Nefropatia asociada a medios de contraste en pacientes pediatricos
llevados a cateterismo cardiaco diagndstico en la FCI

Anexo 1. Formato de recoleccion de informacion

CRF INFORMACION ESTUDIO NIC

Calderén A.M.

Pregunta Categoria de respuesta
IDENTIFICACION Ident|f|c§0|on: HC:-
Telefono: Cel:
1 |Fecha de la encuesta Dia ] Mes Afo
Fecha de cateterismo:
2 | Nombre del nifio
3 | Edad del nifio Fechade Nacimiento Dia Mes Afio
4 |Sexo 1. Femenino 2. Masculino ﬂ
5 |Peso - Talla Peso Talla
1. Si u 2. No u
6 | Cardiopatia cianosante Dx Post Cateterismo:
7 Duracién del ‘ ‘ ‘ ‘ Minutos
procedimiento
1. Si u 2. No u
8 | Complicaciones Cual
| L [ ]
9 | Hemoglobina Pre Cx
N _ \ \ \ | mg/dl
10 | Creatinina previa
N ‘ ‘ ‘ ‘ mg/dl
11 | Creatinina post
8 horas ___ cc/k/h 16 horas 24 horas
12 | Gasto urinario post Cx
13 | Nefropatia por medios 1 Si u 2. No u
de contraste (NIC)
14 Volumen medio de Volumen cc
contraste
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Anexo 2. Formato Consentimiento Informado

CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA TOMA DE MUESTRA DE SANGRE

' FUNDACION
c_ CARDIO-INFANTIL
INSTITUTD DE CARDIOLOGEIA

Su hijo ha sido programado para un cateterismo cardiaco y le serd administrado un medio

de contraste para poder realizar este estudio.

El uso de medios de contraste administrados por via endovenosa usado para estudios
como el cateterismo cardiaco, ha sido asociado en adultos a problemas renales de diferentes
tipos. No existe en la literatura médica mundial ni en nuestro medio, investigaciones que
nos dejen claro como se comporta el rifion de los nifios que necesitan la colocacion de
estos medios de contraste; por esta razon estamos realizando este estudio de investigacion
para evaluar la frecuencia de nefropatia asociada a medios de contraste (NIC) en pacientes
menores de 18 afios programados para cateterismo cardiaco diagnostico en la Fundacion
Cardioinfantil a quienes se colocara por la vena medio de contraste para el cateterismo y
le estamos solicitando nos permita tomar una nueva muestra de sangre a su hijo el dia

para analisis de la creatinina sérica que es un marcador que permite vigilar

la funcion de los rifiones.

RIESGOS Y BENEFICIOS
Si podemos establecer con exactitud como se comporta la funcién renal en los nifios

luego de la colocacion del medio de contraste para el cateterismo cardiaco, tendremos los
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primeros valores de referencia en el pais y podremos beneficiar en el futuro a miles de
nifios que son llevados a estos procedimientos. Con los resultados obtenidos se haran
calculos matematicos y estadisticos que permitan llegar a los investigadores a valores que
puedan aplicarse a toda la poblacion infantil.

Este estudio ha sido aprobado por el Comité de Etica en Investigaciones Clinica (CEIC)
de la Fundacion Cardio Infantil.

Si usted acepta que su hijo participe en el estudio “Nefropatia asociada a medios de
contraste”, se le tomara a las 48 horas de colocado el medio de contraste una nueva
muestra de sangre para medirle la creatinina sérica la cual se comparara con la primera
muestra que se tomo al ingreso, para luego analizar su comportamiento; de la misma
manera tomaremos informacion de la historia clinica en un cuestionario para poder
analizarlos como son la edad, la enfermedad que tiene, algunos antecedentes,
medicamentos que recibe , estado nutricional y otros datos importantes.

La muestra de sangre sera tomada de una vena del brazo de su hijo y podra producirle
Ilanto, dolor, inflamacion, tumefaccion, en algunas ocasiones puede salir un hematoma en
el sitio de puncion de donde se realizé la extraccion de sangre, el cual resuelve con manejo
aplicacion de hielo a nivel local.

El costo de estos examenes correrd por cuenta del estudio, y no tendran costo adicional
para usted o para la empresa que paga por su atencion médica. De esta informacion
recogida, usted conocerad el valor encontrado en su hijo y se le explicara detalladamente si

esta normal o anormal.
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PARTICIPACION VOLUNTARIA

Su decision de participar en este estudio clinico es totalmente voluntaria, y no habra
ningan tipo de incentivo material o financiero para su participacion. Si en cualquier
momento o por cualquier razén decide no participar en el estudio, su registro sera excluido
inmediatamente, y si usted lo desea, su informacién le sera devuelta. Esto no influird en

ningn momento sobre el cuidado de salud que usted recibe.

CONFIDENCIALIDAD

La informacion médica acerca de usted, o su hijo, sera tratada confidencialmente y no
estara disponible sin su consentimiento para ningun otro estudio. A partir de la inclusién de
su informacion en la base de datos de andlisis de resultados, se le identificara solamente con
las iniciales de su nombre y por un nimero de registro, y no habréa acceso a informacion

sobre su identidad, su teléfono o su direccion, la cual no hara parte de esta base de datos.

FINANCIACION:
Este estudio tiene total financiacion para su realizacion y no generara ningn costo a los

participantes ni a su aseguradora.

CENTRO PARTICIPANTE: Fundacion Cardioinfantil

DECLARACION DE CONSENTIMIENTO INFORMADO:
Lei (o me fue leido) la informacion sobre el estudio “Nefropatia asociada a medios de
contraste” 'y tuve la oportunidad de hacer preguntas y de recibir respuestas satisfactorias
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para todas ellas. Se que soy libre de dejar este estudio en cualquier momento, por cualquier
razon, y que esta decision de participar es totalmente voluntaria.

Yo con

CC de

Doy mi consentimiento voluntario para que mi hijo sea parte de este estudio clinico.

Ciudad , en el dia , del mes de , del

ano

Firma del Representante del nifio

Firma del Testigo 1 Firma del testigo 2

Firma de los investigadores

fci

) Este protocolo de investigacion ha sido presentado y discutido por el
Comité de Etica en Investigacion Clinica de la Fundacion Cardio Infantil — Instituto de Cardiologia y ha
sido aprobado para su iniciacion.

El investigador principal y responsable por el proyecto es la Doctora Luz Estella Gonzalez — Angélica
Calderon. Teléfono 6672727 ext. 5413. A ellas puede dirigirse si tiene preguntas acerca del estudio o si su
hijo(a) sufre alguna lesion relacionada con el mismo.

El estudio seréa financiado con recursos propios.

Si tiene preguntas acerca de los derechos de su hijo(a) como sujeto de estudio, puede dirigirlas a
J. Sinay Arévalo Leal, MD, Ma, cPhD.
Presidente del Comité de Etica en Investigacion Clinica
Fundacion Cardioinfantil — Instituto de Cardiologia
Calle 163 A 28-60 Bogota D.C.
Teléfono 6 67 27 27
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Anexo 3. Formato de Asentimiento Informado

ASENTIMIENTO INFORMADO

Te estamos invitando a participar en un estudio que se llama “NEFROPATIA

ASOCIADA A MEDIOS DE CONTRASTE EN NINOS”

La nefropatia asociada a medios de contraste (NIC), es una entidad que se ha
encontrado en adultos que van a recibir medios de contraste para diagndstico como es el
caso del cateterismo cardiaco que se te ha programado. En los nifios esta entidad no ha sido
estudiada, por esta razon es importante vigilar la funcion renal luego de colocar el medio
de contraste con exadmenes de sangre a antes y después del procedimiento (cateterismo

cardiaco).

Tus padres han sido enterados de este trabajo y han autorizado que puedas participar. Si
deseas participar en este estudio en donde vigilaremos tu funcion renal, debes saber que se
tomara una muestra de sangre 48 horas despues del cateterismo cardiaco para compararla

con la que se toma al ingreso.

55



Nefropatia asociada a medios de contraste en pacientes pediatricos Calderdén A.M.
llevados a cateterismo cardiaco diagndstico en la FCI

Esta muestra de sangre se realizara con aguja estéril previa desinfeccion del area a
puncionar, te puede causar dolor momentaneo o un hematoma, y con los debidos cuidados,
manejo local con hielo no te generara otra molestia. Si estas de acuerdo debes colocar tu
nombre a continuacién. Tu colaboracion serd muy importante para que los médicos
podamos estudiar como se comporta el rifidn de los nifios a quienes se les administra

medios de contraste. .

Si no estds de acuerdo y no lo pones no pasara absolutamente nada, respetaremos tu

decision.

Nombre del menor de edad (nifio) de su pufio y letra:

Nombre de la persona que asiste el

asentimiento
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Fecha: dia mes afio

Gracias por tu colaboracion.

Investigadores

fci

] Este protocolo de investigacion ha sido presentado y discutido por el
Comité de Etica en Investigacion Clinica de la Fundacién Cardio Infantil — Instituto de Cardiologia y ha
sido aprobado para su iniciacion.

El investigador principal y responsable por el proyecto es la Doctora Luz Estella Gonzalez — Angélica
Calderon. Teléfono 6672727 ext. 5413. A ellas puede dirigirse si tiene preguntas acerca del estudio o si su
hijo(a) sufre alguna lesion relacionada con el mismo.

El estudio sera financiado con recursos propios.

Si tiene preguntas acerca de los derechos de su hijo(a) como sujeto de estudio, puede dirigirlas a
J. Sinay Arévalo Leal, MD, Ma, cPhD.
Presidente del Comité de Etica en Investigacion Clinica
Fundacion Cardioinfantil — Instituto de Cardiologia
Calle 163 A 28-60 Bogota D.C.
Teléfono 6 67 27 27
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Anexo 4. Carta de Aprobacion del Comité de Etica

@ i
FUNDACION
c CARDIOINFANTIL
INSTITUTO DE CARDIOLOGIA

CEIC - 1126 - 2011
Bogoti, 27 de julio del 2011

Doctora

LUZ ESTHELLA GONZALEZ

Investigador Principal i i
FUNDACION CARDIOINFANTIL - INSTITUTO DE CARDICLOGIA
Bogoti, D.C.

ref. NEFROPATIA ASOCIADA A MEDIOS DE CONTRASTE EN NINOS
Estimada doctora Gonzilez

Una vez evaluado y discutido el protocolo de investigacién en referencia y teniendo en cuenta
que el consentimiento informado cumple con los principios corporativos institucionales, que
no viola los derechos de los pacientes y que esta dentro de los lineamientos sugeridos en la
declaracion de Helsinki de la Asociacién Médica Mundial, CIOMS y ¢l informe BELMONT vy
ajustados a la norma Colombiana, nos permitimos considerar como APROBADO para su
realizaciéon en la Fundacion Cardioinfantil — Instituto de Cardiologia el protocolo propuesto y
autorizar la recoleccion de sujetos humanos para la investigacion clinica por usted presentada.

Concepto consignado en Acta No. 314 del 27 de julio del 2011.

Esperamos de usted las comunicaciones con respecto a cambios en el proyecto, eventos
adversos, dudas e inconvenientes y de los hallazgos relevantes, asi como una copia del
proyecto finalizado. De la misma forma le solicitamos enviar cada cuatro meses a este Comité
(segin documento oficial), un reporte escrito del curso del proyecto, de los sujetos enrolados y
sus observaciones calificadas sobre el protocolo.

Dejamos constancia de que en su caricter de investigador principal del protocolo en mencién,
usted no ha participado en la decisién de la aprobacién. Asi mismo, que los miembros del
CEIC que participaron en el proceso de aprobacién han declarado sus conflictos de intereses
con el mismo.

Deseandole éxito cientifico, le recordamos que la funcién de este comité es la proteccién de
los derechos de los syj

Cordialmente,

J. SINAY AREVALO LE
Presidente Comité de Etica en\lnvestigacién Clinica
IRB00007736

Olga C.

Calderén A.M.

Calle 163A No. 13B-60 - Conmutador: 667 2727 - Citas Médicas: 667 2828 - Fax: 671 7506 - A.A. 102973 - Bogota, D.C. Colombia

DIR/0001

www.cardioinfantil.org
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@ :
FUNDACION
c CARDIOINFANTIL
NSTITUTO DE CARDIOLOGIA

loria Troncoso
Neonatéloga
Coordinadora Neonatos
Miembro del comité de ética en investigacion clinica.

- Gonzalo Vargas, Sacerdote
- Licenciado en filosofia y ciencias religiosas
Sociblogo
Miembro de la comunidad

- Judit Ortiz
Enfermera
Coordinadora UCI medica
Miembro del comité de ética en investigacion clinica.

- Mauricio Pineda
Hemodinamista
Miembro del comité de ética en investigacién clinica.

- Ricardo Gastelbondo
Nefrélogo Pediatra
Miembro del comité de Atentamente,

Relaciono los miembros que patticipaton en la evaluacion del protocolo en referencia para que
fuera aprobado en el Acta_ No. 314 del 27 de julio de 2011. Y para que haya quérum debe
haber un minimo de 5 miembzros presentes.

Dr. Sinay Arevalo

Dra. Ménica Lépez

Dra. Luz Sthella Gonzalez

Dr. Ricardo Gastelbondo
- Dra. Sandra Garcés

Dr. Mauricio Pineda

Jefe Judith Ortiz

Padre Gonzalo Vargas

Cordialmente,

J. SINAY AREVALQ LEAL
Presidente Comité de Etica en Investigacién Clinica
IRB00007736

Olgac

Calle 163A No. 13B-60 - Conmutador: 667 2727 - Citas Médicas: 667 2828 - Fax: 671 7506 - A.A. 102973 - Bogotd, D.C. Colombia

www.cardioinfantil.org
DIR/0001 390022
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gn @
‘ - FUNDACION
c CARDIOINFANTIL

INSTITUTO DE CARDIOLOGIA

CEIC - 1126 - 2011

Bogota, 29 de julic de 2011

Doctora
LUZ ESTHELLA GONZALEZ
Investigador Principal

FUNDACION CARDIOINFANTIL - INSTITUTO DE CARDIGLOGIA

Bogoti, D.C.

ref. NEFROPATIA ASOCIADA A MEDIOS DE CONTRASTE EN NINOS

Estimada doctora Gonzilez

Calderén A.M.

De manera atenta me permito informar a usted que el registro oficial de los miembros del

Comité de Edca en Investigacién Clinica perfodo 2010 — 2013, es el siguicnte:

Calle 163A No

" DIR/O0O1

José Sinay Arévalo Leal, MD, PhD
Jefe Servicio de Medicina Nuclear
Especialista en Filosofia de la clencia
Magister en Bioética Clinica
Doctorado en Bioética y Biojuridica

Presidente del comité de ética en investigacién clinica.

Moénica Lopez Pareja, MD
Internista -Cardidloga

Miembro del comité de ética en investigacion clinica.

Rodolfo J. Dennis, MD, MsC
Internista — Neumdlogo
Magister en epidemiologia.

Miembro del comité de ética en investigacion clinica.

Sandra Garcés, MD
Pediatra Hemato-Oncologa.

Miembro del comité de édca en investigacién clinica.

Luz Esthella Gonzilez, MD
Nefrélogo Pediatra

Miembro del comité de ética en investigacion clinica.

www.cardicinfantil.org
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FORMATO DE RESUMEN EJECUTIVO

Titulo del trabajo de grado

NEFROPATIA ASOCIADA A MEDIOS DE CONTRASTE EN PACIENTES PEDIATRICOS
LLEVADOS A CATETERISMO CARDIACO DIAGNOSTICO EN FUNDACION
CARDIOINFANTIL

Autores (nombres y apellidos completos): Nombre del residente y otros si los hay.
Angélica Maria Calderdn Ortiz

Asesores:

Tematico: Dra. Luz Estella Gonzélez Chaparro

Metodologico: Dra. Erica Méndez

Estadistico: Dra. Maria Nelcy Rodriguez

Especialidad

Nefrologia pediatrica

Introduccion: (algunos antecedentes, problema justificacion y objetivo general)

La nefropatia por medios de contraste (NIC) es una entidad hasta el momento no estudiada
en nuestro medio, a pesar que cada vez mas nifios son llevados a estudios imagenologicos
con medios de contrastes como es el caso de la TAC, RMN, angiografias, cateterismos
cardiacos y estudios nefrourologicos los cuales se realizan cada dia en edades mas
tempranas de la vida. La NIC es definida como incremento en el nivel de creatinina por
encima del 25% de la basal 48 horas después de administrar el medio de contraste. La NIC
constituye la tercera causa mas comun de falla renal en el paciente hospitalizado y se ha
descrito en adultos que hasta el 10 % de pacientes pueden llegar a necesitar terapia de
remplazo renal. En el Medical Center of Shiraz University, en la ciudad de Shiraz, Iran,
realizaron un estudio prospectivo, incluyeron 80 pacientes en edad pediatrica, llevados a
cateterismo cardiaco, reportaron incidencia de NIC del 7,5 %, relacionado con medio de
contraste iohexol, cercano a lo reportado en la poblacion adulta 15%. El presente estudio
pretende identificar la incidencia de NIC en nuestra poblacion pediatrica sometida a
cateterismo cardiaco y prevenir esta patologia que en casos severos requiere de manejo con
terapias de remplazo renal.

Materiales y métodos (Tipo de estudio poblacién muestra, procedimientos y técnicas de
recoleccion de el informacion)

Estudio longitudinal analitico tipo cohorte. Se presenta un informe preliminar del estudio
planteado inicialmente que comprende pacientes pediatricos con cardiopatia congénita
llevados a cateterismo cardiaco diagnostico en la Fundacion Cardioinfantil que requieren de
hospitalizacion postrealizacion del procedimiento en el periodo comprendido entre octubre
de 2011 y enero de 2012, previo consentimiento y asentimiento informado, se toman niveles
de creatinina a las 48 horas de procedimiento. En total 36 pacientes, de los cuales se
recolecto la informacién en formato disefiado para el registro de las diferentes caracteristicas
de los pacientes con posterior tabulacién de esta informacién en base de datos Excel 2007.
Resultados: (los mas relevantes con datos no es necesario tablas ni figuras)

De los 36 pacientes, el 63,9% pertenecian al género femenino (n=23), el promedio de edad
fue 63,81 meses (5,3 afios) con una desviacion estandar de 57,83 meses (4,81 afios), con
edades comprendidas entre 1 mes y 16,5 afios. Con aceptable estado nutricional. El peso
promedio fue 17,87 + 13,94 kilogramos y la talla promedio 99,28 + 31,33 cm. EI porcentaje
de pacientes con cardiopatia cianosante fue 30,6% (n=11). El cateterismo tuvo una duracién




que oscil6 entre 25 y 90 minutos con un promedio de 56 minutos y una desviacion estandar
de 20,92 minutos. El volumen promedio de medio de contraste administrado fue 64,44 + 58
ml (20 a 260 ml). Durante el procedimiento no se presentd ninguna complicacion. De
acuerdo a los hallazgos del cateterismo el 25% de los pacientes cursaba con Ductus
Arterioso Persistente (n=9), 25% con Comunicacion Interventricular (n=9), 13,9% con
Coartacion aodrtica (n=5), 13,9% con Comunicacion Interauricular (5,6%), 11,1% con
Hipertension pulmonar (n=4) y 25% con otras patologias. Los pacientes tuvieron una
hemoglobina previa al cateterismo en promedio de 14,6 + 2,35 mg/dl. De acuerdo a dicho
parametro no se encontrd ningun paciente con anemia en la poblacion analizada y hubo 3
casos con poliglobulia (8,3%), correlacionandose con cardiopatia cianosante. Con respecto
al gasto urinario este fue reduciéndose progresivamente en las primeras 24 horas: A las 8
horas del cateterismo los pacientes presentaban un gasto urinario promedio de 3,24+ 2,8,
gue posteriormente disminuy6 a 2,46 + 2,15 a las 16 horas del procedimiento y que continué
reduciéndose a 2,03 £ 1,8 a las 24 horas del mismo, sin embargo se encontré dentro del
rango de normalidad para la edad y peso de cada paciente. De igual forma los niveles de
creatinina también presentaron una reduccién al pasar de 0,44+ 0,4 mg/dl durante el periodo
previo al procedimiento a 0,36 + 0,3 mg/dl posterior a la realizacion del cateterismo. De
acuerdo al comportamiento de dichos niveles, no se encontro elevacion de la misma en la
poblacién analizada, por lo tanto no se present6 ningun caso de nefropatia asociada a medio
de contraste en este informe preliminar.

Discusion:

Por primera vez en nuestro medio se realiza un estudio con el fin de identificar la incidencia
de nefropatia inducida por medios de contraste, entidad descrita en adultos pero poco
estudiada en nifios. (4) Con el desarrollo de nuevos medios de contraste aparecen los
agentes no ionicos o de baja osmolaridad como es el caso del iohexol. A pesar de tener
Menos riesgos nNo es raro que se presente esta entidad en pacientes pediatricos
encontrando una incidencia de NIC de 7,5% comparada con la incidencia reportada en
adultos de 13,1-15%, la cual seria muy cercana (3,4). En este informe preliminar de los 36
pacientes incluidos en el estudio, llevados a cateterismo cardiaco en la Fundacion
Cardioinfantil, hasta el momento no hemos encontrado el primer caso de NIC, no se
encontré elevacion de los niveles de creatinina 48 horas posterior al procedimiento, ni
encontramos alteracion del gasto urinario. Recientes estudios en adultos han relacionado
factores de riesgo para NIC, pero en nifios todavia no estad muy claro. (7) La fisiopatologia de
la NIC no estad completamente esclarecida, pero se han planteado varias hipotesis como la
alteracion de los efectos vasodilatadores del 6xido nitrico y la liberacion prostaglandinas
posterior a administracion del medio de contraste, produciendo vasoconstriccidn severa
mediada por endotelina, adenosina, y radicales libres, todo esto lleva a cambios
hemodinamicos alterando el flujo sanguineo a nivel renal, generando isquemia de la médula
ocasionando lesién a nivel de los tabulos renales, lo cual genera mayor nefrotoxicidad. (6,
9,11) EIl estudio realizado en la Universidad de Boston con poblacién pediatrica menciona
factores de riesgo como la cianosis cronica en el caso de cardiopatias cianosantes, en
guienes se ha observado alteracién de la funcion tubular renal, pero en nuestro grupo de
estudio el 30,6 % de la poblacién presenta este tipo de cardiopatia, de ellos solo el 8,3%
curso con poliglobulia sin encontrar alteracién de la funcién renal ni del gasto urinario que
pudiera favorecer a presentar NIC. (7,18) En los 36 pacientes se encontré un adecuado
estado de hidratacion previo al cateterismo y la creatinina tomada al ingreso se encontrd en




rango normal, estos factores se han relacionado con la presencia de NIC; en el momento
del ingreso los pacientes son hidratados con soluciones isoténicas 12 horas antes del
cateterismo y 12 horas después del procedimiento hasta observar adecuada tolerancia a la
via oral, con posterior vigilancia de la diuresis. Este tipo de estrategia de hidratacion con
soluciones isotonicas ha mostrado evidencia significativa en la prevencién de NIC, al igual
que evitar tiempos prolongados en el procedimiento y el uso de altos volimenes de medio
de contraste como lo menciona Senthilnathan et al, (7) en estudio retrospectivo con 2.321
pacientes en donde no encuentran cambios significativos en la funcién renal, en donde
describen administran volumen de medio de contraste mayor de 10 cm * /kg y tiempo de
procedimiento mayor a 2 horas, teniendo una limitante en este estudio retrospectivo no se
controla el nivel de creatinina a las 48 horas para definir NIC, haciendo énfasis en nuevos
estudios que permitan controlar estos parametros para su adecuada evaluacion. En este
informe preliminar de 36 pacientes incluidos en el estudio, permiti6 observar el adecuado
comportamiento de los niveles de creatinina y del gasto urinario, no se encontré alteracion
con la edad, peso, nivel de hemoglobina o tipo de cardiopatia, o si curso con poliglobulia, se
encontro la duracion del procedimiento no fue prolongado situacion que no predispuso a
alteracion renal. Se hace énfasis en el uso de medios de contraste de baja osmolaridad
como iohexol, con un adecuado estado de hidratacion del paciente y previa funcion renal
normal. (15,17,21)

Palabras Clave. Segun DeCs, MeSH

Nefropatia Medios de contraste Nifios Cateterismo Creatinina
cardiaco




NEFROPATIA ASOCIADA A MEDIOS DE CONTRASTE EN
PACIENTES PEDIATRICOS LLEVADOS A CATETERISMO
CARDIACO DIAGNOSTICO EN FUNDACION CARDIOINFANTIL

Angélica Marfa Calderén Ortiz*

Resumen. La nefropatia por medios de contraste (NIC) es una
entidad no estudiada en nuestro medio. En los Gltimos afios se ha
incrementado la solicitud de estudios imagenoldgicos que requiere
de medios de contraste como la TAC, RMN, angiografias y
estudios urologicos a edades mas tempranas de la vida con
patologias complejas. La NIC constituye la tercera causa mas
comun de falla renal en el paciente hospitalizado, y el 10% de los
pacientes adultos puede llegar a necesitar terapia de remplazo renal.
La Fundacién Cardioinfantil recibe un gran nimero de pacientes
con cardiopatia que requieren de cateterismo diagnostico,
realizando en promedio 500 a 600 cateterismos por afio. Teniendo
en cuenta lo anterior el presente estudio pionero en nuestro medio
pretende evaluar la incidencia de NIC en pacientes menores de 18
afios programados para cateterismo cardiaco diagnostico en la
Fundacién Cardioinfantil. Para lo anterior se realizd, con previa
autorizacion de los padres y el paciente, toma de creatinina sérica
pre y post cateterismo observando el comportamiento de la misma
asi como la diuresis posterior al procedimiento. Hasta el momento
se han analizado un total de 36 pacientes a quienes se les realiz6
cateterismo cardiaco en la Fundacion Cardioinfantil entre Octubre
de 2011 y Enero de 2.012 los cuales cumplieron con los criterios
de inclusién descritos, excluyendo aquellos casos que recibian
medicacion, o pacientes con cuadros febriles con componente de
deshidratacién que pudiera alterar la funcidn renal, a partir de los
cuales se describe el presente informe preliminar de los hallazgos
encontrados.
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Introduccién

La Nefropatia por medios de
contraste  (NIC) en la poblacion
pediatrica es una entidad hasta el
momento no estudiada en nuestro
medio, a pesar que cada vez mas nifios
son llevados a estudios imagenoldgicos
con medios de contraste como es el caso
de la TAC, RMN, angiografias,
cateterismos  cardiacos y estudios
nefrouroldgicos los cuales se realizan
cada dia en edades mas tempranas de la
vida permitiendo el estudio de
patologias complejas. La nefropatia por
medios de contraste (NIC) es definida
como un incremento en el nivel de
creatinina por encima del 25% de la
basal dentro de los siguientes tres dias
después de la administracion del medio
de contraste. (1) La NIC constituye la
tercera causa mas comun de falla renal
en el paciente hospitalizado y se ha
descrito en adultos que hasta el 10 % de
los pacientes pueden llegar a necesitar
terapia de remplazo renal. En un estudio
realizado en poblacién pediatrica en el
Children Hospital de Boston en
pacientes llevados a  cateterismo
cardiaco realizaron 2.321
intervenciones, su mayor preocupacion
identificar eventos adversos como
nefropatia asociada a medios de
contraste solo identificaron un caso de
nefropatia transitoria con evolucion
favorable del paciente. (2) En el
Medical Center of Shiraz University of
Medical Sciences (SUMS), en la ciudad
de Shiraz, Iran, realizaron un estudio
prospectivo en donde incluyeron 80
pacientes en edad pediatrica, llevados a
cateterismo cardiaco, encontraron una
incidencia de NIC del 7,5 % en
pacientes llevados a cateterismo
cardiaco con medio de contraste
iohexol, muy cercano a lo reportado en
la poblacion adulta 15%. (3) El presente
estudio  pretende identificar la
incidencia de NIC en nuestra poblacion
pediatrica sometida a cateterismo

cardiaco y prevenir esta patologia que
en casos severos requiere de manejo con
terapias de remplazo renal.

Metodologia

Se realiz6 un estudio observacional
analitico y retrospectivo, de tipo cohorte
para el cual se calculd6 una muestra de
112 pacientes, de los cuales se han
recolectado 36 casos (32%) para este
analisis preliminar.

La poblacion estuvo conformada por
pacientes pediatricos (menores de 18
afios), con cardiopatia congénita a
quienes se les realizd cateterismo
cardiaco diagnostico con lohexol
durante el periodo comprendido entre
octubre de 2011 y enero de 2012 en la
Fundacion Cardioinfantil, a quienes se
les tomO creatinina sérica previa al
procedimiento 'y que requirieron
hospitalizacion posterior al mismo. De
dichos pacientes se excluyeron los que
habian recibido medios de contraste en
las ultimas 48 horas, pacientes que se
encontraran en un estado febril o de
deshidratacion, o que tuvieran alguna
causa de enfermedad renal asociada,
pacientes diabéticos o que estuvieran
recibiendo otros medicamentos
nefrotoxicos como:  Vancomicina,
Anfotericina, AINES o Aciclovir o
aquellos casos en los que no se firmo el
consentimiento y asentimiento
informado para su participacion en el
estudio.

En dicha poblacion se busco evaluar
la incidencia de NIC en los pacientes
menores de 18 afios programados para
cateterismo cardiaco diagndstico en la
Fundacion Cardioinfantil, para lo cual
se analizaron diversas variables como
edad, sexo, estado nutricional,
creatinina sérica pre y post, duracién del
procedimiento y complicaciones entre
otros. Con los datos obtenidos se



efectud6 una estadistica descriptiva
utilizando el programa STATA.

Resultados

Se analizaron un total de 36 pacientes
que fueron sometidos a cateterismo
cardiaco en la Fundacion Cardioinfantil
durante el periodo comprendido entre
octubre de 2011 y enero de 2012, de
los cuales el 63,9% pertenecian al
género femenino (n=23).

El promedio de edad de la poblacion
analizada fue 63,81 meses (5,3 afios)
con una desviacion estandar de 57,83
meses (4,81 afios) encontrando
pacientes con edades comprendidas
entre 1 mes y 16,5 afios (Tabla 1).

Tabla 1. Caracteristicas Demograficas
de los pacientes pediatricos sometidos a
cateterismo cardiaco en la Fundacion
Cardioinfantil

Edad (meses)
Promedio + ds 63,81 + 57,83
Minimo - Maximo | 1,6 —198,8

Sexo
Masculino 13 (36,1%)
Femenino 23 (63,9%)

En dicho grupo pacientes no se
encontré ningun caso con desnutricidn.
El peso promedio fue 17,87 + 13,94
kilogramos y la talla promedio 99,28 +
31,33 cm (Tabla 2).

El porcentaje de pacientes con
cardiopatia cianosante fue 30,6%
(n=11)

Cateterismo cardiaco

El cateterismo tuvo una duracion que
oscilé entre 25 y 90 minutos con un
promedio de 56 minutos y una
desviacion estandar de 20,92 minutos.

El volumen promedio de medio de
contraste que fue administrado fue
64,44 + 58 ml (entre 20 a 260 ml).
Durante el procedimiento no se presentd
ninguna complicacion.

Tabla 2. Estado nutricional de los
pacientes pediatricos sometidos a
cateterismo cardiaco en la Fundacién
Cardioinfantil

Peso
Promedio * ds 17,87 + 13,94
Minimo - Maximo | 4,2 — 63
Talla
Promedio * ds 99,28 + 31,33
Minimo - Maximo | 53 — 168

De acuerdo a los hallazgos del
cateterismo se evidencido que 25% de
los pacientes cursaba con Ductus
Arterioso Persistente (n=9), 25% con
Comunicacion Interventricular (n=9),
13,9% con Coartacion aortica (n=5),
13,9% con Comunicacion Interauricular
(5,6%), 11,1% con Hipertension
pulmonar (n=4) y 25% con otras
patologias (jError! No se encuentra el
origen de la referencia.).

Los  pacientes  tuvieron  una
hemoglobina previa al cateterismo en
promedio de 14,6 £ 2,35 mg/dl. De
acuerdo a dicho parametro no se
encontrd ningln paciente con anemia en
la poblacién analizada y hubo 3 casos

con poliglobulia (8,3%),
correlacionandose  con  cardiopatia
cianosante.

Con respecto al gasto urinario este
fue reduciéndose progresivamente en
las primeras 24 horas: A las 8 horas del
cateterismo los pacientes presentaban
un gasto urinario promedio de 3,24+
2,8, que posteriormente disminuyd a
246 += 215 a las 16 horas del
procedimiento 'y que  continud
reduciéndose a 2,03 + 1,8 a las 24 horas



del mismo, sin embargo se encontr6
dentro del rango de normalidad para la
edad y peso de cada paciente (jError!
No se encuentra el origen de la
referencia.).
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Figura 1. Prevalencia de Cardiopatias en los pacientes pediatricos sometidos a
Cateterismo Cardiaco en la Fundacién Cardioinfantil
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Figura 2. Cambios presentados en el Gasto Urinario posterior a la realizacion del

cateterismo cardiaco

De igual forma los niveles de
creatinina también presentaron una
reduccion al pasar de 0,44+ 0,4 mg/dl
durante el periodo previo al
procedimiento a 0,36 + 0,3 mg/dl
posterior a la realizacion  del
cateterismo. De acuerdo al
comportamiento de dichos niveles, no
se encontré elevacion de la misma en la
poblacion analizada, por lo tanto no se
presentd ningun caso de nefropatia
asociada a medio de contraste en este
informe preliminar.

Discusion

Por primera vez en nuestro medio se
realiza un estudio con el fin de
identificar la incidencia de nefropatia
inducida por medios de contraste,
entidad descrita en adultos pero poco
estudiada en nifios. (4) Con el
desarrollo de nuevos medios de
contraste aparecen los agentes no

ionicos o de baja osmolaridad como es
el caso del iohexol. A pesar de tener
menos riesgos no es raro que se
presente esta entidad en pacientes
pediatricos encontrando una incidencia
de NIC de 7,5% comparada con la
incidencia reportada en adultos de
13,1-15%, la cual seria muy cercana
(3,4).

En este informe preliminar de los 36
pacientes incluidos en el estudio,
llevados a cateterismo cardiaco en la
Fundacion Cardioinfantil, hasta el
momento no hemos encontrado el
primer caso de NIC, no se encontro
elevacion de los niveles de creatinina 48
horas posterior al procedimiento, ni
encontramos  alteracion del gasto
urinario.

Recientes estudios en adultos han
relacionado factores de riesgo para NIC,
pero en nifios todavia no esta muy claro.
(7) La fisiopatologia de la NIC no esta
completamente esclarecida, pero se han




planteado varias hipotesis como la
alteracion de los efectos vasodilatadores
del oOxido nitrico y la liberacion
prostaglandinas posterior a
administracion del medio de contraste,
produciendo vasoconstriccion severa
mediada por endotelina, adenosina, y
radicales libres, todo esto lleva a
cambios hemodindmicos alterando el
flujo sanguineo a nivel renal, generando
isquemia de la médula ocasionando
lesion a nivel de los tabulos renales, lo
cual genera mayor nefrotoxicidad. (6,
9,11)

El estudio realizado en la Universidad
de Boston en poblacién pediatrica
menciona factores de riesgo como la
cianosis crénica en el caso de
cardiopatias cianosantes, en quienes se
ha observado alteracion de la funcion
tubular renal, pero en nuestro grupo de
estudio el 30,6 % de la poblacion
presenta este tipo de cardiopatia, de
ellos solo el 83% curso con
poliglobulia sin encontrar alteracion de
la funcion renal ni del gasto urinario
que pudiera favorecer a presentar NIC.
(7,18) En los 36 pacientes se encontro
un adecuado estado de hidratacion
previo al cateterismo y la creatinina
tomada al ingreso se encontrd en rango
normal, estos factores se han
relacionado con la presencia de NIC; en
el momento del ingreso los pacientes
son  hidratados con  soluciones
isotonicas 12  horas antes  del
cateterismo y 12 horas después del
procedimiento hasta observar adecuada
tolerancia a la via oral, con posterior
vigilancia de la diuresis. Este tipo de
estrategia de hidratacion con soluciones
isotonicas ha mostrado evidencia
significativa en la prevencién de NIC,
al igual que evitar tiempos prolongados
en el procedimiento y el uso de altos
volumenes de medio de contraste como
lo menciona Senthilnathan et al, (7) en
estudio  retrospectivo con @ 2.321
pacientes en donde no encuentran
cambios significativos en la funcién

renal, en donde describen administran
volumen de medio de contraste mayor
de 10 cm 3 /kg y tiempo de
procedimiento mayor a 2 horas,
teniendo una limitante en este estudio
retrospectivo no se controla el nivel de
creatinina a las 48 horas para definir
NIC, haciendo énfasis en nuevos
estudios que permitan controlar estos
parametros para  su adecuada
evaluacion.

En este informe preliminar de 36
pacientes incluidos en el estudio,
permiti6  observar el  adecuado
comportamiento de los niveles de
creatinina y del gasto urinario, no se
encontré alteracion con la edad, peso,
nivel de hemoglobina o tipo de
cardiopatia, o si curso con poliglobulia,
se encontro la  duracion  del
procedimiento no fue prolongado
situacion que no predispuso a alteracion
renal. Se hace énfasis en el uso de
medios de contraste de baja
osmolaridad como iohexol, con un
adecuado estado de hidratacion del
paciente y previa funcion renal normal.
(15, 17, 21).

Conclusiones

1. El interés por determinar la
incidencia de NIC, ha hecho tomar
conciencia en la necesidad de un
adecuado seguimiento de la funcién
renal en el paciente que es llevado a
cateterismo cardiaco.

2. Es importante se encuentre en
optimas condiciones de hidratacion para
evitar esta entidad que en algunos casos
puede ser silente y transitoria pero en
otros puede comprometer la vida del
paciente.

3. En esta primera fase del estudio no
se encontro alteracion de la creatinina
(elevacion del 25% del nivel basal) 48
horas posterior al procedimiento, por



este parametro no se documentaron
casos de NIC.

4. A pesar del importante porcentaje
de pacientes con cardiopatia cianosante
30,6% Yy de estos el 8,3% cursaran con
poliglobulia no se encontrd alteracion
en la creatinina o diuresis proceso
favorecido por alteracion en la
perfusion a nivel renal.

5. Con respecto a los factores de
riesgo asociados a la presentacion de
NIC, en adultos se ha identificado el
uso de volimenes mayores de 150 ml
de medio de contraste, en nuestro grupo
se utilizo en casos aislados dosis
superiores,  sin presentar alteracion
renal, esto podria ser explicado por el
uso de medios de contraste de baja
osmolaridad como iohexol.

6. Existen multiples estrategias de

prevencion para el uso de medios de
contraste estas son: Hidratacion,
diuresis forzada, bicarbonato, N-
Acetilcisteina, acido ascorbico,
fenoldopam,  dopamina,  teofilina,
hemodialisis 'y  hemofiltracion y
trimetazidina.

7. La hidratacion es la Unica
estrategia preventiva que ha demostrado
una disminucion significativa de la
incidencia de nefropatia por medio de
contraste, en nuestro estudio se utilizo
solucion isotonica a 1200 cc/m2 12
horas antes y 12 horas después del
procedimiento o antes si tolera la via
oral, observando una adecuada diuresis
en las 24 horas siguientes, con adecuado
comportamiento de los niveles de
creatinina incluso se observa descenso
de los mismos.
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