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INTRODUCCION.

La hemorragia periventricular subependimaria de 1a matriz ger-
minal (HPV/SE) es en la actualidad el acontecimiento neuropatolfgico
mis grave dal perfodo neonatal scbretodo en recién nacidos de pre -
término y ha sido considarada y estudiada con seriedad solamente en
los G1timos dos decenios.

Esta lesi6n tiene importancia en gran medida como resultado -
de las mejoras notables y avances de los cuidados intensivos neonata
tales y la proporcidn de supervivencia de lactantes prematuros duran
te 1a d1%ima década, siendo precisamente este grupo el que se encuenh
tra bajo un mayor rjesgo de hemorragia periventricular subependima -
ria y sus secuelas (1, 2, 3). Se ha observado que sufren este tipo -
de lesi6n un porcentaje bastante elevado de recién nacido de pretér-
mina, siendo calculado por algunos autores en un 35 - 45 % de todos
Tos lactantes que nacieron pesando menos de 1,500 g. o lo hicieron -
antes de 1a semana 35 de la gestacidn (1).

De todos los tipos de hemorragia intracraneana en el perfodo_
neonatal, la HPY/SE es 1a mds importante en recién nacidos de pretér
mino y practicamente inexistente en productos de tErmino, debido a -
1as caracterfsticas particulares de la matriz germinal subependima -
ria en nifios inmaduros y su respuesta a los fenSmenos hipOxico-anéxi
cos a que se encuentran sometidos (2, 3). '
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De las cuatro variedades mayores de hemorragia intracraneal -
neanatal, es precisamente la HPV/SE la que ha asumido la posicifn do
minante en frecuencia y significado c¢lfnico (3).

Es pertinente antes de seguir adelante desglosando el tema, -
para la mejor comprensifn de este cuadro neuropatelfgico, localizar
anatémicamente el sitio donde se produce este evento hemorrdgico en_
el encéfalo y que corresponde a una regifn muy especializada del mis
mo 1lamada matriz germinal subependimaria.

Esta regibn situada en Tas profundidades del encéfalo e 1nme-
diatamente por debajo del revestimiento ependimario de los ventrfcu-
los cerebrales, revista gran importancia en el desarroilo y poblacifn
neuronal de la corteza cerebral fetal (fig. 1, 2). Es una zona del en
qéfalo en deﬁarrollo densamente poblada y metabolicamente muy activa
que desaparece hasta el final del desarrollo del feto y practicamente
no existe al nacer. A partir de ella se fnicia 1a migracién neuronal
y glial a las diferentes partes del encéfalo, principalmente a la -
corteza cerebral y grupos neuronales profundos (4, 5). De esta mane-
r& conforme avanza Ta edad gestacional del feto, 1a matriz germinal_
se adelgaza paulatinamente mientras la corteza cerebral aumenta su es
pasor y toma un aspecto estratificado al micrscopio debido a las dife
rentes capas de neuroblastos y espongioblastos que 1legan en oleadas_

desde la matriz germinal subependimaria (6).
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Fig. l.- Corte sagital de un encéfalo inmaduro
gue muestra la localizacidn anatdmica de la ma
triz germinal subependimaria (areas oscuras).
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Fig. 2.- Microfotografia de la matriz germinal
subependimaria.En el angulo superior izquierdo
.ge observa el revestimiento ependimario y la -
luz ventricular.
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Una vez localizada la matriz germinal subependimaria dentro del encé-
falo surgen algunas preguntas: iCuales son las caracterfsticas de esta vegibn
que Ya hacen tan susceptible a los fenSmenos hrmorrdgices? , EQue fenbmeno -
desencadena el cuadro? y iPor qué esa fuerte asociacidn con lactantes prema-
turos que cursan con hipoxia neonatal importante.

Para respond;r a estas preguntas, son numerosos los investigadores -
que han estudiado esra zona del encé&falo y han encontrado e interpretado el
significado de las caracterfsticas de la matriz germinal. Las mds importan -
tes consideradas actualmente son {1, 2, 3, 5, 7):

a) Regibn altamente celular (densamente poblada).

b) Metabfl{icamente es una estructura muy activa.

¢} Su textura es gelatinosa.

d) Su aporte vascular arterial es muy prominente.

e} Sus vasos sanguineos son inmaduros.

f) Angulacidn anatfmica de sus vasos venosos,

g} Actividad fibrinolttica aumentada.

Estas caracterfsticas hacen de 1a matriz germinal una zona muy vulnera
ble a 105 fenSmenos hip6xico-anbxicos a que se encuentran sometidos los re- -
ci1é&n nacidos de pretérmino de menos de 32 semanas de gestacién (1, 2, 3). En

sequida se analizarén en detalle cada uno de estos aspectos.
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E1 hecho de ser una regifn densamente poblada por precursores
neuronales y gliales (neuroblastos y espongiobiastos), obiiga a la - -
matriz germinal a tener un metabolismo muy active (4}, con lo cual -
se consumen en esta zona grandes cantidades de oxfgeno y glucosa, -
elementos indispensables para el metabolismo oxidativo (8). Estos dos
energéticos se encuentran ostensiblemente deprivados en el prematuro
anéxico quien tiene que utilizar como vfa alterpa para 1a produccién
de energfa la gluc6lisis anaerobia, generando como producto terminal
de 1a misma grandes cantidades de &cido 1dctico con To cual se prody
ce una importante acidosis perivascular en la matriz germinal sub- -
ependimaria {1, 2, 8). Este producto tiene dos efectos adversos so-
bre los vasos sangufneos de esta zona: disminuye importantemente 1la
capacidad de autorregulaciqn vascular cerébral con 1o cual los cam ~
bios en 1a tensifn arterial sistémica se transmiten directamente al
lecho vascular de la matriz germinal y se observa ademds, por accibn
del dcido ldctico, un efecto téxico directo sobre el endotelio vascu
lar." Una vez establecido este status, los camblos de la presidn arte
rial que se transmiten directamente a los vasos sanguineos de la ma-
triz germinal que a su vez sufren de un dafio endotelial toxico impor
tante, las posibilidades de que se inicie un proceso hemorrigic& en

esta regi6n son muy elevadas (1, 8, 9, 10).
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La matriz germinal subependimaria es ademds una regifn de tex-
tura gelatinosa cualidad generada por su alta celularidad y escaso -
estroma con que cuenta, por lo tanto parece brindar muy pcoo apoyo ©
sostén 2 los vasos sangufnecs que por ella discurren {1). S1 recorda-
mos que ademds estos vasos han perdido su capacidad de autorregula- -
cidn y su endotelio sufre un dafio hipdxico y téxicoe por 16s mecanis -
mos antes descritos, se comprenderd la facilidad con que estos vasos_

sangufneos pueden sangrar hacia la matriz germinal.

' Un aspecto que ha sido estudiado con gran minuciocidad es el
aporte vascular arterial tan prominente que se observa en esta regidn
en productos de manos de 34 semanas de gestacifn {1, 2, 3, 7), en com
paracibn con el flujo arterial de 1a corteza cerebral relativamente -
indiferenciada, 10 cual sugiere que una cantidad desproporcionadamen-
te elevada de sangre fluye hacia la matriz germinal (2). Este efecto
tiende 2 exagerarse en el recién nacido sometido a asfixia lo cual -
obliga, de manera refleja a sobreperfundir afin mds esta regibn (1, 2,
3, 7.

Hambleton y Wigglesworth {7} son quienes han estudiado con mis
detalle el aporte vascular arterial de esta regiGn tan especial del -
encéfalo y han conclufdo que los vasos que 1a irrigan estdn dados prin
cipalmente por la arteria cerebral anterior por medio de la arteria -
de Heubner, y por medio de la arteria cerebral media que envfa sus ra

mas colaterales las arterias estriadas laterales profundas.
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Otras contribuciones arteriales provienen de Tas ramas penetran
tes de la arteria cerebral media y de la arterja car6tida interna por
Ta artertia coroidea anterior. Wigglesworth ha demostrade que este rie-
go vascular es particularmente prominente entre las semanas 24 a 32 -~
de Ta gestacién (1, 7). En la mayor parte de los lactantes prematuros
12 hemorragia se origina en la matriz germiéaI que cubre la cabeza -~
del nicleo caudado a nivel del agujero de Monro y la arteria de Heubner
es el vaso sangufneo principal de esta regién (1, 2, 3, 9). En lactan~
tes con una edad gestacional menor de 28 semanas, la hemorragia suele
originarse en 1a matriz germinal que‘cubre el cuerpo del nicleo cauda-
do, regién frrigada por la arteria coroidea anteriocr y las arterias es
triadas laterales profundas (1, 2, 3, 9). Después de la semana 32 de -
. 1a gestacidn cambian los tamafos relativos de los lechos arteriales de
la matriz germinal y de los ganglios basales subyacentes, hacfa una ar
terfalizaci6n m&s prominente de la corteza cerebral y la sustancia - -

blanca subyacente (1, 7).

Despufs de las 32 semanas de gestacibn las hemorragias periven-
triculares e intraventriculares se vuelven cada vez menos comunes, de
tal manera que son pricticamente fnexistentes en el recifn nacido de -
término en quienes es mds probable que 1a hemarragia intraventricular_

se origine a nivel de los plexos corofdes (1).
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Otro de los factores vasculares que intervienen en la génesis
de la hemorragia de la matriz germinal periventricular e intraventri-
cular se encentra en la naturaleza anatdmica de 1os capilares de esta
regifn (1). Wigglesworth ha definido el lecho vascular capilar peri -
ventricular como "una red vascular {nmadura persistente que solo se‘-
remodela en un lecho capilar definido cuando desaparece la matriz gey
minal" (1, 7). Estos vasos sangufneos no se pueden categorizar por -
su aspecto al ser observados con el microscopio de Tuz como arterjolas,
capilares ¢ vénulas. En lactantes prematuros que tienen una edad ges-
tacional menor de 30 semanas, las paredes vasculares estén constituf-
das pof una capa de endotelio que carece de elastina, coldgeno y mis-
cule 11so, estructuras que aparecen primero en el hipocampo, corteza_
cerebral y plexos coroides, Estas c&lulas endotel{ales dependen en -
gran medida para su funcionamiento del metabolismo oxidativo y pueden
lesionarse facilmente en estados hipfxicos con la consiguiente hemo -

rrqgia al carecer de sys otras envolturas antes descritas (1, 2, 3, 8).

Ademﬁs del prominente aporte vascular arterial como factor -
anatémico de riesto de hemorragia, el drenaje venoso de la matriz ger
. minal es tambiﬁn de capital importancia en la patogenia de este cuadro

neuropatolfgico. E1 sistema de drenaje venoso de la regifn subependima
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ria est§ constituido por los venas coroides, terminal anterior y tg]g
moestriada que sfguen un trayecto de arriba hacia abajo y de atra_s ha
cia adelante, para confluir a nivel del agujero de Monro y cabeza del

ndcleo caudade, uniéndose para formar la vena cerebral internma (1, 2,

3, 5, 7). En este punto, la vena cerebral interna formada por la con-
fluencia de los vasos menconados, adopta un curse inverso, es decir,

hacia abajo y hacia atrds en su trayecto hacia Ta gran vena de Galeno,
formande una U muy cerrada provocando turbulencias y retraso de la'co
rriente sangufnea en este sitio que podrfa dar como resultado un au -

mente de 12 presidn venosa a nivel de 1a matriz germinat e fntensifi-

car e] impacto de Tos factores que ya hemos mencionado con anteriori-

dad (1, 2, 3, 7).

Un factor de fndole extravascular, es el hecho ya demostrado_
de que en la matriz germinal subependimaria del recién nacido de pre«
término, se desarrolla un nivel muy elevado de actividad fibrinoifti-
ca. Este factor podrfa explicar porque una hemorragia que en sus.ini-
cios es exclusivamente a nivel capilar, tiene capacidad para conver =
tirse en una lesifn masiva que puede incluso, extenderse hacia el sis
tema ventricular o bien abrirse pasoe hacia el parénquima cerebral, al
no ser inhibida por los mecanismos de ccagulacidn inactivados (1, 2,
3) y considerada por algunos autores como un verdadero infarto hemo -
rrégico del parénquima cerebral (11). Los diferentes mecanismos fisig

patoldociso se representan en el siguiente esguema.
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FISIOPATOLOGIA*

T / . \TP&:Z lpH lpﬂ?

PRESION ARTERIAL

- AUTORREGULACION DARADA
- APORTE ARTERIAL PROMINENTE
A LA REGION PERIVENTRICULAR,

Y

FLUJO SANGUINED A LA REGION PERIVENTRICULAR

- INMADUREZ CAPILAR
- DARD ENDOTELIAL

v

RUPTURA CAPILAR

~ ACTIVIDAD FIBRINOLITICA
EN LA REGION PERIVENTRI-
CULAR

v

HEMORRAGIA DE LA MATRIZ GERMINAL
PERIVENTRICULAR SUBEPENDIMARIA

*Tomado de: Volpe JJ
Neurology of the newborn
Ed. W. B, Saunders, 1981
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Otros factores que contribuyen importantemente en la patoge-
nia de la hemorragia de la matriz germinal subependimaria son: la
disminucidn de Ya presidn tisular a nivel de esta zona o de la -
presitn subatmosférica del 1fquido cefalorraguideo (1), hiperosmo .
Taridad plasmitica por hipernatremia (1, 2, 3, 12, 13), defectos
de la ceagulacidn como deficiencia de factor V (3, 14), ventila -
cibn asistida con m&scara (15, 16}, enfisema pulmonar intersticial
hipoxia e hipercarbia {16), expansifn del plasma (16, 17) e hiper
tensibn rapidamente inducida (18).

Se ha mencionado con insistencia de 1a hemorragia de la matriz
germinal subependimaria ocurre frecuentemente en un terreno de in-
suficiencia respiratoria como fondo que produce episodios de hipo-
xia que son casi siempre una constante en ia historia clfnica de -
estos productos de pretérmino (1, 2, 3, 5, 8, 9, 10, 12, 16, 19, -
20, 21, 22, 23, 24, 25, 26) y generaimente el memente de la ocurren
ciq de este poceso hemorrégico se observa durante la primera sema-
na de vida extrauterina o bien alrededor del segundo o tercer dfa

posparto (1, 2, 9, 19).

Los problemas asffcticos -que afectan al recién nacido prematy
ro estdn 1igados con mucha frecuencia a alteraciones pulmonares -
que van de la mano con 1a inmadurez multisistémica con que cursan_

estos nifios y que revelan casi todas ellas inmadurez pulmonar. ES-
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tas lesiones son con bastante frecuencia: membranas hialinas pul-
maonares, microatelectasias pulmonares miltiples, neumotdrax, enfi
sema pulmonar intersticial, hemorragia pulmonar, neumonfa infec -
ciosa y por aspiracifn, displasia broncopulmenar {12, 16, 19, 20,
21, 22, 23, 23). De todas estas leslones la mas importante por la
frecuencia con que se asocia al cuadro hemorragfparo que nos ocu-
pa son las membranas hialinas pulmonares, material proteindceo, -
condensado que se adhiere al epitelio alveolar impidiendo el inter
cambio gaseoso. En un estudio realizado por Tsiantos de 78 lactan
tes con hemorragfa intracraneal, 56 cursaron con membranas hiali-
nas pulmonares, 12 con hemorragia pulmonar, 1 con neumonfa y otro
mas con sepsis (19). En el estudio realizado por Vald&s-Dapena de
las caiisas de mortalidad en 501 estudios de necropsia, las membra
nas hialinas pulmonares fue la de mas frecuente presentacién en -
Tactantes que mueren en el perfodo neonatal, encentrindose en 174
pacientes 10 que equivale al 35 %, slendo mis frecuente en recién

nacidos que pesaron de 1000 a 2500 g. al nacer (20).

En vista de los datos encontrados en revisiones de ha litera
tura médica mundial y manteniendo en mente el hecho de que en nues
tro pafs no contamos con series extensas que nos den una idea cla

ra de la frecuencia de dicho padecimiento en nuestro medio, se in
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tenta por medio de esta comunicacién conocer 1a frecuencia, co-
rrelaci6n anatomoclfnica y magnitud y caracter{sticas de Ta he-
morragia periventricula subependimaria, compardndolos conla -
edad gestacional y peso del producto, analizando ademds las en-
fermedades tanto pulmonares como sistémicas que acompafiaron a -
este cuadro neuropatolégica. E]l interds de enfat{zar la impor -
tancia de este evento hasta hace un lustro desconocido en nues-
tro pafs, tiene sus rafces en Jos trascendentales avances logra
dos en nuestro médio en materia de cuidados intensivos neonata-
Tes que logra un importante aumento en el perfodo de sobrevida

de estos lactantes prematuros, 1o cual permite observar con ma-
yor frecuencfa la presentacidn del cuadro hemorrdgico que nes -
ocupa sobre todo em los productos con los factores de riesgo an
tes menclonados. Para tal efecto se estudid el material de ne -
cropstas del Pepartamento de Patologfa del Centro Hospitalario_
"20 de Noviembre" del 1.5.S.5.T.E. lograndose una visualizaci6n
directa de los hallazgos anatSmicos sistémicos analizéndolos ma
crnsc@pica Y microchpfcumente. y compadndlos posteriormente -
con los respectivos expedientes clfnicos que constan en el ar -

thivo clfnico de este Hospftal.

e mm mt4 am.. oM ® we = L emaap D m R coar o bR R A Ll
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MATERIAL Y METODOS.

EY material utilizado en este trabajo estd constitufdo en su
totalidad por especimenes de necvopsia del Departamento de Patolo -
gfa del Centro Hospitalario "20 de Noviembre" del 1.S5.5.5.T.E. ¥ =
auxiliados ademis en 1a revisidn de expedientes clinicos utilizando

el material que consta en el archive clfnico de este Hospital,

Se estudiaron 3,840 protocolos de autopsia de dicho Departa-
mento en el perfodo comprendido de 1979 a 1983, sumando un total de
5 afios. De estos se seleccionaron los vecién nacidos vivos, separdn
dolos de 1os Gbitos fetales y se apalizaron: tipo, magnitud, exten-'
siqn y caracteristicas de 1a hemorragia cuando se encontraron, edad
gestacional, peso del producto y del encéfalo, sexo, tipo de parto_
o nacimiento, tiempo de evolucién de la enfermedad, signologfa neu-
ro1§g1ca. complicaciones, apgar al nacer, edad de 1a madre y enfer-
medades asociadas haciendo especial énfasis en los padecimientos -
broncopulmonares, septicemia y cuadros de hiperbilirrubinemia. Los_
hallazgos fuercn tabulados para realizar un estudio comparativo en

un intento por correlacionarlos.

La t&cnica utilizada en el estudio de los encéfalos fue la -
usada rutinariamente suspendiéndolos en solucidn de formaldehido al
10 % y elaborindose cortes coronales en algunas ocasiones y sagita-

les en otras despufs de mantenerlos en fijacibn en 1a solucifn antes
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descrita durante diez dfas. Estos casos se correlacionaron con los
datos clfnicos cbtenidos de los expedientes utilizados en la Uni -

dad de Cuidados Intensivos de este Hospital.

Se practic6 el estudio macroscdpico de 1a pleza localizando
el sitio y 1a extensifn de la hemorragia en los casos en que la hu
bo y cuando fue posible, y para el estudio microscipico de los es--
pecimenes se practicaron cortes de zonas del encﬁfalo especifica -~
mente seleccionadas, Las zonas elegidas para ser estudiadas median
te microscopfa de-luz fueron: talamos, nﬁc1eos caydados, sustancia
blanca, corteza cerebral frontal, parietal, temporal y occipital,-
hipocampos, mesencéfalo, protuberéncia. bulbo raquideo, cerebelo -
¥ m?dula espinal cervical, en forma bilateral en las &reas donde -
la anatemfa de la regidn ast To permi tfa. .

Los fragmentos de tejido de Tas dreas mencionadas fueron in
clufdas en bleques de parafina y procesadas con la técnica histol6-
gica habitual y tefiidos con hematoxilina y eosina.

Los demds Grganos de' Ta cavidad tfdcica y abdominal fueron_
perfundidos con solucitn de formaldehido al 10 por ciento y estudia
dos de forma rutinaria y sistémica tanto macro como mfcrosc6;1camqg
te anotando los resultados de‘1as observaciones, .
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Una vez conjuntados los hallazgos anatomoclfnicos se organiza-
ran en un cuadro de diagnisticos anatomopatoldgicos finales logrado en
base & las observaciones macro y microscpicas asf como de Tos expe- -
dientes c1fnicos respectivos y se ordenaron de una manera 16gica y prg
gresiva en un protocolo de necropsia mencionindose primero la enferme-
dad principal y subsecuentemente tas enfermedades concomjtantes y por
fi1timo, enlisténdose las lesiones independientes que no tuvieron ningu
na relacién con la enfermedad prncipal. Por (G1timo se hizo una anota -

ci6n sobre la causa de la muerte cuando esto fué posible.

Una vez estudiados de la manera anter{ormente descrita, los re
cién nacidos vivos prematuros fueron separados de los productos de té;
mino. Los criterios utilizados para tal distfnciﬁn fueron la edad ges-
tacional y el peso de los productos al nacer. Se consideraron prematu
ros aquellos nifios que al nacer cursaron cen un perfodo gestacional -

de 36 semanas o menor, o bien cuyo peso fue menor de 2,500 g.

Posteriormente se subdividieron en tres grupos: De 500 a 1,500
g.; de 1,501 a 2,500 g.; y de 2501 g. en adelante en un intento de -
correlacicnar la edad gestacional con el perfodo de mixima presenta -

cibn de Ta enfermedad.

e L e e . . .. [P —
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Los diferentes tipos de hemorragias intracraneales, cuando se
ancontraron, se dividieron para su estudio sistemitico de la sigujen-
te manera;

~ Periventriculares subependimarias.

- Comunicadas als sistema ventricular.

- No comunicadas.

Subaracnoideas,

Parenquimatosas puras.

Combinadas.

Intraventriculares puras.

Subdurales.

Se definieron como parenquimatosas puras e intraventriculares
puras aquellos casos en los cuales no fue posible ni macroscépica ni
microscdpicamente Jocalizar el sitio de hemorragfa en 12 matriz germi
nal y manteniendo en mente el concepto de que algunas hemorragifas de
esta regidn son microscGpicas y en ocasiones no son datectables a me-

nos que se cuente con un corte afortunado que pase por la Jesidn.

Las enfermedades concomitantes que se localizaron fueron agru

padas de l1a sigujente manera y en orden de frecuencia:
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Membranas hialinas pulmonares.

Microatelectasias mdltiples pulmonares.

Broncoaspiracidn.

Septicemia,

Dafio hemorr&gico cerebral prenatal.

Hiperbilirrubinemia.

- lLeycomalasfas periventriculares,

Para la tabulacidn del aptar con que cursaron estos productos
se subdividieron en dos grandes grupos: Aquellos que se valoraron con
apgar de 5 § menor al nacer y el segundo grupo constitufdo por los ni

flos valorades con apgar de 6 & mis,

Se intent6 ademds una comparacidn en cuanto a 1la presentac1§n
por sexos.

Un aspecto muy importante en el estudio de este tipo de padeci
mientos fue valorar la tasa de sobrevida en dfas con que cursaran estos
productos ya que no solo nos brinda una idea del pronfstico de las -
hemorragias periventriculares sino que también nos ayuda a formarnos_
una idea bastante aproximada del momento en gque se produce la hemorra
gia en el perfodo perinatal, para tal efecto se integraron tres grupos:

- Da 0 a 7 dfas de sobrevida.

- De 8 a 15 dfas de sobrevida.

- De 16 a 31 dias de sobrevida,
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Los cuadros hemorragfparos encontrades en Sbitos fetales fue
ron estudiados separadamente, haciendo mencifn del sitio de localiza

cibn.

Se estudiaron y tabularon por separado aquellos casos excep-
clonales como: Leucomalasias periventriculares puras o acompafiadas
de hemorragia cerebral y los que cursaron con hiperbilirrubinemia y

kernicterus solos o acompafiados con hemorragla {intracraneana.

Los hallazgos encontrados de la manera anteriormente descri
ta fueron tabulados compar&ndose entre sT y con los datos cljnicos -

de los expedientes respectivos.
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RESULTADOS.

De los 3,840 protocolos de necropsia estudiados en este Hos
pital se encontraron 514 recién nacidns‘vivos. 1o cual equivale al
13.3 4 y 311 &bitos fetales 1o que hace un porcentaje del 8.89 %, -
De estos recién nacidos vivos 297 fueron productos prematuros, es -
decir, de menos de 36 semanas de gestac1§n o menos de 2,500 g. de -~
peso al nacer. Se encontraron ademds 217 recién nacidos de témmino,
esto es, aquellos productos con un peso superior a los 2,500 g. al_
nacer o bien que cursaron con un perfedo gestacional mayor de 36 se

manas.

Una vez organizade de esta manera el material sujeto a esty
dio se hizo un conteo de todas las hemorragias encontradas de cual-
quier localizacién en los recién nacidos vivos y en los 6bitos feta
les y haciéndose una separacién de las mismas segln su locaiizaciGn
en las diferentes partes del encéfalo. En base a este andlisis se -
encontraren gue se resumen en 1os cuadros 1 y 2. En total se encon-
traron 155 hemorragias cerebrales de todas 1as localizaciones en re
ci&n nacidos vivos de todas las edades gestacfonales lo cual equiva,
le al 30,1 ¢ y 21 hemorragias en 6bitos fetales que equivale al 6.6
%,
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Cuadro No. 1.- TOTAL DE HEMORRAGIAS DE TODAS LAS LOCA-
LIZACIONES EN RECIEN NACIDOS VIVOS DE TODAS LAS EDADES.
GESTACIONALES.

TIPO DE HEMORRAGIA NUMERO %

SUBARACNOIDEA 64 a1.2
PERIVENTRICULAR (HPV/SE) 59 38.0
PARENQUIMATOSAS PURAS 10 6.4
COMBINADAS 12 7.7
INTRAVENTRICULARES PURAS 6 2.8
SUBDURALES 4 2.5
TOTAL 155 100,0

Cuadro Ne. 2.~ TOTAL DE HEMORRAGIAS EN 0BITOS

TOTAL DE OBITOS FETALES 311 CAS0S
HEMORRAGIAS EN OBITOS FETALES* 21 CASOS (6.6 %)

*tstas hemorragias estuvieron localizadas en forma de sub-

aracnoideas y subdurales.

——a e o W m m o e e Eeae g e ol e T T, B
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Una observacifn importante 1a constituyd el hecho de que Ta
mayor parte de jas 59 hemorragias periventriculares subependimarias
de 1a matriz germinal, se presentaron en recién nacidos prematuros_
es decir, con un pesp al nacer menor de 2,500 g. Estos hallazgos se
resumen en el cuadre No. 3, en el cual se dividieron en tres grupos

segln su peso,

Cuadro No. 3.- FRECUENCIA DE PRESENTACION DE LA
HPV/SE SEGUN PESO DEL PRODUCTO,

PESO DEL PRODUCTO ~ NUMERO ]
DE 500 A 1,500 g. 3 57.6 -
DE 1,501 A 2,500 g. 20 33.8
DE 2,501 EN ADELANTE 5 B.4
TOTAL 59 100.0

De 1o anterior‘se observa que el 91.4 % de 1as hemorragias
se observaron en productos de pretérmino, grupo que es el mds sus-
ceptible de sufrir este tipo de padecimientos segln observamos en_

12 revisifn de 1a literatura médica mundial.
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.

Un hecho interesante fue analizar Tas enfermedades sistémi
cas que acompafiaron en su evo1uci§n a la hemorragia subependimaria
periventricular de 1a matriz germinal, observindosas 1a alta rela -
¢ibn con enfermedades pulmonares principalmente aquellas que deno-
tan una importante inmadurez pulmonar. Los resultados de este and-

11515 se resumen en el cuadro No. 4.

CUADRO No, 4.~ ENFERMEDADES SISTEMICAS ASOCIADAS
A HEMORRAGIA PERIVENTRICULAR SUBEPENDIMARIA

ENFERMEDAD ‘ NUMERQ ]

MEMBRANAS HIALINAS Y MICROATE-

LECTASIAS PULMONARES MULTIPLES 3o 50.8
HIPERBILIRRUBINEMIA 6 10.1
BRONCOASPIRACTON 6 10.1
SEPTICEMIA q 6.7
DARO HEMORRAGICO IN UTERD 2 3.3.
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Otro pardmetro valorado fue 1a extensibn de la hemorragia pe-
riventricular subependimaria y correlacionarla con 1a edad gestacio -
nal de los productos. La extensifn del proceso hemorragfparo varid -
desde puntiforme y microscépica hasta extensa con comunicacifn al sis
tema ventricular del encéfalo y hematoma parenquimatoso. Estos resul-

tados se esquematizan en los cuadros 5y 6 .

CUADRO No. 5.- EXTENSION DE LA HPV/SE

EXTENSION NUMEROD %
COMUNICADAS a7 62.7
RO COMUNICADAS 22 37.3
TOTAL 59 100.0

Al correlacionar estos resultados con el grado de prematurez
se comprob& que existfa una estrecha relacifin entre un menor peso del
producto con una mayor tendencia de las hemorraglas a comunicarse al
sistema ventricular cerebral o bien a formar un extenso hematoma pa-
renquimatesc. Los resultados de esta observacifn se resumen en el -

cuadro No. 6.
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CUADRO No. 6.~ EXTENSION DE LA HPV/SE EN RELACION
* AL PESO DEL PRODUCTO.

EXTENSION DE LA HPV/SE PESO PROMEDIO
DEL. PRODUCTO

HPV/SE COMUNICADAS ' 1,308 g.

HPY/SE NO COMUNICADAS ' 1,694 g.

E1 peso del enc&falo también fue valorado encontrdndose cifras

muy variables. E1 peso de los mismos fluctué de 90 a 400 g.

Otrc pardmetro valorado fue el apgar del producto al nacer; es:
te varif de 2 a'9 y se subdividieron en dos grandes grupos: aquellos
con apgar de 5 6 menor y €] segundo grupo de 6 & mds. Los resulta -

dos se resumen en el cuadro No. 7.

CUADRO No. 7.- APGAR DE LOS PRODUCTOS CON HPY/SE

APGAR DEL PRODUCTO* NUMERO : 4
DE2AS ap 75
DE6a9 v 13 25

*EN 7 CASOS NO FUE POSIBLE DOCUMENTARLO. ‘
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" Del andlisis de 1a tabla anterjor se observa que el -
75% de-los recién nacidos con-hemorragia periventricular sub
ependimaria cursaron clfnicamente con un estado general muy -
deteriorado,lo cual nos da una jdea del pronSstico a corto -

plazo con que evolucionardn estos pacientes.

Otro aspecto importante lo constituyé el hecho de va-
Torar los dias de sobrevida con que cursaron los pacientes.Es
te andlisis ademds de darnos una clara idea del pronfstico tan
desfavorable del padecimiento que nos ocupa,hos sefiala de ma-
nera muy aproximada 1a fecha o el momento del perfodo neonatal
an que generalmente se produce la hemorragia periventricular -
subependimaria. En nuestra serie el perfodo de sobrevida varfo
de 1l a3l dias cony un promedio de 7 dias,dividiéndose estos --
peaductos en tres grupos: aquellos que tuvieron uma scbrevida
de 1 a 7 dias,de 8 a 15 dias y de 16 a 31 dias. Los raesultados

se observan en el cuadro No 8.

Del andlisis de dicho cuadro se observa que un poco -
mds del 90% de los preductos sobrevivieron solo 15 dfas o me
nos,con una méxima frecuencia durante 1a prinera semana que -
es el perfodo cuando con mayor frecuencia se inicia el proce-

so hemorrdgico,
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CUADRO Ho. B.~ TASA DE SOBREVIDA EN DIAS DE
PACIENTES CON HPV/SE¥,

SOBREVIDA HUMERD %
DE 1 A 7 DIAS 46 86.7
DE 8 A 15 DIAS, 2 2.7
OE 16 A 31 DIAS ' 5 9.4

*EN 6 CASOS NO FUE POSIBLE DOCUMENTAR EL PE-
RIODO DE SOBREVIDA.
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Una caracterfstica en la cual hemos hecho hincapié, es la gran
frecuencia con que acompafia a 1os recién nacidos prematuros la hemo
rragia periventricular subependimaria de la matriz germinal. Ep ~ «
nuestra comunicaciGn la edad gestacional varis de 21 a 43 semanas -
con un promedio de 31.9 semanas, observindose ademds que la mdxima_
frecuencia de presentacitn se evidencié en el perfodo de edad gesta
cional que fluctub de las 26 a 1as 34 semanas. Para el anilisis de
esta variable se dividieron los casos de hemorragia en dos grandes_
grupos: Los de edad aestacional de 21 a 36 semanas de gestaci6n y -

de 37 a 43 semanas, Los resultados se observan en el cuadro No. 9..

CUADRO No. 9.~ FRECUENCIA DE LA PRESENTACION DE LA HPY/SE
SEGUN LA EDAD GESTACIONAL®,

EDAD GESTACTONAL NUMERO %
DE 21 A 36 SEMANAS 50 89,2
DE 37 A 43 SEMANAS 6 10.7

*EN TRES CASOS NO FUE POSIBLE DOCUMENTAR LA EDAD GESTACIONAL.



(29

Del cuadro anterior se desprende que cerca de el 90 % de las he

morragias periventriculares se presentaron en recién nacidos de pre-

término.

No se encontraron diferencias ostensibles en 10 que se reflere_
al sexo de los pacientes. La presentacién de la hémorragia se obser-
v6 con 1a misma frecuencia tanto en el sexo femenino como en el mas-

culino como se cbserva en el cuadro No, 10.

CUADRO No. 10.- FRECUENCIA DE PRESENTACION DE LA HPV/SE
SEGUN EL SEXO.

SEXO HUMERQ )
MASCULIND 28 . 45.7
FEMENTNO 31 54.2

Los mismos resultados se observaron al momento de tabular el -
grado de prematurez segln el sexo, Los resultados se sefialan en el -

cuadro No. 11.

CUADRO No. 11.- GRADQ DE PREMATUREZ SEGUN SEXO.
SEX0 PROMEDIO DE SEMANAS

MASCULINO 31.8 SEMANAS
FEMENINO 31.9 SEMANAS
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RESUMEN ¥ CONCLUSIONES.
.= Se revisaron 3,840 protecolos de necropsia em un perfodo com-
prendido entre 1979 y 1983 (5 afios). '
.~ Hubo 514 productos nacidos vivos y 311 6bitos fetales.
-~ Se localizaron 155 hemorragias cerebrales de diferente locali

zacidn en los recién nacidos vivos y 21 hemorragias cerebra -

tes en §bitos fetales.

+~ 59 hemorragias da los nacidos vives pertenecieron a las peri-

ventriculares subependimarias de Ja matriz germinal,

.«=~ De esas 59 hemorragias 31 fueron del sexo femenino y 28 del -

sexo masculino,
.~ E1 peso promedfo de los productos con HPV/SE fue de 1,500 g.

o~ Hubo 37 HPV/SE comunicadas al sistema ventricular y 22 no co-

municadas.

+= E1 promedio de semanas de gestacidn fue de 31.9 semanas,

- B e o o e e eme o e e [y Y.



(31

9 - E_] a_pga:r .varit‘s de2aog, c.un un 75 £ de los productos ct;m ap-
" de 5 & menor.
10.'-7- : El pes_b_de1 encéfalo varid de 90 a 400 g.
11.- | E prom.edio de sobrevida fue de 7 dfas.
o 12.- . La presentacifn fue la misma para ambos sexos.

13.- La tendencia de la HPV/SE a comunicarse a las cavidades ven -

triculares auments conforme la edad gestacional fue menor,

14.- Las enfermedades asociadas en los casos de HPY/SE fueron con
mayor frecuencia microatelectasias miltiples pulmonares y mem

branas hialinas.

15.- La HPV/SE es uno de los padecimientos neuropatolfégicos neona-
tales mis frecuente, predeminantemente en los productos prema

turos.
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La hemorragia periventricular subependimaria de Ta matriz -
germinal como hemos estado insistiendo es une de los m&s frecuentes
eventos hemorragicos cerebrales del neonats y predominantemente del
recién nacido prehaturo (1, 2, 3). Este fenfmeno ha sido estudiado_
con detalle solamente en los G1timos dos decenios y se ha logradoe -
definir con bastante acercamiento ltos fenfmenos fisiopatelbgicos -
gue desencadenan el cuadro y als enfermedades sistémicas a Yas que
se encuentra asociado, principaimente a las pulmonares, que denotan

un grado {mportante de inmadurez a nivel de estos 6rganos.

En puestra comunicacién se intent8 correlacionar los casos
de hemorragta intracerebral con las caracter{sticas generales del -
recién nacido prematuro y de las enfermedades sistémicas que se ha
observado que mis frecuentemente acompafian este cuadra neuropatold-
gilco. .

En 1a revisibn de los 3,840 protocolos de_necropsia del Da-
partamento de Patologfa de este Hospital, se encontraron 514 recién
nacidos vivos en quienes se localizaren 155 hefiorragias intracerebra
les de todas las lecalizaciones, 16 cua) equivale al 30.1 %, un por-
centaje que por s solo habla de 1a alta frecuencia de los fen@menos
hemorragiparos del recién nacido. En Sbitos fetales soIamen;e se 1o~
calizaron 21 hemorragias correspondiéndo1e un 6.6 % de los 311 Qbi -

tos estudjados en nuestra serie,
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De estas 155 hem&rrag1as, le correspondid a la periventri-
cular subependimaria de Ta matriz germinal 59 casos que equivale -
al 38 % del total de hemorragias intracraneales y solamente supera
da por las hemorragias subaracnoideas de las cuales se encontraron
64 casos (41.2 %), Los hallazgos de nuestra serie en este sentido_
fueron muy similares a 1os reportados en la literatura médica mun-
dial mencionados por algunos autores con una frecuencia de hasta -

el 35 al 45 % de los recién nacidos de pr‘etémino {1).

Se encontraron ademds aigunas otras hemorragias de diferen
te 'IocaTizaciQn como lo fueron: parenquimatosas puras e intraven -
triculares puras, mencionadas asT por ne haberse localizado exacta

lmente el sitio primario de l1a hemorragia y tom@ndose en cuenta que
en ocasiones el sitio primarioc frecuentemente es microscOpico, es_
posible que algunas de estas tengan su origen en la matriz germi -
nal subependimaria. Algunas otras hemorragias fuerpn combinadas y

otras de localizaci6n subdural.

Cuando se compararon las hemarragias periventriculares de
1a matriz germinal con su presentaci@n segln el peso del producto,
se observ6 que el 91.4 % de estas hrmorragias, es decir, 54 casos,
ocurrieron en productos cuyo peso oscf‘lq de 500 a 2,500 g., es de-

cir, recién nacidos de pretérmino, mientras que en productos de -~
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mis de 2,500 g. solamente se presentaron en 5 casos, €5 decir, el
8.4 %. Estos hallazgos concuerdan con mucho con los datos ya re-

Tatados en 1a Titeratura mundial {1, 2, 3, 20).

Un punto muy importante fue verificar las enfermedades -
sistémicas que se vieron involucradas en el proceso. las que mds
frecuentemente se vieron asociadas a hemorragia periventricular -
subependimar{a fueron aquellas que denotan un grado importante de
inmadurez puilmonar. En nuestro estudio, se encontraron 30 casos -
de microatelectasias mGitiples pulmonares y membranas hialtnas -
pulmonares, 1o que equivale al 50.8 % de todos laos casos de-hemo-
rragia. En 6 casos (10.1 %), los pacientes presentaron broncoaspi
racidn. Este es un hecho de nﬁxima importancia si recordamos el -
papel tan importante que juegan los fenfmenos anfxico-hipfxicos -
en la fisiopatologfa de 1a hemorragia periventricular subependima
ria (1, 2, 3, 5, 8, 9, 10, 12, 16, 19, 20, 21, 22, 23, 24, 25, 26).
Otras enfermedades asociadas fueron: Hiperbilirrubinemia, septice
mia y dafio hemorrdgico In Utero en menor grado. Este dafio hemorrd

gico prenatal es un hecho interesante que se discutirf en detalle.
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Una caracter{stica interesante de la hemorragia periventricu-
lar subependimari es la tendencia que tiene a convertirse en una le -
sitn masiva con capacidad para comunicarse a las cavidades ventricula
res cerebrales ¢ bien, a formar un hematoma parenquimatoso al disecar
el tejido cerebral en su proceso expansivo. En nuestra serie 37 cdsos
se comunicaron al sistema ventricular o formaron hematoma parenquima-
toso (62.7 %), y 22 estuvieron localizadas en la zona de la matriz -
germinal subependimaria, o bien, fueron puntiformes o microscépicas.
Esta tendencia invasiva de Ta hemorragfa periventricular se obseryd -
con mayor frecuencia mientras mis inmaduro era el producte. E1 peso -
promedio de los productos con hemorragia comunicada fue de 1,308 g.,-
mientras que para las hemorragias no comunicadas o puntiformes fue de
1,694 g. Esta caracterfstica de la hemorragia de hacerse masiva es un
hecho ampliamente conocido en la Titeratura y aunque sus causas no =
son muy claras se sugfere como factor desencadenante el hecho de que
la matriz germinal posee una actividad fibrinolftica muy importante,
1o que inhibirfa los procesoc normales de coagulacién haciendo que una
hemorragia capilar se extienda de la manera ya descrita (1, 2, 3), e
incluso ser considerada por algunos autores como un verdadero jnfarto

hemorrdgico del parénquima cerebral (11).
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Otro de los parfmetros importantes valorados lo constituys
el apgar con que cuvsaron estos productos, 1o cual nos da una idea
del prondstico a corto plazo tan desfavorable con que cursan estos
productos. En el presente trabajo los nifios que cursaron con un ap
gar de 1 a 5 constituyeron el 75 % del total ¥ con un apgar mayor
de 6 formaron el 25 %. Es.o nos da una clara idea de las condicio-
nes generales tan deterioradas con que evolucionan estos productos
en quienes se conj-ntan tres factores de primera improtancia que -
deterforan importantemente su estado general: la inmadurez multi -
sistémica predominantemente pulmonar, 1a asfixia e hipoxia cerebral

concomitante y el dafo hemorrdgico intracerebral.

Un hecho importante desde el pu-to de vista clfnico es de-
terminar el momento del perfodo postnatal en que ocurre la hemorra
gia y determinar en 1o posible el pronbstico a corto y }argu plazo
de estos productos. Pata tal efecto en nuestra serie se determina
roﬁ los dfas de sobrevida, Tos cuales variaron de 1 a 31 dfas, con
un promedio de 7 y se dividieron en tres grupos: De 1 a 7 dfas, de
B8 a 15 dfas y de 16 a 31 dfas. De los resultados cbtenidos se en «
contré c;n que el 90 % de los productos sobrevivieron solamente 15

dfas con una mixima frecuencia durante la primera semana {86.7 %)
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Esto nos demuestra que el momento de 1a ccurrencia del proceso hemo-
rrigico se infcia durante la primera semana de per?odo postparto, Al
gunos autores en sus revisiones sitGan este momento durante los dos
primeros dfas de vida extrauterina (1, 2, 3, 9, 19). De 1o anterior,
se deduce que en nuestra serie casi el 90 % de los casos de hemorra-
gia periventricuiar ocurrieron durantella primera Semana y es de es-

perar que esto sucediera en Tos primaros dfas postparto.

Otro aspecto {mportante de este tipo de hemorragias es 1a es
trecha relacidn que tienen con los recién nacidos de pretémino. En_
nuestra serie, como ya se observS en el cuadro nd. 9, se encontraron
50 casos de hemorragia pertventircular en recién nacidos de 36 sema-
nas de gestaciQn 0 menor, con un pico de frecuencia entre las sema =
nas 26 a 34. Solamente se localizaron 6 casos de hemorragia de la ma
triz germinal en productos de tefm1nn. Como se deduce de dicho cua -
dro, cerce del 90 % de los cuadros hemorrag?paros ocurrieren en ra -
cién nacidos de pretérmino, grupo de pacientes que por las caracterfs
ticas ya mencionadas son muy susceptibles.a sufrir este evento neuro-
patolégico (2, 3). Después de la semana 37 de la geEtacion solamente
se encontraron 6 casos de hemorragia de la matriz germinal y en tres_

casos no fue posible determinar la edad gestacional de los productos.



(38

Al tabularse Ja frecuencia de presentacién de la hemorragia
periventricular subependimaria con el sexo, no se encontraron dife-
rencias significativas (cuadros 10 y 11). Los hallazgos mostraron -
que 2B casos correspondieron al sexo masculino y 31 al sexo femeni-
no. E1 promedio de semanas de gestacifn fue de 31.8 para el sexo -

mascuting y 31,9 para el femenino,

Un tema de capital importancia en el estudio de la entidad
que nos ocupa, soh evidentemente los aspectos clfnicos. Hemos habla
do ya de la importancia que tienen estas lesjones en el recién naci
do de pretérmino y las alteraciones pulmonares con sus complicacio-
nes asficticas que desembocan en 1a aparicifn del cuadro. E)1 cuadro
clinico puede variar desde un caso neurol8gico catastréfico, hasta
una evolucibn extremadamente suttl, e incluso, silenciosa (i, 2, 3,

8, 9, 23, 27).

Entre los aspectos ¢1fnicos de mas importancia y que deben_
tomarse en cuenta, se encuentra: el momento de la ocurrencia, el -
sindrome catastréfico, el sfndrome saltatorio y la hemorragia silen
ciosa. Dada Ja importancia tan particular que tienen cada uno de -
€llos en la deteccifn del problema y por lo tanto, en el pronfstico

del paciente, se analizardn en detalle cada uno de ellos,
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a} Monento de la ocurrencia.~ No se conoce con exactitud el
momento de la ocurrencia de la hemorragia de 1a matriz germinal sub-
ependimaria, sin embargo, se ha cbservado gque mis a menudo ocurre du
rante los dos primeros dfas de vida extrauterirna {1, 2, 3, 9, 19), -
En un estudio realizado con material de necropsias en el que se cro-
nometrd 1a hemorragia mediante eritrocitos marcades con 50 Cr., la -
edad media de iniciacitn fué de 38 horas (1, 19). En estudios mis re
clentes efectuados con Jactantes vivos y con ultrasonograffa serfada
se descubris que frecuentemente ocurr?a hemorragia periventricular -
e intraventricular durante las primeras 12 horas de postparto y otros
investigadores han reportado que el 50 ¥ de lactantes afectados mani
fastaron hemorragia las primeras 24 horas (1). A pesar de estas con-
sideraciones debe hacerse hincapié que no es raro un principio tardfe
de 1a lesién inicial. Esto sucede en particular en lactantes prematu
ros que no experimentan hemorragfa intraventricular inicial, pero que
sufren una lesidn hipfxica secundaria, fen6meno observado en aque- -
los casos especfficos en Jos cuales el producto cursa con un neumotd

rax a tensifin {1).
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b} Sfndrome catastréfico.~ Este guadro suele evolucionar en
minutos u horas y consiste en un deterioro neurolSgico catastrsfico,
observdndose estupor profundo, coma, anomalfas respiratorias, convul
sfones ténicas generalizadas, pupilas sin respuesta, ausencia de mo-
vimientos extraoculares y cuadriparesia fldcida. Otros signos son hi
potonfa, abombamiento de 1a fontanela antericr, compresiSn progresi-
va del téllo cerebral, postura de descerebracitn, hipotermia, bradi-
cardia, hipotenstén y, en un 10 % se observa ademis cafda del valor
hematocrite. En el electroencefalograma se observan espigas positi -
vas Tentas originadas en 1a regibn central. Otros datos son secrecitn
1nadecuada de.hormona antidiurética y alteraciones de la homeostasia
de agua y glucosa e hidrocefalia aguda. Muchos de los lactantes no -

sobreviven a este evento catastr6fico (1, 2, 3, 8, 9, 23, 27).

c) Sindrome saltatorio.- Este sindrome clinico describa una_
progresin de signos que se desarrollan en un perjodo de hora § dfas_
y es interrumpido por intervalos de estabilizaci6n y en ocasiones de
empeoramiento (9). Estd caracterizado por cambios en el estado de aler
ta (estupor o estado aparentemente de alerta, pero con irritabilidad),

hipotonfa, disminucifn de los movimientos espeontdneos o estimulades,-
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desviaci@n de la vista en sezgo, or‘lentac1§n vertical de 1os ojos, gg
neralmente hacia abajo y movimientos horizontales e incompletos a la
maniobra oculocefdlica (manfobra de la cabeza de mufieca). Las anoma -
1ias sutiles de este sindrome pueden pasar inadvertidas y el diagnés-
tico en ocasiones sflo puede ser determinado mediante tomografja com-
putada (1, 2, 3, 8, 9, 23, 27, 28).

d) Hemorragia silenciosa.- Es comdn que 1a hemorragia perj -
ventricular e intraventricular de ia matriz germinal curse clinicamen
te silencicsa, observindose en algunos estudios que en pacientes pre-
maturos semetidos a centellograffa computarizada durante la primera -
semana de vida extrauterina, sflo 1a mitad de 1os casos de hemorragia
en este sitio se predijo correctamente segln los criterios clfnices -
(1). Ei signo mis confiable en estos casos fue la cafda inexplicable_
del valor hematocrito o la incapacidad de &ste para elevarse después_
de ser sometido el paciénte a transfusiones (1, 2, 3, 9). A pesar de
las dificultades que conlleva el d1agn65tic6 en este cuadre, una ex -
ploracitn neurolfgica secuencial y cuidadosa puede dar buenos resulta

dos en la detecci6n de una hemorragia clfnicamente silenciosa (1).
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NEUROPATOLOGIA

Para el estudio de la neuropatnlngia de ékfé'enfennedaﬂ'se"- * : 
toman en cuenta las caracteristicas principales de. Ia hemorragia peri

ventricular subependimaria que son a saber: lesiﬁn 1n1c1a1 primaria,

comunicacién al sistema ventricular, hidrocefalia poshemorrﬁgica,'he-

matoma intraparenquimatoso y la b11ater311dad. ;'f-ft

2) Lesifn 1nicial primaria.- La mayorfa de los autores acep-‘:*";'_
tan que la lesidn primaria consiste princ1pa1mente en saIida de san -_1_{ 

gre a nivel de capilares y menos comunmente de 1a unibn vénulo-capi -,;=;;f1_

lar hacia la matriz germinal subyacente al epéndimo de 1os ventrfcu -'ﬁ--?= o

Tos laterales, sobre la cabeza y cuerpo del ndcleo caudado, con 1a _—; T;;' o

subsecuente ruptura del hematoma hacia el sistema ventricular [1 2.
3, 7, 9) Se ha sugerido que la hemorragia se origina por ruptura de i:;rli
vasos inmaduros en 1a matriz germinal (1, 2, 7}, rqptura de 1a vena - ;_~' _
terminal (7}, infarto hemorrdgico de la capa germinal (11), ruptura y;:u‘";.‘

trombosis venosa y transmision directa de Ja presién arterial sistémiF]:'-7

ca hacia las venas a través de las arterias corticales perforantes

(7). Trabajos realizados por Hambleton y Wiggleswerth (7), mediante

inyeccién de la vena yugular de los especimenes con Clorpaque azul

con § % de gelatina y 1a diseccidn posterior de la hemorragia y sec

ciones seriadas de las muestras, demostrarcn extensa disrupeidn del

lecho capilar y las hemorragias pequeiias estuvieron estrechamente re-
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lacionadas a vasos venosos, algunas veces rodeando ramas venosas. Las
secciones de hemorragias muy pequefias mostraron evidencia de ruptura_
de l1a unifn vénulo-capilar con un tapbn de fibrina extendiéndose de -
Ya luz de 1a vena hacia la hemorragia (7). Los sitios mis comunmente_
afectados por la hemorragia de la matriz germinal subependimaria fue-
ron la cabeza del nidcleo caudado a nivel del agujero de Monro y en se

gundo término el cuerpo de dicho niicleo {1, 2, 3, 9), {Fig. 3).

b) Comunciaciﬁn al sistema veptricular.- La hemorragia que -
se origina en los sitios antes mencionados, tiene una gran tendencia
-a extenderse, romper el epandimo y abrirse paso hacla las cavidades -
ventriculares. Hasta el B0 % de 1os casos de hemorragia periventricu-
lar subependimaria tiene capacidad para abrirse a los ventrfculos ce-
rebrales {1, 2, 3}. La sangre vertida de esta manera al sistema ven -
tricular pasa por fas aberturas lateral y medial del cuarto ventricu-
lo para ir a acumularse en las cisternas laterales de la fosa poste -
rior sobre los hemisferios cerebelosos, observéndose grandes cofigulos
en Tos cuernos occipitales de los ventriculos laterales y dentro del_
espacio subaracnoideo de Ta cisterna magna provocando un cuadro que -
puede coptribuir a la apariéiﬁn de hidrocefalia poshemorragica 1lama-

do aracnoiditis obliterante (1, 2, 3).



Fig.3.- Corte axial de un encéfalo inmaduro que
muestra hemorragias bilaterales en cabeza y cuer
po del nicleo caudado con comunicaciodn al siste-

ma ventricular y extensidn parenqguimatosa (-are-
as oscuras ).
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c) Hidrocefalia poshemorrigica.- La sangre vertida al siste-
ma ventricular pusde obstrufr las vfas de circulacidn del 1fquido ce-
falorréqufdeo, efecto que puede ser potenciado por el gesarrol1o de -
aracnoidit{s obliterante de Ta fosa posterior (1, 2, 3). La secuencia
de esta complicacidn varia segﬁn la intensidad de 1a hemorragia. Des-
pués de una hemorragia leve se desarrolla hidrocefalia del 0 al 10 %
de los casos; en caso de hemorragia moderada dal 15 al 25 % y en hemo

rragias severas del 65 al 100 % (1, 2,3}.

d) Hematoma intraparenquimatoso.- En lestones particularmen-
te severas la hemorragia periventricular se extiende hacta el parén -
quima cerebral vecino, con el desarrollo posterior de un quiste poren
cefdlico (1, 2}. La forma como se produce dicha extensién parenquima-
tosa de una hemorragia periventricular no es clara, sin embargo, se -
han sugerido dos posibilidades: Una propone que se trata de un proce-
so disecante de la sangre hacia el parénquima cerebral. La otra posi-
bilidad sugiere que se trata de un infarto hemorrigico concurrente -
con destrucciﬁn tisular (1, 11). Esta G1tima posibilidad tiene actual
mente mds aceptacibn, ya que explicarfa la frecuente ocurrencia de -
quistes porencefdlicos despufs de un proceso hemorrdgico extenso (1),

Un factor que interviene en la extensifin parcngquimatosa de la hemorrs
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o
gia o su apertura al sistema ventricular estarfa condicionade por

la ya comprobada elevada actividad fibrinolftica de 1a matriz ger-
minal subependimaria, 1o cual explicarfa la raz6n por la que una -
hemorragia capilar y localizada puede extenderse de tal forma al -

encontrarse inhibidos los mecanismos de 1a coagulaci6n (1, 2, 3).

e} Bilateralidad.- Con relativa frecuencia se observa la_
la aparicibn de lesjones bilaterales hemorrigicas. en estudios rea
11zados por Levene y De Vries, en muestras de 338 recién nactdos -
con una edad gestacional de 34 semanas o menor, los cuales fueron_
controlados para su estudio comparativo, con dos estudios ultraso-
nogr&ficos al menos, observarcn un total de 126 hemorragias periven
triculares subependimarias de 1a matriz germinal, lo cual equivale
al 37 % del total, de &stos, 40 casos, es decir, el 32 %, se obser
v8 que constitufan lesiones hemorrdgicas bilaterales, De estas 40_
hemorragias bilaterales, 11 {16 %), correspondieron al grado I, se
giin la clasificacidn ultrascnogrdfica de las hemorragias de esta -
lesidn; 16 de 1os casos (53 %), correspondieron al grado I, y 13
casos, que equivalen al 46 %, correspondieron al grado I1II. Este -
estudio revela que a mayor intensidad de la hemorragia, é&sta tiene

un mayor potencial para ser bilateral {26, 29}.
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Estos hallzzgos neuropatolfgicos de la hemorrgia periventri-
cular subependimaria de 1a matriz germinal, ademds de dar una jdea «-
bastante aproximada de los factores que la desencadenan, brindan una-
oportunidad inmejorable para efectuar una clasificacifn de 1as mismas
en base a los hallazgos anatémicos y su compracién con estudio median .
te tomograffa computarizada. Todo esto ha dado pie a una clasificacidn
de este tipo de hemorraglas en cuatro grados, en base a la relativa ~
severidad de 1a lesitn y su compracidn con tomograffas previas (9).

Grado I.- Hemorragia subependimaria aislada.

Grado I1.- Hemorragia de 1a matrfz germinal con comunicacidn
al sistema ventricular, pero sin dilatacién del mismo.

Grado II1.- Hemorragia comunicada a los ventriculos cerebra-
les con dilatacifn de los mismos.

Grado IV.- Hemorragia comunicada al sistema ventriculary -
con extensi6n parenquimatosa (hematoma intraparenquimatoso).

Esta clasificaci6n tiene tulidad importante para determinar-
el grado, extensifn y severidad de 1a hemorragia mediante la simple -

aplicacitn de un estudio con tomogfafia computarizada,
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METODOS DE DIAGNOSTICO

Uno de los problemas que actualmente se encuentran bajo in-
vestigacibn intensiva, es la identificacitn de la hemorragia periven
tricular, subependimaria de la matriz germinal y sus compliraciones-
como son, la comuniacién al sistema ventricular y su extensifn paren
quimatosa. Ademds de los hallazgos clinices ya mencionados que son -
de gran ayuda para evaluar un recién macido de pretérmino con dicho-
problema se cuenta actua1mentg con instrumentos que son insustituie-
bles,. tanto para detectar el sitio de 1a hemorragia, como para, en -
base a sichos hallazgos lograron una clasificacifn de este fenémeno-
hemorrdgico, evaluando la extensién de 1a hemorragia. Estos instru-~-

mentos que actualmente son de uso cotidiano en los grandes Centros

Hospitalarios son la ultrasonograffa y la tomograffa computarizada

{1, 2, 3,9, 22, 25, 26, 27, 28, 29, 30, 31, 31). Da su importancia

en el diagnfstico de este evento neuropatolfgico, ambos merecen una-
atencifn espécia1 y una descripcibn de sus cualidades y de sus con--
traindicaciones, asf como de las 1imitaciones gue debe considerar el
c1fnico antes de decidir sobre la utilizacién de cualquiera de estos
dos procedimientos diagndsticos, que como ya se meﬁcionﬁ en parrdfos
anteriores, en ocasiones eran los (nicos medios capaces de dar un -~

diagnéstico acertado.



(49

a) Ultrasonograffa.- Entreflaé_actqﬁlé;'técnicas diagnésti-
cas de que dispone el clfnico para la evajuaﬁiéﬁ de un reciénlnacido
con hemorragia intracerebral, 1a ultfasonagrafia de Ta cabeza, a tra
vés de 1a fontanela anterior es sin duda la mis valiosa con notables
ventajas sobre la tomograffa computada, siendo de gran utilidad in--
cluso en hemorragias muy pequefias. Se han aducido ventajas de la uti
zacidn de esta t&cnica con respecto a la tomegraffa. Entre ellas se- )
observan: el hecho de ser un aparato portdtil que puede ser 1levado-
hasta 1a cama del enfermo y realizarse en este sitio el estudio sin-
necesidad de manipular en exceso a un paciente que por su padecimien
to neurolégico debe ser manejado con mucho cuidado evitando ;l mixi-
mo 1a estimulacifn que podria desencadenar crisis convulsivas, Otra-
ventaja es &) hecho de que evita al producto la exposicibn a las ra-
diaciones ionizantes de otro modo inevitables mediante la tomografia
computada. Brinda ademis una valoracidn adecuada del tamaiio ventricuy,,

lar. Tiene sin embargo 1imitaciones como la incapacidad para descu-«

brir cantidades relativamente pequefas de sangre en las cavidades -
ventriculares de tamafo normal, 10 mismo que la hemorragia subarac--
noidea primaria {1, 2, 3, 22, 29, 32).

Szymonowics (32), en su estudio de 30 neconatos de pretérmino
de menos de 30 semanas de gestacidn y peso al nacer menor de 1,500 gr

encontrd los siguientes resultados al correlacionar los datos encon--
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trados con el ultrasonido con los hallazgos de necropsia en un afdn

de valorar la cantidad de diagnésticos certeros con este instrumento,

« Hemorragia localizada a la matriz germinal 85 %
- Hemorragia intraventricular. 92 %
- Hemorragia intracraneal. 97 %

Como se ve segin Tos datos anteriores la tasa de acierto -
diagnstico con este mé&todo es bastante alentador. En fechas recien-
tes al uso de la ultrasonografia en el diagnfstico de la hemorragia-
de la matriz gevminal periventricular se ha extendido y actualmente-
tiene aplicaciones practicas incluso en el diagnéstico anteparto -
{ In Utero). Estos casos de diagnfstico de hemorragia intracraneal -
fetal que posteriormene han sido corroborados mediante estudios de -
necropsia, dan una idea clara del alcance de la ultrasonograffa {33,
34). La frecuencia de hemorragia intracerebral In Utero no ha sido -
determinada, sin embargo algunos estudios han demostrado hasta un -
60 % de frecuencia en niflos con menos de 33 semanas de gestacifn -~
{33).

En 1982, Shankaran (29) propusé una clasificacifn ultrasong
grifica de la hemorragia periventricular subependimaria en base a -
estudios realizados con 242 neonatos y la dividieron en leve, modera

da y severa, que vino a complementar la ya existente en base a hallaz
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gos anatfmicos combinados con tomograffa {29).

Los resultados de dichos estudio dieron como resultado la si-
gulente clasificaciGn ultrasoncgrifica de la hemorragia periventricu--
lar subependimaria de 1a matriz germinal:*

Leve.- Hemorragia confinada a la regi6n periventricular o =-
acompafiada de una pequefia cantidad de sangre en un ventriculo lateral-

de tamafio normal.

Moderada.- Hemorragia comunicada a un ventriculo lateral con-
dilatacibn del mismo.

Severa.~ Hemorragia que 1lena totalmente el ventricula late--

ral y/o extensifn intracerebral de 1a hemorragia,

*Tomado de: Seetha Shankaran et al; Sonographic classification
of intracranfal hemorrhage.
J. Pediatr 100 (3):469-475, 1982,
Esta clasificacidn tiene adem&s de brindar una idea clara de
1a extensifin de la hemorragia, un valor pronfistico muy importante al-
momento de evaluar mediante este método los reci&n nacidos de pretér-

mino con hemorragia intracraniaj {29) (Fig. 4, 5, 6).



Fig. 4.- ImAgen ultrasonografica de una hemo-
rragia de la matriz germinal leve ( flechas)



Fig 5.- Imdgen ultrasoncgrafica de una he-
morragia moderada ( flechas )



Fig. 6.- Hemorragia de la matxiz germinal severa
segin ultrasonografia ( flechas )
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b) Tomograffa computarizada.- Esta técnica ofrece también -
buenos resultados en el diagnéstico de la hemorragia periventricular
subependimaria, sin embargo deben tenerse en cuenta los efectos de -
1a radfacifn ionizante a large plazo y hasta fecha poco conocidos, -
a que somete al paciente en estudio, y la necesfdad de transportar -
al lactante hasta el sitio dfnde se le practicard el estudio con los
riesgos ya conocidos de manipular excesivamente un paciente neurold-
gico. Son estas 1as razones por las cuales 'a tomograffa computariza
da ocupa un lugar secundario en 1a deteccifn de este cuadro neurols-
gico (1, 2, 3, 9, 27, 28, 30, 31). '

Sin embargo y a pesar de estos inconvenientes, en ocasiones
en 1a que 1a hemorragia es muy pequefa y silenciosas, el Gnico méto-
do para detectarlas en ta tomograffa computadz (28). Este método es-
Gtil para definir el sitio y extensi6n de Ta 1esi&n asf como el tama
Mo de los ventriculos (1, 2, 3).

Otras técnicas mas recientes y aGn en estudfo y valoracidn-
del diagnfstico de este cuadro neuropatolfgico son: la impedancia ce
rebral transencefdlica, 1a valoracifn de los potenciales evocados -
tanto visuales como auditivos, y mediciones de ta velocidad del flu-
Jo sangufneo estos dos gltimos fmportantemente disminuides en casos-

de hemorragta periventricular subependimaria. (1).
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MECANISMODS DE LA LESION
CEREBRAL.

Una vez ocurrida la hemorragia de la matriz germinal sub-
ependimaria se produce lesiﬁn cerebral mediante diversos mecanis--
mos entre los que destacan por su importancia (1):

. ~ Lesiones hipbxicas e isquémicas procedentes o concurren
tes,

- Aumento de la presifn intraneal.

« Dastrucci6n de la substancia blanca periventricular por

_el hematoma parenquimatoso,

~ Destruccifn de precursores neuronales y gliales que se

asientan en la matriz germinal.

- Isquemia.cerebral focal producida por vasospasmo refle-

Jo poshemorrdgico.

- Hidrocefalia poshemorrdgica que ademgs de las lesiones~

por compresién que produce, altera 1a bioguimica de la~

mielinizaci6n axonal y destruye los axones en formacidn.

Son todos estos factores 1os que separadamente o en cop~-
Juncibn determinardn en deterioro motor e intelectual congue evoly
cionan a corto o largo plazo los pacientes sometidos a este proce-

so hemorrdgico (1).
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MANEJO DE LA HEMORRAGIA PERIVENTRICULAR SUBEPENDIMARIA
Y SUS SECUELAS.*

1.~ PREVENCTION.

Prevencién del parto prematuro,

Intervencibn médica prenatal.

Parto en tentros perinatales de alto riesgo.

Intervencibn médica postnatal.
- Evitar 1a hiperperfusin cerebral,
2.- TRATAMIENTO AGUDO DE LA HEMORRAGIA.
- E1 problema &tico.
= Conservacidn de la perfusién cerebral.
3.~ PREVENCION DE HIDROCEFALIA POSHEMORRAGICA PROGRESIVA.
4.« TRATAMIENTO DE HIDROCEFALIA CON PRESTON NORMAL.
- Punciones lumbares miltiples.
- f8rmacos que disminuyen 1a produccifn de LCR.
- Agentes osméticos,
- Inhibidores de Ta anhidrasa carbfnica.
= Inhibidores de la ATPasa.
- Vendaje cefdlico compresivo.
5.~ TRATAMIENTO DE HIDROCEFALIA CON PRESION AUMENTADA, '
- Drenaje ventricular externo.
- ﬁerivaciﬁn ventriculoperitoneal,

#Tomado de Clin. Pediatr. de norteamérica, ¥ol. b, 1482.
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PRONOSTICO.

A pesar de los adelantos importantes en Tos cuidados inten-
sivos neonatales y l1a aplicacitn de las medidas terapfuticas mencio-
nadas, el prondstico de estos pacientes que cursan con hemorragia in
tracerebral sigue siendo sombrfo, sobre todo aquellos que cursan con
hemorragias moderadas o severas. Para valorar la evolucifn del pade=~
cimiento se considera el prondstico a corto plazo (de 6 a 12 meses)-
y a largo plazo {de 12 a 36 meses). Existe una relacifn muy estrecha
entre 1a severidad de a hemorragia inicial basada en la clasifica--
cibn segdn ultrasonide y el pronGstice, Los factores tomados en cuen
ta son la frecuencia de muerte, hidrocefalia poshemorrdgica y los -

déficits motor e intelectual (2).

PRONOSTICO A CORTO PLAZO*

TIPD DE HEMORRAGIA. DEFURCIONES. HIDROCEFALIA.
Leve. 0% 0-10 %
Moderada. 5-15 % 15-25 %
Severa. 50-65 % 65-100%

*Tomado de Volpe J.: Neonatal Intracranfal Hemorrhage.
N. Engl. J. Med. 304 (15):885-891, 1980.

En lo que se refiere al pronfstico a largo plazo, se observan
severos déficits motor e intelectual, que han sido 1a regla en lactan-
tes con hemorragias moderada y severa y estas complicaciones son raras

en casos de lesiones leves {2).
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