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I.  ANTECEDENTES QIENTIPICOB:

Los trastornos neuraolégicos en la aetapa naonatal
conatituyen actualmente un importante preblema de salud debildo
a su mortalidad y elevada incidencia de secuclas en los nifios
Bobreviviantes,

El trastorno neurolégico mAs comun ¥y mas grave del recien
nacido pramaturo an la Hemeorragia Periventricular-
Intraventricular (HPIV), la cual constituye el tipo nmas
importante de hamorragia intracraneana en eate grupo de edad
(1-4).

El recien naclde pratermine ea particularmente vulnerable
a los afectos adversos de este tipo de alteraciones
neurologicas por sus caracteristicas propilas de inmadurez (3-
9).

La frecuencia craeclente con gqua sSe otserva ¥y ae detecta la
HPIV, particularmente en aquellcs productos  meneres  da 32
sananas de edad pestacional, esta vincutada a les avances
tecnolégicos deé las unidades de neonatologta v al manejo
intensive que permite que los nifos severomente asfixiadce o de
edad gegtacional y peso cada vez menores leogren sobrevivir
(a.5,7,.0).

La frecuancia elevada de HPIV ha sido demostrada en forma
dramatice an estudios rutinarios con Tomografia Axial
Compuytarizada (TAC}, efecrtuada en ninoe pretermince durante la
primera semana de vida (1G!.

En 1las distintas series representativas de diferentes

regiones de EUA y Gran Bretaha, la frecuencis oacila entre 35-
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45% con un promadio del 39% (1}, La magnitud del problema es
verdaderanente importante si se toma en cuenta la elavada
proporcidn de niflog pretérmino nacidos anualmeénte ean estos
paises, que ha sido calculada en 25 000 nifios por afio (8),
eifra que incluso puede ser mucho mayor en México debido a  su
elevado indice de natalidad.

Por otreo lado, a8 gigniflcativa la relacién, bien
documentada en los diferentes estudlios entre nenor adad
pestacional y mayor incidencia de HPIV (2,3,4,7,8,11).

Antes del advenimiento de la TAC ¥ la Ultrasonografia de
craneo, la informacien de la HPIV procedia de astudics clinicos
ratrospectivos ¥y de autopelae, reportadndose una frecuencia ean
nifhos pretarmine del 25 al 60% {4,8,11).

En el presante, la maycr contribucidén de lom estudios de
Paplla v colaboradores ha sido la damostracion de qua la HPIV,
ag una lasién coman en los nines que sobrevivan, de manara que
aun con los estudios disponibles de autopsias gque reportan
fheldenclas del S0 al 70% de los prematurecs no sobrevivientes,
c¢on al recurgse de la TAC, sa ha demoatrado que cerca del S0% de
todos los nifhos menores de 1500 grames de peso o meneres da 35
Bemanas de edad gestaclonal cursan con HPIV, tentimonio
dramatico e inesperado de la slevada frecuencia de la lesidn
(8,101,

Quiza la importancia fundamental de la elevada fraecuencia
de HMPIV B el desarrollo posterior de Esecuelas neurologicas
meVeras que suslen ensombrecer el prondstice vy la scbrevida de
los pacientes {7.8,9,12,13).

LAaB secuelas neuroldgicas que skhiben lomp sobreviviaentes



son  generalmente atribuibles al insulto hipexico-isquemico que
invariablemente precede a la hemerragis, sin embargoe pueden
tambien resultar del mantenimiento de upa elevada presien
intracraneana ¥y <e la hidrocefalea secundaria como complicacion
posEt-hamorragica, o finalmente tar consecuencia de una
cenjuncien de estos fenomancs (8).

Lus  datos obtonldos en estudieos prespectives  demuastran
qua la hidrocnefdlea progresiva, teneralpente comunicante,
g=cundaria a aracnalditie obliterante, fe produce en 23% de los
paciantes que sobraviven a la HFIV, incidencia qua ruele ser
mavor en nechatos <on hemerragia revera, hasta un 44 en 1as
seriaes de Papile (3,4,5,7,8,12,13,14}). En este ultimo estudio,
leE o gobrevivientes con hemorragia 1ntraventricular gxtensa y
craciniento  vantricular agude, degsarrollaron hidrocefalea
FIoEresiva. Ho obEtante, un  percentate desconocidoa sin
"dilataciean aguda de los vontriculos, desarrollaran hidrocefalea
progresiva. Mas adn ¥ doesatortunadaments, loe gignos Clasices
de=  hidrocefalea en nince v et crecimiento agudo del parimetro
<efAlico, suclen no aparacer por dilas o ssmanas deEpuuss d-z que
la dilatacien ventricular se ha hecho presente. e bhi la
importancia del Ultrasonide Transfontanelar v de ta TAC para el
manajo oporouna da sgtos ninos (1-4,7.,8,11,12,132.156),

For otro lados, el seguiniento de nines cen HPLV durante el
tiampe suficiente para daeterminar la frecuancis de
ansrmalidades en el desarrells y funcicones neurclégicas ne ha
Eido 21 adecuade para establecaer consideracionss pronosticas
pracisar, sin ambargo les  entudies disponibles en la

actualidad, establecen que un nomarc considerable de estos



ninos no diagnhosticades o inoportunamente diagnosticadeos vy
tratador, desarrollaran algun grado de deficit ncurolégice (8).

Al cabo de los ahos, la mortalidad asociada a la HPIV ha
ido sustancialmente declinando, probablemente an relacidén a la
mejoria en el diagnéptice precoz con TAC y a las madidas
oportunas de manejo en la unidades de culdado intensive
necnatal. No cobstante, las cifras no dejan de ser elevacdas. con
variacisan del 27 al 577 segun lasa series (4,5). Es dificil
comparar los indices de mortalidad obtenidos en log diferentes
aestudior, pero as avidente que los pacientes con hemorragia
tienen mortalidad mucho mayer que quienes no la padecen. Es
clare también que la extensidn de la hemerragia correlaciena
positivamente con la mortalidad y que en casos de hemorraglas
extensas llegan a coneEtitulr la causa primaria de la nmuerte
(7).

La lesien basica en le HPIV es el sangrado en la matriz
germinal subepandinaria y el dato cerebral consecutivoe afecta
por leo tanto las areas centrales de los hemisferics cerebrales,
con relativa conservacien del mante cortical. Esta localizacidén
central de la hemorragia en la regién Bubependimaria v
periventricular del cerebro =n el rezien nacide preteérmino esta
relacionada con la presencia de la matriz germinal a 1o largo
del borde anterco-posterior del sistema ventricular, en
cantidades variables eegun la edad pestacional; esta matriz
dieminuye conforme la edad gegtacional =e acerca al téarmine (1-
£,8), Hasta las semanas 26-28, conmtituye una zona altamente
vascularizada del cerebro eh desarrollo y contiena ce&lulas

pluripotenciales que emigran desde asta regicon formande entre



otras cosas ;as & capas de 1la corteza carebral vy las
estructuras nucleares maé-profundaa. Hacia la semana 35 1la
rcabeorcién da 1a matriz germinal es caal conpleta
{1,7,8,16,17}.

Aproxitmadamente del 75 al 90% de las hemorragiss peri-
intraventriculares se originan en la matriz germinal
gubependimaria a nivel del Aguijero de Menrove vy de la cabaza del
nacleo caudado. UOtros 6itios menos comunas incluyen la region
del cuerpo del nuclee caudade especilialmente en nifios muy
inmadure=s y en loa plexos ccroldecs en los nifes mavores (B).
Los egtudios de autopsia han demostrado que la HPIV  irrumpe
dentro dal sistema vascular en =21 60 a BO% de 1los casos
{11,18). En las series estudiadas por Papile {(10,11,14), usando
TAC, el 85% de las hemorragias fueron intraventriculares.

La elevada fracuencia de HPIV =n las zonas referidas esta
relacionada en parte a algunss sspectoB unicos de la anatomia
vazcitlar de la regitdon, eh esta etapa del desarrolle del recién
nacido prematurc (1,3,4,5).

En primer lugar la presencla de un abundante lecho capilar
con escaso sosten tisular en la region de la matriz germinal en
donde ademads transcurren venas de una sola capa de calulas
endoteliales con uniones venccapilares irregulares (21).

Un segundo determinante ez la organicacion del sistema
venceo profunde o Sistema de Galeno cuyo drenaje proviena de
las porciones centrales de los heniszferios cerebrales y fluye a
travas de lap venas terminhales profundas, coroidales, taAlamo-
@gtriadas ¥ cerebral interna, esta ultima, union de ellas, vy

nivel en el cual, la desembocadura en aAngule agudo determina un



cambioc abrupto en la direccien|del flujo sanguineo, ademas de
agtagie y congestien venosas gque contribuyen a 1a ruptura

vageulsar {(1,3,4.5.8).

Una tercera caracterigstica anatémica es la  extension v
rica circulacion arterial e la regien. La importancia
potencial del origen d= la HPIY =2n los capilares arteriales fué

sugerida por e=stz uvltimma fpoeBervacidn en los pitios mas

frecuentes an donde se encontraba la hemorrapgia; 2etoge paquahos

vasos podrian romperse por inyectciones intra-arteriales a

presiones de 80 mmHg (19}); ain  embargo, Hambleton Y

Wigglesworth neo lograron cambiar concluventepente 21 conceptoe
mayor en la patogénasils de la hemorragls venosa hacia el origen
arterial, porquae la hemorrafiag mayores fuercon producidac por
inyecciones a presjiones degmedidas &en animales de
experimaentacion y porque 1o gpiscdice da2 marcada bilpercensisn
prterial ne han side retconocidos en forma importante

concomitantes c¢on HP1IV en | le5 nifos. Ho obstante, estos

trabajes indican que la HHIV puede re2srultar «an la ruptura

artarial y que aunque loE cambices hemodipamicos en 21 lade

venogo son probablements crifices en la patogenesis, 1a hiper-
parfusion arterinal puedp jugar un papel importante
contribuyendo a la presentacién de HPIV  (8). Esta ultima

cengidaracion impartiria mayer importancia a algunes facteres

como la hipercapnia y la adninistracién en cantidades excesivag

de expansoree de  volumen| @n la patogenia de 1la lasion

hemorragica (8,20).

Une de 1loe facteres {eterminantee en la patogenia de 1sa

HPIY es 1a hipoxie v las cpnsesusncias metabédlizae  ascciadas,



las cuales pueden actuar de 2 maneras: la preciplitacion de
falla circulatoria ¥ como resultado congestien venosa cerebral,
y dano directo al enodeotelio de leos pequenos vasos Ssangulneos
(1,8,22),

Los capilares de la matriz germinal son particularmente
susceptibles al daho hipoxico-ilsquémico, ante el cual suelen
sufrir ruptura o péerdida de la autorregulacien ganguinea con la
consecuente fluctuacidon del flujo sanguinec cerebral en forma
pasiva a los canmbioe de presion (1.8,17,18).

Qtroe factores contribuyentes en la patogenis de la HPIV
son la hipercapnia, . hiperosmelaridad, defectos de coagulacian,
traumatigsmo obstetrico, administracién liberal de bicarbonato
de Bodio en bolos, la infusicn deliberada de expansores
plasmadticos (23), aumento da la actividad fibrinolitica en la
regisén periventricular del prematuro, ruptura alveclar
{neumotdrax), ventilacisén mandateria internmitente, presicnes
poeitivas elevadas, Conducto Arterioso Persistente, entre
OtTOos, factores que se relac¢lonan enh gran parte con
fluctuaciones en al flulo sanguine¢ cerebral. aumento en la
presisn venosa central, en la presién arterial media vy/o
alteraciones en los gradiantes osnolares v an la
autorregulacion cerebral (4,5,6,8,16,17,18,20}.

La presentacicon clinica clasica de HPIV suele ccurrir en
prematurcs pequehos gue experimentan un evento hipéxico savero
de 24 a 48 hz antes del cusdrs. Dos sipdromes clinicos
presagian la presencia de heamorragiac: 1) un deteriors
catastréfico que ocurre caracteristicamente en nilhos quiene

usualmente no sobreviven, 2} un deteriore mayor saltatorio que
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s& prasenta eénh nihos que generalmente sobreviven. El sindrome
catastrofico ocurre eh miputos u horas y consista en estupor
profundo, estado de-coma. anomallas respiratorias {(arritmias,
hipovantilacién o apneas) , postura de descerebracion,
convuleiones toépicas generalizadas, pupllas hipeorreflexicas vy
paralisi= ocular a2 la estimulacion vestibular con cuadriparesia
flAcida {1,8,24). otros signosg concemitantes incluyen
hipertansisn endocranaana {fontanela anterior 1lena),
hipotensién arterial, bradicardia, distermias, anomalias en el
meatabolisme del agua y la glucoea, acidosis mratabdlica v
disminucién del hematocrito.

Aunque la causa precisa del sindrome neureloegicoe es
inciarta, e piensa que el factor critico es probablemente el
movimiente de la sgangre a travas del sistema ventricular
afactando en forma secuenclal el encefalc, cerebro medio,
puente y madula.

El deterioro saltatorio 28 mucho menos dramaAtice y los
signhos comunes de presentacién consisten en alteracionas de la
conciencia ¥ en la cantidad v calidad da movilidad espontAnea y
a la estimulacion. Estos signos seguidos de minutos a horas de
ancmallar gutiles en la posicion ¥ mevimiento de los ojos, como
son desviacién conjugada de la mirada hacia abajo, movimientos
horizontales incompletos con la maniobra de la cabeza de
munecs, accnpanados de hipotonlia 18). El deterioro
fracuantementes cesa Yy al nifo puede estabilizarse o© bien
mejorar. E1 mismo curso pueda repatirses en pocae horas,
usyalmente con estabilizacion alternandoe con mejoria.

Eventualmente una mincria de estos nihos fallece. La mayoria de
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los nines scobrevivientes con HPIV observades por Papile y
cole,, fueron referideos libres de signos clinicos relacionados
a la lesioen. Estos hechos rugeririas mae raconablemente por el
clinice la buequeda intenciconads de estos signos agn cuando en
muchos de eastos nifes la evolucien clinica =sea silenclesa
(1,25,26,27).

La forma ideal recomendada para este propdédsite seria
efectuar TAC ¢ en su defecto Ultrasoncgrafia Cerebral en todos
los nines prematurce, 5in embargo podria no contarge con estog
recursos, en cuUYDE casos la evaluacién clinica y el exadmen del
liquido cefaleorraquidec son de gran fmportancia en el
diagnéstico (25).

Una incégnita mayor en el manejo de estos nitios con  HPIV
eg identificar aquelles con mal prondstice. El valer de la TAC
en 1a definicien de grados mavores de hemorragia ha sido
egtablecida (26). las lesiones mayores e agocian con  kos
pefres pronosticos. HNo obstante, 1a asociacidn ciertamente no
es infalible, hecho que ha rldo demostrado gn lag diferentes
series (7,9,24,26}).

La clagificacién actuaimente acept{da para definir 1los
grados en HF1V esta basada en los estudicos de Papile vy cols
{1v) ¥ ha sido modificada por algunos autores (20,21, K 28,29,32).
La utilidad de etas radica en la prediccien de riesgos vy
pecuelas mayores en presencia de grados mayores de hemorragia.
Actualmente el mejor criterio para la identificaciédn rapida en
ninog con HPIV de mal pronéstico, es la presentacién del
sindrome <linico catastrafico vy el hallazge tomografico /o

ultrasonografico de una lesidn hemorrégica mayor (7,9.10,23,27-
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az2) .,

La Ssilguiente es 1a ¢lesificaciéen por grados de HPIV
sugerida por Papile y cols.:

HEHCRRAGIA PERIVENTRICULAR-INTRAVENTRICULAR: (10)

GRADO I Hemorragia de la matriz germinal subepandimaria,

GRADPO II Hemorragla Intraventricular sin dilatacion
ventricular.

GRADO III Hemorragia Intraventricular con dilatacien
ventricular.

GRADO IV Hemorragia Intraventricular con extension

parenquimatosa.
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IX. MATERIAL Y MRETODOS

Se estudliaron los expedientes clinicoe patelegicos de 1los
hinos recien nacidos pretermino fallecidos en el servicio de
Neonatologia del Hospital General del Centro Madico la Raza del
Instituto Mexicano del Seguro Social, en el periodo comprendide
de Enero de 1981 a ApoOstoe de 1987, con diagnastico
anatomopatelegico de HPIV.

En el primer paso de la investigacién se identificd en al
libro de agresos por defuncién de dicho servicio, los casos de
recien nacidos con edad gaestacional menor de 37 somanas,
gelaccionande aquelloe en lors cuales se eafectue egtudic de
necropsia.

Posteriormente en el Archive de autaepsias dal Servicio de
Patolopgia del centro Medico la Kaza s8e ravisarcn los
expadientes de pacientes conh diagndstico anatomopatolégico de
HPIV.

Una vez identificados los casos, se obtuvo del expediente
clinico correspondiante en el Archivo del Hospital Geperal del
Centro Madico la Raza, la informacién pigulente para al
analisis de la finvestigacidn: edad, Sexo, edad gestacicnsl,
paso al nacimlento, forma de resclucisn del embaraze,
antecedentes de asfixia necnatal, calificacion de Apgar.
antacedentes de reanimacion cardiocpulmeonar wl nacimiente,
presencia de enfermedag respirateria del tipo del Sindrome d=
pificultad Respiratoria (SDR), Pergistencia del Conducto

Artericso, evaelucisen clinica da sighclogla neurolegica
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sugagtiva de Hemorragia Intracraneana: sindrome clinico
catagtrofico, saltatorico o ausencla de estos dos, presencia de
ascidoris metabelica yrse respiratoria, adminigtracisn de bolos
de bpicarhopnato de sodio, usp de ventilacion mecAnica y presion
pogitiva,

En cuante a leos examenes de laboratorieo se Investigaroh
las pruebas de cospulacidn: nbmpero de plaguetas, tiempo de
protrombina, tiempo de tromboplastina parcial; examen de
liquido cafalorraquideo ¥ por vitimo 2l Ultrasonide

Transfonranelar en los casps en qua S92 practicd,

11.1 AMNALISIB EBTADISTICO

El manejo estadistico de leos datos cbrenides se lleve a
cabo mediante el analirin porcentual y distribucisan de

frecuencias.
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I11. RESULTADOS

Sa trevisarcn un total de 360 autcpsias, Belecciondndose

170 casog correspondlentes s nihes recisan pacidos pretermine.

De eate grupe Be estudiaron 71 casos de nitee fallecidos con

diagnostice anatomopatologico de Hemorragla Intracrsnéaha; 62

nihoe (36%}, 36 hombren y 26 mpujeres presentaron

Hemeorragia
Periventricular-Intraventricular, conaituyendo el grupe de
estudio para la investigecion,

Dex los 9 caso eaxncluides, 8 tuvieron diagnésticao

anatomopatolagico de Hemerragia Subaracrioidea ¥ 1 caso c¢on

Hemerragia Subdural.

Del grups de estudio, en 51 pacienten (B2R), Ee encontro

Hemorrapia Intraventricular: 26 de ellos (50%) =sin dilatacién

ventricular {(Rrado If}, 7 {13%) con hemorragia intraventricular

extensa con dilatacion ventricular (grado 111} y 18 pacientes
(35%) con henorragia intraventricular b extensidn
intraparenquimatosa {grado IV). En 1f pacientes {15%) 1=
hemorragia estuve confinada a la matriz germinal subependimaria

{grade 1) {cuadro y figurs 1).

De los 26 paclientes con hemorragla gradoe II, 12 de eallos

{46%) fueron calificados con Apgar menor de 5 a los % minutos.

5 {19%) con uh Apgar entre & ¥ 7, 6 da ellozs 123%) con un Apgar

nayor de & ¥ 3 pacientes no tuvieron &lasificacion (figura 21%.
De Jlos 7 pacientes con hemorragia grado 11, 5 de allos
{717 tuvieron un Apgar mencor de 5 a los 5 minutes vy 2 (20R%)

con un Apgar mavor de 8 {(figura 2).
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De los 18 pacientes con hemarragia grade 1V, 12 de ellos
{67%) fueron calificados con Apgar menor de 5 a los 5 mihutos,
3 pacientes (17%) con Apgar entre & y 7, ¥ 2 de ellos (11%) con
Apgar mayor de 8. En 1 paciente no se tuvo calificacioéon (figura
4) .

De les 11 pacientes con hemorragia grado I, 3 de ellos
(27%) tuvieron Apgar menor 2 5 a los 5 minutos, D pacientes
(18%) con ApEar entre 6y 7, 2 dea ellos {18%) con APgEar mayor
de 8 y 4 pacientes con Apgar desconocido (figura 5}.

La eadad gestacional promadio fud de 30 Bemanae <con  un
rango entre 20 v 35 semanas distribuldos conforme al cuadro 1.
40 ninea (64.5%) fueren menores de 32 semansse ¥y 22 (35.5%)
mayores de esta edad (figura 5).

El pesc promedio al nactmiento fué entre 1001-1500 g., ¢oh
un rango entre 650 v 2400 g, {figura 7). 41 ninoes (66R)
tuviercn un pese ifnferior a 1500 g.,. mientrae que en 21 nihos
{34%) el peso fuée mayor a éste.

La edad al momento de la defuncidén varlis de 1 a 28 dias.
4% nifos (79%) fallecieron dentro de la primera semsna de vida,
9 nitioa (i5%) durante la segunda semana ¥ & nihos (6%X) entre la
tercera y cuarta semanas de vida.

Dentre del grupo de estudio 3 pacientes fueron obtenidos
por via vaginal, 30 ninos mediante parto eutéciceo y 13 nihos
por parto disteclco. Por via abdominal nacieron 13 de ellos ¥y
ean 6 no se consigne la via de nacimiento.

Del total de los casos 35 nilhos (56%) requiriercon de
manlobras de reanimacisén al momento de nacer. 12 de allos

habian sido obtenidos de parto autécice, 10 per parte digtéclce
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y 4 mediante cesaArea.

De los antacgdentes de ssfixia neonatal, 32 ninos (52R)
fuaron calificados con un Apgar menor de S a los 5 minutos, 11
(18%) con un Apgar entre 6 vy 7, 11 {18%) con un Apgar mayor de
8 y fipalmente en B8 paclentes {13%) no se consigne el
antecadente (figura 8},

En total, 45 niflos (73%) recibieron en algdn momento de la
avolucion la administracion intravenosa de bicarbonato de sodio
en forma da bolo, nientras que en 17 de ellos (272) no se
consignd el antacedenta,

En 59 pnitios {95%) dal grupo de estudic se encontre el
antecedaente de acidosis metabdélica y/o respiratoria durante su
avelucién.

En 55 pacientes {(897) se utilizé ventilacion mecanica con
presion poEitiva por mas de 12 horas. 8 de estos paclentes
t13%) presentaron sgignoe clinico-radioldgicos de Neumotdrax
secundaria a barotrauma.

Se encontraé cencomitantemente la presencia de Sindrome de
pificultad Reepiratoria en 43 cases (701).

£En 15 paclentes (247) se documentd la Persistenclia de
Conducto Arterioso (figura 9}.

En cuante a la evolucidn neuroldédgica ¢ pacientes (15%)
presentaron el sindrome clinico catastrefico. © paclentes (10%}
con sindrome Bsaltatoric vy 47 ninos (75%) evolucionaron con
gignoe neurolégicos ineapecificos {(figura 10}).

De los examenes de laboratorio, la cuenta de plaquetas,
determinada en 32 pacientes, resultd menor de 100 000/mm3 en 17

{S3%), y normal en 15 de ellos (47%). En 30 pacientes no Ea
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consignoe el dato.

Luos tiempos de coagulacién {(Tiempo de Protrombina y Tiempo
de Tromboplastina Parcialy, determinados en 26 casocs,
estuvieron alargados en 22 nifos (B4%) ¥y normales en 4 de elles
(16R). en 3¢ pacientes no ee efectuarcn dichae pruebas.

En & paclentes se determine el porcentale de actividad del
Facteor 5 de la coagulacidn resultando bajo en 2 de ellos (33%).
Se determind el fibrindgeno en 12 pacilentes, en S8R (7
pacientes) fue npormal, mieptras que en los S5 restantes (42%) se
encontré por debajo de 150 mgs/dl. En los demas pacientes no se
consignarcon estas dos wltimas pruebas.

El analisis de liquido cefalorraquideo fue suygestive de
hemorragia intracraneana en 14 pacientes (88R}, ¥ normal en 2
cagos8 {12%). En 45 pacientes restantes no se efectud =1 estudio
mencionado,

En 6 pacientes se realize Ultrasonide Transfontanelar,
diagnoasticandose Hemorragia Intraventricular en todos ellos,.

Un paciente se encontro ademas con dilatacién ventricular,
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V. DISCUSIGN

El analisis de 1la dinformacion obtenida en el estudiec
reveala obietivamente 1a importancia de ia Hemorragisa
Periventricular-Intraventricular come entldad neuropatolégica
de 1a aetapa neonatal.

Del total de casosB estudiados, la frecuencia de HPIV en
asta muestra fue de 36%, <¢ifra muy similar a la reportada en
lag diferentes series (1-5,7,8,10,14,25,27).

S5e shcontrd una elevada incidencia de HPIV (camsl 65%de los
cas08) en nitos menores de 32 semanas de edad gegtacional, adad
an la que la inmadurez del Sistema Nervioseo Central v las
caracteristicas propias de la vasculatura cerebral juegan un
papel importante en la patogénesis de l1la lesidn. Esta
incidencia es tamblén comparable a la reportada en la
literatura mundial (1,5.8,10,14,19,25,27,20).

La mortalidad fu4 propercionalmente mavor durante la
primera semana de la vida (79% de los casos}).

La lesién hemorragica mas frecuente en el estudio
anatomopatolégico fudé 1a hemorragis intraventricular grade 1I1.
En segundo lugar la hemorragia intraventricular con eXtenslén
intraparenquimatosa grado IV, en tercer lugar la hemorragia de
1a matriz germinal Bubependimaria v por dltime la hemearragia
intraventricular extensa con dilatacién ventricular.

De los tacteres condiciconantes de HPIV  que estuvieron
frecuentes se entontrd en orden de frecuencia: acidosin

metabelica yso respiratoria en 95% de los cafoes, usoc de
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ventilacioen mecanica con prasgion positiva en a9x,
administracion intravenosa de bolos de bicarbonato de sodie en
73%, coexistencia de Sindrome de Dificultad Respiratoria en
70%,. apfixla neonatal en 56% ¢on manicebras de reanimacion al
nacimiento en 56%, Persistencla del Conduycto Arterioso en 56% ¥
Neunotorax en 13% de los casce.

La acidosis metabélica y/o respiratortia fue el factor
condiclionante maB frecuentemente encontrado en casi la
totalidad de los casee los que puede representar un antecedente
importante para el desarrollo de HPIV, por la relacidén eetrecha
que existe entre la presancia de acldesie vy alteraciones
secundarias en la aytorregulacion del [lujo sanguineo cercebral
(2.5,16,17,22).

En forma significativa se encontro tambilien el antecedente
de wventilaclén mecanlca con prasion positiva, factor que por
digminuir el retorno veneso ¥y aumentar la presién venosa a
nivel cerebral, entre otrcs, puade condicionar hemorragia
intracraneana (1.18,32).

En asta revisien la frecuencia de Sindrome de Dificultad
Respiratoria (SDR) encontrada en locg 62 ninos con HPIV fua
elevada (70%), n2cho que puede sugerir la busqueda intepsionada
de HPIV en leos nifics que evolucionan con SDRE en los  primeros
dias de vida extrauterins.

La relacion el SDR como factor condicionante de HPIV  ha
sido agpociada a algunos {actores como: prematurez, acidoslis
metab&élica y/¢ respiratoria, uso de ventilacién mecanica con
preeidn positiva, Fersistencia de Conducto Arterieso, etc. (1i-

5).
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El S6% de los casos hubo antecedente de reanimacion
cardiopuimonar mediante manichbras externas, adninietracidn
intravenosa de medicamentos en forma de boless v usoe de oxigeno
con presisn positiva, sltuaciones que por s1 sclas han sido
reconotidar experimentalmente como factores condicionantes y/o
agravantes de HPIV (5)}.

Se corroboré el antecedente importante de asfixia neonatal
saevera con calificacidén de Apgar nenor de 5 a los 5§ ninutos,
en mds de fa mitad de los camos (56%); 11 pacientes (18%)
curgaron con asfixia neonatal moderada (Apgar 6-7) ¥y 11 nitos
{18%) con calificacién de Apgar normal mayor de 8.

Es importante menticnar que cerca del 75% de los casos
cursaron con algin evento asfictico al nacimiente lo que pudo
directamente relacionarse a la presentacidn de la hemorragia,
fundamantalmente como consecuencla de Encefalopatia Hipéxico-
Igquamica .

Pudo observarse una relacioen directa entra el antecadente
de asfixia neonatal y la severidad de la lesidén hemorragica
{figuras 2,3.,4.5). En los casos de hemorragia de HPIV de grado
ITI vy grado IV un 71% y 67% respectivamente tuviersn el
antecedente importante de asfixia neonatal grave con una
calificacien de Apgar de 5 a los 5 minutos. En log pacientes
con HRIV gradeoe I v II, un 27% y 46X respectivamencte cursaron
con asfixia neonatal severa,

Estos hechos sugileren que la asfixia al nacimiento es un
factor importantigimo &n la patogenia de la HPIV, como ha side
demcstrado previamente ¥ referido en la mavoria de lag series

(1<,16,17,18).
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La - Persistencia del Conducto Arterioso s otro factor

condiconante de HPIV porque ocacicna alteraciones hemodinamicas
severss que repercutan significativamente en &) curze smanguinac

cerebral aumentando ls presién intracrancana, situacionas gue

predisponan a la ruptura vascular (1-5). En esta revisién la

fracuencia fue de Z4% (15 pacientes).

B & paclentes (L3R} que recibisron veantilacion mecanica

coh  prasisn posltivp se encontrd Neumotorax. factor qua por

disminuir el retornd venoso del encefalo y aumentar Ia presién

intracraneana, pueden bar causa da HPIV.

La evolucidn neuroldgica de la mayoria de los nihes  ceh

HPIV @8 inespecifica {(en 47 da los nihes de esta revisién), Vv

pueda estar wmsnifestada por signos y sintomas neurclégicos

vages que 8in embargo hacen socspechar €l diaghnestico. La

evolucien clinica descrita  por Volpe {1y, Buale no

idantificarse con loz eindromes saltatoerios y catasrrafices

clasicos.
Br 1a revialon da estos casos ca encontraron

manifestacicnes nheurolégicas minimas, aisladas o inespecificas

como: depresion del estado da alerta. alteracién de los

movimientos oculares, poriodos de apnea,

hipotenia, ete., en

algdn momente de su evolucidn clinica. Eate hecho constituve un

hallarzgo importante yva qua de acuerdo con es5tos dates gerca del

75% de los casos de HPIV pudieran pasar desapercididos, cifra

que =5 mucho mayor a la referidsa en las geries extranjeras.

Esta situacién podri ser expllicada por 1ls falta de deseripeion

detallada de la exploracisn clinica neurslégica an la wavoeria

de log expadientes de pihom recien nacidos,
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Por otro lado, 1lae alteraciones de la coagulazidén del
recien nacido se ven exacervadas en el niho pretarmine por su
inmadurez, Estas alteraciones a su vaz son factores
condiciohantes de HP1V.

En esta serie la cuenta de plaquetas fuea baja sn mas de la
mitad de los cases, mientras que las pruebas de coagulacioen (TP
¥y TPT) se mostraron alargadas en cerca del B5R de los
pacientes., De Ilgual forma el fibrinegeno ¥ el Factor 5
estuvieron bajos en €l 428 y 337 respectivamente de los casos.

El anAlisis citoquimico dal i1lquido cefalorraquideo es uh
recurse muy valiomo para el diagnéstico de HPIV por su
sensibilidad vy disponibilidad, sin embargo, en este grupo de
estudio eclo Be practicéd en 16 pacientes, Blendo sugestive de
Hemorraglia Intracraneana en el 88X de los casos.

La Ultrassnografia Transfontanelar en 21 presente es ynho
de los astudios madse valiosoe para el diagnestico de HPLIV,
comparable por su utilidad v especificidad a la Tomografia
Axlzsl Computarizada ({(TAC}. En esta trevision solo se efecud
egtudio ultraschogrdfico en © paclentes reportandose en todos

la prasencia de HPIV.



V. CONCLUSIONES

1, La HPIV es la entidad neuropatologica mas importante de
la atapa naonatal, por Bu frecuencia y morbimortalidad.

2. La frecvencia de HPIV es mayor en niflos menores de 32
semanag de edad gestacional v &n nifios con peso inferior a 1500
Eramos,

3. Los factores condiclionantes de HPIV encontrados por
orden de frecuenclia en esta serie fuerch: atidosis metabdlica
¥/0o rappiratoria, uso de ventilacién mecAnica con presién
positiva, presencia de SDR, administracion lntravenosa de bolos
de bicarbonato, antecedente de asfixia necnatal v manicbras de
reanimacion al nacimiente, Persistepcia de Conducto Arteriose vy
Neumotérau.

4. La scidogsis metabalica v/o respiratoria fue 2] facter
condicionante MAS frecuentemene encontradoe en nitos que
fallecen de HPLIV, situecién que confirma la relacion estrecha
que existe entre 1la presencia de acidosis y onlteraciones
secundarias en la autorregulacisen del flujo sanguineo carebral.

5, La lesian hemsrragica anatomcpatologica mag
frecuentenente encontrada fué la Henorrgia Intraventricular sin
dilataciéen ventricular.

6. Debjido a que lags manifestaciones neurclegicas de HPIyY
son pBenaralmente sutlles e inespecificas debe investigaree
intencionadamente esta patologla en todos aquelles necnatos que
havan cursado con factoras de riesgo para el desarrollae de

HPIV, incluso en susencis d= signologia neurolépgica.
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7. La ausencia clinica de un sindrome catastroafico o de
evolucidn =saltatoria no excluye ni con mucho la existencia da
HPIV,

8, En la gran mavoria de los casos la HPIV puede pasar
desaparcibida y ser frecuentemente un hallazgo de autopsia.

9. La asfixia neonatal es uno de 1los factores mas
importantes en la patogénesis de la HFPFIV, de manera gue una
califficacion de Apgar de menos de S a los 5 minutos en un niho
pretarmino con antecedentes de sufrimiento fetal agudo, debe
alertar al clinico en la presencia de la lesién.

10. El grade de HPIV correlaciona en forma directa con el
grado de Encefalopatia Hipowxico-lIsquéamica.

11, Un mayor porcentaje de nifics con antecedente de
asfixia severa desarrolld lesiones hemorragicas extensas.

12. El examan citogquimico del liguide cefalorragquidec es
una prueba dilangndatica disponible en la mayveria de los
Hospitales, de gran valor en el diagnésticc de HFIV, de manera
que deb= efectuarse oportunamante ante la sospecha de 1la
lesion,

13, En la actualidad el astudio Ultrasonografico
Transfontanslar (USC) vy la TAC son los recursos diagnédsticos

mas confiables en nuestro medio para 2] diagnéstico de HPIV.
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Cuadre 1. Oistribucién de jog casps de HPIV de acuerdo a edad, sexo (M & F), edaa

gestaclonal (E¢), pena, lesidn anatomopsteldgica ¥y corpelacion con la clasificacidn en grados
de Papdle v cols., {10).

CASO EDAD SEXO EF.G. PESO LESION ANATOMOPATOLOG1ICA GRADOD
{diag} (sem.) (g}
1 & F a3 1800 Hemorragisa 1V y maitiples parenquimatosas. v
2 1 4] 28 1360 Henmorrapgla subaracnhoidea e intraventricular. Ix
3 7 ¥ 34 1400 Hemorragias 1V con extensién a la sust. blanca. v
4 10 F 3a 1820 Hemorragla IV ¥y de la sustancia blanca, v
5 t4 F as 2200 Hemorragia de la matriz geminal subependimaris, I
o 7 M 32 1500 Hemorragia Intraventricular y subarscneidea, Il
7 1 M 2B 1600 Heporragia Intraventricular y parenquimatosa. IV
8 L M 32 1500 Hemorragia 1V extensa con dilat, ventricular, 111
g 13 ™ 30 1025 Henorrapia IV ¥ subaracnoidea r/dilat. ventr. Iz
10 2 M 32 1400 Hemorragia IV ¥ maltiples parenguimatosas. v
11 4 F 28 1200 Hemorragia de la matriz germinal e IV, 11
12 & 5} 30 1450 Hemorragia de la MG e IV extensa y Bust. blanca. Iy
13 s M 38 2200 Hemorragia Intraventricular ¥ parenquibatoSa. v
14 5 F 34 1700 Hemorragia Intraventricdlar v parenquicatosa. Iv
15 1 M 35 2100 Hemarragia de la MG del)l nucleo caudado, I
16 4 ] 31 1260 Hemorragia de la matriz gersinal e intraventricular. 7T
17 2 F 3t 1000 Hemorragia de la matriz perminal subependimaria. X
18 7 F 32 1725 Hemorragia Intraventricular y paranquimatosa. v
19 7 F 35 1200 Hemorragia de la metriz gerwminal e lntraventricular. I
20 & M 28 980 Hemorragis intravantricular. I
21 2 “ 27 900 Hemorregia (ntraventricular. II
22 5 M 34 1950 Hemorragias de la matriz gerninal, I
23 -] 2 30 1150 Hemorragiz de la matriz germinal a intrsventricular. II
24 1 4] 30 11%0 Hemorragis de la matriz germinal e intraventricular, I
25 21 ] 34 1080 Hamorragie de la mptriz germinal. I
26 -] 2] K} ] 1590 Hemporragia de lz matriz germsinal & intraventricular. II
27 5 "

20 1010 Hemorragia de la matriz germinal e intraventricular. 1II

214



28 2 F 20 Q00 Homorragia
29 & H 35 2400 Hemorragia
30 3 F 33 1575 temorragia
31 3 H 34 1300 Hemorrapia
a2 t F 29 10L0 Hamorragia
33 b3 F 38 1000 Hamorragia
34 L] M 3t 1450 Hemorragia
a5 1 H 34 23100 Hamorragia
36 7 F 3z 19Q0 Hamarragis
37 a ] 35 2300 Hemorrsgia
38 4 H 31 1500 Hemorragia
39 3 H Jje 2200 Hemorragia
4q 2 o 36 1500 Hamorragin
41 13 F z8 1040 Hemorragia
42 3 H pel-] 2200 Henmorragia
43 28 F 30 1425 Hamarragia
%44 2 F 31 1390 Hemorragia
45 8 M az 1840 Hemorragia
1) 2 “ 30 1300 Hemcorrapgis
“7 9 ] 34 1500 Hemorragia
4B 7 F 32 1400 Hemorragia
49 5 F 30 1600 Henorragia
50 2 1] cli] 1400 Herorragia
51 5 F 27 B7s Heporrugla
52 1 F 3 1400 Hemorragia
53 1 F a3 1900 Henorragia
54 7 F 33 1500 Hemorragia
55 17 ] 29 1160 Hemorrapgis
56 15 M 28 850 Hamarrbgla
57 7 M 3t 1200 Hemorragia
5B 1 by | 30 1250 Hemorragia
s9 < F 33 1600 Hemorragia
&Q 1 F 30 1050 Hemorragis
&1 zZ F 32 1400 Hemorragila
62 3 ™ 30 1200 Hemorragias

de la matriz germinal e IV extetigs, Iir
intraventricular y parenduimatosa. v
Iv ¥y multiples parenquimatosss. v
intraventricular, i1
de la MG del ndcleg cauvdado e 1V, 11
de la matriz germinal e intraventricular. 11
de la matviz germinal, k4
de la matriz germinal. I
intraventricular. 1%
da la MG, plexes coroideos e IV. i1
de la MG, IV v parenquimatosa. v
IV masiva con dilatacidn ventricular. 111
intraventricular, 1T
intraventricular. II
intraventricular, 11
intraventricuiar, 11
1v, subaracnoides y parenguimatosa. v
intraventricuylar extenss. 111
de la MG, IV y parenquimatcsa, v
intraventricular. It
parenguimatoss extensa c/irrupeidn IV Iv
da la matriz germinal. I
parenquimatosa ¢on irrupcidn IV, Iv
Iv axtensa con dilatacidn ventricular. I1%
da MG dal nucleo caudado. 1
da la mpatriz germinal e intraventriculsr. II
de la MG & IV con infarto hemorrigico. v
1V ¥y parenquinatosaes frontales. Iv
iv con dilataclién ventricular. Irx
intraventricular, Il
intraventriculsr. I1
I¥ gon dilatacidn ventricular. 111
de la matriz germinal, I
de la matriz germinal. 1
intraventricular. 1T
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DISTRIBUCION DE 62 CASOS DE HPIV DE
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CORRELACION ENTRE LOS CASOS DE HPIV GRADQ 1|
Y LA CALIFICACION DE APGAR A LOS 5 MIN.

APGAR 6-7 19.2%

APGAR > 8 23.1%
APGAR DESC. 11.5%

APGAR < 5 46.2%
12

FIGURA No. 2
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CORRELACION ENTRE LOS CASOS DE HPIV GRADO
Y LA CALIFICACION DE APGAR A LOS 5 MIN.

APGAR > B 28.6%
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CORRELACION ENTRE LOS CASOS DE HPIV GRADO
Y LA CALIFICACION DE APGAR A LOS 5 MIN.

APGAR &-7 16.7%

APGAR DESC. 5.6%
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FIGURA No. 4
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CORRELACION ENTRE LOS CASOS DE HPIV GRADO
Y LA CALIFICACION DE APGAR A LOS 5 MIN.

APGAR > 8 18.2X

- APGAR &6-7 18.2X
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RELACION ENTRE ASFIXIA NEONATAL Y FRECUENC!A
DE HPIV

APGAR 6-7 17.7X

APGAR > B 17.7%
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S1GNOLOGIA NEUROLOGICA EN B2 CASOS DE HPIV

CATASTROFICO 14.5%

SALTATORIO 9.7%

A7

FIGURA No. 10 ] -
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