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Resumen

El angioedema hereditario (AEH) es una enfermedad genética autosémica dominan-
te, considerada rara, que se manifiesta con episodios de inflamacién no pruriginosa
en tejidos subcutdneos y submucosos, afectando piel, tracto gastrointestinal y via
aérea superior. El inicio temprano de sintomas, usualmente antes de los 12 afios,
predice mayor gravedad. El diagnéstico oportuno y el acceso a tratamientos ade-
cuados son esenciales para prevenir complicaciones potencialmente mortales como
el edema laringeo. En México, el subdiagnéstico y la falta de acceso equitativo
a terapias especializadas exigen mayor concientizacién y estrategias nacionales
para su abordaje.

PALABRAS CLAVE: Angioedema Hereditario, C1INH, pedidtrico, bradicinina, diag-
néstico, tratamiento, profilaxis, México.

Abstract

Hereditary angioedema (HAE) is a rare, autosomal dominant genetic disease that
manifests as episodes of non-pruritic inflammation in subcutaneous and submucosal
tissues, affecting the skin, gastrointestinal tract, and upper airway. Early onset of
symptoms, usually before the age of 12, predicts greater severity. Timely diagno-
sis and access to appropriate treatment are essential to prevent life-threatening
complications such as laryngeal edema. In Mexico, underdiagnosis and lack of
equitable access to specialized therapies require greater awareness and national
strategies to address them.

KEYWORDS: Hereditary angioedema, C1INH, pediatric, bradykinin, diagnosis, therapy,
prophylaxis, Mexico.
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INTRODUCCION

El angioedema (AE) es una inflamacién paroxis-
tica y autolimitada de los tejidos subcutaneo y/o
submucoso, debida a un incremento temporal
de la permeabildad vascular'2. Esta condicién
es muy heterogénea y se clasifica en hereditario
o adquirido, presentdndose de manera Unica o
recurrente, con o sin urticaria. Los mecanismos
involucrados incluyen mediadores del mastoci-
to, bradicinina y otros. Esta revision se enfocara
en el Angioedema Hereditario (AEH). EI AEH es
una enfermedad genética de herencia autosémi-
ca dominante considerada rara. Se han descrito
tres tipos de AEH':

*  AEH-C1INH Tipo 1. Angioedema Hered-
itario debido a la deficiencia cuantitativa
del C1 inhibidor.

*  AEH-C1INH Tipo 2. Angioedema Hered-
itario debido a la deficiencia funcional
del C1 inhibidor.

*  AEH-nC1INH. Angioedema Hereditario
con C1 inhibidor normal.

A la fecha se han identificado mas de 850
variantes patogénicas (VP) del gen SERPINGT
localizado en el cromosoma 11 (11g12-q13.1),
responsables del AEH-CTINH tipo 1y 2'. De
estas VP entre el 20% y 25% son “de novo”
2. Por su parte, en el AEH-nC1INH se inclu-
yen alteraciones en genes como el del factor
12 (AEH-FXII), plasminégeno (AEH-PLG),
cininégeno-1 (AEH-CNGT), angiopoyetina-1
(AEH-ANGPTT1), mioferlina (AEH-MYOF),
heparan sulfato-glucosamina 3-O-sulfotrans-
ferasa 6 (AEH-HS35T6)' ademas de aquellos
cuya variante patogénica es desconocida
(AEH-DES)'. Enel 2024 se agregaron dos nue-
vos genes con VP causantes de AEH-nCTINH,
el de la carboxipeptida N (AEH-CPNT)* y el
de la proteina interactuante con DAB2 (AEH-
DAB2IP)*.

INV

El AEH se caracteriza por ataques recurrentes
de edema subcutaneo no pruriginoso, sin févea
y/o submucoso que pueden afectar cualquier
parte del cuerpo'? originando manifestaciones
clinicas sobre todo en la piel (91%), pared in-
testinal [ataque abdominal] (73%) y de via aérea
superior [ataque laringeo] (48%)’. Casi todos
los ataques consisten en inflamacién de piel y
sistema gastrointestinal (96.5%), y aunque los
ataques laringeos son poco comunes (0.9%), son
potencialmente mortales®. Los ataques pueden
estar precedidos de sintomas prodrémicos, como
el eritema marginado?, parestesias, “molestias”
gastrointestinales, fatiga, malestar y cambios de
humor, que los pacientes han mencionado que
son un predictor de un ataque agudo'.

En el caso de los pacientes pediatricos (0 a 18
anos), los sintomas son similares a los de los
adultos, con una duracion de 1 hasta 5 dias antes
de resolver espontaneamente’. La mayoria de
los pacientes con AEH suelen experimentar su
primer ataque antes de los 12 afios®'". De hecho,
el debut ocurre antes de los 10 anos en el 50%
de los casos® agravandose durante la pubertad
y persistiendo durante toda la vida''. Entre mas
temprano sea el inicio de los sintomas, mayor
sera la gravedad subsecuente'.

Es esencial el reconocimiento temprano de los
sintomas para dar un diagndstico y establecer un
tratamiento adecaudo para prevenir complica-
ciones potencialmente mortales como el edema
laringeo', o cirugias innecesarias en ataques
abdominales'.

El diagnéstico oportuno es crucial y mejorard
la calidad de la vida del paciente; en el caso
de pacientes pediatricos, resulta todo un reto'.

El tratamiento estd enfocado a un ataque agudo
(tratamiento a demanda), a prevenir un ataque
por un factor desencadenante potencial o cono-
cido (profilaxis a corto plazo) y en usar regular o
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continuamente un medicamento para prevenir
ataques cuando el tratamiento a demanda no es
suficiente (profilaxis a largo plazo)*'7'%.

El paciente pediatrico siempre debe tener a la
mano medicamento de primera linea para una
emergencia?”'7'8,

En México no se cuenta con un registro de pa-
cientes que ayude a determinar las caracteristicas
propias de pacientes mexicanos y sus variantes
patogénicas.

METODOLOGIA

Esta revision narrativa se elabor6 para actualizar
el diagndstico y manejo del AEH en pediatria
dentro del contexto mexicano, considerando
aprobaciones regulatorias locales y recomen-
daciones internacionales. La seleccién de la
literatura se baso en la experiencia clinica de
los autores, enfocandose en publicaciones rele-
vantes y de alta calidad que ofrecieran sustento
practico y contextual. Se consultaron bases de
datos como MEDLINE y Scopus entre otras y se
incluyeron estudios originales, guias, revisio-
nes sistematicas y reportes sobre México. Esta
estrategia permitié integrar evidencia y practica
clinica, bajo el enfoque de medicina basada en
la experiencia y evidencia.

La bisqueda se realizé por términos MESH y
palabras clave como: “hereditary angioedema”,
“pediatric”, “bradykinin”, “diagnosis”, “pro-
phylaxis”, “therapy” y “Mexico”.

EPIDEMIOLOGIA

A nivel mundial, el AEH tiene una prevalencia
de 1 por cada 50,000 personas®. En México, en
el afio 2019 se estimé que afecta a 0.8 de cada
50,000 habitantes®. De acuerdo a la revision
hecha en México, se reporté un total de 182
pacientes diagnosticados menores de 20 anos
de edad, de los cuales 113 eran menores de
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10 anos, con un total general de 352 pacientes
diagnosticados®. Aunque de acuerdo al Instituto
Nacional de Estadistica y Geografia (INEGI) la
poblacion total de México para 2020 fue de
126,014,024 habitantes, con una poblacion
de menores de 19 anos de 42,561,974y
con base en la prevalencia mundial reportada
(1:50,000) estimariamos un probable nimero de
2,520 pacientes en general y de 851 nifios con
esta enfermedad. Segln estos datos, existe un
subdiagndstico significativo, ya que solo se ha
identificado entre el 14%y el 21.4% de los casos
estimados en la poblacién general y pediatrica
respectivamente® 1.

En el caso especifico de AEH-nC1INH la pre-
valencia es mayor en mujeres, particularmente
en el AEH-FXII donde se ha observado una
afectacion del 76% al 98.5% 2°. No existen
datos especificos sobre la prevalencia del AEH-
nC1INH en México.

FISIOPATOLOGIA

El principal mediador del AEH-CTINH Tipo 1y
2 es la bradicinina, un subproducto del sistema
de contacto de la coagulacion. Este péptido tiene
efectos sobre las células endoteliales vasculares
produciendo dilataciéon y mayor permeabilidad.
EI C1 inhibidor regula la cascada de complemen-
to, la coagulacién y el sistema de contacto, al
inhibir proteasas como: el factor XIl activado, la
calicreina y la plasmina?'-*. Figura 1

Los altos niveles de bradicinina llevan a epi-
sodios recurrentes de angioedema?'-?*. Los
mecanismos fisiopatolégicos de acuerdo al gen
afectado del AEH-nC1INH se describen en el
cuadro 1.

En el sistema del complemento, tanto la via
clasica que incluye el complejo C1, C2 y C4y
la via de las lectinas que incluyen las serin pro-
teasas asociadas a manosa 1y 2, son inhibidas
por el CT1INH. En el sistema de coagulacion,

https://doi.org/10.18233/apm.v46i3.3065
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Figura 1. Funciones del C1 inhibidor y mecanismo de produccién del angioedema.
Created in BioRender. Contreras, F. (2025) https://BioRender.com/d45u680

C1, Componente C1 del sistema del complemento; C1 INH, Inhibidor de la esterasa C1; C1r, Subcomponente C1r
del sistema del complemento; C1s, Subcomponente C1s del sistema del complemento; C1q, Subcompomente
1q del sistema del complemento; C2a, Componenete 2a del sistema del complemento; C3, Componente 3 del
sistema del complemento; C4, Componente 4 del sistema del complemento; C4b, Componente 4b del sistema
del complemento; Cininégeno APM, Cininégeno de alto peso molecular; SPAM-1, Serin proteasa asociada a
manosa 1; SPAM-2, Serin proteasa asociada a manosa 2; XI, Factor XI de la coagulacién; Xla, Factor XI activado

de la coagulacién; XlI, Factor XII de la coagulacion; Xlla, Factor XII activado de la coagulacion.

C1INH inhibe la activacién del factor XI (XI) y
la funcion del factor X1 activado (Xla). En la via
fibrinolitica, la calicreina directamente activa
el plasminégeno conviertiendolo en plasmina.
C1INH inhibe las funciones de la calicreina asi
como los efectos directos de la plasmina sobre la
degradacion de la fibrina. La activacién de pre-
calicrefna plasmética en calicreina es estimulada
por el factor XII activado (FXIla). La calicreina a
su vez, induce una mayor activacién del FXIl'y

facilita la escicién del cininégeno de alto peso
molecular (Ciningeno APM), en Cinin6geno
APM y bradicinina, que a su vez se unird al
receptor B2 de bradicinina en las células endo-
teliales, produciendo la extravasacién del plasma
al tejido circundante, resultando en edema.

El C1INH es el principal modulador de la ac-
tivacion del sistema de complemento, sistema
fibrinolitico, sistema de coagulacién, sistema
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Cuadro 1. Variantes patogénicas asociadas con AEH-nC1INH

Gen afectado Mecanismo probable

Alteracion de la multimerizacion de la angiopoyetina-1, lo que conduce a una reducida capacidad de unién
Incremento de la produccién de bradicinina a partir del cininégeno de alto peso molecular, independien-
Probable alteracién en el proceso de inactivacion de la bradicinina incrementando su vida media y acti-

Incremento de la activacion de la sefalizacion intracelular mediada por el factor de crecimiento endotelial
vascular (FCEV) que permite a la mioferlina estimular el receptor 2 del FCEV de la membrana de la células

Sintesis incompleta de heparan sulfato-glucosamina 3-O-sulfotransferasa, [o que probablemente altera
la interaccion entre la superficie de las células endoteliales y el cinindgeno del alto peso molecular. 2223

La baja actividad de la carboxipeptidasa N podria aumentar el riesgo de angioedema a través de varios
mecanismos, entre ellos, |a ralentizacion de la degradacion de quininas, de anafilatoxinas o la regulacién

Presenta efectos promiscuos, regulando las respuestas celulares a mdltiples entradas extracelulares. Una
de las proteinas con las que interactta es la proteina VEGFR2, lo que posiblemente influye en la permea-

F12 Incremento en la autoactivacion del factor XII. 2223
ANGFT al receptor de las células endoteliales.?> 23
PLG temente de calicreina y factor XII. 2223
KNG vidad. 2> %
MYOF

endoteliales, provocando fuga vascular. 2 %
HS35T6
CPN1

negativa de la activacién del plasminégeno.?
DAB2IP

bilidad vascular.*
DESC Desconocido®

AEH-nC1INH, angioedema hereditario con C1 inhibidor normal; ANCPT1, gen de la angiopoyetina-1; CNG1, gen del cininégeno-1; CPNT,
gen de la carboxipeptidasa N; DAB2IP, gen de la proteina interactuante con el homélogo 2 deshabilitado; DESC, gen Desconocido; F12, gen
del factor XII; HS35T6, gen del heparan sulfato-glucosamina 3-O-sulfotransferasa 6; MYOF, gen de la mioferlina; PLG, gen del plasmindgeno;

VEGFR2, Receptor 2 del factor de crecimiento endotelial vascular.

calicreina-cinina y la via de activacion de
contacto, todos ellos interconectados. Estas in-
teracciones resaltan el papel central del C1INH
en la homeostasis vascular.

PRESENTACION CLiNICA EN NINOS

Los pacientes pediatricos con AEH-CTINH tipo1
y tipo 2 presentan ataques recurrentes de angio-
edema subcutaneos y/o submucosos sin ronchas
y sin prurito, los cuales pueden durarentre 1a 5
dias antes de que resuelvan espontaneamente’.

Inicio de los sintomas

Los ataques pueden ocurrir en cualquier edad
después del nacimiento’, aunque ya se ha re-
portado ataque in utero posterior a un ataque
de angioedema en la madre embarazada®. La
edad de presentacion del inicio de sintomas

varia desde 4.4 a 18 anos, con una media de
presentacion del primer ataque a los 10 anos’.
Los recién nacidos pueden presentar eritema
marginado como un sintoma prodrémico®. Es
en lactantes donde el dolor célico puede ser un
sintoma no reconocido de un ataque de AEH
en esa edad?’.

Los pacientes con AEH-nC1INH tienen el inicio
de sintomas a los 26.8 afios (1-68 afios), mucho
mas tardio que en el AEH-CTINH?*, pero se
pueden manifestar en la edad pediatrica. Una
historia familiar positiva obliga a descartar la
enfermedad en todo familiar de primer grado,
para su estrecha vigilancia.

Frecuencia y gravedad de los sintomas

Frecuencia y gravedad son muy variables en
cada individuo. Los sintomas en las mujeres

https://doi.org/10.18233/apm.v46i3.3065
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empeoran durante la pubertad”', y el uso de
medicamentos con estrégenos (por ejemplo:
para control del embarazo) incrementan tanto
la frecuencia como la gravedad, pudiendo ser
el detonante para el inicio de los sintomas?,
especialmente en mujeres con AEH-nCTINH.

Factores disparadores

Existen varios factores que pueden iniciar un
ataque de angioedema a cualquier edad. En los
nifios la mayoria de los ataques aparecen sin
un disparador evidente; sin embargo, los dispa-
radores mas comunes incluyen, trauma, estrés
e infecciones de vias aéreas’. En las mujeres
adolescentes el inicio de la menstruacién es un
disparador adicional®.

Las infecciones parecen ser el desencadenante
mads comun en los nifos y no se debe interrumpir
el esquema de vacunacién recomendado para
su edad, ya que estas previenen infecciones que
pudieran desencadenar ataques?.

Localizacion de los sintomas

El edema de las extremidades, cara, cuello y
torso, son la presentacién mas comin de los
pacientes pedidtricos”'*?°. aunque también
pueden presentar edema de la via aérea supe-
rior. Figura 2. A nivel abdominal por el edema
de la pared intestinal, se presentan sintomas
como dolor célico, nadsea, vémito y frecuen-
temente diarrea posterior a un ataque’. El dolor
abdominal puede confundirse con diversos
diagnésticos diferenciales como apendicitis
aguda, linfadenitis mesentérica, intususcepcion,
torsion intestinal, diverticulo de Meckel, ovario
poliquistico, torsién testicular, infarto intestinal,
hemorragia intestinal, peritonitis recurrente y
otras enfermedades a nivel gastrointestinal. Los
pacientes a menudo son hospitalizados para
observacién, descartar un abdomen agudo y
muchas veces son intervenidos innecesaria-
mente’.

INV

Un ataque de via aérea superior usualmente pue-
de ocurrir entre los 11y 45 afios de edad, aunque
generalmente no es la primera presentacion de
los ataques de angioedema, desgraciadamente
puede ser fatal®. El diagnéstico diferencial en
pacientes pedidtricos con un ataque laringeo
incluye alergia alimentos, laringotraqueitis, as-
piracion de cuerpo extrano y epiglotitis aguda.
Es por lo anterior que siempre debe existir me-
dicamento de primera linea para el tratamiento
de un ataque agudo de AEH en el servicio de
urgencias, para ser administrado lo mas pronto
posible.

Otras localizaciones incluyen vejiga, uretra,
genitales, rifiones, musculos, articulaciones,
pleura, pericardio, incluso asociarse con sin-
tomas neurolégicos con cefalea, alteraciones
transitorias de la vision y migraia’'3-3°.

Las manifestaciones clinicas son sobre todo en
la piel (91%), pared gastrointestinal [ataque ab-
dominal] (73%) y de via aérea superior [ataque
laringeo] (48%)’. Casi todos los ataques consisten
en inflamacion de piel y sistema gastrointestinal
(96.5%), y aunque los ataques laringeos sean
raros (0.9%), estos son potencialmente mortales®.

Sintomas en pacientes con AEH con C1 inhibidor
normal

Los sintomas de pacientes con AEH-nCT1INH
son similares e indistinguibles de los pacientes
con AEH-CTINH Tipo 1 o Tipo 2, con ataques
de angioedema en piel, tracto gastrointestinal
y via aérea superior. Aunque con mayor afec-
tacion de cara y lengua y menor afectacién a
nivel abdominal®'. El AEH-nC1INH afecta pre-
dominantemente a mujeres, aunque también se
presenta en hombres?.

Sintomas prodromicos

Los ataques pueden ser precedidos de lo que se
ha denominado sintomas prodrémicos, como
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Figura 2. Localizacién de ataques de angioedema hereditario. A. Edema en parpado y mejilla izquierda.
B. Edema facial: parpados, mejillas y labios. C. Edema de lengua. D. Edema en mano y mama izquierda.
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el eritema marginado’, parestesias, “molestias”
gastrointestinales, fatiga, malestar y cambios
de humor, que pacientes han sentido como un
predictor de un ataque agudo'®.

En el cuadro 2 se resumen los datos de alarma
para sospechar AEH en nifios.

DIAGNOSTICO

El diagnostico de AEH a menudo se retrasa
por varios afios dada la poca frecuencia de la
enfermedad y al hecho de que sus sintomas se
sobreponen con otras formas de angioedema.
El tiempo promedio entre la presentacién de los
sintomas y el diagndstico es de 8.5 afos en pro-
medio, aunque se estima que pueda ser mayor
debido al subdiagnéstico*>~.

El diagndstico prenatal puede considerarse cuan-
do se ha detectado una VP en una familia con
AEH-C1INH, este se realiza a través de muestra
de vellosidades coriénicas o por amniocentesis®.

Una muestra sanguinea para la medicion de
los niveles de complemento C4, C1INH cuan-
titativo y C1INH funcional es suficiente para
realizar el diagnéstico del AEH-CTINH tipo 1y
tipo 27 recomendandose repetir las mediciones
para confirmarlo. Niveles bajos de C4, CTINH
cuantitativo y C1INH funcional es altamente
probable el diagnéstico de AEH-CTINH Tipo 1,

Cuadro 2. Datos de alarma para sospechar AEH en nifios

INV

niveles bajos de C4 y C1INH funcional junto a
niveles normales o elevados de C1INH cuanti-
tativo es altamente probable el diagnéstico de
AEH-C1 Tipo 2.

En pacientes con resultados normales, pero clini-
ca sugestiva, deberd realizarse estudio genético
para confirmar la presencia de VP especificas de
AEH-nC1INH. Cuadro 3

No es necesario el estudio genético para con-
firmar el diagnéstico de AEH-C1INH a menos
que se requiera para diagnéstico prenatal, en
caso de diagnésticos diferenciales o como
requisito hospitalario para el otorgamiento de
medicamentos.

En familias con diagnéstico de AEH-CTINH,
todos los familiares de primer grado deben reali-
zarse los estudios para corroborar o descartar la
enfermedad, incluso si son asintomdticos’. En los
recién nacidos o cualquier paciente pediatrico
asintomatico, pero con historia familiar de AEH-
C1INH, estos deben considerarse afectados hasta
que el diagnéstico sea descartado’.

En todo paciente con historia clinica sugestiva
de AEH, pero con historia familiar negativa, no
se debe descartar AEH. La sospecha clinica es
indicacion para realizar los estudios de labora-
torio a pesar de una historia familiar negativa’.
El 20-25% de los casos de AEH-CTINH pueden

Edema recurrente

Dolor abdominal recurrente
Duracion

Historia familiar

Edema laringeo

Prédromos

No pruriginoso, sin févea, sin respuesta a antihistaminicos, esteroides o adrenalina.
Asociado a ndusea, vémito, diarrea sin causa clara. Antecedente de cirugias “blancas”.
De 1 hasta 5 dias, hasta resolver espontdneamente.

Familiares con sintomas similares o con diagnéstico de AEH.

Disfonia, estridor, dificultad respiratoria, sensacion de asfixia. Confundido con anafilaxia.

Eritema marginado: lesién cutdnea no pruriginosa, malestar general, fatiga, “molestias”

gastrointestinales y cambios de humor.

Edad de inicio

Sintomas antes de los 12 afios. Entre mds temprano es el inicio de los sintomas, mayor serd
la gravedad de los mismos.
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Cuadro 3. Diagndstico de AEH por laboratorio

2025; 46 (3)

AEH-C1INH Tipo 1 Bajo Bajo No se requiere
AEH-CTINH Tipo 2 Bajo Normal o alto Bajo No se requiere
AEH-nCTINH Normal Normal Normal Se requiere

AEH, Angioedema hereditario; AEH-CTINH Tipo 1, Angioedema hereditario con deficiencia de C1 inhibidor tipo 1; AEH-CTINH Tipo 2, Angio-
edema hereditario con deficiencia de C1 inhibidor tipo 2; AEH-nC1INH, Angioedema hereditario con C1 inhibidor normal; C4, fraccién C4
del complemento; C1INH ¢, C1 inhibidor cuantitativo; CTINH f, C1 inhibidor funcional.

ser por una VP “de novo” , la cual puede ser
transmitida a sus futuros descendientes?”.

TRATAMIENTO

Una vez que se confirma el diagnéstico, el
siguiente paso es darles una mejor calidad de
vida, a través de estratégias como prevencion,
educacién y tratamiento. De ser posible se
iniciard con la identificacién y evitacion de los
factores disparadores®”'718,

El tratamiento farmacoldgico estd enfocado a tra-
tar los ataques de angioedema, como un ataque
agudo con tratamiento a demanda; para prevenir
un ataque por un factor desencadenante poten-
cial o conocido con profilaxis a corto plazoy en
usar regular o continuamente un medicamento
para prevenir ataques cuando el tratamiento a
demanda no es suficiente con profilaxis a largo
plazo®'718, Toda intervencion debera enfocarse
para lograr normalizar el estilo de vida y/o ac-
tividades del paciente siempre que sea posible.

El tratamiento para pacientes con AEH-nC1INH
se basa generalmente en la experiencia con el
tratamiento para AEH-CTINH?71718, En México
no existen tratamientos aprobados especifica-
mente para pacientes con AEH-nCTINH.

El uso de medicamentos de primera linea para el
tratamiento del AEH aprobados y comercializa-
dos en México para marzo del 2025 se resume
en el Cuadro 4.

Tratamiento a demanda (TAD)

Todo ataque debe considerarse para trata-
miento a demanda. Los ataques en via aérea
pueden provocar asfixia, los ataques abdo-
minales son dolorosos y debilitantes y los
ataques periféricos como en manos o pies
alteran la funcionalidad de la vida diaria del
paciente?”1718  Cada paciente pediatrico
debe ser ser entrenado en el tratamiento a
demanda y autoadministrarse o ser adminis-
trado por el cuidador del mismo en casa. El
objetivo es tratar el ataque y reducir la gra-
vedad del mismo, minimizar la morbilidad y
prevenir la potencial mortalidad de un ataque
en curso®’ 718,

Indicacion: Todo ataque debe tratarse.
Profilaxis a corto plazo (PCP)

Indicado para prevenir un ataque por un factor
desencadenante potencial o conocido. El obje-
tivo es tratar al paciente para reducir el riesgo
de un ataque en un periodo de tiempo, cuando
el paciente va estar expuesto a un disparador
como el trauma y el estrés. Minimizando el
consecuente riesgo de angioedema durante la
exposicion a esas situaciones con incrementado
riesgo de un ataque?” 78,

Indicacién: Previo a procedimientos médicos

invasivos, quirrgicos o dentales, y situaciones
de estrés que hallan disparado ataques.
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Cuadro 4. Medicamentos aprobados y disponibles en México para el tratamiento del AEH-C1INH, mecanismo de accidn,
dosis e indicacién

Medicamento Mecanismo Presentacion m“ Indicacion

Berinert®
Inhibidor de
la C1 esterasa
humano

Berinert SC®
Inhibidor de
la C1 esterasa
humano

Firazyr®
Icatibant

Orladeyo®
Berotralstat

Takhzyro®
Lanadelumab

Inhibe de la via clasica
del complemento

por inactivacion de
Clsy Clr. Inhibe la
activacion del sistema
de contacto de la coa-
gulacion (FXlla).
Inhibe la calicreina
plasmatica.

Inhibe de la via
clasica del sistema del
complemento por la
inactivacion de C1s

y Clr.

Inhibe la activacion
del sistema de contac-
to de la coagulacién
(FX1a).

Inhibe la calicreina
plasmatica.

Antagonista competiti-
vo selectivo del recep-
tor de la bradicinina
tipo 2

Inhibe la calicreina
plasmatica

Anticuerpo mono-
clonal totalmente
humano que inhibe la
calicreina plasmatica

Frasco dampula con
500 Ul de polvo
liofilizado y frasco
con 10 mL de agua
inyectable.
Requiere reconsti-
tucion

>0 anos

Frasco ampula con
2000 Ul polvo liofi-
lizado y frasco con 4
mL de diluyente.
Requiere reconsti-
tucion

o >8 anos

Frasco dmpula con
3000 Ul polvo liofi-
lizado y frasco con
5.6 mL de diluyente.
Requiere reconsti-
tucion

Jeringa prellenada

con 3mL (10mg/TmL) >2 anos

>12
anos

Caja con 28 cdpsulas
(1 cépsula/150 mg)

Frasco ampula con
300mg/2mL

>12

o =
anos

Jeringa prellenada
300mg/2mL

\%

SC

scr

SC

20 Ul/kg

La necesidad de dosis adicio-
nales debe evaluarse segin la
respuesta clinica del paciente
y bajo supervisiéon médica

15 a 30 Ul/kg
dentro de las 6 horas previas

60 Ul/kg
Dos veces por semana (cada
3-4 dias)

12-25 kg : 10 mg (1.0 mL)
26-40 kg : 15 mg (1.5 mL)
41-50 kg : 20 mg (2.0 mL)
51-65 kg : 25 mg (2.5 mL)
>65 kg : 30 mg (3.0 mL)

Si el ataque no cede puede
administrarse una segunda
inyeccion después de 6
horas. Si es necesario, una
tercera inyeccién puede ad-
ministrarse 6 horas después
de la segunda.

150 mg c/24 h

*

300 mg c/2 semanas™

PCP

PLP

TAD

PLP

PLP

Informacién para prescribir amplia de: Berinert®, CSL Behring; Berinert SC® CSL Behring; Firazyr® Takeda; Orladeyo® Pint Pharma; Takhzyro®

Takeda.

1V, Intravenosa; SC, Subcutanea; VO, Via oral; TAD, Tratamiento a demanda; PCP, Profilaxis a corto plazo; PLP, Profilaxis a largo plazo.
*El sitio sugerido para la inyeccién subcutdnea es el drea abdominal.
**Preferiblemente aplicar en el drea abdominal.

***Se puede considerar un intervalo de dosificacion de 300mg cada 4 semanas en pacientes que estén libres de ataques durante el tratamiento.
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Profilaxis a largo plazo (PLP)

Consiste en el uso regular o continuo un me-
dicamento para prevenir ataques cuando el
tratamiento a demanda no es suficiente, tratando
de disminuir la frecuencia de los ataques. La de-
cision de iniciar PLP debe considerar la calidad
de vida del paciente, con el objetivo de lograr un
completo control de la enfermedad y normalizar
la vida del mismo?717:18,

Indicacién: Considerar carga de la enfermedad,
frecuencia de los ataques, historia de ataques
casi mortales, capacidad de jugar, asistir a la
escuela o cualquier actividad de su vida diaria,
tomar la decisién compartida con el paciente y
los cuidadores.

Impacto en la Calidad de Vida

Como la enfermedad crénica, debilitante y des-
figurante que es el AEH, los tres tipos de AEH
pueden afectar casi todos los aspectos de la vida
del paciente®-*. Los ataques son dolorosos, im-
predecibles y frecuentemente requieren atencion
médica u hospitalizacion. Los ataques pueden
presentarse en las manos y los pies, afectando
la capacidad del paciente para realizar sus ac-
tividades diarias (escribir o jugar), sufriendo de
ansiedad y depresion3?34.

Para muchos pacientes los antecedentes fami-
liares son un factor que los motiva a buscar
consejo médico, ya que tienen conciencia de
los sintomas y del impacto en su calidad de
vida, mientras que otros tienen una actitud de
“tengo que aprender a vivir con eso”, viendo los
sintomas como un rasgo normal familiar®*->. Los
pacientes pediatricos se ven mas vulnerables ya
que dependen de sus padres o cuidadores para
acudir a un médicoy en el caso de pacientes con
VP “de novo” es aun mas dificil que se sospeche
la enfermedad. Es muy comtin que los pacientes
sean vistos por varios médicos dependiendo

2025; 46 (3)

la presentacion de los ataques, antes de que
se haga un diagndstico adecuado, por lo que
es necesario difundir mas el conocimiento de
esta enfermedad tanto a médicos de atencién
primaria como a los servicios de urgencias,
quienes probablemente estén atendiendo a estos
pacientes sin un diagnéstico®*%.

CONCLUSIONES

El manejo integral del angioedema hereditario
en los nifos es muy desafiante, requiere la
combinacién de la sospecha clinica del médico,
para realizar un diagnéstico oportuno y brindar
el acceso al tratamiento de primera linea auna-
do a la educacién sobre la enfermedad tanto a
médicos, cuidadores y los mismos pacientes.
Es necesaria una identificacion temprana de
la enfermedad para prevenir complicaciones
potencialmente mortales como el edema la-
ringeo, asi como para evitar intervenciones
quirdrgicas innecesarias cuando se presentan
ataques abdominales.

En México aunque existen desafios en término
de diagnéstico, ya que solo el 21% de los ca-
sos pedidtricos estimados estan identificados.
Mejorar la disponibilidad de medicamentos y
acceso a centros especializados, donde se otor-
guen tratamientos especificos y estratégias de
manejo mejorardn significativamente la calidad
de vida de esta poblacién vulnerable. Para esto
se requiere la creacién de centros de referencia,
capacitacion en urgencias y atenciéon primaria,
asi como politicas que garanticen el acceso
universal a los medicamentos esenciales para
esta enferemedad.

Recordemos que cuando un nino con AEH
tiene un adecuado tratamiento, también se le
devuelve la oportunidad de jugar, aprender y
sohar como cualquier nifio sano, permitiéndole
desarrollarse plenamente tanto a nivel personal
como a nivel social.
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