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PALABRAS CLAVE Resumen

Crisis hipoxémicas; Las crisis hipoxémicas, especialmente frecuentes en la tetralogia de Fallot, son una
Tetralogia de fallot; emergencia médica, que pueden originar secuelas neuroldgicas o incluso la muerte. Se
Terlipresina; producen por una disminucion drastica del flujo pulmonar, con aumento de shunt derecha-
Nifos izquierda y caida de la saturacion arterial sistémica. Su tratamiento incluye a-agonistas

(como metoxamina, fenilefrina), que incrementan las resistencias periféricas, forzando la
entrada de sangre por el infundibulo. Sin embargo, en nuestro medio no estan
comercializados. Una alternativa no descrita aln podria ser terlipresina, un potente
vasoconstrictor.

Se presenta un lactante de 3 meses de edad, con tetralogia de Fallot e hipoplasia de ramas
pulmonares, que desarrollé crisis hipoxémicas graves durante el postoperatorio de cirugia
paliativa (Blalock-Taussig), sin respuesta al tratamiento habitual. La administracion de
terlipresina, hasta en 3 episodios, consiguid revertir las mismas, con un incremento
significativo de la saturaciéon arterial. Aunque no existe evidencia actualmente, la
terlipresina podria ser una alternativa a los «-agonistas en estos pacientes.
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derechos reservados.
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Abstract

Hypercyanotic spells, very common in Fallot tetralogy, are a medical emergency and can
cause neurological damage or even death. They are produced by a dramatic decrease in
pulmonary blood flow, with increased right-left shunt and a drop in systemic arterial
saturation. Treatment includes o.-agonists (such as methoxamine or phenylephrine), which
increase peripheral resistance, forcing the entry of blood through the infundibulum.
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However, they are not available in our environment. An alternative, still not described,
could be terlipressin, a potent vasoconstrictor.

We report a three months old infant, with Fallot tetralogy and hypoplastic pulmonary
branches, who developed a severe hypoxaemic crisis during postoperative palliative
surgery (Blalock-Taussig), no responsive to standard therapy. The administration of
terlipressin in three hypercyanotic spells, was effective and reversed them, with a
significant and sustained increase in arterial saturation. Although there is still no evidence,
terlipressin may be an alternative to a.-agonists in these patients.

© 2010 Asociacion Espanola de Pediatria. Published by Elsevier Espaia, S.L. All rights

reserved.

Introduccion

Las llamadas crisis hipoxémicas son una manifestacion
frecuente y potencialmente grave en determinadas cardio-
patias, que cursan con obstruccion al tracto de salida del
ventriculo derecho y comunicacion entre ambas circulacio-
nes. Consisten en crisis de hiperpnea (respiraciones rapidas
y profundas), con irritabilidad y llanto prolongado, cianosis
marcada y disminucion de la intensidad del soplo cardiaco.
Estos episodios pueden durar desde unos minutos a varias
horas, provocando una hipoxemia arterial marcada. Aunque
la mayoria de los casos son autolimitados, puede producir
hipoxia cerebral, convulsiones o incluso la muerte, Aparecen
a la edad de 2 o 3 meses, y suelen desaparecer hacia los 2
afos de edad'?.

Suelen presentarse tras el despertar y aunque circuns-
tancias como el llanto, la alimentacion, la defecacion, las
infecciones, el calor, la taquicardia supraventricular o la
realizacion de cateterismo cardiaco, se asocian a estas crisis
frecuentemente, en la mayoria de las ocasiones no se
encuentra una causa desencadenante.

La clinica resulta de la disminucion drastica del
flujo pulmonar, con un aumento de cortocircuito derecha-
izquierda y una caida de la saturacion arterial sistémica, si
bien los mecanismos fisiopatoldgicos implicados no estan
totalmente aclarados>*.

El tratamiento de las crisis hipoxémicas va dirigido a
contrarrestar estos fenémenos, y es escalonado en funcién
de la gravedad y duracion de la crisis>®. En las formas
especialmente graves, que no responden al tratamiento
habitual, estd indicado el uso de o-agonistas. Estos
incrementan las resistencias periféricas, forzando la entrada
de sangre a través del infundibulo, revirtiendo asi el
proceso. Sin embargo, los farmacos «-agonistas clasicamen-
te indicados (metoxamina y fenilefrina) no estan comercia-
lizados en nuestro medio. Una alternativa, no descrita adn,
podria ser la terlipresina, un analogo sintético de la
vasopresina, con un potente efecto vasoconstrictor’.

Presentamos el caso de un lactante afecto de Tetralogia
de Fallot que presentd episodios de crisis hipoxémicas
refractarias al tratamiento habitual, que respondi6 favora-
blemente a la administracion de terlipresina.

Caso clinico

Varéon marroqui de 3 meses de edad con cuadro de crisis de
cianosis generalizada y disnea desencadenadas con el llanto
y la alimentacion. Ante la sospecha de crisis hipoxémicas por

probable tetralogia de Fallot, se inicia tratamiento con
morfina en el hospital de origen; sin embargo, se produce un
empeoramiento de las crisis en las siguientes horas por lo
que se procede a sedacion, intubacion y conexion a
ventilacién mecanica. En esta situacion se traslada a nuestro
hospital para valorar tratamiento quirdrgico.

A su llegada se realiza ecocardiografia que confirma el
diagnostico de tetralogia de Fallot, con ventriculo izquierdo
de pequeno tamano y buena funcion, y ventriculo derecho
dilatado e hipertréfico. Se objetiva comunicacion interven-
tricular subaortica sobre la que acabalga la salida de la
aorta, estenosis infundibular e hipoplasia del anillo valvular
pulmonar y tronco pulmonar, siendo dificil visualizar las
ramas pulmonares.

En cateterismo cardiaco se evidencia hipoplasia impor-
tante del tronco y ramas pulmonares, con colaterales
aortopulmonares pequefias a ambos pulmones, anatomia
que no permite o hace muy dificil la correccion completa. El
paciente mantiene saturaciones de oxigeno de 70% en
ventilacién mecanica, por lo que, a las 24 h del ingreso, se
realiza fistula de Blalock-Taussig de 5mm entre arteria
subclavia y arteria pulmonar izquierdas; ante la ausencia de
flujo en la misma, se realiza en el mismo acto quirdrgico
otra fistula de 3,5mm, distal a la primera. En el postope-
ratorio el paciente sigue precisando altas presiones sisté-
micas para mantener saturaciones de 70-75%, para lo que es
necesario el uso expansores de volemia y de noradrenalina
en perfusion a dosis de 0,6 mcg/kg/minuto. Se anade al
tratamiento o6xido nitrico (hasta 25ppm) y B-bloqueantes
(propranolol oral, 3mg/kg/dia en 4 dosis) sin que las
saturaciones transcutaneas mejoren significativamente.

En ecocardiografia se observa flujo proximal en la
fistula pero no distal, lo que explica la aparicion, sobre esta
situacion basal, de crisis de desaturacion extrema, que no
responden a incrementos en la FiO,, morfina (0,1 mg/kg),
bicarbonato, expansion de volumen, propanolol i.v. (0,1 mg/kg),
noradrenalina a dosis altas (mcg/kg/minuto) ni compresion
abdominal.

Con saturaciones de O, inferiores al 50%, sin respuesta al
tratamiento convencional y sin tiempo material para
organizar una reintervencion quirlrgica, se decide realizar
un ensayo terapéutico con terlipresina, tras informar de la
situacion a la familia y obtener su consentimiento. Se
administra un bolo de terlipresina de 20pug/kg. En pocos
minutos se produce un incremento de la saturacion de O,
desde un 45 a un 70%, acompanado de un aumento en la
presion arterial (desde 111/52 a 122/67mmHg) y un
descenso en la frecuencia cardiaca (desde 160 a 118(/m),
sin modificaciones en la presion venosa central (que se
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mantuvo alrededor de 8 mmHg). Esta secuencia se repite en
2 ocasiones mas, con igual evolucion. En ningln caso
aparecieron fendémenos relacionados con una excesiva
vasoconstriccion, como isquemia periférica, disminucion
del ritmo de diuresis o deterioro de la funcion renal.

A las 24h se reinterviene, practicandose fistula desde
tronco braquiocefalico a tronco de arteria pulmonar. La
oxigenacion mejora, manteniendo saturaciones entre
80-90%, siendo dado de alta de la Unidad a los pocos dias,
con una exploracion neurolégica normal.

Discusion

Las crisis hipercianoticas o hipoxémicas, especialmente
frecuentes en la Tetratologia de Fallot, constituyen una
emergencia médica. Aunque su aparicion en este contexto
es indicacion de correccion quirGrgica completa del defecto
cardiaco, las posibilidades de reparacion temprana depen-
den en gran parte del tamano de las arterias pulmonares,
que con frecuencia son hipoplasicas'?, como en el paciente
que se presenta.

El tratamiento de las crisis hipoxémicas debe iniciarse
precozmente y ser escalonado (fig. 1). El hecho de que los
inotrdpicos con efecto alfa, como noradrenalina, puedan
aumentar el espasmo infundibular y que los «-agonistas
clasicamente incluidos entre los Ultimos escalones del
tratamiento®® no se encuentren disponibles en nuestro
medio, reduce las opciones terapéuticas. En este contexto
puede ser necesario recurrir, con caracter excepcional, a
tratamientos no convencionales o sin indicacion en esta
patologia, que aporten estos efectos vasoconstrictores
puros.

La vasopresina, ademas de su efecto antidiurético, tiene
una potente accion vasoconstrictora a dosis elevadas. La
terlipresina, un analogo sintético de la vasopresina, tiene
propiedades farmacodinamicas similares pero una farmaco-
cinética diferente. Es un profarmaco que es rapidamente
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| Compresion aodrtica

| Oxigeno |

Intubacion
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Figura 1 Tratamiento escalonado de las crisis hipoxémicas. El
momento de intubacion y relajacion debe valorarse en funcion
de la severidad de la crisis.

metabolizado por endopeptidasas a vasopresina. Su potente
efecto vasoconstrictor se debe a una mayor afinidad que
ésta por los receptores vasculares V1 de la musculatura lisa
vascular. Ademas la conversion lenta de terlipresina a
vasopresina hace que se potencie el efecto vasoconstrictor,
y que este se prolongue mas, con una vida media de 6 horas,
frente a los 6 minutos de la vasopresina’~®.

Indicada inicialmente para el tratamiento de la hemo-
rragia por varices esofagicas, la terlipresina se utiliza
actualmente para el tratamiento del sindrome hepatorrenal
tipo I, en niflos y adultos. Existe también un numero
creciente de evidencias que pueden avalar su uso, actual-
mente con caracter compasivo, en el shock refractario a
catecolaminas de cualquier etiologia e incluso en la
reanimacion cardiopulmonar®2°.

Dado que no existe ninguna otra experiencia similar en la
bibliografia consultada, la dosis que se utilizd en el paciente
que se describe es la utilizada en el estudio RETSPED
(tratamiento del shock séptico refractario con terlipresi-
na)?°, que ha demostrado incrementar significativamente
las resistencias periféricas y la presion arterial en estos
pacientes.

El caso comunicado podria apoyar el uso de terlipresina
como alternativa a los a-agonistas en las crisis hipoxémicas
refractarias al tratamiento habitual. No obstante, la
ausencia de experiencia en este contexto y los efectos
secundarios potencialmente graves de este farmaco, no
permiten recomendarlo de forma sistematica, en tanto no
existan estudios que pudieran avalar su eficacia y seguridad.
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