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Tratamiento con sildenafil en una nina con
hipertension pulmonar: €l caso de una preescolar

(Sildenafil treatment in a child with pulmonary hypertension: The case of a toddler)

Antonio E Gonzélez Font,* Martin Aguilar Apodaca,* Rocio Rodriguez Méndez*

RESUMEN

El propésito de este reporte es describir la experiencia clinica y el seguimiento relacionado con la respuesta al tratamiento de una
nina con hipertensién arterial pulmonar (HTP); al nacer tuvo varias anomalias congénitas del corazén (comunicacién interauricular
y persistencia del conducto arterioso) y hernia diafragmatica de Bochdalek. A los dos dias de nacida fue llevada a cirugia para co-
rreccién de la herniay a los seis meses de edad se le corrigieron las malformaciones cardiacas. A los 22 meses de edad se le hizo
el diagnéstico de hipertensién arterial pulmonar (HTP) sin respuesta al tratamiento convencional, por lo que se le inicié tratamien-
to con sildenafil a 2 mg/kg/dosis cada seis horas, obteniendo una buena respuesta. Un afo después de iniciado el tratamiento ha
mostrado una progresiva mejoria clinica y ecocardiografica. A los tres anos se halla asintomatica.
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SUMMARY

The purpose of this report is to describe the clinical experience and the following related treatment of the response to the girl to the for
heart pulmonary hypertension (HPT). She was born with congenital heart diseases (interauricular communication and arterious conduit
persistence) and a Bochdalek’s diaphragmatic hernia. Two days after she born had a surgery for the correction of hernia and when she
had six month age had other surgery in order to correct the heart malformations. At 22 months age diagnosis of heart pulmonary hyper-
tension (HPT) was done and sildendfil treatment was stared at 2 mg/kg/dose every six hours with a good response. A year after with this
treatment she had a progressive clinical respond and there was an echocardiographic improvement. At the three years of age she is as-

ymptomatic.

Key words: Pulmonary arterial hypertension, pediatrics, echocardiogram, sildendfil.

Hasta afos recientes el tratamiento usual de la hiperten-
sién pulmonar (HTP), con digoxina, furosemide y blo-
queadores de los canales de calcio, mejoraba la sintoma-
tologia de los pacientes pero no daba los resultados de-
seables, ni ofrecia una mayor sobrevida a largo plazo;'*
sin embargo, desde hace tres lustros empezaron a apare-
cer nuevos medicamentos para corregir la disfuncién en-
dotelial,>8 entre éstos el sildenafil, antagonista selectivo
de la fosfodiesterasa 5 que degrada el 3'5-AMP ciclico”’?
y tiene un doble efecto en el lecho vascular pulmonar:
como vasodilatador y antiproliferativo, lo que aumenta la
concentracién tisular disponible de éxido nitrico, mejo-
rando los sintomas de HTP y facilitando la regresién de
las alteraciones anatémicas y hemodinamicas.®'° Es por

* Hospital General de Durango.

esto que el empleo del sildenafil se ha incorporado a los
medicamentos de uso frecuente en neonatos con HFP. El
caso que aqui se describe ejemplifica sus bondades.

PRESENTACION DEL CASO

Nina de 5 afos de edad con antecedentes de haber naci-
do a término con cardiopatia congénita y hernia diafrag-
matica de Bochdalek. A los dos dias de vida se le intervi-
no para corregir la hernia del diafragma, su evolucién fue
satisfactoria y egresé después de una semana de hospita-
lizacién. Fue dada de alta asintomatica, con buena meca-
nica respiratoria y con tratamiento a base de digoxina, fu-
rosemida y captopril por la persistencia del conducto
arterioso, la comunicacién interauricular (PCA 'y CIA) e
hipertensién pulmonar (HTP).
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A los seis meses de edad es sometida a cirugia para la
correccion de sus anomalias cardiacas en el Instituto Na-
cional de Cardiologia «Ignacio Chavez». Es dada de alta,
asintomatica pero con trazos ecocardiograficos que indi-
can la presencia de HTP, por lo que se mantiene el trata-
miento y se le adiciona nifedipino.

Acude a consulta cuando tenia 22 meses de edad con
manifestaciones de hipertensién pulmonar severa, a pe-
sar del tratamiento que ha recibido desde los 6 meses de
edad. Se aprecia retardo ponderal y de estatura, con cia-
nosis central, dificultad respiratoria, fatiga facil y suma-
mente irritable. Al examen fisico se aprecia abombamien-
to precordial, latido epigastrico palpable, con segundo
ruido intenso y soplo sistélico 11I/VI regurgitante en el
foco tricuspideo y hepatomegalia de 4 cm. Con estos ha-
llazgos se decide hospitalizarla iniciando tratamiento con
sildenafil oral, a dosis de | mg/kg/dosis, incrementandola
a 2 mg/kg/dosis a las 72 horas. Se le mantiene hospitali-
zada durante 5 dias y en ese lapso se le suspende el nifedi-
pino y captopril. Egresa con estos medicamentos y se le
da seguimiento en la consulta externa cada |5 dias y cada
mes, y finalmente, de manera trimestral.

Volviendo a los estudios hechos a su ingreso al hos-
pital, se le hace un ecocardiograma bidimensional con
Doppler pulsado continuo y a color (con equipo Ultra-
mar 7A® y transductor de 3.5 MHz) en el cual se aprecia
una importante dilatacién de ventriculo derecho (VD), el
ventriculo izquierdo (VI) poco desarrollado (Figura ) e
insuficiencia tricuspidea severa con gradiente sistdlico de
77 mmHg (Figura 2). Posteriormente se le repitieron es-
tos estudios cada tres meses para ver su evolucién. La
evolucién fue lenta pero en sentido satisfactorio, sin nece-
sidad de ser internada nuevamente; aln se le mantiene

Figura I. Ecocardiograma modo M y bidimensional, al inicio
del tratamiento, mostrando el ventriculo derecho dilatado y el
izquierdo poco desarrollado.

Figura 2. Ecocardiograma Doppler color al inicio del tratamien-
to, con gradiente tricuspideo de 77 mmHg.

con sildenafil, ajustando la dosis de acuerdo a su incre-
mento ponderal.

A los 3 afos de iniciar el tratamiento la paciente se re-
valoré, encontrandosele asintomatica y con notable me-
joria en su desarrollo ponderal y de su estatura: ambos
adecuados a su edad; no presentaba cianosis, su capaci-
dad funcional habia mejorado en forma notable, pues era
capaz de correr, subir escaleras y no mostraba signos de
dificultad respiratoria, ni fatiga.

A la exploracién ya no se aprecia el abombamiento
precordial, el latido epigastrico, ni la hepatomegalia:
aunque el segundo ruido se mantiene alin «intenso» y per-
siste el soplo; ambos han perdido intensidad.

En esta ocasién se le hizo nuevo ecocardiograma bidi-
mensional con el mismo equipo, registrando disminucion
de la insuficiencia tricuspidea con reduccién del gradien-
te sistdlico hasta 39 mmHg (Figura 3).

DISCUSION

La HTP es una entidad poco frecuente en los nifos, pero
se reporta cuando tienen afecciones como la hernia dia-
fragmatica: por interferir en el desarrollo de la circula-
cién pulmonar del pulmén ipsilateral, lo que predispone
a los nifos a tener este padecimiento. Es por eso que si
un nifo tiene este antecedente y ademas nace con una
cardiopatia congénita que incrementa el flujo pulmonar
(que por si solo es un factor que incide en la presién pul-
monar), es licito pensar en la posibilidad de que desarro-
lle un problema de HTP,'* como ocurrié en esta nifia.
Como en otras enfermedades, las manifestaciones
clinicas de la HTP varian en los nifios, pero cuando el
trastorno es severo predominan los siguientes signos:
cianosis, dificultad respiratoria, cansancio facil y pobre
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Figura 3. Arriba. Ecocardiograma modo M y bidimensional a
los tres arios de tratamiento: Ventriculo derecho y ventriculo iz-
quierdo prdcticamente normales. Abajo. Ecocardiograma Do-
ppler color a los tres afos de tratamiento: gradiente tricuspideo
de 39 mmHg.

ganancia de peso; en el examen clinico los signos mas
frecuentes y notorios son la presencia de un segundo
ruido unico facilmente audible y de un soplo sistélico
regurgitante, debido a la insuficiencia tricuspidea. En
ocasiones, las manifestaciones pueden situarse en un
umbral subclinico y los pacientes debutar con un episo-
dio de insuficiencia ventricular derecha, sincope e inclu-
so muerte stbita.'

Las alternativas de diagndstico de la HTP son diver-
sas. Entre los procedimientos considerados como no in-
vasivos, estan: el ecocardiograma bidimensional con Do-
ppler, que ha mostrado ser el mas util y practico,*'' cuya
ventaja adicional es que permite plantear el diagndstico
etiolégico del padecimiento; es, sin duda, un instrumento
valioso, no sélo para el diagnéstico sino también para
dar con mas precisién un prondstico a los padres, como
en esta nina. Si bien es cierto que el cateterismo cardiaco
se considera, por algunos, como el estandar de oro para
el diagnéstico y para la etiologia de la HTP,' los riesgos
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y el costo que implican estos procedimientos impiden
usarlo de manera sistematica.

En cuanto al tratamiento, el empleo rutinario de digi-
talicos, diuréticos, anticoagulantes y antagonistas del cal-
cio, en el tratamiento de la HTP, ha sido desplazado ante
las bondades de medicamentos como nifedipina y el dil-
tiacem, que se emplean en los enfermos que muestran una
prueba positiva de reactividad vascular pulmonar aguda
(lo que representa 30% de los nifios con HTP).'* No
obstante, la evolucién a mediano y largo plazo ha sido
poco satisfactoria.

En cambio, la ventaja que tiene el sildenafil es debido a
que actlia bloqueando sustancias, como la endotelina y
tromboxano A2, que tiene un efecto vasoconstrictor y
que predisponen a remodelacién vascular; al mismo
tiempo, este medicamento favorece un incremento de
éxido nitrico, con su consiguiente efecto vasodilatador y
antiproliferativo.'® Es conveniente también sefalar que el
sildenafil bloquea la fosfodiesterasa 5, por lo que es de
mayor utilidad en la correccién de HTP. Por ésta y otras
razones se ha empleado en nifos®”!'""'” aun en la etapa
neonatal.'®

Con base a las experiencias obtenidas en el manejo de
la HTP por diversos autores ya citados y dado el serio
deterioro clinico que mostraba la nifa de este estudio y
por sus alteraciones ecocardiogriaficas, se decidié iniciar
su tratamiento con sildenafil, con esperanza de lograr
que pudiese mejorar su condicién fisica y pudiese mejo-
rar su pronéstico. Fue asi que se inicié con sildenafil a la
dosis de | mg/kg de peso/dosis cada 6 horas; al no ob-
servar la respuesta deseada se aumento la dosis hasta lo-
grar una respuesta clinica positiva, acorde con lo repor-
tado por otros autores.*”!""'” La mejoria se dio en forma
progresiva, sin necesidad de ser hospitalizada. Mejoré
de manera evidente su capacidad funcional y aunque ésta
no se cuantific, no podia desplazarse sin dar muestras
de manifestaciones de fatiga e insuficiencia respiratoria;
después del tratamiento podia subir escaleras sin dar
muestra de fatiga. Sin embargo, cabe hacer mencién de
que la alteracién en los trazos ecocardiograficos empeza-
ron a mostrar cambios positivos dos anos después de ini-
ciado el tratamiento, lo que va de acuerdo con el restable-
cimiento de las anomalias anatémicas producidas por esta
enfermedad, como ha sido sefialado en otros estudios.'*'®
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