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RESUMEN 
Justificación: El reflujo gastroesófagico (RGE), constituye una de las principales 
causas de consulta tanto para el pediatra como para el gastroenterologcrpediatra. 
La ranitidina sola o conjuntamente con el uso de dietas espesadas y 
proquineticos, es uno de los de medicamentos más utilizados para el tratamiento 
de dicha patología. Recientemente se han reportado casos aislados que 
describen una asociación entre el uso de ranitidina y alteraciones 
electrocardiográficas tanto en adultos como en niños. 

Objetivos: Evaluar la probable asoclacion entre el uso de ranitidina y el 
desaFTollo de alteraciones electrocardiográficas en niños menores de 1 año. 

Material y Métodos: Estudio de cohorte, observacional, comparativo, prolectivo y 
longitudinal · en nii'los menores de 1 año, de cualquier genero, que acudieron a la 
consulta externa del servicio de Gastroenterología y Nutrición de Septiembre del 
2000 a Enero del 2001 con RGE y a quienes se les prescribió ranitidina a dosis 
de 8 mg/kg/día. En forma basal y durante el estudio se midieron las variables 
epidemiologicas, clfnicas, de laboratorio y electrocardiográficas. Los estudios de 
gabinete siempre fueron interpretados por un mismo investigador. Los resultados 
obtenidos se describieron mediante medidas de tendencia central y dispersión. Se 
efectuó comparación de los valores antes y después mediante la prueba de t 
pareaaa o en su defecto análisis de U de Mann-Witnhey, considerando un valor 
significativo de p < 0.05 

Resultados: Se incluyeron 30 niños, con 4.2 ± 2.4 meses de edad al ingreso, 6.4 
± 2.6 kg de peso y 62.5 ± 5.9 cm de talla . No se observaron alteraciones 
significatiyas en los valores de laboratorio ni en el electrocardiograma (EKG) al 
iniciuni al final del estudio. 

Conclusiones. No se encontraron alteraciones electrocardiográficas significativas 
de interes cllnico así como tampoco alteración en las enzimas hepáticas a la dosis 
emp)eada, por lo que se considera a la ranitidina por la vía oral como un 
medicamento seguro en niños menores de 1 año. 

Palabras clave: Ranitidina, niños, alteraciones electrocardiograficas 



ANTECEDENTES 
El desarrollo de .los antagonistas de los receptores de H~mina (H2) ( cimetidina,_ 

ranitidina, famotidina), se inicio en 1970, siendo y actualmente la ranitidina es uno 

de l9s más utilizados para el control de la acidez gástrica tanto en- el tratamiento 

de la esofagitis por reflujo gastroesofágico como en la enfermedad ácido peptica 

La r¡mitidina -es un amagonista- competitillo reversible de los receptor-es H2 que 

actúa inhibiendo la -producción de ácido clorhídrico, con -poco efecto sobre los 

receptores H1 , disminuye la secreción de ácido clorhídrico estimulada por 

pentagástfina, histamina y alimentos asi como el volumen del jugo gástrico y su 

conc;;entración de iones hidrógeno (1). -Adicionalmente se ha obselvado tambien 

una reducción del volumen de pepsin-a y del factor intrínseco sin afectarse la 

abs9f(:iórt de vitamina 812. Su absorción por vla oral es completa y no se al-tera 

por la presencia de alimentos y/o- por el uso de antiácidos. Su vida media es de 2 

a 3 ms, y el 30% se metabolizada via hepatica produciéndose oxido rntroso, -oxido 

sulfúrico- y más del 5()0k es excretado por vía renal sin cambios. En su 

met,abolismo participa tambien -el sistema citocromo P --450 via metabó l~ca comu.n 

de otros medicamentos tales como cisaprida, fenitolna, teofilina, fenobarbital , 

propano-Jo!, -digoxina, nifedipina, walfarina, imidazoJes y macrolidos (2) En los 

nif\os- sobre todo menores -de- 6 meses de edad el sistema de citocromo P 450 

esta disminuido o ~nmaduro por. lo que pudiera resultar en un acumulo de 

ranitldina y por lo tanto mayores efectos secundarios indeseables. 

En adultos, se reporta leucopenia, granulocitopenia, trombocitoper~ia, 

ginecomastia, impotencia, perdida de la libido, vértigo,· cefalea, alucinaciones 

vís4éiles, confusión mental, htporeflexia, disartria, c<>rea, hepatitis anicterica, 

nauseas y ·constipación con el uso de ranittdina (4,6). Diferentes reportes en la 

literatura hacen mención a la asociación entre el uso de ranitidina con la 

-presencia de alteraciones electrocardiográficas tales como bradicardia y bloqueo 

~V -principalmente en pacientes con antecedente de cardiopatía pr€'/ia o 

disfunción renal (3,5,9, 10, 12). Existe poca información al respecto en el area 

pedjat-rica. Sin embargo dos re¡:Klrtes señalan la asociación de ranitidina con 

alteraciones- eleetrocardiográficas . las cuales desaparecieron al suspenderla 

(6, 14). 



Los efectos de este -medicamento a AWel cardiovascular, par€Cen ser -debidos a la 

acción de la ranitidina acumulada sobre los receptores H2 de la pared de las 

coronarias, músculo cardiaco y nodO- sino-auricular {7, 12). Adicionalmente se ha 

planteado que debido al bloqueo de los receptores H2 se puede producir 

bradicardia e -incrementar el efecto e.stímulaGIO-r de receptores H 1 ,. el cual resulta 

en un efecto dromotrópico negativo . . - otras probables etiologías involucradas en el 

des?l'fOI-lo de las arritmias cardiacas asociadas a ranitidina, podi:ían incl-uir la 

isquemia miocárdica al perderse la dilatación coronaria mediada por receptores 

H2 y por efectos coUnergicos adversos al ser inhibida la acetilcolínesterasa por -la 

ranitidifla (8, 11 ). 

En r.ecién nacidos de termino y en lactantes menores sus. terminaciones nerviosas 

simpátieas se encuentran menos desarrolladas que en niños mayores por lo que 

predomina el tono parasimpático, lo que puede Hevar al crónotropismo negativo, 

aumento de tiempo de conducción del nodo sino-ventricular y aumento del 

perJOOo refractario (13). Todo lo anterior podría explicar el porque, el uso de 

raniditina en este grupo de riesgo, ¡;pdria llevar a la aparición con mayor 

frecuencia ·de arritmias cardiacas. 

Fin~nte se desconoce si la asociación de .ranitidina C0!1 el desarrollo de 

alteraciones elect.rocardiográficas se producen en relación con la dosis, . los 

niveles sérkos , la biodisponibilidad y/o de acuerdo a la v~a de administmción. -La 

dosis recomendada actualmente- de ranitidina es de 8 a 10 mg/kg/dia dMdida en 

dos,.dosls. (15,16,17). Se ha observado que en menores de 6meses.de edad la 

actividad del sistema enzimático (citocromo P-450) para el metabolismo de 

m~mentos tales como fenítolna, fenobarbital , teofilina, propanolol , ~ipina, 

warfarina- o macrolidos, se encuentra disminuido hasta un 40% el cual podría 

favorecer el aumento- de J0S niveles de ranitidina, aun cuando esta se administre 

-en dosis farmacológicas, pero concomitantemente con alguno de estos 

medicamentos. 



JUSTIFICACIÓN 

El r~fl.ujo gastroesófagico es una de .Jas .principa!es.causas .de atertcióna niwl de 

la practica· del · pediatra y del ·gastroenterólogo pediatra. Conjuntamente con el uso 

de dietas espesadas y cambioS- posturales, la ranitidiAa ~s uno <le lOS­

medicamentos más utilizados para ~ control de la acidez gástrica y de -la 

esofagitis fX)r reflujo gastroesótagico. Recientemente han surgido algunos 

r~rtes sobre la asociación aparente entre la ingesta de ranitidina y el desarrollo 

de ?crr itmias en adultos lf niños y. que. la mayor parte. Desafortunadamente la 

mayor parte de dichos reportes carecen de estructura metodologica adecuada y 

en ,su mayoria se han reportado como casos aSiados sin un abordaJe 
metodologico de análisis de asociacones. 

Con~eramos de gran importancia el desan:oUo de este -.estudio ya que la 

ranitidtna conjuntamente -con la cisaprida son los medicamentos mayormente 

utilizpdos a nivel de la .practica del gastroertterologo pediatra. El .corroborar o 

descartar dicha asociación nos permitirá tomar medidas preventivas a futuro para 

evitar ~ la medida de lo posible el desarrollo de las alt~iones cardiovasculares 

ya referidas: 

OBJET+VO 

1. ~.yaluar la asociación probable eRtre el uso de ranrtidina y -el desarrollo ·de 

alteracones electrocardográficas en niños mexicanos menores de 1 año de edad 

HIPOTES!S 

1. ~ .uso de ranitidina. a dosis de 8 m~Kg/dia al menos por un mes, se asocia en 

forma clínica y estadísticamente significatrvra con la aparición de alteraciones 

ele(ftrocardiográficas en niños mexicanos menores .de ~ año de edad (Bradicardia 

y/o Qloque auriculo-ventricular de grado variable) 

CLASIFICACION DEL ESTUDIO 

Estudio de cohorte, observacional, comparativo, prolectivo y longitudinal 



MATERIAL Y MET-GDOS 

Pobtaclón objetivo 

Niñas mexicanos que acudieron a la conswta .externa del servicio ·de 

Gastroenterologla y Nutrici6fl de Septiembre del 2000 a E(lero del 2001 con datos 

de RGE y que reunieron Jos criterios de selección. 

Crlterfos-cte lnctustón 

a. E-dad. <= t2 meses. 

b. Cualquier genero 

c. Diagnostico clínico de r-eflujo gastroesófaªico (RGE) 

d. Conset'Jtimiento verbal y ese rito de padres o tutores 

e rlteflos.de- exefustófl , 

a. Cardiopatía coAgénita o adquirida detectada previamente o al momento de 

considerarse candidato elegible 

b. Trastorno del ritmo diagnosticado previamente o al momento de considerarse 

candidato elegible, incluyendo niños con síndrome de QT prolongado 

c. Affiecedentede prematurez (Nacimiento< 37ava. ·semana de gestación) 

<:1 . Presencia de hipokaiemia (Potasio sérico < 3.5 mEq/1), hipocalcemia (Calcio 

sé.Pco < 7 mg/dl) y/o -ácidosis (ph < 7.35), al momento de .considerarse 

candidato eteg.ible 

CrltetW5 deeHmlnación 

a. P-acientes que no-acudieron al total de sus citas de-seguimiento 

b. DesarroHo- de hipokalemia (.Potasio sérico < .3.5 mEq/1), hipocalcemia (Calcio 

)>érico < 7 mg/dl} y/o ácidosis (ph < 7. 35 en .cualquier momento del estudio 

c. Falta de· apego al manejo médico (Jngesta menor del BQOA:. del total de dosis 

recorpendada diaria de ranitidina, -evaluado de acuerdo a lo comentado por ios 

padres o tutores) 

d. Uso ..en cualquier .fase del estudb de medicamentos metaboüzables a nivel del 

citocromo P--450 (fenitoína, fenobafbital , teofilina, propanolol, nifedipina, 

warfarina o macro! idos). 



Descripción del método y-varlables de interés en el -estudio 

Al IT,lOillento de su llegada al senncio de Gastroenterologia y NutJjción, -después 

de haber confirmado la- existencia de RGE se invitaron a los padres o Mores a la 

parti,c-ipación de sus hijos al estudio_ Se ~€Ctuaron mediciones basales de -edad 

(meses-}, peso (Kg), tall-a (cm), electrocardiográma; biometría hemática completa, 

Glus;osa,, .pruebas de funcionamiento hepático (AST ,ALT, GGT, ALP, 

Deshidrogenasa- láctica, albúmina, proteínas totales, Bilirrubinas Directa e 

Indirecta), electrolitos sér~cos (Na, K, Ga} y -examen general de orina. Se inició 

ranitrdina- a dosis de 8 mgtKg/dia, dividido en 3 dosis (16, 17). Se citó 

sen¡aRalmente al .paciente para valorar la evol-uci:ln clínca deL RGE y al_ termino 

del mes- de tratamiento con ranttidina- se realizó el mismo panel de pruebas qu-e -

se efectuaron en forma -basal. Los -electrocardiogr-amas fueron _ i.r:rtefpretados por 

un solo cardiólogo pediatra-, quien ha sido previamente validado y ha participado 

en .estudios similares sobre la linea de investigación de alteraciones 

electrocardiográficas-y medicamentos de uso en gastroenterologia. 

La medición del QTc (mseg) se efectuó de acuerdo a la fórmula de Bazett: 

QTc= Qt medido (mseg) 1 -JR-R 

Valores-normales de lnteJValo Q-T (mmseg.) por grupo de edad Y- sexo. 

Norma~ 

Limjte superior 

Prqlongado 

1a15años Hombres Mu~ 

-<1: 0.44 <0.43 <0.45 

-0.44 a 0.46 

> 0.46 

0.43 a 0.-45 

>0.45 

0 .45 a 0.-47 

>0.47 

CalclHo--del ·tamaño muestfa 

Considerando como --valores normales de Qt hasta de 0:-44 ± 0.0~ para menor-es 

de 15 años y esperando un alargamiento del 20% sobre estos valores (0.528) con 

una .variación de! 10% (0.475 a .0.581 m~, es decir un \talor esperado posterior 

al inicio del tratamiento de 0.528 ± 0.053 y de acuerdo a la formula para el calculo 

del tamaf'io muestra! para estudios comparativos de promedios descrita por Daly 



LE, ¡klu.f1<e GF y McGüvray (18~ considerando un error alfa de 0.05, un error -beta 

de 0.2, un poder de 0.8 y los correspondientes valores Z para alfa y beta de 1.64 

(unimafYina!) y 0.8, con una desviación estándar 1(S1) de 0.01 y una <1esviación 

estándar 2 ~S2}de-0.053, set:iereque: 

n= (S12 +si )* (ZD + ZD)2 1 (x1- x2)2 = [(.OCXJ1 + .0033) * 7.62V (-0.048)2=12.5 

Por lo tanto se incluyeron 125 pacientes como mlnimo, si.'1 embargo 

considerando la posibilidad de un 20% de perdidas al seguimiento come. máximo 

se incluyeron en el estudio un total de 20 pacientes como mlnimo. 

ANAt.ISJS ESTADJSTICO 

Se ~ análisis esladlstico a traves del paquete estad1stico SPSS IJefSi6n 

9.0 para Windows. Se efectuo descripción de las variables mediante medidas de 

tenctencia central y dispersión con calculo de promedio · ± desviación estándar 

para variables con distribución · Gaussiana y mediante medianas como valores 

mínimos y máximos o ~es para var.iables con. Distr.ibución sesgada o 

categ6ficas. Se efectl.laron comparación de los valores de Qtc a lo largo del 

estu,diO mediante ANOVA para muestas. repetitivas o -en caso. de -heterc;,gene«:lad 

de las varian-zas (Medida · mediante prueba- de Leverme), mediante Análisis de 

Fr~n. Se compararon el .por~ntaje de pacientes que desarrollan disrritmas 

entre los grupos mediante análisis de chi cuadrada. 

CONSIDERACIONES -8"/CAS 

En ~ presente estudio se pretende determinar la -presencia 0 no de alteraciones 

electrocardiográficas en . el uso de ranitidina · como tratamiento en los 

padecimientos cllnicos en dónde-es-indispensable el control ;de la acidez .gástrica. 

El presente estudio estuvo sujeto a la autorización del comité de ética deiiNP. 

Para ingresar al estudio se coRtó previamente con el consentimiento del padre o 

tutor del paciente; al que se le explicaron de los posibles riesgos y beneficios de 



-participar en el mismo. Al ingreso se realizaron estudios básales de laboratorio y 

electrocardiogr:áfico para determinar la existencia-o no de criterios oo exclusjón, 

para poder asegurar entonces el inicio del medicamento. La presencia de 

alteraciones del ritmo cardiaco por el uso. de r.ar:~itidina durante eJ . estudio, 

condiciono la eliminación inmediata def. paciente- del mismo, los pacientes una 

vez eliminados o egresados del estudio, continuaron su -seguimiento ert la 

consutta de acuerdo a su evolución clinica. Los. pacientes eliminados serán 

considerados en el- estudio hasta el tiempo que .fueron .eliminados en ooa 

intenctón a tratar. Se amplia la información en la carta de conse-ntimiento 0fer 

anexo 1). 



RESULTADOS 

Se estudiaron un total de 30 nif\os, 20 de los cuaJes fueron del ger:~er~ masculino 

(66.7%)-(Ver tabla 1-). La edad al ingreso fue de 4.2 ± 2.46 meses, con un mfnimo de 

1 nJeS y máximo de 10 meses. El peso a~ momento del ingreso 6.4 ± 2.6 ~9- con Uf.l 

minimo-de 3.6 y un máximo de 3.8 kg con un -incremento del peso corporal de 788 gr 

prorpedio durante el mes de estudio. La .talla al Jngr-eso fue de 82.51± 5.95 coo.tma 

medra de 3 cm (Ver tabla 2}. No se observaron diferencias significativas en los 

valores -tlematológicos, bioquimicos ni electrocardiograficos al inicio ni al final -del 

estudip (Ver tablas 4 a 6). 

T..abla t Distribución por. genero 

Genero 
Masculino 
Femenino 

n 
20 
10 

% 
66.7 
33.7 

Tabla 2. Perfil de pacientes a su ingreso 
..Parametro x ± d.s. 

Edad 4.20 ± 2.46 
Peso 6382 ±1455 
Talla 62.51 ± 5.96 

Tabla 3. Valores electrocardiograficos al inico ~final del estudio 
Pararnetro- Basal {n=30) Flnal {n=30! p 

FVM 
<4rn. 146.2 ± 11.5 141.6 ± 17.4 .45 
~4m 140.0 ± 23.2 132.7 ± 16.3 .29 
Total 142.50 ± 19.4 136.3 ± 17.7 .54 

QTc 
<4m 410.7 ± 27.1 404.5 ± 19.9 .53 
~4m 413.3 ± 28.3 398.0 ± 31.6 .13 
Total 412.3 ± 27.4 400 ± 27.3 .39 

PR 
< 4m 102.5 ± 8.6 110.8 ± 10.5 .31 
~4m 101 .6 ± 10.9 98.3 ± 10.9 .37 
Total 102 ± 9.6 103.3 ± 18.4 .07 



Tabla 4. Valores de la biometría hemática inicial y final 
Parametro Basal (.n=30) Final (n.:;30) p 

Hb 12.7 ± 1.28 12.6 ± o: 52 . 57 
Htc 36.7 ± 3.8 36.3 ± 1.35 . 36 

Leucocitos 10375 ± 1149 9100 ± 2277 . 001 
Linfocito~ 66.4 ± 12 65.5 ± 8.44 . 94 

Segmentados 21 ± 11 17.4 ± 7.07 . 16 
Monocitos 7.4 ± 3.72 10 ± 3.14 . 93 
Eosinofilos 3.88 ± 2 3.2 ± 1.66 . 37 
Plaquetas 356,375 ± 124,177 382,125 ± 100,691 . 07 

Tabla 5. Glucosa yetectrolitos sé ricos iniciales y finales 
Parametro .Basal Final p 
Glu~ 78.62 ± 10.63 86 ± 8.8 . 10 
Sodio 138.8 ± 2 138.8 ± 2 . 59 

Potasip 5.6 ± 0.7 5.6 ± 0.4 . 001 
Calcio 10 ± 0.5 10.5 ± 0.3 . 42 

Tabla 6. Pruebas de funcionamiento hepático iniciales y finales 
Parametro Basaf Final p 

Aspartato Amino 46:3 ± 32.7 43.5 ± 7.32 . 44 
Transterasa 

Alanin Amino 17.8 ± 0.6 23.3 ± 4.47 . 07 
Transferasa 

Desh id roge nasa 219 ± 29.8 241 ± 33.8 <. 005 
táctica 

Gama Glutamil 38.6 ± 32.1 21 .7 ± 9.9 < . 005 
Transferasa 

Fosfatasa alcalina 252.5 ± 38.5 245 ± 50.3 <. 005 
Proteínas totales 5.5 ± 0.2 5.37 ± 0.37 . 38 

Colesterol 11 .7 ± 27.6 126 ± 28 < . 005 
Bilirrubinas tctales 1.62± 1 0.84 ± 0.98 . 10 
Bilirrubina directa 0_18 ± 0.10 9.7 ± 5.5 . 64 

Bilirrubina. 1.45- ± 1 0.76.±0.97 . 05 
indirecta 

Albúmina 3.6 ± 0.17 3.7 ± 0.15 <. 005 



DISCt!SfÓN. 

El tr;atamiento del RGE en niños implica un manejo mrtlicio, del entorno famHiar 

y con medieamemos. Dependiendo de la severidad del mismo se recurre a 

uno .a a todos. El uso de medicamentos tales como -los proqufneticos, los 

antagonistas H2 y recientemente los· inhibidores de bombas de protones se ha 

venido empleando con -éxito en la mayoría de los casos. De los antagonistas 

H2 la- ranitidiAa ha- sido el más ampliamente usado en niños. La mayoña .de 

los ,autores -estan de acuerdo en que si bien es cierto que la indicat:ión. principal 

de la ranitidina en el RGE en niños lo es esotagitis en la practica- pediá:trica 

diarja resulta difícil a vec-es por -la negatilta de los. padres para corrobor.ar -esta a 

través del estudio endoscopico y/o biopsia esofágica. La presencia . de 

irrit~lidad y sobre tooo del llanto nocturno -parece correlacionar OO.stante bien 

con aquellos casos de RGE que cur-san con esofagítis. 

La ~nitidina se ha venido empleando a -razón de 3-10 mg/kg/dta -c!Nidida -en 

dos dosis. Nuestra experiencia en este sentido es el que cuando se usa a 

dosi? -pequeñas conJieva un numero ·significat{vo de fracasos,- esto -es fa~a de. 

una respuesta adecuada. Como puede apreciarse en nuestro estudio queda 

clar9 que a dosis de 8-10 mg/kg/día no ·se presentaron ningún tipo de 

alteraciones tanto en los electrolitos séricos como en las enzimas hepáticas. 

Sin ~rgo cabe mencioAar q_ue si se observo una disminución -de los 

glóbulos bfancos eA forma estaelsticamente significativa aunque esta no es 

clínic-amente importante. 

En G-Yanto a las alteraciones electroca.rdiog~áficas si bien -es cierto que eldste 

una tendencia a una disminución de la frecuencia ventricular media (FVM) y del 

inteo.<alo QTc-esta no -es -estadísticamente significativa. También -es cierto que 

esta disminución de la FVM no es lo suficientemente importante como para­

cau~r una arritmia cardiaca o bien.. un bloqueo aurícula ventricular (A-V) de 

algún grado. Probablemente seria necesar:O ampl iar el tamaño de la muestra 

sin ,embargo dado lo comentado anteriormente en el sentido . de que -en 

ninguna ocasió-n se presento una disR1inuci6n importante de !a frecuencia 

cardiaca .no creemos que valga .la peru!. Quizás habría .que aclarar el .papel de 

la ranitidina administrada en forma intravenosa ya que existen varios reportes 



en la titeratura del desarrollo de bradicardia severa · y de paro ·cardiaco por 

efectps de la .ranitidina sobre los receptores H2 pr.esentes en nooo sino­

aurícular y coronarias; y por efecto colinergiro adversos al ser inhibida la 

acetjlrolinestemsa. Otro hecho er:~ apoyo a lo anterior -es el que no se 

encontró ninguna difer-encia · en cuanto al _grupo de edad y muy 

es~iaLmente en ·Jos menores de 4 meses ya -que como -se sabe -en estos 

niños se encuentra disminuido el sistema . enzimático del citocromo P-450 

part~ -de la vía metabólica de la ranitidina y -en quienes considerando este 

hecho-se· hubiera · podido presentar bradicardia importante y/o alguna arritmia 

carq¡aca. Esto se menciona ya que -en este grupo -de edad las terminaciones 

nerviesas simpáticas se- encuentran menos desarrolladas que en niños 

may.ores por lo .que predomina el tono parasimpático, lo que puede produoir 

crónotropismo negativo, y· un aumento de üempo de conducción -del nodo sino­

auricl:llar y aumento del período refractario. Falta ¡x>r aclarar también -el papel 

que juega la asociación de ranitidina con algún otro medicamento cuya vía de 

me1:900fismo común sea el sistema citocromo .P-450 ya que este sentido se 

han reportado recientemente medicamef)tos a los que se les atribuye 

alteraciones electrocardiográficas. 

CO~WSIONES. No se encontraron alteracK>I:les electrocardiográficas 

significativas de ínteres clínico así como tampoco- atteraeioAes en las enzimas 

hep;áticas a la dosis empleada por lo -que pllede considerafse a ~a -ranitidina 

administrada por vfa· oral · como· urr medicamento de uso seguro en niños 

menores de 1 año de edad. 



ANEXO 1. CONSENTlMIENfO m FORMADO 

Asoctactón entre el uso de ranltidina y alteraciones electrocardJográflcas 

en niños. 

Este ..es un estudio para la investigación médica, cuyo propósito. es investigar la 

seguridad - de la RANITlDINA cuando se administra en el tratamiento para el -

contr& de la -acidez gástrica en reflujo gastroesofágico en pacientes 

pediatricos. 

Se me ha explicado que la participación en el-estudio es voluntatia y no-€s un 

requisito · para que mi hijo( a) sea atendido(a) y reciba tratamiento para la 

enfer-medad que presenta. Estoy dispuestc come padre (tutor) del paciente a 

que mi hijo reciba el tratamiento cOA RANITlDINA medicamento que es efectivo 

en ~ tratamiento para pacientes en que se reqtJiere disminuir la acidez. 

gástrica, lo que resulta en · mejorta de l0S slntomas. 

Por la participación -en el -estudio estoy comprometiéndome a que mi hijo{ a) 

inicie el- tratamiento, asl previo a este se realizara exploración física completa y 

ade~s estudios e!ectrocardiográñcos básales, pruebas de funciooamiento 

hepático- completas, qulmica sanguinea, biometrla hemática completa y 

examen -general de orina. Tomándose -electrocardiograma y -estudios de cor:ttrol 

al mes de haberse -iniciado el medicamento. Si mi hijo(a) cumple con los 

crite;:ios de inclusiórl; entonces se aceptará para que rontinúe .en el estudio e 

ingrese a la fase de tratamiento activo. 

Me -comprometo acudir a las citas necesarias y en cada una de -esta · se 

eva)uaran: sinto.matología, medición de peso y talla. 

Riesgos asociados aJ. estudio. 

La raflitidina que ha sido estudiada previamente · en múltiples estudios, -se ha 

demostrado buena tolerancia, sin embargo se han reportado efectos adversos 

COI1J0 -son cefalea, diarrea 6 constipación y rash cutáneo todos_:_-estos de 

·manera ocasiona y la presencia de arritmias en pac;ientes que tiene 

ant~te ó presencia deeAfermedad cardiaca. 

Para asegurar la seguridad de mi hijo(a), el médico encargado del estudio 

revisará su historia clinica, examen físico y los resultados de las pruebas para 



determinaF $ se incluirá en el estudio. La toma de muestras sanguínea, la 

prínci~l molestia es el dolor que se pr.oduce al momento del piquete de ~a 

aguja, como cua~er inyección. 

·Beneficios 

Al participar mi hijo( a) -en ~~ -estudio, t-endrá ~a posibilidad de mejorar <le su 

padecimiento. Si en un momento ·es necesario ampliar los estudios para 

mejow las condiciones clínicas del -paciente no tendrán ningún costo 

económico para mi. 

Tratamiento .altemo-

Exi~ 0tros tratamiento altemos disponibles para la enfermedad <le mi hijo(a); 

por lo que si yo, mi familia ylo el médico tratante decidiéramos-yambiar el 

tratamiento se nos informara cual es la mejor terapia para él. 

ConfidenclaHdad y r-evisión de--los-e-xpedientes. · 

La participación de mi hijo {a) en el-estudio será tratada en fonna confidencial y. 

los registros o resultados relacionados con el estudio sólo . podrán ser 

con~-idos por los investigadores o las autoridades regulatorias con el propósito 

de asegurar la investigación cUnica. 

Ter;go el derecho -de realizar cualquier pregunta de los riesgos potenciales 

conocidos con respecto a este · estudio en todo momento. Seré informado (a) 

de t;:-ualquier hallazgo-significativo -relacionado con la -salud de mi hijo( a). 

Tenga el derecho de retirar a.. mi hijo( a) del estudio en el momento que yo decida. 

El ir;M!Stigador también podrá r-etirar a mi hijo( a) de ¡;>articipar -en el -estucHo -en 

cualquier momento si se considera conveniente- para benéfico del paciente. 

La participación de mi ·hijo( a) ·es. voluntaria. Si rehusó -la participación, · no 

existirá ninguna pena ó perdida de beneficios a los cuales se tiene derecho. 



CONSEN-TIMIENTO 

Por lo tanto doy el consentimiento a todo lo sef\alado anterionnente. 

Nombre del Padre o Tutor Fecha Firma 

Nombre del investigador Fecha Finna 

Testigo Fecha Firma 

Testigo Fecha Finna 



ANEXO 2. FORMATO DE RECOLECCION DE DATOS 

Asoci~ entr-e --el uso de ranitidina -y -el desarrollo de alteraciones 

electrocar~s en niños mexicanos atendidos en una institución de 3er. 

Nivel 

FECHA:. _______ _ REGISTRO------
NOM.BRE: ________________ _ 

EDAD~ ______ (meses) 

SEXO: Masculino O Femenino . O· 

DIRECCIÓN-----------------

TELEFONO 

NOMBRE DEL PADRE O TUTOR -----------

EXAMENES DE lABORATORIO 
BIO!l4ETRIA HEMA TIC A 

Hemoglobina 
Hematocrito 
Leucocitos 
Linfocitos 
Segmentados 
Monoc.jf:os 
Eosinofilos 
Plaquetas 

QUÍMICA SANGUÍNEA 
Glucosa 
Urea 
Creatinina 

ELECIROU.TDS SERICOS 
Sodio 
Potasio 
Calcio 

BASAL CONTROL 



PRUEBAS DE FUNCIONAMIENTO HEPÁTlCO 
AST 
ALT 
Fosfatasa Alcalina 
Albumina 
Proteínas Totales 
DHL 
GGT 
BT 
BD 
Bl 
Colesterol total 

EXA~~N GENERAL DE ORINA 

1 Normal 2 Anormal 

EFECTOS ASOCIADOS A RANmDtNA 
-AGITACIÓN 1. SI 2. NO O 
- DIARREA 1. SI 2 .. NO O 
- CONSTlPACIÓN 1. SI 2. NO O 
~ RASH-CUTÁNEO 1. SI 2. NO O 

ELeCTROCARDIOGRAMA 
10.- RITMO SINUSAL 1. SI 
11.- FRECUENCIA VENTRICULAR MEDIA 
12.- P-R (m seg) 
13.- QRS (m seg) 
14.- QT (m seg) 
15.- QTc (m seg) 
16.- HVD 
17.- HVI 
18.- HAO 
19.- HAI 
20.- AL TE RACIÓN DE ONDA T 
21 . -ARRITMIA' 

CUAL 

1.SI 
1.SI 
1.SI 
1.SI 
1.SI 
1.SI 

2.NO 
2.NO 
2.NO 
2.NO 
2.NO 
2.NO 

2.NO o 
000 

orno 
[1]]] 

O [U] 

llliJ 
o 
o 
o 
o 
o 
rr 
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