del grupo v la fraceién de eyeccidn
del grupo IV mostrd una t=0.49 con uma p no significativa.(gréfica 1)

La comparacién con t de Student para muestras pareadas del porcen
taje de acortamiento circunferencial del grupo I con el porcentaje de acor
tamiento circunferencial con los pacientes del Grupo IV mostrd una t=0,38-

- con um p no significativa, (gréfica #2)

1a comparacién con t de Student para miestras pareadas de la velo
cidad de contracci6n del ventriculo izquierdo de los pacientes del grupo I
y la velocidad de contraccibn del ventrfculo izquierdo de los pacientes -
del grupo IV mostrd una t= 0.54, con una p no significativa.(gréfica #3)

La comparacifn con t de Student para muestras pareadas de la rela
cidn media del periodo preexi:ulsi‘.'o sobre el periodo expulsivo de los pa -
cientes del grupo I y la relacién media del periodo preexpulsivo sobre el-
periodo expulsivo de log pacientes del grupo IV, mostrd una t=0.46, con —
una bno gignificativa.( grdfica #4) '

Resultados similares se encontraron en el analisis e 108 diferen
tes gmpos, al compararse en forma cambinada y determindndose la t de Stu-
dent para muiestras pareadas( grupo IIvsIV,ITvsIII ,IIivsIV,etc) sencontran—

do siempre una p no significativa.
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ACORTAMIENTO CIRCUNFERENCIAL (%)
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Tabla # 2

DETERYINACIONES EFECTUADAS ~ VALORES NORMALES ~ <50%% 50-75% 75-100%* >100%%

FRACCION DE EYECCION 62.5% 12,5 72.2%8.55  76.2%2 70.25%3,6 69.7411.6

% ACORTAMIENTO CIRCUNFE ~ w tg 3u.8%6.7 38,43 33.0 ¥2.44 33.3% 8,04

RENCIAL

VELOCIDAD FINAL DEL VEN - 1.25%0,25 1.3%0.4  1.23%0.21 1,18 ¥0.18 1.27% 0.27

TRICULO IZQUIERDO

RELACION PPE/PE 0.325%0,075 0.22%0.05  0.23%0.05 0.26 ¥0,02 0.24%0.,057¢
**Ds *Ds 74D %4Ds tDs

Relacién PPE/PE: relacifn periodo preexpulsivo/ periodo expulsivo

%: resultados encontrados en los 4 grupos clasificados de acuerdo al porcentaje total de la dosis de ==

adriamicina adninistrada
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Los resultados de los valores de la media y desviacién estandard
de los 4 grupos de pacientes estudiados y los parfmetros de funcifn ventri
cuiar analizados se resumen en la tabla #7, donde se puede apreciar la di-
ferencia no significativa entre los valores normales y 1os valores encon--

trados en los 4 grupos de pacientes.




XI.- DISQUSION

La adriamicima es una droga del tipo antibiético glicésido -

utilizado en el manejo de pacientes con necplasias hematolégicas tipo leu

" cemias agudas, linfomas maligros, tumores s6lidos, ete. Lamentahlemente -

" la'utilidad clinica estd limitada por uma camioto’dcidad, cuya presenta-

cifn se ha repoftado relacionada con la dosis total de 1a droga adminis—

ﬁsada, pudiendo llevar al paciente a una insuficiencia cardiaca congesti-

va irreversible y fatal en un porcentajé variable de pacientes con la car

diemiopatfa instalada, siendo esta hasta de un 61% en los casos i;ub]icados
(6,14).

la realizacifn de ecocardiograffa en los pacientes que reciben ~
adriamicina es de utilidad para determinar en forma oportuna la aparicitn
de los datos de cardiotoxicidad, mediante el anilisis de ciertos pardme -
tros de funcibn ventricular, camo son la fracei6n de expulsi6n del ventri
eulo izquierdo, acortamiento circunferencial de la fibra miccirdica, velo
cidad de contraceifn fimal del ventrfculo izquierdo y la relacidn media -
entre el pez-iod§ preexpulsivo sobre el periodo expulsivo.

Fue 1a intencifn del presente trabajo realizar ecocardiogramas -
en pacientes bedi&u‘icos con riesgo de presehtar la cardiotaxicidad desari
ta, secundaria a la adninistracifn de adriamicina, e intentar obtener una
correlacifn entre el grado de afectacifn cardiaca y la dosis total adminis
trada de la droga, para lo cual se clasificaron a los pacientes en 4 gru -
- pos, de acuerdo al porcentaje de 1a dosis adninistrada, segfin 1a dosis to-
pe permisible a mcibir.(tabﬁ #)

Los resultades reportados muestran clavamente que no existié una
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l correlacién directa entre la dosis total de adriamicina administrada y el
grado de disfuncién ventricular izquierda, ya que en los diferentes gru -
pos de pacientes analizados y clasificados de acuerdo a Ja cantidad de a-
driamicina recibida no se encontrd afeccisn de la funcién ventricular iz-
quierda a pesar que el mayor numez: ?de pacdentes de la muestra estudiada -
1o constituyd el grupo # 4¢ 10 paéientes los cuales recibieron mas de -
200% de 1a dosis tope pemisible de adriamicina, encontrandose en el and~
lisis estadfstico de los diferentes grupos de pacientes p no significati-
vas. Hacemos motar 1a presencia de hiperactividad cardiaca en los pacien-
tés analizados, hallazgo que pudiera estar mas directamente relacionado -
con el grade de anemia, con €l cyal cursan estos pacientes, que con un e-
fecto de cazdiotmﬁcidad secundario a la adninistracifn de la adriamicima
for 1o anteriomente expuesto vale 1a pena subrayar que el médico
tratante de estos pacientes con neoplasias hematolégicas estd en la posi-
bilidad de decidip ante cada caso en particular 1a aplicacién de un nuevo
esquema terapéutico en un paciente determirado, ante la presencia de una-
" recaida de su enfermedad, teniendo de antemano una valoraci6n de la fun -
cién ventricular, sin ser tan detemminantes las dosis tope P metro cua
drado de s@evficie corparal immisibles, descritas en la literatura mun-
dial.

Aumue es necesardio recalcar que el universo de i)acientes arali-
zados en este estudio no es muy grande, puede darmos cierta ?auta para elw
manejo de los_i:acientes i;edjétm’cos con n@hsiaa hematoldgicas que re —
quieran el uso de drogas cardiotfxicas, haciendose necesario la ﬁz\otocoli-
zacién de 1a realizacién de ecocardiogramas serdados en los pacientes con~
tratamiento a base de adriamicina para una mejor y mas ccmi)leta va}omacién

y seguimiento del paciente,
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1,~ EL grado de disfuncifn ventricular N¢ estd directamente relacionado
con 13 dosis total de adriamicina adninistrada, con lo que se con ~

fivma 1a hipdtesis de nulidad propuesta en el trabajo,

" 2,= Se hace necesario el control ecocardiogréfico seriado de los pacien
“tes pediétriccs con neoplasias hematolfgicas que reciban tratamien-
to a base de adriemicina, para detectar oportunamente posibles al -

tevaciones de la funcifn ventricular izquierds, de aparicién tardia.

3.- los pacientes hematolégicos tratados con adrianicina deberan ser va
lorados en forma individual para decidir la aplicacién de mevos —
esquemas terapéuticos con este medicamento en caso de recaida en su

. .enfermedad, en base a los hallazgoes ecocardiogrificos.,
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