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RESUMEN

ANTECEDENTES: Las cardiopatias congénitas son alteraciones de la forma funcion del
corazén que se presenta durante el nacimiento, estas cardiopatias congénitas se han
asociado en lo nifios con Sindrome de Down siendo una de las causas principales de
morbimortalidad en estos nifios y representan el 35 — 40% que se han desarrollado las

cardiopatias en los nifios con Sindrome de Down.

OBJETIVO: Determinar las cardiopatias congénitas mas frecuentes en los nifios con

Sindrome de Down.

METODOLOGIA: Es una investigacion de tipo descriptiva con un estudio de tipo
sistematico que se realizara con una indagaciéon profunda de los diferentes articulos
indexados, para eso se utilizé revisiones del Ultimos 5 afios relacionado con el tema de
estudio. Las bases de datos utilizadas fueron PubMed, Medline, Elsevier, Science direct,
Scopus Yy repositorios universitarios. No hay restriccion de lenguaje en la blisqueday se
utilizaron revisiones desde el afio 2016 hasta el 2020. Estos articulos cientificos tenian

un estudio descriptivo.

RESULTADOS: Se revisaron un total de 105 articulos de los cuales solo 17 articulos
fueron analizados por que cumplieron con los criterios de inclusién, de estos solo 5
fueron estudios observacionales prospectivos y 12 estudios observacionales
retrospectivos. En la mayoria de los estudios analizados la cardiopatia congénita mas
frecuentes en estos nifios con Sindrome de Down fue el defecto del tabique auriculo

ventricular siendo diagnosticados a los 6 meses dandoles un mejor pronéstico de vida.

LIMITACIONES: Los articulos que fueron analizados poseen heterogeneidad en sus

metodologias, por lo cual dichos resultados deben utilizarse de manera cautelosa.

CONCLUSION: Se concluye que al haber analizado estos estudios las cardiopatias mas
frecuentes en los niflos con Sindrome de Down varian segun la regién, pero la mas
encontrada fue el defecto del tabique auriculo ventricular con una mayor prevalencia y

predominancia en el sexo femenino.

PALABRAS CLAVES: CARDIOPATIAS CONGENITAS, NINOS CON SINDROME DE
DOWN.



ABSTRACT

BACKGROUND: Congenital heart diseases are alterations in the form of function
of the heart that occurs during birth, these congenital heart diseases have been
associated in children with Down syndrome, being one of the main causes of
morbidity and mortality in these children and represent the 35 — 40% that heart

diseases has developed in children with Down syndrome.

OBJETIVES: To determine the most common congenital heart disease in

children with Down syndrome.

METHODOLOGY: Itis a descriptive research with a systematic study that will be
carried out with an in-depth investigation of the different indexed articles, for that,
reviews from the last 5 years related to the study topic were used. The databases
used were PubMed, Medline, Elsevier, Science direct, Scopus and university
repositories. There is no language restriction in the search and reviews were used

from 2016 to 2020. These scientific articles had a descriptive study.

RESULTS: A total of 105 articles were reviewed, of which only 17 articles were
analyzed because they met the inclusion criteria, of these only 5 were prospective
observational studies and 12 were retrospective observational studies. In most of
the studies analyzed, the most frequent congenital heart disease in these children
with Down syndrome was atrioventricular septum defect, being diagnosed al 6

months giving them a better prognosis for life.

LIMITATIONS: The articles that were analyzed have heterogeneity in their

methodologies, for which such results should be used with caution.

CONCLUSION: Itis concluded that after having analyzed these studies, the most
frequent heart diseases in children with Down syndrome vary according to the
region, but the most common was the atrioventricular septum defect with a higher

prevalence and predominance in females.

KEY WORDS: CONGENITAL HEART DISEASE, CHILDREN WITH DOWN
SYNDROME.
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CAPITULO |

INTRODUCCION

Las cardiopatias congénitas son cambios en la forma y funcién del corazén y del
sistema circulatorio que se presentan durante el nacimiento. Estas
malformaciones congénitas son consideradas como las anomalias mas
frecuentes y con mayor tasa de morbimortalidad a nivel mundial con una
prevalencia de 80 casos por cada 10.000 nacidos vivos y las mas comunes que
se presentan en los nifios con Sindrome de Down son: comunicacion
interventricular, comunicacion interauricular, conducto arterial persistente y por

ultimo la tetralogia de Fallot (1,2).

A nivel mundial existen datos epidemioldgicos y factores de riesgo que se deben
tomar en cuenta cuando sospechamos de esta patologia ya que es muy
frecuente que se presente en niflos con discapacidades como los nifios con
Sindrome de Down (SD). El SD es una de las anomalias cromosémicas mas
frecuentes con mayor incidencia en los paises desarrollados, en los ultimos 20
afnos han nacido aproximadamente 1 por cada 1000 nacidos vivos han tenido
Sindrome de Down y de estos nifios un 35 — 40% han desarrollado cardiopatias

congénitas (2,3).

Estas anomalias congénitas son la segunda causa de muerte en nifios con SD
menores de 28 dias y menores de 5 afios en el continente americano. Segun la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) estd patologia cumple cifras
importantes de mortalidad infantil, enfermedades cronicas y discapacidades en

la mayoria de los paises desarrollados como subdesarrollados (4).

En el mundo nacen cada afio 135 millones de nifios, de los cuales 1 de cada 33
recién nacidos son afectados por esta anomalia (SD) y se considera que unos
303.000 de estos nifios mueren dentro de las primeras 4 semanas de vida cada
afo en todo el mundo debido a estas cardiopatias congénitas. En estudios que
se han realizado se ha estimado que uno de cada 33 bebes nacidos vivos con
Sindrome de Down nace con malformaciones congénitas en los EEUU por afio
siguen en aumento y representan el 20% de todas las muertes en los neonatos
(1,4).



En los paises latinoamericanos la mortalidad sigue siendo significativa como en
Brasil hay una mortalidad del 8% en nifios con SD menores de 1 afio y nuestro
pais representa la tercera causa de muerte en nifios menores de 5 afios debido
a que no existe un adecuado diagndstico de la enfermedad para mejorar el

pronéstico del nifio (5,6).

Las cardiopatias congénitas se asocian a multiples factores de riesgo, dentro de
ellas tenemos las alteraciones cromosémicas como el Sindrome de Down ya que
multiples estudios han demostrado que los nifios con SD tienden a desarrollar

estas anomalias congénitas (7,8).

El sindrome de Down se caracteriza por ser una trisomia completa del
cromosoma 21, es el trastorno cromosémico mas comuan y la principal causa de
discapacidad intelectual. Esta trisomia da multiples complicaciones entre las dos
principales causas de mortalidad en estos nifios se encuentran las infecciones
respiratorias con un 33.1% vy los defectos cardiacos con un 12.8%. Estas
malformaciones congénitas es la principal causa de morbimortalidad durante los
dos primeros afios de vida en la poblacion con nifios con SD y del 40 al 63.5%

de estos pacientes con sindrome de Down tienen cardiopatias congénitas (5,9).

La trisomia 21 se asocia a cambios fenotipicos y manifestaciones sistémicas y
su prevalencia ha aumentado significativamente: 25% en los ultimos 30 afios en
relacion con el aumento de la edad materna. A pesar de estos hechos, la
mortalidad hospitalaria asociado a la cirugia cardiaca es menor para los
pacientes con SD, por lo tanto, la poblacion con esta condicidn constituye cada
vez mas un grupo particular dentro la medicina ya que su prevalencia y
supervivencia han aumentado a lo largo de los afios bridando un diagnostico
temprano e interviniendo de manera mas rapida para mejorar el pronostico de
vida del nifio (10).

En los pacientes con SD se desarrollan varios tipos de malformaciones entre
ellas se encuentran las cardiopatias congénitas (CC). El 40 — 60% de los recién
nacidos con Sindrome de Down tienen algun tipo de CC, incluido el 45% de
defectos del tabique auriculoventricular (AVSD), el 35% de defectos del tabique
ventricular (CIV), 7% conducto arterioso persistente (CAP) y 4% tetralogia de

Fallot (TOF). En los ultimos afios, el numero de cardiopatias congenitas
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asociadas al Sindrome de Down presenta una tendencia creciente y estas
cardiopatias a su vez se han vuelto menos comunes en los lactantes
diagnosticados con SD, esto podria ser el resultado del aborto selectivo de fetos
con sindrome de Down o debido al diagndstico temprano de estos defectos

cardiacos (11).

Se utiliza dos hipotesis para explicar las cardiopatias congénitas asociadas al
sindrome de Down. La primera hipétesis es la amplificacion de la dosis de genes
ya que un aumento de estos genes en el cromosoma 21 humano (Hsa 21) en el
SD puede aumentar el nivel de expresion génica. La hipétesis de la mutacion
genética sostiene que, en el contexto de la trisomia 21, ciertas mutaciones de

locus pueden dar lugar a la aparicion de las cardiopatias congénitas (11,12).

La molécula de adhesion celular del Sindrome de Down (DSCAM), la cadena de
colageno 6 alfa 1 y alfa 2 (COL6A1 y COL6A2) se ha considerados que son los
genes que han intervenido para el aumento del riesgo de CC en nifios con SD.
En investigaciones previas han sugerido que debido al multiplicador de dosis de
genes en la trisomia 21, la expresion de mucoproteina intercelular aumenta de
manera anormal antes del desarrollo del cojin endocardico, lo que mejora la
adhesién entres las células y afecta la fusién del endocardio lo que causa el
AVSD. Se ha sugerido que la sobreexpresion de estos genes (COL6A1 —
COL6A2) desempefia un papel importante en el de desarrollo del defecto del

tabique auriculoventricular (11,13).

La mayoria de estos nifios nacidos con SD sufren malformaciones cardiacas en
un 40 — 50%, siendo una de las principales causas de morbimortalidad,
especialmente en los primeros dos afios de vida, por tanto, se recomienda que
sean intervenidos cuanto antes para mejorar su prondéstico de vida. Las
anomalias mas comunes son: el canal atrio — ventricular completo o el defecto
total del septum atrio ventricular que representa el 80% de los casos
diagnosticados. Otras anomalias son: comunicacion interauricular,
comunicacion interventricular, persistencia del conducto arterioso y tetralogia de
Fallot (14).

En los niflos con SD estas cardiopatias pueden presentar diferentes

manifestaciones clinicas. Los signos o sintomas de estas CC no se presentan
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durante los primeros dia de vida del nifio lo que conduce a un diagndstico tardio
causando complicaciones como insuficiencia cardiaca, arritmias, infecciones
respiratorias e hipertension pulmonar siendo esta ultima la principal complicacion
que ocurre en estos nifios si no son intervenidos de forma inmediata, por lo que
su tratamiento va desde forma espontanea hasta llegar a cirugias cardiacas
(14,15).

La Academia Americana de Pediatria recomienda un cribado cardiaco de rutina
en todos los recién nacidos con Sindrome de Down hasta las 6 semanas de edad
ya que la edad es un factor importante para reducir las tasas de morbimortalidad.
El hecho de no reconocer los defectos cardiacos en una etapa temprana puede
traer complicaciones mas graves como una enfermedad vascular pulmonar
irreversibles que sea imposible la cirugia. ElI examen clinico por si solo es
insuficiente para diagnosticar estas cardiopatias en estos nifios, alrededor del
40% de los neonatos tiene una anomalias cardiovascular detectada por
hallazgos clinicos, la ecocardiografia es sin duda la prueba diagndstica Unica
mas eficaz, sin embargo, no es 100% eficaz para identificar lesiones en el

periodo neonatal (13).

La ecocardiografia fetal detecta trastornos genéticos o cardiopatias graves en
etapas muy tempranas de la gestacion y permites a los padres interrumpir el
embarazo. El tratamiento terapéutico de estas malformaciones tratadas de forma
temprana conduce a mayores tasas de supervivencia y mejores resultados a
largo plazo en estos pacientes, en especial entres los neonatos con defecto
septal atrio ventricular debido a que presentan tasas mas altas de reparacién
biventricular y mejores tasas de supervivencia. Por lo tanto, la Asociacion
Estadounidense del Corazén afirma que es una recomendacion de clase |
realizar un ecocardiograma fetal si se detecta una anomalia cromosémica
durante el embarazo que este asociado con cardiopatias congénita, ademas, la
Academia Americana de Pediatria recomienda que se realice un ecocardiograma
posnatal independientemente de si se realiz6 un ecocardiograma fetal en
pacientes con SD para mejorar el pronéstico del nifio y asi tener un diagndéstico

temprano de estas cardiopatias para una intervencion temprana (16,17) .
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Sobre la atencion médica para personas con sindrome de Down de la Academia
Americana de Pediatria (AAP), todo paciente con este sindrome debe someterse
a un ecocardiograma (ECHO) posnatal dentro del primer mes de vida
independientemente de haber tenido un ecocardiograma prenatal y si es anormal
debe ser derivado inmediatamente a un cardidlogo pediatra. Es importante que
este ECHO se realice en un centro de cardiologia pediatria con un personal
capacitado en CC. Mdltiples estudios han sugerido realizar un cribado inicial
dentro de la primera semana de vida, incluyendo examen fisico, radiografia de
térax y electrocardiograma y si es anormal se realizara un ECHO, sin embargo,
sin ecocardiograma, la sensibilidad de estas pruebas para detectar cardiopatias

congénitas varia entre el 71 % y el 95% (18,19).

Almawazini et al (20), realizaron un estudio en el Hospital de Albaha en Arabia
Saudita se incluyeron 150 nifios con SD que fueron diagnosticados con
cardiopatias congénitas por medio de la ecocardiografia. De los cuales 125
(83.3%) tenian malformaciones coronarias. La edad a estudiar fue desde 1 dia
de nacido hasta los 12 meses. En estos niflos 71 eran mujeres (56.8%) y
hombres 54 (43.2%) con un predominio en el sexo femenino. La cardiopatia mas
frecuente encontrada en estos nifios fue el defecto del tabique auriculo
ventricular (AVSD) con 48.8% seguido del conducto arterioso persistente con un
18.4%, defecto septal ventricular (VSD) con 12.8% y por ultimo el defecto septal
auricular (ASD) 11.2%.

En un estudio realizado por Baban et al (21), en el Hospital pediatrico Bambino
Gesu en Italia se incluyeron un total de 850 pacientes con SD, de estos pacientes
las cardiopatias mas comunes fueron la defecto del tabique auriculo ventricular
(AVSD) con un 95.3%, seguida de la defecto septal ventricular (VSD) con un
67%, Conducto arterioso persistente (CAP) el 33% y por ultimo la tetralogia de
Fallot con 4.7%. En este estudio, el 72.2% de los nifios con Sindrome de Down
se vieron afectadas por una cardiopatia congénita y con una tasa de
supervivencia mas alta ya que el uso del cribado ecocardiografico de rutina en
estos niflos fue de gran ayuda para diagnéstico temprano y asi mejorar su

prondstico.
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Mestre et al (10), en Portugal se estudiaron 102 pacientes con Sindrome de
Down, 66 pacientes eran mujeres y el 36 eran hombres con un mayor predominio
en el sexo femenino y el rango de edad estudiada fue de 48 dias hasta los 12
meses de edad. Se observa que la cardiopatia congénita mas frecuente en estos
nifios es el defecto completo del septo auriculo ventricular con 41.2%, seguido
del segundo diagnostico mas frecuenta la comunicacion interventricular con
31.4% y con menor frecuencia la tetralogia de Fallot con un 4.9%. De los cuales
fueron diagnosticados a los 12 meses de edad y recibieron una intervencién

quirdrgica temprana mejorando el prondstico de vida del nifio.

En un estudio realizado por Colquitt et al (22), en el Hospital de Houston, Texas
se incluyeron 28 pacientes con SD de los cuales 25 eran de sexo masculino 'y 8
de sexo femenino predominando el sexo masculino. El rango de edad oscila
entre los 2 meses a 5 afios y el grupo étnico que tuvo mas prevalencia fue la
etnia blanca con un 14%; hispano con 6% y el afroamericano con 6% vy la
cardiopatia que tuvo més prevalencia en estos nifios fue el defecto del tabique

auriculo ventricular con un 26%.

En un estudio realizado por Lizama M et al (23) en el Hospital clinico UC Christus
en la ciudad de Chile se incluyeron 7612 hospitalizaciones pediatricas de los
cuales 222 fueron nifios con Sindrome de Down (2.9%). De total de estos
pacientes con SD hospitalizados son 110 (49.5%) corresponden a mujeres, entre
el rango de edad de 8 meses. Los tipos de cardiopatias congénitas mas
frecuentes que fueron atendidas en el hospital fueron el canal auriculoventricular
(AV) con un 34% y la comunicacion interventricular (CIV) aislada o asociada a
otra anomalia con un 32% siendo esta la principal causa para ingreso

hospitalario.

D’Azevedo et al (24), realizaron un estudio en el Instituto de Cardiologia do Rio
Grande do Sul en Brasil incluyeron 68 nifios con Sindrome de Down con un rango
de edad de 2 afios, siendo el sexo femenino (52.9%) predominante sobre el sexo
masculino (47.1%) y la cardiopatia mas comun el defecto del tabique auriculo
ventricular (AVSD) con un 52.9%, seguido la comunicacion interventricular
36.8%, la comunicacion interauricular 33.8%, persistencia del ducto arterioso con

20.6% y por ultimo la tetralogia de Fallot 14.7%.
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En un estudio realizado por Ruz et al (14), en Medellin se analizaron 99
pacientes con diagnoéstico con SD y cardiopatia congénita de los cuales 47 eran
de sexo masculino y 52 femenino, siendo el sexo femenino predominantes sobre
el masculino y la edad promedio en meses del diagndstico fue de 8.1 meses (0
— 72 meses). La cardiopatia congénita mas prevalente fue la comunicacién
interventricular con 61.62%, seguido de comunicacion interauricular 46.46%,
ductus arterioso 38.8%, canal auriculo — ventricular 31.31% y por ultimo la
tetralogia de Fallot 17.7%. Se evidencio asi mismo un retardo en el diagnostico
de las cardiopatias congénitas, lo que puede explicarse porque la trisomia 21 no

siempre se detecta de manera temprana.

En el Ecuador, un estudio realizado por Bermeo (25), en el Hospital Vicente
Corral Moscoso de la ciudad de Cuenca se incluyeron 83 pacientes de los cuales
el 53.1% eran de sexo femenino y el 46.98% de sexo masculino dando un
predomino en las mujeres. La edad oscila entre los 0 a 11 meses con 48.19%;
12 a 24 meses con 22.89% y 25 meses 0 mas de 28.91%. De estos nifios se
observé que el 18.07% son los nifios con Sindrome de Down que desarrollaron
cardiopatias congénitas y la cardiopatia mas frecuente en estos nifios fue la
comunicacion interventricular con un 34.9%, seguido de la comunicacion
interauricular con un 22.9%, persistencia del conducto arterioso con 20.5% y por

altimo la tetralogia de Fallot con 1.2%.

Es por esto ante lo descrito anteriormente que nos planteamos en esta
investigacion la problematica la cual nos orienta a responder la siguiente
interrogante: ¢Cudles son las cardiopatias mas frecuentes en los nifios con

Sindrome de Down?
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CAPITULO Il

OBJETIVOS:

Objetivo General:
e Determinar las cardiopatias congénitas mas frecuentes en los nifios con

Sindrome de Down

Objetivos Especificos:
¢ l|dentificar las cardiopatias mas frecuentes en los nifios con Sindrome de
Down
e Describir la asociacién entre las cardiopatias congénitas y el Sindrome de
Down
e I|dentificar en los diferentes estudios el sexo mas frecuente para

desarrollar cardiopatias en nifios con Sindrome de Down
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CAPITULLO Il

MATERIALES Y METODOS

La metodologia a seguir durante esta investigacion sera descriptiva, es decir, un
estudio que estéa dirigido a determinar como esta el estado del conocimiento de
las variables que se estudian en cierta poblacién. Considerando la técnica de
investigacién utilizada, sera un estudio de tipo sistematico, ya que se realizara
una indagacion profunda en diferentes articulos indexados, para esto se realizo
la revision de la bibliografia existente en los dltimos 5 afios relacionada con el

tema.

Criterios de Inclusion:
e Articulos del tema de estudio que sean de paginas cientificas como
Scopus, Science direct, Elservier, PubMed y repositorios universitarios
e Publicaciones como revisiones bibliograficas, meta — analisis y revisiones
bibliogréaficas sistematicas en idioma espafol o ingles
e Estudios relacionados con el tema de analisis de cardiopatias congénitas

en nifos con Sindrome de Down

Criterios de Exclusion:
e Articulos que tengan mas de 5 afios de antigiiedad.
e Falta de acceso al articulo completo
e Articulos que tengan conflicto de interés.

e Articulos duplicados

Estrategia de busqueda

Al llevar a cabo esta revision sistematica se realizaron busquedas en bases de
datos de PubMed, Medline, Elsevier, Science direct, Scopus y repositorios
universitarios, desde el 2016 hasta el 2020. Las publicaciones que se incluiran
en el estudio seran: Revisiones bibliograficas, Meta — andlisis y revisiones
bibliogréaficas sistematizadas. Por lo tanto, las palabras claves fueron buscadas
con vocabulario controlado en los idiomas de espafiol e inglés con respecto al
[Titulo / Resumen]: “Cardiopatias congénitas”, “Sindrome de Down” o [Title /
Abstract]: “Congenital heart disease”, “Children with Down syndrome”. El

lenguaje de busqueda para los articulos sera en inglés o espafiol sobre el tema
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de estudios. Los estudios encontrados fueron de estudio retrospectivo y

prospectivo.

Sintesis y presentacion de resultados

Para realizar el andlisis, se ejecutd una busqueda en bases de datos cientificos
y posteriormente la seleccién de estudios descartando los articulos duplicados
en primera instancia, se continuo con clasificacion de acuerdo a los resumenes
y titulos que presentaron los estudios, aquellos que no cumplian con los criterios
de elegibilidad se descartaron, todo este proceso se realiz6 utilizando el método
prisma haciendo énfasis en la identificacion, cribado, seleccion e inclusion de
estos articulos seguido de un cuadro sistematico en donde se van a presentar
las variables a considerar son: el sexo, cardiopatias congénitas, Sindrome de

Down, muestra.
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CAPITULO IV

RESULTADOS

Las variables que se incluyeron en nuestro estudio se muestran en la Tabla 1.
de los anexos. La edad media de los pacientes que fueron analizados oscila
desde los 0 dias hasta los 5 afios. Los tamafios de la muestra que se incluyeron
para el analisis van desde una poblacién de 30 hasta 20.645 nifios con SD. Los
estudios que se analizaron fueron de Hoashi et al (26) se identifico que la
cardiopatia congénita mas frecuente en estos nifios fue el defecto del tabique
ventricular con un 33.6%, mientras que en el estudio de Takano et al (27) se
observa que la CC mas frecuente fue la que mencionamos anteriormente con un
39.5% pero en este estudio se identifica que el sexo mas afectado por estas CC

es el sexo masculino con un 56%.

Ekanem et al (15) se incluyeron 767 nifios con SD de los cuales fueron
diagnosticados con CC siendo la mas frecuente en estos nifios el defecto del
tabique auriculo ventricular con un 60.4% afectando al sexo masculino con un
51.6%, mientras que en un estudio de la India por Vanitha et al (28) el sexo
femenino fue mas afectado con un 53.7% siendo este un factor de riesgo para
desarrollar CC y el defecto cardiaco encontrado en estas nifias fue el defecto
septal auricular con un 36%. Muntha et al (29) la cardiopatia mas frecuente en
estos nifios con SD fue el conducto arterioso persistente con 36.5% siendo el

sexo femenino (54%) afectado por esta cardiopatia.

Mestre et al (10) se identific6 que el sexo femenino con 64.7% es el mas
frecuente para desarrollar cardiopatias congénitas siendo el defecto completo
del septo auriculo ventricular con 41.2% la malformacion cardiaca mas comun
en estas nifias con SD, en comparacion con el estudio de Colquitt et al (22) la
cardiopatia mas frecuentes en los nifios con SD fuer el defecto del tabique
auriculo ventricular con un 26% con un mayor predominio en el género masculino
con un 83.3% siendo estos los nifios que desarrollaron con mas frecuencia este
tipo de CC.

Lizama et at (23) el sexo que tuvo mas frecuencia estas cardiopatias congénitas

es el género femenino con un 49.5% encontrando que la malformacion cardiaca

19



mas frecuentes en estas nifios con SD fue el canal auriculo ventricular con un
34%, por lo tanto, en el estudio de Diogenes et al (30) la CC mas frecuentes en
esto pacientes pediatricos con SD fue el defecto del tabique auriculo ventricular
con un predominio en el sexo femenino con 54.5% siendo este el género que

con mas frecuencia se presento este tipo de defecto congénito.

D’Azevedo et al (24) la cardiopatia mas comun encontrada en los nifios con
Sindrome de Down fue el defecto del tabique auriculo ventricular con 36.8%
siendo esta la malformacion congénitas que afecté al género femenino con un
52.9%, mientras que, en Ruz et al (14) los pacientes pediatricos con SD que
desarrollaron estas cardiopatias congénitas fue el sexo masculino con un 52% y
la CC que encontraron en estos nifios fue la comunicacion interventricular con
61.62%.

Zully et al (8) se observé que la malformacion cardiaca mas frecuente fue el
conducto arterioso persistente en los nifios con Sindrome de Down con un
predominio en el género masculino con el 54% que desarrollaron este defecto
cardiaco. En Bermeo et al (25) la cardiopatia que con mas frecuencia se present6
en los nifios con SD fue la comunicacion interventricular con 34.9% y del 53.1%

el género femenino desarrollaron este tipo de cardiopatia.
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Sesgos y limitaciones

Dentro de las limitaciones y sesgos que se observaron en algunos estudios
analizados, como en el andlisis de Ruz et al, se presentaron problemas al
momento de la recoleccion de datos de los pacientes debido a que la muestra
guedo reducida ya que el estudio se realizd en un centro cardiovascular donde
la mayor parte eran pacientes pediatricos con cardiopatias congénitas, limitando
la informacion para conocer la prevalencia de las cardiopatias congénitas mas
frecuentes en los nifios con Sindrome de Down, por lo que el uso de datos en
este centro pudo haber sesgado los resultados para examinar a la poblacion
pediatrica con SD con mayor probabilidad para desarrollar cardiopatias
congénitas. Estas limitaciones los llevaron a subestimar la frecuencia de las CC

en los nifios con Sindrome de Down (14).

De la misma manera en el estudio realizado por Baban et al, se reconocieron
varias limitaciones dentro de ellas la mas importante de no encontrar los datos
suficientes para indicar que cardiopatias es mas frecuentes en los nifios con
Sindrome de Down debido a la falta de informacién que les brindo el centro en
donde fue realizado el estudio (21). En el estudio realizado por Diégenes et al
existieron varias limitaciones para estudio en los cuales solo incluyeron articulos
de 3 bases de datos llevando a que no se identifiquen estudios menores o
publicados localmente ya que estos resultados podrian alterar los resultados
sobre la cardiopatia mas frecuente en los nifios con SD y establecer la relaciéon
del sexo mas predominante en las cardiopatias congénitas en esta poblacion
(30).
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CAPITULO V

DISCUSION

El Sindrome de Down o trisomia 21 es un trastorno cromosoémico que se asocia
con defecto morfolégicos y estructurales, siendo una de las causas mas
comunes de la discapacidad intelectual. Los nifios con SD son diagnosticados
clinicamente por la presencia de un fenotipo caracteristicos es decir por sus
rasgos faciales dismorficos y uno de los riesgos del SD que puede presentarse
es la edad materna. La incidencia del Sindrome de Down causado por la trisomia

21 es de 1 cada 733 recién nacidos vivos (28,31).

En el 95% de los casos, la trisomia 21 se debe a no disyuncidon meidtica, 4% a
translocacion y el 1% a mosaicismo, alrededor del 4 al 10% de todos los defectos
cardiacos congénitos se asocian con el Sindrome de Down y del 40 al 60% de
los nifios con SD tienen cardiopatias congénitas. Estas cardiopatias congénitas
son la causa mas comun de muerte en nifios con Sindrome de Down en los 2
primeros afios de vida debido a que no son diagnosticada de forma tempana.
Por lo tanto, se recomienda la ecocardiografia para la deteccidn precoz de estas
malformaciones cardiacas lo que puede ayudar a prevenir muchas

complicaciones en la vida del nifio (31).

El Sindrome de Down es la causa mas comun de discapacidad intelectual y la
asociacion de esta con las cardiopatias congénitas siguen siendo un problema
para el médico ya que la mayoria de estas cardiopatias no son diagnosticadas
al momento del nacimiento del nifio aumentando asi la morbimortalidad en estos
nifios. El reconocimiento temprano de estas cardiopatias en estos pacientes
pediatricos es fundamental para obtener un mejor pronéstico en estos nifios
(13,17).

La cardiopatia congénita mas comun asociada en los nifios con Sindrome de
Down segun estudios el mas comun en Estados Unidos y Europa es el defecto
del tabique auriculoventricular. En Asia, la malformacion cardiaca mas comuan en
estos nifios es el defecto del tabique ventricular, mientras que en América latina

el mas comun es el defecto del tabique auricular (7).
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En el estudio realizado en Asia, por Takano et al, (27) en el afio 2019, Japon
se concluyo que los pacientes pediatricos con Sindrome de Down mas afectados
por estas cardiopatias congénitas son el género femenino ya que tenian una
prevalencia significativamente mayor de CC que los nifios segun como se ha
informado en los estudios realizados en EE.UU y Europa. Se ha observado
igualmente que las anomalias mas comunes en estas nifias fueron el defecto
septal ventricular, seguido del defecto septal auricular, defecto del tabique
auriculo ventricular, conducto persistente y por ultimo la tetralogia de Fallot que
en conjunto representaron un 95.5% de todos los casos de CC en estos nifios
con SD.

Norazah et al (32), en el afio 2019, Malasia se concluy6 que la cardiopatia méas
frecuente en los pacientes pediatricos con Sindrome de Down es el defecto
septal ventricular con un 32,1%, seguido del conducto persistente arterioso con
30.4% y por ultimo el defecto del tabique auriculo ventricular con 18.4% siendo

estas cardiopatias mas frecuentes en el género femenino que en el masculino.

En comparacion con un estudio realizado en la India por Vanitha et al, (28) en el
2020 en el cual el sexo femenino predomino sobre el sexo masculino
considerando un factor de riesgo para el desarrollo de cardiopatias congénitas
en el Sindrome de Down, pero la cardiopatia mas comun encontrada en estos
nifios es el defecto septal auricular , seguido del defecto del tabique auriculo
ventricular, conducto persistente arterioso y tetralogia de Fallot siendo este la
ultima cardiopatia poco frecuente en estos nifios y representa el 5 — 8% de todas
las CC en la trisomia 21.

En Arabia Saudita realizado por Almawazini et al, (20) en el 2017 el sexo que
predomino en pacientes pediatricos fue el sexo femenino dando los mismo
resultados que los otros paises Asiaticos siendo la cardiopatia mas frecuente el
defecto del tabique auriculo ventricular, seguido del conducto arterioso
persistente, defecto septal ventricular, y el defecto septal auricular siendo estas

las mas frecuentes en estos nifos.

En estos estudios realizados en Africa sobre las cardiopatias congénitas en nifios
con Sindrome de Down la frecuencia y la distribucion de estas enfermedades

varias segun la region geogréfica. En un estudio realizado en Africa por Ekanem

23



et al, (15) en el 2018 en comparacién con los estudios mencionados
anteriormente los pacientes pediatricos con predominio para desarrollar
cardiopatias congénitas fue el sexo masculino. El defecto del tabique auriculo
ventriculo fue el mas comun en estos nifios con Sindrome de Down. Mientras
que en otro estudio por Boussouf et al, (31), Algeria, en el 2017, al igual que en
el anterior estudio hay una mayor predominancia en el sexo masculino y la CC
mas frecuente fue el defecto del tabique auriculoventricular, seguido del defecto
septal ventricular, defecto del septal auricular y conducto persistente arterioso,
esto es similar a los estudios realizados en Europa y Estados Unidos, sin
embargo, el defecto del tabique auricular fue el defecto mas comuan informado

en un estudio coreano.

En Europa, Mestre et al, (10), Portugal, en el aifio 2016, el sexo que predomino
en estos nifios con SD fue el sexo femenino, se conoce la preponderancia de los
defectos del tabique congénitos en los nifios con Sindrome de Down esto varia
segun la geografia y la etnia. Asi, mientras en muchos estudios, especialmente
en Asia, el defecto septal ventricular es el diagndstico mas frecuente en Europa
ocupa el primer lugar en los estudios europeos y norteamericanos el defecto del
tabique auriculo ventricular siendo esta cardiopatia la mas frecuente en los nifios
con trisomia 21. En este estudio muestra que el defecto cardiaco mas comun es
el mencionado anteriormente seguido de la comunicacion interventricular. De la
misma manera el estudio por Baba et al, (21), Italia, en el 2019, demuestra que
la cardiopatia mas frecuentes es el defecto del tabique auriculo ventricular

confirmando los resultados de los estudios que se han hecho a nivel europeo.

A nivel de Estados Unidos, en el estudio de Cooper et al, (17), Columbus, en el
2019, los nifios con Sindrome de Down para el diagnoéstico de su cardiopatia
utilizaron la ecocardiografia dando como resultado la CC mas frecuente el
defecto del tabique auriculoventricular confirmando segun los estudios
realizados en Estados Unidos la cardiopatia mas frecuente es la mencionada
anteriormente seguida de la comunicacion interventricular, coartacion de la aorta
y la tetralogia de Fallot. Bogarapu et, al (33), Utah, en el 2016, igualmente para
la deteccion de la CC en estos nifios utilizaron la ecocardiografia mostrando una
sensibilidad del 95 — 99.8%, por lo que la malformacién cardiaca encontrada en
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estos niflos que se sometieron a este estudio fue el defecto del tabique auriculo

ventricular demostrando que es la CC mas frecuente en este pais.

En América Latina, Lizama et, al, (23) Chile, en el 2016 demuestra que las
primeras causas de hospitalizacion en los nifios con Sindrome de Down son las
cardiopatias congénitas siendo la mas frecuentes en estos nifios el canal
auriculoventricular seguido de la comunicacion interventricular siendo estas dos
CC causas principales para ingreso hospitalario. Mientras que en el meta —
analisis de Diogenes et al, (30) Brasil, en el 2016, propone que hay varias teorias
para explicar la asociacion entre las CC en nifios con Sindrome de Down:
Sugiere que existe la presencia de varios genes especificos que podria ser la
causa de la enfermedad coronaria en esta poblacion mientras que otros sugieren
gue hay una correlaciéon en el polimorfismo de un solo nucleétido y el nimero de
copias. Es por esto que también existen diferencias genéticas que podrian
desempefiar un papel importante en la incidencia de las CC en esta poblacion,
por lo que en este estudio observamos una mayor frecuencia de cardiopatias
congénitas en el sexo femenino, este hallazgo sugiere que este género es mas
susceptible a la enfermedad coronaria en los nifios con SD y la cardiopatia mas
frecuente encontrada en estas nifias fue el defecto del tabique auriculo

ventricular mientras que, la tetralogia de Fallot fue mas comun en lo nifios.

En Colombia, por Ruz et al, (14) en el 2016, se identificé que la cardiopatia mas
frecuente en los nifios con Sindrome de Down fue la comunicacion
interventricular, de igual manera varios estudios realizados han demostrado que
la malformacién cardiaca congénita mas frecuente en estos nifios es la
cardiopatia mencionada que representa el 15 al 20% de todas las CC a nivel de
Latinoamérica, con una incidencia de 6 -10 por cada 1.000 nifios con SD o 20 —
3 0 por cada 10.000 nacimientos, seguida de la comunicacion interauricular y por
ultimo la tetralogia de Fallot en comparacion a otros estudios realizados en Brasil
y a nivel de Europa que se ha identificado que la cardiopatia mas frecuente en
el defecto del tabique auriculo ventricular, y que hubo una mayor predominancia

en el sexo femenino que tuvo mas riesgo para desarrollar esta CC.

Por ultimo, en el Ecuador , en el estudio de Zully et al, (8) Guayaquil, en el 2017,

gue se estudi6 110 historias clinicas en el cual solo el 15% de estos nifios tenian
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Sindrome de Down y la cardiopatia mas frecuente en ellos fue la persistencia del
conducto arterioso, comunicacion interauricular y tetralogia de Fallot, mientras
gue en el estudio de Bermeo et al, (25) realizado en la ciudad de Cuenca en el
2016, el sexo que predomino fue el género femenino siendo el 18.7% nifios con
SDy la cardiopatia mas frecuente fue la comunicacion interventricular , seguida
de la comunicacion interauricular, persistencia del conducto arterioso y por ultimo

tetralogia de Fallot.

Limitaciones

La revisiéon bibliogréfica posee estudios observacionales con limitaciones que
hay que tomar en cuenta, en primer lugar, en los articulos revisados, referentes
a la muestra, tipo de pacientes, sexo , en algunos articulos no se pudo establecer
la relacion del sexo debido a que no se poseen la base de datos para determinar
el porcentaje de pacientes que se han incluido en el estudio, del mismo modo en
algunos estudios se realizaron en pacientes con cardiopatias congénitas
teniendo que sacar un porcentaje de los pacientes que tenian SD, por lo cual

puede ser un sesgo para identificar la cardiopatia mas frecuente en estos nifios.
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CAPITULO VI

CONCLUSION

Después de haber realizado esta revision bibliografica de forma minuciosa se
concluye que en la actualidad se posee una amplia seleccion de estudios de los
cuales hemos analizado llegando a la conclusién que las cardiopatias congénitas
méas frecuentes en estos nifios varia segun el continente siendo las mas
frecuente en Asia el defecto del tabique ventricular, en Europa y Estados Unidos
el defecto del tabique auriculo ventricular mientras que en Latinoamérica es la
comunicacion interventricular del mismo modo en los articulos analizados
identificamos que el sexo femenino es un factor de riesgo para desarrollar estas
cardiopatias congénitas. De la misma manera por medio de esta revision nos ha
ayudado que estas malformaciones cardiacas tienen una tasa de supervivencia
baja si es que los nifios con SD no son tratados de manera oportuna por lo que
se recomienda que se realice de forma temprana una ecocardiografia en caso
de sospecha de CC para que de esa manera el nifio sea tratado y asi disminuir
el riesgo de muerte que puede causar estas malformaciones si no son tratadas

a tiempo.
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ANEXOS

FIGURA 1. Diagrama de flujo de estudios identificados, incluidos v
excluidos (PRISMA)

850 citas recuperadas por estrategia de busqueda

350 articulos excluidos por duplicacion

500 estudios potencialmente relevantes

395 articulos excluidos por cribado de
titulo

105 articulos de texto completo revisados |

52 de los estudios relacionados no
cumplieron los criterios de inclusion o
exclusién

40 de los estudios fueron excluidos
debido a que los datos eran insuficientes

13 estudios se incluyeron en el analisis del tema

[ Inclusién ] [Elegibilidad] [ Cribado ] [ Identificacién ]
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TABLA 1. ORGANIZACION Y ESTRUCTURA DE DATOS

AUTOR / PAIS Y POBLACION DISENO DE | MUESTRA | FEMENINO | MASCULINO | IDIOMA RESULTADOS CONCLUSION
BASE DE ANO DE ESTUDIO ESTUDIO
DATOS
La cardiopatia | La cardiopatia
mas frecuente en | mas frecuente
los nifios con SD | en estos nifios
Hoashi, T. y es el defecto del | fue el defecto
col (20) tabique ventricular | tabique
Japon Nifios con | Estudio 2651 Inglés con un 33.6% | auriculo
Circulation 2017 Sindrome de | retrospectivo | pacientes seguida de del | ventricular
Jornal Down defecto del tabique
(PubMed) auriculoventricular
con 32.6% y por
Gltimo la tetralogia
de Fallot 7.2%
Takano, T y | Japon, Nifios con | Estudio 1310 44% 56% Inglés El género que
col (21) Tokio Sindrome de | retrospectivo | pacientes predomino fue
Down el sexo
BMJ 2019 masculino
Paediatrics siendo Ia
Open cardiopatia
mas frecuente
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(Medline)

el defecto
septal
ventricular

Ekanem, N.
y col (15)

The
teratology

Society

(PubMed)

Nigeria,

Lagos

2018

Nifios
sindrome

Down

con
de

Estudio

prospectivo

767 nifilos

48.4%

51.6%

Inglés

Se estudiaron 767
nifios de los cuales
119 nifios tenian
Sindrome de
Down (76.4%). La
cardiopatia mas
frecuente que se
observé en estos
nifios con SD fuer
el defecto del
tabique  auriculo
ventricular con
60.4%,

del defecto del

seguido

tabique ventricular
6.6% y la
tetralogia de Fallot
con 1.1%.

La cardiopatia
mas frecuente
en los nifos
con SD fue el
defecto del
tabique

auriculo

ventricular con
predominio en
el sexo

masculino
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Vanitha, B. y | India, Nifios con | Estudio 120 53.7% 46.3% Inglés La cardiopatia | El defecto
col (23) Tamil Sindrome de | retrospectivo | pacientes congénita que fue | septal auricular
Down encontrada en | fue el mas

International | 2020 estos nifios fue el | frecuente en el
Joernellll of defecto septal | sexo femenino
Scientific auricular con 36%,
Study defecto del tabique
(Medline) auriculo ventricular

8.2%, conducto

arterial persistente

8.2%, defecto

septal ventricular

5% vy tetralogia de

Fallot 3.3% siendo

esta Ultima poco

frecuente en estos

nifios con SD.
Muntha, A. y | Africa, Nifios con | Estudio 119 nifios | 54% 46% Inglés La cardiopatia | En este estudio
col (25) Etiopia sindrome de | prospectivo mas frecuente en | se observo que

Down estos nifios con |la CC mas

Ethiop J | 2019 SD fue el conducto | frecuente fue el
Health Sci. arterioso conducto
(PubMed) persistente 36.5%, | arterioso
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defecto septal
ventricular 19.8%,
defecto septal
auricular 19%,
defecto del tabique
auriculo ventricular
18.6%, tetralogia
de Fallot 2.6% vy
por ultimo
coartacion de la

aorta 1.9%.

persistente en
el sexo

femenino

Mestre, F vy
col (10)

Revista
Cientifica da
Ordem dos

Médicos

Portugal,

2016

Nifios con
Sindrome de
Down

Estudio

Retrospectivo

102

pacientes

64.7%

35.2%

Portugués

66 pacientes eran
mujeres y el 36
eran hombres con
predominio en el
sexo femenino. Se
observa que la
cardiopatia mas
frecuente en estos
nifios es el defecto
completo del septo
auriculo ventricular
con 41.2%,

El sexo que
predominio fue
el género
femenino

siendo este el
sexo mas
afecto por la
cardiopatia el
defecto

completo  del
septo auriculo

ventricular
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seguido de la
comunicacion
interventricular
con 31.4%, Ila
tetralogia de Fallot
con 4.9%.

Colquitt, J. y | Estado Nifios con | Estudio 30 16.6% 83.3% Inglés Los 25 nifios y 5 | En el estudio
col (27) Unidos, Sindrome de | prospectivo pacientes nifias con | se analizdé que
Texas Down predominio en el | el sexo
The Societ . .
y 2016 sexo masculino. | masculino
of Thoracic . 3 .
La cardiopatia | tiende a
Surgeons
9 mas frecuente en | desarrollar CC
(Elsevier) estos nifios fue el | siendo la mas
defecto del tabique | frecuente el
auriculo ventricular | defecto del
con un 26%. auriculo
ventricular
Lizama, M. y | Chile, Nifios con | Estudio 7612 nifios | 49.5% | -------e-- Espariol Las cardiopatias | En este estudio
col (29) Santiago | Sindrome de | Retrospectivo mas  frecuentes | las nifias fue el
Down que se | sexo que
Revista 2016 )
encontraron son el | predomino con
Chilena de : .
canal auriculo | la CC mas
Pediatria

ventricular con

frecuente el
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(Science 34%, canal auriculo
direct) comunicacién ventricular
interventricular
con 32% siendo
esta la principal
causa para
ingreso
hospitalario.
Diogenes, T. | Brasil Nifios con | Estudio 20.465 54.5% 45.4% Inglés La patologia méas | La cardiopatia
y col (30) Sindrome de | retrospectivo | pacientes frecuente en estos | mas frecuente
2017 o
Down nifios es el defecto | fue el defecto
BMC . .
del tabique | del tabique
Medical . . .
auriculo ventricular | auriculo
Genetics .
ventricular con
(PubMed) un predomino
en el sexo
femenino
D’Azevedo, Brasil, Nifios con | Estudio 62 nifios 52.9% 47.1% Inglés La cardiopatia | La cardiopatia
C.y (31) Porto Sindrome de | retrospectivo mas comun el | mas frecuente
Alegro Down defecto del tabique | en la nifias fue
Revista da ) ,
auriculo ventricular | el defecto del
Associacao | 2016

36.8%,

comunicacion

tabique
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Médica interauricular auriculo
Brasileira 33.8%, ventricular
persistencia  del
(Scielo) conducto arterioso
20.6% vy tetralogia
de Fallot con
14.7%.
Ruz, M.y col | Colombia | Nifios con | Estudio 99 47% 52% Espariol La cardiopatia | En este estudio
(14) Sindrome de | Prospectivo pacientes mas frecuente fue | el sexo que
2016 Down la comunicacién | predomino fue
Revista. interventricular el género
Colombia de 61.62%, masculino
Cardiologia comunicacion siendo el mas
(Science interauricular frecuente  en
Direct) 46.46%, ductus | ellos la
arterioso  38.8%, | comunicacion
canal auriculo | interventricular
ventricular 311% vy
la tetralogia de
Fallot 17.7%.
Zully, I. y col | Ecuador, Nifios con | Estudio 110 nifios | 46% 54% Espaniol La cardiopatia | El sexo
(8) Guayaquil | Sindrome de | Retrospectivo mas frecuente en | masculino fue

estos niflos con

el que
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Repositorio 2017 Down SD fue la | predomino en
Universitario hospitalizados persistencia  del | este  estudio
conducto arterioso | siendo la
22%, cardiopatia
comunicacion més frecuente
interauricular 19% | en ellos la
y tetralogia de | persistencia
Fallot 7%. del conducto
arterioso
Bermeo, X. | Ecuador, Nifios con | Estudio 83 nifios 53.1% 46.98% Espariol Las cardiopatias | En este estudio
(32) Cuenca Sindrome de | Retrospectivo mas frecuentes en | la cardiopatia
Down los nifios con SD | mas frecuente
Re.posit.oric? 2016 hospitalizados fue la | fue la
Universitari

comunicacion
interventricular
con 34.9%,
comunicacion
interauricular
22.9%,
persistencia  del
conducto arterioso
20.5% vy tetralogia
de Fallot 1.2%.

comunicacién

interventricular
con un
predominio en
el sexo

femenino
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ANEXO 1: CONFLICTO DE INTERES

T
"
Universidad Catdlica de Cuenca
IS P Unidad Académica de Medicina, Enfermeria y Ciencias de |a Salud

Cuenca a9 de agosto de 2020

Yo MICHELLE CAROLINA SIGUENCIA FERNANDEZ con C.C- 01057 18258, alumna de la Carrera
de Medicina de |a Universidad Catdlica de Cuenca, actualmente cursando el afio de Internado
Rotativo, con trabajo de Titulacion, con titule de Revision Bibliozrifica “CARDIOPATIAS
CONGENTICAS EN NIFiOS CON SiNDROME DE DOWN” declaro no tener conflicto de interés con
el desarrollo del trabajo.

For su favorable acogida anticipo mis sentimientos de distinguida consideracion.
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ANEXO 2: OFICIO DIRIGIDO A BIOETICA

Universidad Catdlica de Cuenca
Unidad Académica de Medicina, Enfermeria y Ciencias de la Salud

Cuenca 9 de agosto de 2020

OFICIO DE SOLICITUD PARA REVISION DE PROTOCOLO POR EL
DEPARTAMENTO DE BIOETICA

Yo MICHELLE CAROLINA SIGUENCIA FERNANDEZ con C.C.: 0105718258, alumno de la Carrera
de Medicina de la Universidad Catdlica de Cuenca, actualmente cursando el 1ivo ciclo
correspondiente al afio de Internado Rotativo, solicito de 1z forma mas comedida se digne en
revisar mi protocolo de REVISION BIBLIOGRAFICA, trabajo de titulacién correspondiente al
periodo septiembre 2019 & 31 de agosto del 2020, con titulo de REVISION CARDIOPATIAS
CONGENITAS EN NINOS CON SINDROME DE DOWN.

Por su favorable acogida anticipo mis sentimientos de distinguida consideracidn.
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ANEXO 3: OFICIO DE ACEPTACION DE TUTOR




ANEXO 4: OFICIO PARA ASESORA DE TESIS

Universidad Catolica de Cuenca
Unidad Académica de Medicina, Enfermeria y Ciencias de la Salud

Cuenca 9 de agosto de 2020

CARTA DE ACEPTACION COMO ASESOR DE TESIS

Yo CAREM FRANCELYS PRIETO FUENMAYOR con CC.: 0962710356, docente de Formacion
Investigativa de la Carrera de Medicina de la Universidad Catdlica de Cuenca, acepto dirigir la
REVISION BIBLUOGRAFICA DE: “CARDIOPATIA CONGENITAS EN NIROS CON SINDROME DE DOWN",
perteneciente a la alumna MICHELLE CAROLINA SIGUENCIA FERNANDEZ

Con sentimientos de distingulda consideracion.

/-  /'

DRA. CAREM PRIETO
MAGISTER SCIENTIARUM EN METABOUSMO HUMANO
DOCENTE DE FORMACION INVESTIGATIVA DE LA CARRERA DE MEDICINA
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ANEXO 5: CERTIFACION DE BIOETICA

Unharsidad
@ covica
e Cunrca

COMITE DE ETICA EN INVESTIGACION DE SERES
HUMANOS (CEISH) UNIVERISDAD CATOLICA DE
CUENCA

Cuenca, 07 de octubre de 2020

CERTIFICA

Informa que ha conocido, revisado y aprobado los aspectos éticos de la

revision bibliografica, cuyo tema es: “CARDIOPATIAS CONGENITAS EN NIROS
CON SINDROME DE DOWN" de ka Srta. Estudiante: MICHELLE CAROLINA SIGUENCIA
FERNANDEZ con C.C.; D1DS718258,
O) ¢

Dr. Carlos Montesinos

CCx 0102207018
Docente de la Carrera de Medicdna
Presidente del CEISH
Universidad Catdlica de Cuenca




ANEXO 6: AUTORIZACION PARA PUBLICACION EN EL REPOSITORIO
INSTITUCIONAL

AUTORIZACION DE PUBLICACION EM EL
REPOSITORIO INSTITUCIONAL

Yo, MICHELLE CAROUIMNA SIGUEMCIA FERMANDEZ, portador|a) de |z cédula de ciudadania
Wo. 0105718258, En calidad de autor's y titular de los derschos patrimoniales del trabajo
de titulzcion “CARDIOPATIAS COMGENITAS EM MIROS COM SINDROME DE DOWN" de
corformidad 2 lo establecido en el artioulo 114 del Codigo Organico de la Economiz Social
de los Conocimisntos, Creatividad e Innovacidn, reconczco 3 favor de la Universidad
Catdlica de Cuenca una licenciz gratuita, intransferible v no exclusiva para el uso nao
comercizl de |z obrz, con fines estrictamente acedémicos. Asi mismo, autorizo 2 la
Universidad para gue rezlice la publicacion de este trabajo de titulacion en &l Repositorio
Institucionzl de conformidad 2 lo dispuesto en 2l articule 144 de lz Ley Organica de

Educacian Superior.

Cuenca, & de_nowviembre de 2020

. H;chf 'Llr__ “:1!:5__';\'_,::- La® ,:!'q

MICHELLE CAROLINA SIGUEMNCIA FERNANDEZ
Gl DL05T1E2S5E
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ANEXO 7: INFORME DE ANTIPLAGIO

CARIDOPATIAS CONGENICAS

INFORME DE ORIGINALIDAD

9% % % 9%

INDICE DE SIMILITUD  FUENTES DE PUBLICACIONES TRABAJOS DEL
INTERNET ESTUDIANTE

ENCONTRAR COINCIDENCIAS CON TODAS LAS FUENTES (SOLO SE IMPRIMIRA LA FUENTE SELECCIONADA)

2%

* Submitted to Queen Mary and Westfield College

Trabajo del estudiante

Excluir citas Activo Excluir coincidencias ~ Apagado

Excluir bibliografia Activo
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