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USO DE RANITIDINA VS OMEPRAZOL INTRAVENOSO PARA LA
CORRECCION RAPIDA DE LA ALCALOSIS METABOLICA POR
HIPERTROFIA PILORICA EN EL HOSPITAL PARA EL NINO POBLANO

ANTECEDENTES GENERALES
La estenosis hipertréfica del piloro es la causa mas comUn de obstruccion de la via de salida gastrica por
hipertrofia del musculo pilérico, y una de las entidades patologicas que con mayor frecuencia requieren cirugia

para su resolucion’.

Datos epidemioldgicos

Ocurre en uno a tres de cada 1000 nacidos vivos. Hay predominio del sexo masculino en proporcién de 4:1y
es mas frecuente en raza blanca. Se postula un factor genético, ya que presentan la enfermedad 19% de los
varones y 7% de las mujeres cuya madre la padecio. En caso de haber sido el padre el afectado, sélo el 5% de
los varones y 2.5% de las mujeres la padecen. 7% de los pacientes afectados pueden tener malformaciones
congénitas vinculadas (entre las que destacan malrotacion intestinal, uropatia obstructiva y atresia esofégica).

Otras anomalia relacionadas incluyen hernia hiatal2.

Fisiopatologia

Las causas de esta entidad patoldgica permanecen desconocidas. La lesidn se adquiere con predisposicion

genética. Hay teorias que explican la etiologia de la estenosis pilérica por hiperacidez gastrica que conduce a

espasmo muscular e hipertrofia, inervacion pilérica anormal, motilidad anormal por diminucién de células
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nerviosas de soporte y administracion de eritromicina en los primeros dias de vida. El resultado es la hipertrofia

de la capa muscular pilérica, lo que produce edema de la mucosa y mayor obstruccion.

Diagnostico

Las manifestaciones clinicas se presentan entre la tercera y sexta semanas de vida; se caracterizan por vomito
postprandial inmediato, progresivo, de contenido gastrico, en proyectil. Los antecedentes del vémito varian
desde instalacion subita hasta evolucién gradual con patrén de vémito desde los primeros dias de vida que
puede condicionar un cuadro cronico de meses de evolucion. Si su diagndstico se retrasa hasta en el 10% de
los casos se pueden observar alteraciones metabolicas y deshidratacidn con desequilibrio hidroelectrolitico que
implica sobre todo pérdida de hidrogeniones y cloro (alcalosis hipoclorémica). El 10% de los casos presenta
ictericia por aumento de la bilirrubina indirecta, debido a la disminucién en la actividad de la glucoroniltransferasa
hepatica por el bajo aporte caldrico. El principal hallazgo a la exploracion fisica es la palpacién de la “oliva
pilérica” que corresponde al piloro hipertréfico; se detecta una como una tumoracion ovoide localizada de

manera profunda en la unién del epigastrio con el hipocondrio derecho3.

Estudios de imagen y laboratorio

Los principales incluyen serie esofagogastroduodenal y ultrasonografia. La ultrasonografia es muy sensible en
ausencia de oliva palpable. A pesar de que depende del ultrasonografista, es de facil realizacion y presenta
menos riesgos. El aspecto caracteristico de un corte axil es de dona o tiro al blanco. Las dimensiones con valor

predictivo positivo mayor a 90% son las de musculo mayor a4 mm y longitud de canal pilérico mayor a 17 mm¢*.
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Tratamiento

Al nifio que se presenta con menos del 5% de deshidratacion y electrolitos séricos normales se le puede realizar
cirugia inmediata; sin embargo, el paciente con alcalosis metabélica e hipocloremia puede requerir 48 h o mas
de hidratacién parenteral y correccion electrolitica para que la correccion quirlrgica pueda llevarse a cabo. En
caso de que la deshidratacion sea grave se administra solucion salina isotonica al 0.9% a razén de 30 ml/kg
por via intravenosa (IV) en una hora. Si no hay deshidratacion se instalan soluciones a 30 mi/kg/dia, con
solucién dextrosa al 10% 1:1 con solucidn salina isotonica para reponer las pérdidas electroliticas y favorecer
la compensacion renal de la alcalosis metabdlica hipoclorémica. El potasio se proporciona de acuerdo con los
requerimientos a razon de 3 a 4 mEq/kg/dia después de haber corroborado la uresis. Las concentraciones de

electrolitos deben repetirse cada 6 a 12 h de acuerdo con el casod.

En el Hospital para el Nifio Poblano se utiliza el esquema de soluciones citado anteriormente ademas de
inhibidor de bomba de protones practicamente en la totalidad de pacientes al dejarse en ayuno como parte del

tratamiento preoperatorio.

ANTECEDENTES ESPECIFICOS

ALCALOSIS METABOLICA
Se produce a causa de ganancia neta de [HCO3-] o de pérdida de acidos no volatiles (en general HCI)
procedentes del liquido extracelular. Se manifiesta por pH arterial alto, aumento de la [HCO3-] sérica y aumento

de la PaCO2 a causa de la hipoventilacién alveolar compensadora. A menudo conlleva hipocloremia e
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hipokalemia. También podemos encontrar una retencion de HCO3 como mecanismo compensador de una
acidosis respiratoria. El trastorno entrafia una fase generadora, en la que la pérdida de acido suele causar
alcalosis, y una fase de "mantenimiento”, en la que el rifién es incapaz de compensar mediante la eliminacién
de bicarbonato (HCO3-). En la hipertrofia pilérica, la alcalosis metabdlica resulta del vomito excesivo de acido

clorhidrico®.

ANTAGONISTAS DEL RECEPTOR H2

Estos farmacos son menos potentes que los inhibidores de la bomba de protones, pero de todas formas
suprimen la secrecidn del acido gastrico de 24 h en 70% (cimetidina, ranitidina, famotidina y nizatidina). Cuando
no son una opcion la via oral o la nasogastrica, estos farmacos se pueden administrar en bolos intravenosos
intermitentes o mediante infusion intravenosa continua. Se alcanzan concentraciones terapéuticas con rapidez
después de la administracion intravenosa y se mantienen durante 4 a 5 horas (cimetidina), 6-8 h ranitidina, 10-

12 famotidina.

INHIBIDORES DE LA BOMBA DE PROTONES

Los supresores mas potentes de la secrecion de acido gastrico son los inhibidores de la H+, K+-ATPasa géstrica
(bomba de protones). En dosis tipicas, esos farmacos disminuyen la produccién diaria de acido (basal y
estimulada) en 80-95%. Todos los inhibidores de la bomba de protones tienen una eficacia equivalente en dosis

equivalentes.

13



Dado que no todas las bombas o todas las células parietales estan activas en forma simultanea, la supresién
maxima de secrecion de acido exige varias dosis de inhibidores de la bomba de protones. Por ejemplo, es
posible tardar dos a cinco dias de tratamiento con una dosis de una vez al dia para alcanzar la inhibicion de
70% de las bombas de protones que se observan en un equilibrio dindmico. La dosis inicial mas frecuente (gj.
2 veces al dia) reducira el tiempo en que se logra la inhibicién completa pero no esta demostrado que mejore

el pronostico para el paciente

Los pacientes mas jévenes por lo regular tienen un aumento de la capacidad metabolica, lo cual justifica la

necesidad de dosis mas altas de omeprazol por kilogramo en los nifios en comparacion con adultos’.

HIPERTROFIA PILORICA EN EL HOSPITAL PARA EL NINO POBLANO

En una serie de 50 casos reportada por el autor de pacientes con diagndstico de hipertrofia pilorica en el Hospital
para el Nifio Poblano en el periodo comprendido del 20 de marzo de 2013 al 23 de enero de 2015, se encontrd
una relacion hombre mujer de 4:1, 2 de ellos con hermanos antecedente del mismo problema, con una edad
promedio de presentacion de 33 + 21dias. Los principales meses de presentacion fueron de marzo-mayo y
noviembre. 24 pacientes (48%) de la poblacién eran primogénitos, 32% hijos de madres adolescentes (16
pacientes). No se observé predominio significativo sobre el tipo de alimentacion (42% alimentados con leche
materna vs 40% con férmula). 76% fueron de término y solo 8% pretérmino. La edad media de inicio de la
sintomatologia fue a los 18 dias, con un promedio de 2 médicos visitados antes de realizarse el diagnostico y
los tratamientos utilizados por dichos médicos fueron: ranitidina y metoclopramida 40% vy cisaprida 38%. Dentro
de los principales datos clinicos y bioquimicos encontrados fueron: desnutricion leve: 38%, desnutricion

moderada 18% y desnutricidn severa 4%. Deshidratacion 54%, ictericia 42%, oliva pilérica palpable en 50% de
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ellos, sélo en 10% se presentd onda antiperistaltica. 40% cursé con alteraciones hidroelectroliticas, 13%

presentaron alteracion en las pruebas de funcionamiento hepatico. 92% fueron tratados prequirirgicamente con

omeprazol. En 26% se us6 sonda orogastrica. 84% fueron egresados con metoclopramida y 50% con omeprazol

como antiemético. Dentro de las enfermedades concomitantes se encontro; infeccion de vias urinarias,

amebiasis intestinal, hipertension pulmonar, atresia de vias biliares, sindrome de Cruzon y como complicacién:

hemoperitoneo (1 paciente) y sepsis (1 paciente). Un paciente con antecedente de piloromiotomia incompleta

a los 43 dias de vida en otro hospital (desnutrido severo).

Mes

Namero de casos de hipertrofia pilérica en el Hospital para el Nifio Poblano reportados por mes
en el periodo comprendido del 20-03-13 al 23-01-15 (n=50)

Numero de casos

Enero

Febrero
Marzo

Abril

Mayo
Junio

Julio

Agosto
Septiembre

Octubre

Noviembre
Diciembre

o LA(LDW MR LAW | WD(LA M

ANEXO 1. Numero de casos de hipertrofia pilérica en el Hospital para el Nifio Poblano por mes Periodo 20-03-13 al 23-01-15.

JUSTIFICACION

La alcalosis metabdlica hipoclorémica presente en la hipertrofia pilérica se debe a las pérdidas excesivas de

acido clorhidrico. Si dicha produccién es suprimida se normalizara la alcalosis mas rapidamente resultando en

una cirugia temprana y en egreso rapido. En el presente trabajo se discutira el uso de antagonistas del receptor
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H2 (ranitidina) VS Inhibidores de la bomba de protones (omeprazol). Si bien, los antagonistas del receptor H2
son menos potentes que los inhibidores de la bomba de protones para suprimir la secrecion de acido, tiene un
inicio de accion mas rapido ya que éstos Ultimos retrasan la inhibicion méxima de secrecion del acido (3-5 dias

con una dosis al dia para inhibir 70% de las bombas de protones que se observan en un equilibrio dindmico)@.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Pregunta de investigacion

¢ Con qué farmaco (ranitidina vs omeprazol) se logra una correccién mas rapida de la alcalosis metabdlica?

Hipotesis

0 Aunque los antagonistas de receptores H2 son supresores de la produccién de acido clorhidrico menos
potentes, se alcanzan concentraciones terapéuticas rapidamente después de su administracion IV vs
inhibidores de la bomba de protones que requieren su administracion de 3-5 dias con dosis una vez al dia para
lograr inhibir 70% de las bombas de protones las cuales se encuentran en un equilibrio dinamico, por lo tanto
se espera una correccion de la alcalosis metabdlica mas rapida con la administracién de ranitidina con la

ventaja de un mas bajo costo y una estancia hospitalaria mas corta®.
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OBJETIVOS

Objetivo general

Demostrar qué farmaco es mas efectivo (ranitidina vs omeprazol) para una correccion rapida de la alcalosis
metabolica hipoclorémica que se presenta en la hipertrofia pilérica en el Hospital para el Nifio Poblano en el
periodo comprendido de marzo-septiembre 2015.

Objetivos especificos

Reducir el tiempo de hospitalizacién en pacientes con hipertrofia pilérica que cursan con alcalosis metabdlica

con el menor costo posible en cuanto a la administracion de medicamentos.

Documentar los resultados de este estudio para proponer un tratamiento diferente para corregir la alcalosis

metabolica que se presenta en la hipertrofia pilérica.

Proponer no utilizar inhibidor de la bomba de protones en todos los pacientes de forma rutinaria y asi evaluar

la evolucién de un tercer grupo sin ninguno de los farmacos mencionados anteriormente.

LIMITES Y ALCANCES

Pacientes ingresados en el Hospital para el Nifio Poblano en el periodo comprendido de marzo a septiembre

de 2015 con el diagnostico de hipertrofia pildrica y que cursen con alcalosis metabdlica.
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Disefio del estudio

Observacional, comparativo, longitudinal, prospectivo, unicéntrico y homodémico.

CRITERIOS DE SELECCION

Inclusion

Pacientes de ambos sexos con diagnostico de hipertrofia pilérica con criterios clinicos y confirmados por

ultrasonido que cursen con alcalosis metabdlica mediante estudio de gasometria.

Exclusion

Pacientes en los que no se confirme la hipertrofia pilérica por ultrasonido y/o aquellos que no cursen con

alcalosis metabdlica.

Eliminacion

Pacientes que cumplan los criterios de inclusién pero que ameriten manejo intensivo o con complicaciones

derivadas de la estancia intrahospitalaria.
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MATERIAL Y METODOS

Se obtuvo aprobacion del Comité de Etica y del Comité de Bioética del Hospital para el Nifio Poblano, asi como
consentimiento informado por parte de los padres antes de incluir a los pacientes en este estudio. Desde marzo
a septiembre de 2015, 15 pacientes de ambos sexos fueron enrolados en el estudio. La poblacién en estudio
consiste en pacientes con datos clinicos, bioquimicos (alcalosis metabdlica) y radiologicos de hipertrofia pilérica
ingresados en el Hospital para el Nifio Poblano, los cuales fueron seleccionados mediante muestreo no
probabilistico 1:1, por conveniencia. Se evalud su estado de hidratacién y el grado de desequilibrio metabdlico
y se inicid esquema de soluciones estandar 180/1:1 méas requerimientos de potasio (si fuese necesario) y se
dividieron en dos grupos: a uno se le administrd ranitidina y a otro omeprazol, dandoseles seguimiento durante

su hospitalizacion para medicion de variables'®.,

RESULTADOS

En el Hospital para el Nifio Poblano en el periodo comprendido de marzo a septiembre de 2015 se atendieron
15 pacientes con diagnostico de hipertrofia pilérica con una relacion hombre: mujer 2:1. La edad promedio de
presentacion fue de 34 + 15 dias. Se encontrd predominio en los meses de mayo a septiembre con un pico

méximo en el mes de julio. Primogénitos 53%. Solo un paciente con antecedente de hermano afectado con la

misma enfermedad, predominio en madres adolescentes: 47%'". Todos ellos considerados de término, con
edad

promedio de inicio de los sintomas de 21 dias y 60% de ellos alimentados con seno materno. El 100% ya habia
recibido atencién médica previamente con un promedio de 3 médicos visitados previo al diagndstico, tratados

con cisaprida 40%, ranitidina 26% y formula antirreflujo 20%2. Dentro de las caracteristicas clinicas y
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bioquimicas encontradas: desnutricion leve 13%, desnutricién moderada 27% y severa 7%. 11 pacientes (75%)
curso con deshidratacion, 6 pacientes (40%) con ictericia, oliva palpable en 35%, onda antiperistaltica en 13%,

alteraciones hidroelectroliticas en 20%, alteracion de las pruebas de funcion hepatica en 40%13.

Mumero de casos de hipertrofia pilorica en el Hospital para el Nifio Poblano reportados por mes
en el periodo comprendido del 12-03-15 al 09-09-15 (n=15)

Mes Numero de casos

Enero

Febrero

Marzo

Abril

Mayo

Junio

Julio
Agosto
Septiembre
Octubre
Moviembre
Diciembre

MR -

ANEXO 2. Numero de casos de hipertrofia pilérica en el Hospital para el Nifio Poblano reportados por mes en el periodo comprendido de 12-03-15 al
09-09-15.

Pacientes que fueron tratados prequirirgicamente con omeprazol: 6 (40%) y 7 con ranitidina (47%). Solamente

en uno de ellos fue usada sonda orogastrica y como enfermedades concomitantes: solo uno presento
hiperbilirrubinemia multifactorial. EI promedio de tiempo para la correccién de la alcalosis metabolica con
omeprazol fue de 11.8 horas y con ranitidina de 12.7 (figura A). El tiempo de estancia intrahospitalaria con

omeprazol fue en promedio de 48 horas, mientras que con ranitidina, de 50.8 horas (figura B).
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Tiempo de correccion de alcalosis metabdlica Tiempo de estancia intrahospitalaria en pacientes
con uso de ranitidina vs omeprazol tratados con ranitidina vs omeprazol

e e
o Mob

Tiempo {horas)

[, ]

Ranitidina Omeprazol Ranitidina Omeprazol
Farmaco utilizado Farmaco utilizado

Figura A. Figura B.

DISCUSION:

La hipertrofia pilérica es la principal causa de vémito que requiere resolucion quirurgica. Cuenta con una alta
incidencia de 1:350 nacidos vivos, con predominio en primogénitos varones. Se le han atribuido causas

genéticas, alteraciones en la inervacion asi como estados de hiperacidez gastrica™.

El grado de alteraciones electroliticas y metabdlicas presentes en esta enfermedad son proporcionales al tiempo
que se retrasa el diagndstico. Tradicionalmente este tipo de pacientes requieren una terapia de hidratacion
intravenosa con solucion glucosada/salina ademas de requerimientos basales de potasio (si son

requeridos). Dicho régimen de rehidratacion es ajustado de acuerdo a niveles séricos al momento de la admisién
de urea, electrolitos y pH arterial. La alcalosis y el desequilibrio hidroelectrolitico se esperan normalizar en pocas

horas o dias.

En una minoria de pacientes con hipertrofia de piloro se observa una alcalosis metabdlica severa la cual
requiere mayor tiempo para su correccion. Dicha alcalosis metabélica es debida a una pérdida excesiva de

&cido clorhidrico secundaria a una obstruccion del canal pilérico. Es I6gico suponer que si se suprime la
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produccion de dicho acido con la administracion de antagonistas del receptor H2, o bien, con inhibidores de
bomba de protones, se podra normalizar la alcalosis metabdlica mas rapidamente resultando en una cirugia

temprana y un menor tiempo de estancia hospitalaria'®.

Con esto se busca una rapida admisién, cirugia y egreso temprano del paciente. Concepto relativamente
reciente en la cirugia de hipertrofia pilérica. En el presente estudio se us6 ranitidina vs. omeprazol para evaluar
con qué farmaco se lograba una correccion mas rapida de la alcalosis y asi disminuir el tiempo necesario para

la cirugia y por tanto una estancia hospitalaria menor.

En un medio en donde gran parte de las acciones por parte del hospital de salud se realizan de forma rutinaria
se buscé evaluar tanto la eficacia asi como la justificacidn en el uso de dos farmacos que se encuentran
ampliamente disponibles en nuestro medio pero no por eso exentos de efectos secundarios asi como de elevar

los costos tanto para las instituciones sanitarias, como de los propios familiares de los pacientes’®.

De los 15 pacientes, 40% fueron tratados prequirlrgicamente con omeprazol y 46.6% con ranitidina. El
promedio de tiempo para la correccidn de la alcalosis metabélica con omeprazol fue de 11.8 horas y con
ranitidina de 12.7. El tiempo de estancia intrahospitalaria con omeprazol fue en promedio de 48 horas, mientras

que con ranitidina, de 50.8 horas.
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CONCLUSIONES:

La alcalosis metabdlica hipoclorémica en la hipertrofia pilérica es secundaria a pérdidas excesivas de acido
clorhidrico. Tras buscar suprimir dicha produccién ya sea con antagonistas del receptor H2 (ranitidina) o con
inhibidor de bomba de protones (omeprazol) se encontré que resulté ser mas eficaz el uso de omeprazol que
el de ranitidina. Sin embargo, no hubo una reduccion significativa del tiempo necesario para corregir la alcalosis
metabdlica ni del tiempo de estancia intrahospitalaria tratados con ranitidina VS. omeprazol IV.
Predominantemente la correccion de la alcalosis metabélica se debid a la administracion de soluciones
intravenosas y no al efecto del farmaco. Este estudio abre la pauta a posteriores investigaciones para evaluar
si esta justificado de forma rutinaria ya sea el uso de antagonistas del receptor H2 o de inhibidor de la bomba

de protones en este tipo de pacientes.
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