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VI. RESUMEN

La determinacion de troponina T (cTnT) e | (cTnl) estan bien establecidos como
marcadores en la detencién de dano isquémico miocardico en adultos. La asfixia
Perinatal esta asociada con la disfuncién cardiaca.

OBJETIVO: Por lo tanto el objetivo de este estudio fue determinar los niveles
séricos de troponina | en recién nacidos con asfixia neonatal como valor
pronostico.

METODOLOGIA: Formaron la cohorte 15 neonatos clasificados con asfixia leve y
15 neonatos como controles que cumplieron los criterios de inclusion, a todos se
les tomaron muestras de sangre para determinar los niveles de cTnl iniciales y a
las 24 horas. También se les determind los niveles de enzimas como
Aspartatoaminotransferasa, Alaninaaminotransferasa, Deshidrogenasa lactica,
Creatinfosfokinasa, Creatinkinasa-MB, y pH, HCO3, exceso de base, Apgar 1y 5
minutos.

RESULTADOS: La media (rango) de la concentracion de cTnl fue
significativamente mayor en neonatos asfixiados con respecto a los neonatos
controles: inicial 0.6 (0.4-0.8 mcg/l) frente a 0.3 (0.2-0.4 mcg/l) respectivamente. A
las 24 horas fue de 0.8 (0.52-0.95 mcg/l) frente a 0.3 (0.2-0.4 mcg/l)
respectivamente. En los neonatos asfixiados no encontramos una correlacion
estadisticamente significativa entre la concentracion de cTnl y los marcadores de
la asfixia.

CONCLUSION: En conclusién en los neonatos asfixiados la concentracion de cTnl
fueron mas elevados con respecto a neonatos control, lo que sugiere la presencia
de dafo al miocardio en este grupo de alto riesgo. La troponina no se correlaciona
con los marcadores tradicionales de la asfixia.

Palabras claves: troponina T (cTnT) e I (cTnl), asfixia Perinatal



VIl. ABSTRACT

Background: The determination of troponin T (cTnT) and | (cTnl) are well-
established markers in detecting myocardial ischemic damage in adults. The
perinatal asphyxia associated with the cardiac dysfunction. Objetives: Therefore
the aim of this study it was the determined serum concentrations of troponin | in
asphyxiated neonates as value prediction. Methods: 15 cohort newborn classified
with asphyated neonates and 15 healthy infants that fulfilled the criteria of
inclusion, to blood sample to determine the levels of cTnl initials and at 24 hours.
Also one determined the levels of enzymes like aspartate and alanine
aminotransferase, Lactate = dehydrogenase, Creatinkinase-MB,  Creatin
phosphokinase, and pH, HCO3, excess of base, Apgar score to 1 and 5 minutes.
Results: Median (range) cTnl concentrations were significantly higher in
asphyxiated neonates with respect to healthy infants: initial 0.6 (0.4-0.8 mcg/l)
versus 0.3 (0.2-0.4 mcgl/l) respectively. To 24 hours 0.8 (0.52-0.95 mcg/l) versus
0.3 (0.2-0.4 mcg/l) respectively. In the asphyxiated neonates, no statistically
significant correlation were found between concentrations of cTnl and markers of
asphyxia. Conclusion: In conclusion in the asphyxiated neonates, cTnl
concentration are higher with respect to healthy infants, which suggests the
presence of myocardial damage in this group of high risk. The troponin is not
correlated by the traditional markers of asphyxia.

Key words: Troponin T (cTnT) and | (cTnl), Perinatal asphyxia.



4. INTRODUCCION.

Anualmente, a nivel mundial nacen aproximadamente 130 millones de nifos, casi
3.3 millones nacen muertos y mas de 4 millones fallecen en los primeros 28 dias
de vida. El 25 % de éstas muertes se producen por asfixia sobre todo en el
periodo neonatal temprano (1, 25).

El término de asfixia perinatal es muy controversial, ya que tiene implicaciones,
éticas y legales por lo que hay que utilizarlo con mucho cuidado, ya que a la luz de
nuevas investigaciones se ha demostrado que solamente en un 6% la asfixia
perinatal constituye la causa de déficit neurolégico (paralisis cerebral infantil) en la

infancia. ().

Durante las dos ultimas décadas la valoracion de APGAR, habia sido considerada
como un reflejo de asfixia perinatal y predictor de secuelas neurologicas, pero en
la actualidad los mejores métodos para evaluar estabilidad fetal y el riesgo fetal de
asfixia ha sido a través de estudios clinicos y de la medicién de indicadores
bioquimicos

En la asfixia esta bien estudiado que exista dafio al miocardio, siendo la
troponinas (cTnT y cTnl) marcadores bioquimicos que son utilizados para la
deteccion de dafio celular, abriendo posibilidades diagndsticas en diversas
patologias (1,3,6,7,8).

El valor diagndstico ha sido ampliamente discutido en tiempos recientes. La
determinacién que se mantuvo en boga por cierto tiempo fue la medicion de la
troponina T (TnT). Sin embargo, recientemente se ha insistido en que es la
troponina | (Tnl) la que posee mayor sensibilidad y eficiencia en el diagnostico del
infarto agudo al miocardio (1,3, 6,7, 8).

Las referencias que existen al respecto son numerosas y se han descrito
comparaciones con otros parametros: las isoenzimas de deshidrogenasa lactica,
CK y sus isoenzimas CK-MB, mioglobina e incluso con la misma TnT, se ha
encontrado que la CK y CK.MB pueden mantenerse elevadas por un dafo
muscular, mas que por alteraciones miocardicas especificas (2. Con estas
comparaciones se ha llegado a la conclusién de que la Tnl es la mejor opcion para
el diagnostico, debido a que aparece rapidamente en la circulacion después del
accidente coronario y se mantiene por mucho tiempo en la circulacion (1).

Ademas los marcadores miocardicos convencionales como la CK, CK-MB vy
mioglobina reportan un rango de error hasta del 20% (1,3).

En la busqueda de alternativas para un mejor diagnostico se encuentra la
troponina @5). La cual ha mostrado tener un alto valor positivo predictivo en el
diagndstico de la asfixia perinatal (24).



Por lo anterior, el presente trabajo tiene como objetivo realizar la determinacién de
los niveles séricos de troponina | en neonatos con asfixia neonatal y establecer el
pronostico del paciente de acuerdo a la elevaciéon de la concentracion de troponina
l.

5. ANTECEDENTES.

Durante tres décadas la creatinfosfoquinasa (CPK) ha sido el método mas
utilizado en el paciente adulto para determinar la existencia de isquemia
miocardica (1).

Estos marcadores se conocen desde 1987, de ellos, el mas especifico para la
determinacién de dafio miocardico es la Troponina-l dado que se encuentra
unicamente a nivel del musculo cardiaco.

Estudios mostraron que Troponina | (cTnl) es capaz de identificar la lesion
miocardica en infantes con estrés respiratorio

Desde Mdller et al. mostraron que cTnT tiene un alto valor positivo predictivo en el
diagndstico de la asfixia posparto, teniendo como hipotesis que cTnl podria
incrementar en este grupo de pacientes

El objetivo era evaluar los niveles de suero de cTnl en recién nacidos asfixiados e
investigar si cTnl se correlacionaba con los marcadores tradicionales de asfixia (24).

Fiocchi reporta niveles de Troponina-I de 0.3 a 1.5 mcg/l en un paciente después
de haber sido sometido a trasplante cardiaco con distrofia muscular de Becker,
corroborandose la inexistencia de isquemia miocardica, ya que los niveles de
troponina se mantuvieron por debajo de 1.5 mcg/l, durante el periodo de
seguimiento, mientras que la CPK total, la CPK-MB y la mioglobina se
mantuvieron por arriba de sus limites normales, los cuales se reportan de 1.6 a 6
mcg/l para CPK-MB; de 10 a 68 mcg/l para mioglobina y para Troponina | de 0.3 a
1.5 mcg/l. Es de interés mencionar que autores como Irsch y Towbin reportaron
valores normales de troponina | en rangos de 2 a 8 mcg/l, en pacientes
criticamente enfermos (2,19, 20, 21, 22, 23).

En otro estudio evaluaron la concentracion de cTnT en neonatos asfixiados y en
infantes con aficion respiratoria y enfermedad miocardica isquémica, en donde
obtuvieron resultados discordantes y analizandolos se pueden deber a la
metodologia empleada para la determinacién, donde no tomaron en cuenta
factores que podrian alterar el resultados como hemolisis e ictericia, los cuales son
comunes en neonatos (3o, 32, 33).

Trevisanuto y colaboradores realizaron un estudio en donde analizaron la
concentracion de troponina | cardiaca en neonatos asfixiados y los compararon
con controles (neonatos sanos), observaron que las concentraciones fueron
significativamente mayores en los recién nacidos con asfixia con respecto a los
neonatos sanos. En los neonatos asfixiados no se encontré estadisticamente
significativa la correlacion entre la concentracion de Troponina | y los demas
marcadores de la asfixia.

La determinacidn de troponinas cardiacas cTnT y cTnl son bien aceptadas como

pruebas estandar para el diagndstico y manejo de adultos con sindromes
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coronarios. Los niveles de cTnT y cTnl han sido tomados como prondstico en
adultos. La elevacion de cTnl en sangre del cordon umbilical ha sido expuesta que
puede ser predictor de hipoxia severa perinatal (34).

6. MARCO TEORICO

La asfixia Perinatal es una entidad clinica bien aprobada que enfrentan obstetras y
neonatologos casi diariamente. La asfixia perinatal se define como un sindrome
clinico caracterizado por depresiéon cardiorespiratoria, cianosis y palidez,
secundario a hipoxemia y/o isquemia tisular. Fisiopatologicamente se caracteriza
por hipoxemia, retencion de bidxido de carbono y acidosis metabdlica.

No existe consenso absoluto para poder clasificar a la asfixia perinatal, sin
embargo casi todos los autores estan de acuerdo en considerar la asfixia severa
como aquella que confiere un riesgo de complicaciones neurolégicas al RN. Es asi
como la Academia Americana de Pediatria y la de Obstetricia y Ginecologia han
acordado reservar el término de asfixia para cuando concurran las siguientes
condiciones:

Apgar < de 5 que persiste a los 5 min.

Acidemia mixta o acidosis metabdlica profunda con pH de cordén <de 7.0

» Manifestaciones neurolégicas compatibles con E.H.I.

Algun grado de afectacion sistémica (CV, Gl, renal, hematoldgico,
pulmonar).

X/
L4

X/
L4

DS

X/
L4

La AAP es bastante estricta y exige para el diagndstico el cumplimiento de estos 4
criterios, pero esto presenta algunos problemas en la practica (disponibilidad de
examen de gases de corddn, dificultad diagnostica de encefalopatia con signos
sutiles y/o de compromiso multiorganico). En todo caso, la recomendacion practica
actual es utilizar la definicion de la AAP, recordando siempre que algunos RN no
cumplen todos los criterios, pero que pueden tener manifestaciones de hipoxia e
isquemia, como sintomas y signos neurologicos propios de una encefalopatia
hipdxica, sin haber tenido nunca un Apgar < de 5 ni un pH < de 7,0. 7

Para fines practicos se puede clasificar a la asfixia en leve y severa, las cuales
consisten en:

LEVE: APGAR < 6 al minuto y <7 a los 5 minutos, pH de cordon < 7.18, exceso
de base entre -10 a -14.9 y asintomatico a los 10 minutos.

SEVERA: APGAR < 5 al minuto que persiste a los 5 minutos, pH< 7.0, exceso de
base -20 y signos de compromiso asfictico de uno o mas érganos. (27

Desde el punto de vista clinico y de prondstico, la disfuncion neurolégica que
proviene encefalopatia-hipoxico isquémica representa un asunto principal. Sin
embargo, en recién nacidos asfixiados, ocurren complicaciones sistémicas con
frecuencia que implican multiples sistemas de dérgano, incluyendo el corazon,
pulmones, rifiones y el higado.

La creatinfosfoquinasa (CPK) ha sido el método mas utilizado en el paciente
adulto para determinar la existencia de isquemia miocardica. La CPK consta de 3
fracciones, MM (muscular), BB (cerebral) y MB (miocardica), siendo esta ultima la
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de mayor especificidad ante la presencia de lesion miocardica. La CPK, también
se encuentra presente en el musculo esquelético, por lo que ante la presencia de
contusidon muscular no es posible determinar la presencia de dano miocardico. (1)

Se ha demostrado que los pacientes con distrofias musculares como la de tipo
Becker, la CPK fraccion MB puede mantenerse elevada por el daiio muscular, mas
que por alteracion miocardica especifica. (2)

La mioglobina es una proteina de peso molecular pequeio (18 kilodaltons), la cual
se encuentra a nivel del citosol de la célula muscular. Después de la presencia
de trauma la proteina es liberada rapidamente a la circulacion, encontrandose 2 a
3 horas después de la lesion con un maximo entre 6 y 9 horas, retornando a
niveles normales a las 24 horas del evento.

Los marcadores miocardicos hasta ahora convencionales, como la CPK, en su
fraccion MB (CPK-MB) y la mioglobina reportan un rango de error hasta del 20%.
El electrocardiograma (ECG) a su vez solo es especifico en el 50% de los
pacientes con dafo miocardico activo (1, 3).

En la busqueda actual de alternativas para un mejor diagndstico se encuentra la
troponina @, 5). EI complejo troponina esta formado por tres subunidades; T, C, e
I. Troponina-T regula la velocidad y fuerza de contraccion del filamento,
Troponina-C inicia la contraccion y es dependiente de los iones del calcio,
Troponina-| (cTnl ) inhibe la accidén del complejo actina-miosina (1,3, 6,7, 8).

La Troponina | (cTnl) es capaz de identificar la lesion miocardica en infantes con
estrés respiratorio. Recientemente, demostraron que es comun en el nacimiento
encontrar en la sangre del cordon concentraciones medibles de Troponina I.
sugiriendo una diferencia en la expresién y limites de deteccion de ensayo.

Existen dos tipos de Troponina-l, la fetal y la forma adulta, la primera se
encuentra prenatal y la segunda a partir del nacimiento (7), la Troponina-I cuenta
con dos subunidades, la 1y 2 (7, 9. Ante la presencia de isquemia miocardica la
prontitud con la que se detecten los marcadores miocardicos a nivel sanguineo
depende de su peso molecular, la expresion del dafio celular, asi como de los
drenajes linfaticos y sanguineos. De esta forma cuando la célula cardiaca es
destruida, las proteinas intracelulares pasan al espacio intersticial para
posteriormente vertirse a la circulacion sanguinea. (1,2, 8, 10)

Las moléculas pequenas como la mioglobina, pueden ser detectadas una o dos
horas posteriores al inicio del dafio muscular, sea cardiaca o no. La CPK-MB al
igual que Troponina | inicia su elevacion 3 horas después del evento de isquemia
miocardica; sin embargo la CPK-MB permanece elevada durante 12 horas,
mientras que la Troponina | mantiene niveles elevados hasta 10 dias (1,2, 8, 10).

Se han identificado tres isoformas especificas de tejido:
La primera es la troponina | rapida y la segunda es la troponina | lenta con pesos
moleculares de 19,800 D cada una, expresadas respectivamente en fibras
contractiles de musculo esquelético rapidas y lentas.
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La tercera es la cTnl de 24,000 D de peso molecular tiene un residuo adicional de
31 aminoacidos en el extremo N-terminal.

La secuencia de cTnl de mamiferos ha revelado diferencias importantes entre las
formas cardiaca y esquelética. Cada una de las isoformas de troponina | esta
codificada por genes distintos. La cTnl humana presenta una homologia de
secuencia aminoacidica del 52 y el 54% respectivamente, con las troponinas |
esqueléticas humanas rapida y lenta. Asi mismo, se ha demostrado que el
musculo esquelético no expresa cTnl ni durante su fase de desarrollo ni como
respuesta a estimulos. Por consiguiente, la cardioespecificidad absoluta de la cTnl
permite distinguir entre lesiones cardiacas y lesiones esqueléticas, y permite el
diagnostico de infarto de miocardio diferente de lesiones musculares
(rabdiomidlisis, politraumatismo) y la cirugia no cardiaca.

También se han demostrado niveles elevados de troponina | en casos de angina
inestable e hidropesia cardiaca. Los niveles de cTnl en infarto agudo de miocardio
(IAM) muestran una elevacion y una disminucion similares a las encontradas en la
creatincinasa CK tipo MB. Se recomienda la toma de al menos tres muestras de
sangre durante el periodo inicial.

La cTnl es 13 veces mas abundante en el miocardio que la CK-MB vy
normalmente no circula en la sangre.

Los datos acumulados a partir de diversos estudios indican que los niveles de
troponina | son detectables (por encima de los datos indicados para muestras no-
IAM) transcurridas 3-6 horas desde la aparicion del dolor de pecho. Los niveles de
troponina | alcanzan su nivel mas alto aproximadamente a las 12-16 horas y
pueden mantenerse elevados durante 4-9 dias después del |IAM. También
estudios indicaron que el tiempo para alcanzar el nivel mas alto de concentracion
de cTnl fue mas prolongado en los pacientes que no habian recibido terapia
trombolitica.

Se ha demostrado en estudios recientes que la forma de cTnl permanece presente
en la sangre de pacientes tras sufrir IAM es el complejo binario de troponina IC
con cantidades mas pequefias del complejo ternario ITC, del complejo binario IT y
de la troponina libre cTnl.

El reconocimiento diferencial de las formas de cTnl, en su forma libre o
acomplejada, es comun en la mayoria de los métodos comerciales. En algunos
estudios las respuestas relacionadas a las diversas formas de cTnl son
practicamente equivalentes, mientras que en otros estudios muestran una
diferencia sustancial. Esto ultimo puede llevar a calculos por encima y por debajo
de la concentracion real de troponina | en un entorno biolégico complejo. La union
equimolar definida como la capacidad de reconocer igualmente ambas, la forma
libre y la forma compleja de cTnl, permite la determinacién objetiva de la cTnl total
presente en muestras del mismo sujeto en el curso de un IAM (25,26).

La troponina | se mantiene presente por 10 dias y es eliminada a nivel renal (1, 3, 10,
11,12). Los valores normales de la troponina | para recien nacidos va de 0.30 -0.40
mcg/L 3,10. Se infiere como factor pronostico cuando los niveles se encuentran
por arriba de 0.4 mcg/L. (11, 12)

En un estudio reciente, se encontré que en aquello pacientes que presentan

niveles de Troponina-I mayores de 0.4 mcg/L, presentaron mayor numero de
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eventos de angor, y la mortalidad fue estadisticamente mas significativa, que en
aquellos pacientes que presentaron valores menores. (10, 13, 14)

Clasicamente se ha considerado que el dafio miocardico solo puede presentarse
en el paciente adulto, bajo factores de riesgo tales como hipocolesterolemia,
hipertension arterial sistémica, diabetes mellitus, etc. Sin embargo en fechas
recientes se ha determinado que el paciente pediatrico también es susceptible de
presentar lesion miocardica, por ejemplo: en etapa neonatal se puede presentar
secundario a anormalidad vascular coronaria, atresia pulmonar con septum
interventricular intacto, transposicion de grandes vasos, tronco arterioso,
fibroelastosis endocardica, embolismo, sepsis, etc. En etapa escolar, pueden ser
secundarios a la enfermedad de Kawasaki, miocarditis, enfermedades de la
colagena, trauma de térax paciente postransplante cardiaco, sepsis, etc(1s, 16, 17, 18).

MORBILIDAD PERINATAL POR ASFIXIA

En el mundo cerca de 130 millones de nifios nacen cada afio, mas de 10 millones
de ninos mueren antes de cumplir cinco afios, de estos casi 8 millones mueren
durante el primer ano de vida. 4 millones de recién nacidos mueren durante las
primeras semanas de vida. La mortalidad neonatal, se define como la muerte en
los primeros 28 dias de vida. En América latina y el Caribe se estima en 15 por 1
000 nacimientos vivos. La mortalidad infantil se define como la muerte durante el
primer afo de vida. (3s).

La mortalidad neonatal es el indicador que se usa para expresar el riesgo de
fallecer o las expectativas de supervivencia de los recién nacidos durante los
primeros 28 dias de vida. (35).

Las causas que conducen a la muerte neonatal en América Latina y la region de
Caribe incluye las infecciones (32%), la asfixia (29%), la prematurez (24%), las
malformaciones congénitas (10%), y otras (7%) (e).

La hipoxia fetal puede producirse por causas que afectan a la madre, a la placenta
y/o corddn umbilical o al propio feto. La asfixia perinatal puede ocurrir antes del
nacimiento, durante el trabajo de parto o en el periodo neonatal. La gran mayoria
de las causas de hipoxia son de origen intrauterino. Aproximadamente el 5%
ocurre antes del inicio del trabajo de parto, 85% durante el parto y el periodo de
expulsivo y el 10% restante durante el periodo neonatal. La defuncion por asfixia
del recién nacido es mas frecuente en los hombres que en las mujeres (35,36).

En el 2004 la tasa nacional de mortalidad infantil fue de 19.7 por cada 1 000
nacidos vivos, la tasa nacional de mortalidad por asfixia del recién nacido para el
mismo ano fue de 4.59 de cada 10 mil nacidos vivos (3e).

La asfixia perinatal es un problema de salud publica en el mundo. En México es
responsable de la mayoria de las muertes neonatales (35).

El presente estudio pretende determinar el comportamiento de la troponina | en
pacientes recién nacidos con asfixia perinatal y observar la evolucién del paciente.
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7. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

La asfixia produce alteraciones principalmente en la fisiologia y circulacion. Estas
son semejantes en el feto y el recién nacido. Como consecuencia de ellas
disminuye el aporte de oxigeno a los tejidos y se altera el metabolismo y
funcionamiento celular. Consideramos que los marcadores miocardicos
convencionales no aportan resultados oportunos para el diagnostico y describir la
morbilidad que se asocia a la asfixia perinatal leve y severa. A diferencia de los
resultados que aporta la Troponina I. Por lo tanto:

¢.Los niveles séricos de Troponina |, podran ser considerados como factor
pronostico en Recién Nacidos con asfixia neonatal?

8. JUSTIFICACION.

En los ultimos afios con el incremento de la tecnologia y avance de los cursos de
reanimacion neonatal, se ha visto que en las unidades de cuidados intensivos
Neonatales, se atienden niflos de muy bajo peso y con alto riesgo de cursar con
asfixia neonatal, que condiciona su ingreso y manejo intensivo, por lo que el costo
de estancia hospitalaria es muy alto. Por lo tanto, el motivo de esta investigacion
es:

Disminuir el costo econdmico por la realizacion de multiples estudios que no son
certeros en el diagnostico y prondstico oportuno en pacientes asfixiados, por lo
tanto consideramos de gran importancia el resultado que se puede tener al realizar
solo la determinacion de Troponina |, con la cual si se tienen los resultados
oportunos en dichos pacientes.

9. OBJETIVOS.

1.- Se determind los niveles séricos de Troponina | en Recién Nacidos con asfixia
neonatal.

2.- Se establecié el prondstico del paciente de acuerdo a la elevacion de
Troponina I.

3.- Se describid la morbilidad relacionada a la asfixia perinatal leve y severa.

10. HIPOTESIS.

Los Recién Nacidos con niveles séricos mayores a los rangos normales de
Troponina | sérica, tienen mayor riesgo de morbi-mortalidad.



11. DISENO.

Para la determinacion del prondstico de los Recién Nacidos con asfixia neonatal
se realiz6 un estudio de:

11.1 Se estudio una cohorte con 30 neonatos (15 neonatos asfixiados y 15
neonatos como controles).

11.2. Conocimiento que tienen los investigadores de los factores del estudio.
a) Abierto

11.3. Participacion del investigador.
a) Observacional.

11.4. Tiempo en que suceden los eventos.
a) Prospectivo.

11.5. Relacion que guardan entre si los datos.
a) Longitudinal.

11.6. Pruebas de diagnostico para medir prondstico

11.7. Estudios para medir correlacion.

12. MATERIALES Y METODO.

12.1.-LUGAR DE REALIZACION. Unidad de cuidados intensivos neonatales del
Hospital General “Dr. Manuel Gea Gonzalez”, centro hospitalario de segundo nivel
de atencion médica, en donde se atiende a poblacién abierta. En la UCIN se
reciben pacientes prematuros provenientes de la unidad toco-quirurgica y en
ocasiones del quiréfano del mismo hospital.

12.2.-GRUPOS DE ESTUDIO:

La cohorte se formo por todos aquellos pacientes que requirieron reanimacion
avanzada en la unidad de toco-quirurgica y que ingresaron a la UCIN.

La cohorte se formo con los pacientes a medida que ingresaron al servicio y que
cumplieron con los criterios de inclusion.

CASOS. Todos aquellos pacientes que se reanimaron en unidad toco- quirurgica e
ingresaron a UCIN.

CONTROLES. Aquellos pacientes recién nacidos que ingresaron a UCIN por otras
patologias (Potencialmente infectados, desnutridos in utero, hijos de madres
diabéticas, retraso en el crecimiento intrauterino, hijos de madres toxicomanas,
etc.).

12.3.-CRITERIOS DE SELECCION DE LA MUESTRA.

1.- Recién nacidos que se reanimen en unidad toco-quirurgica.
8



2.- Determinacion de niveles séricos de Troponina | al nacimiento y 24 hrs.

3.- Que la madre esté posibilitada para autorizar el consentimiento informado.
12.3.1.-CRITERIOS DE EXCLUSION

1.- Pacientes que fallezcan en las primeras 24 horas de vida.

2.- Pacientes que se trasladen a otros centros hospitalarios.

12.3.2.-CRITERIOS DE ELIMINACION

1.- Pacientes con malformaciones congénitas incompatibles con la vida (ej.
Trisomia 13, trisomia 18 etc.)

2.- Pacientes que no se tomen todas sus determinaciones séricas de Troponina |

12.3.3.-CRITERIOS DE INCLUSION DEL GRUPO CONTROL
1.- Neonatos menores de 24 horas de vida extrauterina.

2.- Pacientes recién nacidos que ingresen a crecimiento y desarrollo o terapia
intermedia neonatal.

3.- Pacientes que se le realicen la determinacion de niveles séricos de troponina |
en las primeras 24 horas de su ingreso a crecimiento y desarrollo o terapia
intermedia neonatal.

12.3.4.-CRITERIOS DE EXCLUSION DEL GRUPO CONTROL
1. Pacientes que no cuenten con resultados de laboratorio

12.3.5.-CRITERIOS DE ELIMINACION DEL GRUPO CONTROL
1.- Recién Nacidos con antecedentes o presencia de cardiopatia congénita.

12.4.-TAMANO DE MUESTRA

Se estudid a los pacientes que ingresen durante el periodo Junio - Septiembre.
Para lograr los objetivos se tomardn en cuenta los siguientes parametros:
Error tipo | = 0.05

Poder de la prueba (1-B)= 80%

Nivel de confianza = 95%

Porcentaje de aumento de la troponina | en la Asfixia perinatal = 45%
9



Relacién caso control=1:1

El tamafio minimo de la cohorte fué de 30 pacientes (15 para el grupo de casos y 15 para el grupo

de controles)

12.5.-DEFINICION DE VARIABLES.
Cuadro 1.- Descripcion de las variables y escala de medicion.

Variables Escala de | Descripcion

Dependiente Medicion

Troponina | Intervalo Proteina globular que se libera cuando se
lesiona el musculo cardiaco, inhibe Ia
interaccion actina-miosina, elevandose a las 2
— 3 horas después de la lesion

CPK-MB Intervalo Enzima que se considera marcador en el dafo
miocardico, sin embargo puede elevarse en
personas sin lesidn miocardica. Se incrementa a
las 3 horas después de la lesion

Variables

independientes

Edad materna Intervalo Se registro la edad de la madre en afios

Enfermedad Nominal Se registro si la madre presenté alguna

materna enfermedad durante el embarazo y el tipo de
enfermedad en cada caso

Edad Intervalo Se evaluara de acuerdo al método de Capurro

gestacional o Ballard asi como por la fecha de ultima
menstruacion de la madre, se registrara en
semanas

Peso al nacer Intervalo Se registrara el peso en gramos del producto
al nacer

Sexo Nominal Se determinara de acuerdo a las caracteristicas
de los genitales externos

Calificacion de | Ordinal Se registrara la puntuacion que obtuvo el

APGAR al 1y 5 producto al minuto y 5 minutos de nacido

minutos

Calificacion de | Ordinal Se registrara la puntuacion obtenida al minuto

Silverman al

minuto

Via de | Nominal Se registrara la via por la cual se obtenga el

nacimiento producto

Diagnostico de | Nominal Se registrara el diagndstico (s) de los pacientes

ingreso a UCIN con los que se ingrese a la UCIN

Duracion de la | Intervalo Se registrara la duracién en dias de la

asistencia asistencia ventilatoria mecanica

ventilatoria

Variables Categoria | Se anotaran las variables (frecuencia

ventilatorias

respiratoria, desaturacion, quejido respiratorio,

retraccién intercostales)
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12.6.-DIAGRAMA DE FLUJO

< Recién nacido con cardiopatia congénita

2. Datos de Hipoxemia

1. Datos de saturacién de Oxigeno

Recién nacidos que se 3.Calificacion Apgar al 1minuto y 5 minutos

reaniman en unidad--- 4. Calificacion Silverman > 4

toco-quirurgica e ingre-
SO UCIIT.

< la vida.

4
Niveles de troponina | > 0.40mcg/mL

»

RN con asfixia perinatal

Niveles de troponina | 0.30-0.40mcg/mL
RN sin asfixia perinatal —

Seguimiento

Figura 1.- Diagrama de flujo.
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Malformaciones congénita incompatible con-

4 Edad materna
Edad gestacional
Peso al nacer
Sexo

Via del nacimiento

Calificacion Apgar
al 1 minutos y 5 minutos
Calificacion Silverman > 4.

Duracion con asistencia
Ventilatoria.
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12.6. DESCRIPCION DE PROCEDIMIENTOS.

RECIEN NACIDO

INGRESO UCIN

l

TOMA DE MUESTRA
0.5 ml de sangre
TUBO AMBAR

|

MEDICO RECOLECTA LA
MUESTRA

l

SE ENVIA-LABORATORIO
PARA PROCESAR

l

| ASFIXIA LEVE
"| ASFIXIA SEVERA

\ 4
1.ANTECEDENTES SUFRIMIENTO
FETAL AGUDA
2.APGAR
3.CONOSIN SINTOMAS
DE COMPROMISO _ASFICTICO

SE REALIZA EN FORMA
AUTOMATIZADA POR
EQUIPO DE LABORATORIO
MODELO UNICEL DXI 800

l

METODO DE INMUNOFLOURECENCIA

PARAMETROS TROPONINA |

RN SIN ASFIXIA
0.30 A 0.40 mcg/ml

RN CON ASFIXIA
> 0.40 mcg/ml

PERINATAL.

\ 4
MORBILIDAD DE LA ASFIXIA

Figura 2.- Esquema que describe el procedimiento.
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13. VALIDACION DE DATOS.

Se utilizo estadistica descriptiva: medidas de tendencia central y dispersion como
rango, media, mediana, moda, desviacion estandar, proporciones o porcentajes.

Por tener dos o mas muestras, se utilizo la siguiente estadistica

a) escala nominal. Prueba de Chi cuadrada
b) escala ordinal. Prueba de Chi cuadrada

Para medir asociacion, se utilizd: Analisis de Correlacion como es el Coeficiente
de correlacién de Spearman.
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14. PRESENTACION DE RESULTADOS Y DISCUSION

En este estudio de cohorte se clasificé a 15 neonatos con asfixia leve en base a
los criterios, antes mencionados en la literatura (APGAR < 6 al minutoy<7 alos 5
minutos, pH de corddn < 7.18, exceso de base entre -10 a -14.9 y asintomatico a
los 10 minutos). También se estudiaron 15 neonatos sanos como grupo control,
que cumplieron con los criterios de inclusién.

DIAGRAMA DE CAJAS Y ALAMBRES

DIAGRAMA COMPARATIVO DEL NIVEL DE TROPONINA | ENTRE CONTROLES Y

ASFIXIADOS
1.0
09}
0.8} o
0.7 o
_g 06}
c
o}
Q. —_
© 05¢
-
04rt *
03} —_—
* O Mediana
02} - 1 L 25%-75%
Non-Outlier Range
0.1 . . . . ©o  Qutliers
Control OH Asfixiados OH ¥ Extremo
Control 24H Asfixiados 24H

Figura.3.- Diagrama de cajas y alambre comparativo del nivel de troponina | entre controles y
neonatos asfixiados.

En el diagrama de cajas y alambres se presenta una comparacion de los niveles
de Troponina | determinados en los neonatos asfixiados y controles en donde se
aprecia que en estos ultimos que los valores se encuentran dentro del valor
normal (0.3-0.4 mgc/mL) y a las 24 horas se observa que el valor ha aumentado
en pequefa proporcion, aunque siguen estando dentro de los valores de
referencia. En cambio en los neonatos asfixiados los valores iniciales se
encuentran elevados de (0.52-0.8 mgc/mL) y a las 24 horas el aumento es mayor
de (0.7-0.9 mgc/mL).

Se infiere como factor pronéstico cuando los niveles se encuentran por arriba de

0.4 mcg/L (11, 12). Por lo anterior, podemos decir que los niveles de troponina |
puede servir como valor prondstico en neonatos asfixiados.
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Los datos obtenidos se presentan en la Cuadro 2. En los neonatos asfixiados se
observo el APGAR al minuto y 5 minutos, pH del cordén umbilical, fueron

significativamente mas altos que en los controles.

Cuadro 2.- Resultados obtenidos de las diferentes determinaciones realizadas.

Variables Neonatos asfixiados Controles
Total de Neonatos 15 15
Nacimiento por 10 8
cesarea
Ninos 4 7
Ninas 11 8
Semanas de 36.9 + 3.47 35.8 +1.91
Gestacion
Peso al nacer en 2466 +894.6 2217+ 704.4
gramos
APGAR al minuto 3.6 (0-4) 7.9 (7-9)
5 minutos 7 (1-8) 8.8 (8-9)
pH 7.13+0.13 N/M
Determinacion de Ingreso 24 horas Ingreso 24 horas
Troponina | mcg/mL 0.6 0.8 0.3 0.3
(0.4-0.8) (0.52-0.95 | (0.2-0.4) (0.2-0.4)
TGP U/ 159 148 22 27
(43-475) (46-473) (9-31) (14-40)
TGO U/ 54.3 75.3 10 13.7
811-260) (8-515) (7-15) (10-30)
CK mcgl/l 392 345 51.6 75.3
(157-1411) | (179-1270) | (25-110) (27-160)
CK-MB mcg/I 18 21.6 2.0 2.8
(7.5-57.3) (7.1-57) (0.4-4.7) (0.5-7)
DHL 739.6 637 89.3 107.4
(345-1243) | (353-1067) | (70-100) (80-170)
Bicarbonato mEg/I 12.76 N/M N/M N/M
(5.7-20.9)
Exceso de Base 14.14 N/M N/M N/M
(7.4-223.5)

Los datos son expresados mediante la media £ SD; N/M= No medido, los
valores entre paréntesis son los intervalos del menor al mayor.

La media (rango) de la concentracién de troponina | fue significativamente mas
alto el nivel en los neonatos asfixiados con respecto a los controles, siendo de
0.6mcg/mL (0.4-0.8) iniciales y a las 24 horas de 0.8 mcg/mL (0.52-0.95) y para
los controles 0.3 mcg/mL(0.2-0.4) iniciales no hubo cambio significativo a las 24
horas.

En los neonatos asfixiados no hubo una correlacion significativa entre la
concentracion de troponina | y otros parametros tradicionales al realizarle la
prueba estadistica de rho con el paquete Statistica 7.0. El coeficiente de
correlacion por rangos de Spearman es una medida de hasta que punto los
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mismos individuos o sucesos ocupan la misma relacién relativa respecto a dos
variables. Este coeficiente de correlacién varia entre -1.00 y +1.00 ambos
extremos representan relaciones perfectas, un coeficiente de cero indica la
ausencia de relacién entre dos variables. Los datos obtenidos se presentan en la
siguiente cuadro 3.

Cuadro 3. Se presentan los valores obtenidos al comparar la Troponina | y
los demas parametros.

Parametro rho rho | Nivel de significancia
Oh 24h |0h 24h
TGO 0.288 | 0.030 | p=0.297 p=0.910
TGP 0.015 | -0.098 | p=0.957 p=0.720
DHL 0.218 | 0.178 | p=0.433 p =0.524
CK 0.020 | 0.144 | p=0.941 p =0.608
CK MB 0.172 | 0.087 | p=0.538 p =0.756
pH -0.277 | 0.299 | p=0.316 p=0.277
APGAR 1 min. | -0.163 | -0.291 | p=0.513 p =0.291
S5min. | -0.318 | -0.169 | p=0.247 p =0.545
HCO3 -0.275 | -0.223 | p=0.321 p=0.423
Exceso de| 0.140 | 0.158 | p=0.616 p=0.571
base

P =<0-05
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Realizando el analisis de los diagramas de la edad materna de los neonatos
asfixiados y controles, encontramos mayor proporcion de neonatos en el intervalo
de 27 a 30 anos con un 33 y 27% respectivamente.

DIAGRAMA DE LA EDAD MATERNA EN NEONATOS ASFIXIADOS

31-34 afos, 13% ~
15-18 afios, 20%
3\ )|
A\ /
3 //
27-30 afios, 33% \ 7/
A\ 1/

19-22 afos, 27%

23-26 afos, 7%

Figura 4.- Diagrama de la edad materna en neonatos asfixiados.

EDAD MATERNA EN NEONATOS CONTROLES

35-38 afos, 13%
/ 15-18 afios, 27%
A

N
31-34 afos, 7%

y4
L

SN

27-30 afos, 27% -¢-¢:

PR T e 1 19-22 afios, 20%

- /

AN

23-26 afos, 7%

Figura 5.- Diagrama de la edad materna en neonatos controles
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El diagrama de la edad gestacional de los neonatos asfixiados se observa una
mayor proporcién de los neonatos de termino (37-41 SDG) con un 60% y los
neonatos pretérminos (<37 SDG) con el 40%.

DIAGRAMA EDAD GESTACIONAL NEONATOS ASFIXIADOS

Pretermino < a 37SG, 40%

Termino 37-41.6SG, 60%

Figura 6.-Diagrama de la edad gestacional de neonatos asfixiados.

DIAGRAMA DE LA EDAD GESTACIONAL EN NEONATOS CONTROLES

Pretermino Menor de 37SG, 33%

Figura 6.-Diagrama de la edad gestacional de neonatos controles
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Analizando el diagrama del tipo de enfermedad en la madre de neonatos
asfixiados se encontré una mayor proporcion de madres que presentaron Infeccion
de vias urinarias con un 27%, Preclampcia, otras enfermedades y no presento
enfermedad con un 20% cada una y por ultimo la eclampcia y cervicovaginitis con
un 7% respectivamente.

Haciendo una comparacion con las madres de los neonatos controles también se
encontré que la infeccion de vias urinarias con un 53%, preclampcia 20%,

cervicovaginitis 13% y por ultimo otras enfermedades y no presento con un 7%
cada una.

Diagrama del Tipo de Enfermedad en la Madre de Neonatos Asfixiados

Otras, 6, 20% No Presento, 1, 20%

Eclampcia, 5, 7% T

Infecién de Vias Urinarias, 2, 27%

Preclampcia, 4, 20%

Cervicovaginitis, 3, 7%

DIAGRAMA DEL TIPO DE ENFERMEDAD PRESENTADO POR LA MADRE DE NEONATOS CONTROL

Otras, 7% No presentd, 7%

Preclampcia, 20%

/

Cervicovaginitis, 13% Infecion de vias Urinarias, 53%

Figura.7 y 8.-Diagramas del tipo de enfermedad presentado por la madre de neonatos asfixiados y
controles.
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La via de nacimiento tanto en los neonatos asfixiados como en los controles, la
que presentd una mayor proporcion fue por cesarea con un 67 y 53%
respectivamente y la via eutdcica 33 y 47% respectivamente.

DIAGRAMA DE LA VIA DE NACIMIENTO DE LOS NEONATOS ASFIXIADOS

Eutocico, 33%

DIAGRAMA DE LA VIA DE NACIMIENTO DE LOS NEONATOS CONTROL

Eutocico, 47%

Cesarea, 53%

Figuras 9 y 10.-Diagramas de la via de nacimiento de los neonatos asfixiados y controles
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Se realizé un andlisis utilizando la prueba estadistica chi cuadrada (X?) por tener la
escala nominal, se comparo la concentracion de Troponina | (valores normales y
Altos) con el sexo de los neonatos, tanto del grupo control como asfixiados, asi
como en el tiempo inicial como a las 24 horas. Por lo que se realiz6 una cuadro de
2x2, que a continuacion se muestra.

Cuadro 4.Cuadro de 2x2 con los datos iniciales de la concentracion de troponina |
en neonatos asfixiados y controles.

Concentracion Sexo de los neonatos
de Troponina |
Masculino Femenino Columna marginal
Normal 7 (5.8) 9 (10.1) 16
Alto 4 (5.1) 10 (8.8) 14
11 19 30 total

Cuadro 5.Cuadro de 2x2 con los datos de la concentracion de troponina | en
neonatos asfixiados y controles a las 24horas.

Concentracion Sexo de los neonatos
de Troponina |
Masculino Femenino Columna marginal
Normal 7 (5.5) 8 (9.5) 15
Alto 4 (5.5) 11 (9.5) 15
11 19 30 total

Se planteo la hipotesis nula HO: No existe diferencias significativas entre la
variable sexo de los neonatos y la concentracion de troponina |, es decir son
independientes.

Siendo que el valor de X? obtenido es de 0.76 al inicio y 1.29 a las 24horas <3.84
que es el valor critico de la tabla para un grado de libertada a un nivel de 0.05 de
significancia, por lo cual se acepta la hipotesis nula que afirma que la variable
sexo de los neonatos es independiente de la concentracién de troponina |. Por
todo lo anterior se puede concluir que la concentraciéon de troponina | no se
encuentra aumentada o normal mayormente en un sexo especifico.
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Se muestran los diagramas en donde se puede observar el porcentaje que
presentd cada sexo, encontrandose mayor cantidad del femenino tanto en los
neonatos asfixiados como en los controles con un 73% y 53% respectivamente.

Diagrama del sexo en los Neonatos Asfixiados

Masculino, 27%

Femenino, 73%

Diagrama del sexo de Neonatos Controles

Masculino, 47%

Femenino, 53% ¥

Figuras 11 y 12.- Diagrama del sexo en neonatos asfixiados y controles.
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Con respecto al peso de los neonatos asfixiados se observé un mayor porcentaje
en la categoria que corresponde a peso adecuado (2500-3999g) con el 60%. En
cambio en los neonatos controles se encontré6 en la categoria de peso bajo
(<25009) con el 73%.

DIAGRAMA DEL PESO AL NACER DE NEONATOS ASFIXIADOS

Peso muy Bajo < 1500g, 20%

Peso Adecuado 2500-3999g, 60% Peso Bajo < 25009, 20%

PESO AL NACER EN NEONATOS CONTROLES

Peso adecuado 2500-3999g, 27%

N 1 Peso bajo <2500g, 73%

Figuras 13 y 14.- Diagramas del peso al nacer de neonatos asfixiados y controles.
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En un estudio reciente, se encontré que en aquello pacientes que presentan
niveles de Troponina-l mayores de 0.4 mcg/L, presentaron mayor numero de
eventos de angor, y la morbilidad fue estadisticamente mas significativa, que en
aquellos pacientes que presentaron valores menores. (10, 13, 14)

Segun datos bibliograficos sefialan que el APGAR <7 a los 5 minutos se considera
que presentan 24.4% de morbilidad y el APGAR >7 a los 5 minutos 0.02% de
mortalidad, por lo cual con los datos que obtuvimos 4 neonatos asfixiados
presentaron un 24.4% de morbilidad y 11 neonatos asfixiados mantuvieron un
APGAR >7 a los 5 minutos por lo cual les corresponde 0.02% de morbilidad.

15.- CONSIDERACIONES ETICAS.
"Todos los procedimientos estaran de acuerdo con lo estipulado en el Reglamento
de la ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud.

Titulo segundo, capitulo |, Articulo 17, Seccién |, investigacién sin riesgo, no
requiere consentimiento informado.

Titulo segundo, capitulo I, Articulo 17, Seccion Il, investigacion con riesgo minimo,
se anexa hoja de consentimiento informado

Titulo segundo, capitulo I, Articulo 17, Seccion lll, investigacion con riesgo mayor
al minimo, se anexa hoja de consentimiento informado.
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16.- CONCLUSIONES.

El propdsito de este estudio fue determinar los niveles séricos de Troponina |
(cTnl) en recién nacidos clasificados con asfixia neonatal y establecer si es una
prueba que sirva como pronostico en estos pacientes, también se investigo la
correlacion de la concentracion de cTnl con respecto a marcadores tradicionales
de la asfixia.

La clasificacion de asfixia en los neonatos se llevo acabo en base a los criterios de
la literatura (pH, APGAR al 1 y 5 minutos), los 15 neonatos estudiados presentan
asfixia leve.

Los resultados obtenidos mostraron que la concentracién de troponina | fue
significativamente mayor en neonatos asfixiados que en los neonatos controles,
tanto en la determinacion inicial como a las 24 horas, en donde inclusive
obtuvimos un incremento mayor. Se pudo observar al comparar los dos grupos
(asfixiados y controles) en el diagrama de cajas y alambres, Por lo anterior
podemos decir que los niveles de cTnl pueden servir como valor prondstico en
neonatos asfixiados.

Con la prueba del coeficiente de correlacion por rangos de Spearman (rho) que
utilizamos podemos concluir que no hubo una correlacién estadisticamente
significativa entre la concentracion de Troponina | y los marcadores tradicionales
de la asfixia.

Realizando un analisis de las variables estudiadas como son el sexo y peso del
neonato, la edad gestacional, edad materna, el tipo de enfermedad presentado por
la madre, de todas estas no encontramos ninguna relacion que favorezca a que
haya un aumento en la concentracion de la cTnl en los neonatos asfixiados.

Anteriormente se han utilizado la Creatinfosfoquinasa y su fraccion MB como
marcadores bioquimicos en infarto al miocardio, sin embargo, estos marcadores
han sido en parte descartados por el modo en el cual se liberan cuando hay algun
dafio muscular y que no indican necesariamente que sean del miocardio (29)

Actualmente existen marcadores con alta especificidad para indicar infarto al
miocardio, los cuales estan disponibles, incluyendo su estructura proteinica
cardiaca, tales como Triponina T e |. Siendo la cTnl un buen factor determinante
del grado de dafio al corazon (29)

Estudios previos evaluaron la concentracion de cTnT en neonatos asfixiados y en
infantes con aficion respiratoria y enfermedad miocardica isquémica, en donde
obtuvieron resultados discordantes y analizandolos se pueden deber a la
metodologia empleada para la determinacion, donde no tomaron en cuenta
factores que podrian alterar el resultados como hemolisis e ictericia, los cuales son
comunes en neonatos (30, 32, 33). Actualmente ya se modificaron las metodologias y
se tienen contempladas estas interferencias.

Trevisanutos y colaboradores en un estudio similar al nuestro, en donde
analizaron los niveles de cTnl cardiaca en neonatos asfixiados obtuvieron un

resultado igual que nosotros. La no correlacion entre la concentracion de cTnl y
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los marcadores tradicionales de la asfixia ellos mencionaron que se podian deber
a la pequena cantidad de pacientes estudiados y a las caracteristicas intrinsecas
de la asfixia perinatal.

Los niveles de troponina | alcanzan su nivel mas alto aproximadamente a las 12—
16 horas y pueden mantenerse elevados durante 4-9 dias después del IAM. La

troponina | se mantiene presente por 10 dias y es eliminada a nivel renal (1, 3, 10,
11,12).

En estudios realizados por Gunés y colaboradores por un periodo mayor de
tiempo (15 dias) se encontr6 que la cTnl tiene un marco de diagndstico mas
amplio que otros marcadores tradicionales de dafio al miocardio (34). En este
estudié se encontré6 mayor proporcion de asfixiados en neonatos de término pero
en estudios bibliograficos se ha encontrado neonatos asfixiados en pretérminos
debido a diversos factores de riesgo.

Por lo anterior se sugiere que para tener un mayor alcance en un estudio posterior

se escogeria una muestra de la poblacidn mayor y convenga realizar el estudio
por mas dias.
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18.- ANEXOS
18.1
Hoja de captura de datos.

TROPONINA | EN PACIENTES RECIEN NACIDOS CON ASFIXIA PERINATAL COMO FACTOR PRONOSTICO

NOMBRE: REGISTRO:
FECHADEINGRESO: CAMA: EDADGESTACIONAL
PESO AL NACER: SEXO: 1) FEM ENINO 2) MASCULINO
APGAR:1’ 5

SILVERMAN-ANDERSON:

VIA DE NACIMIENTO: CAUSAS DE LA DISTOCIA: MOTIVO DE LA CESAREA:
a) VAGINAL EUTOCICO
b) VAGINAL DISTODICO
c) CESAREA

PRESENTACION: 1) CEFALICO 2) PELVICA 3) TRANSVERSA 4)OTRAS EDAD MATERNA:

ENFERMEDAD MATERNA: SI  NO TIPO DE ENFERMEDAD:

CONTROL PRENATAL: SI NO
DIAGNOSTICOS DE INGRESO MOTIVO DE INTUBACION DURACION DE ASISTENCIA

VENTILATORIA EN DIA

VARIABLES VENTILATORIAS MAXIMAS COMPLICACIONES INTRAHOSPITALARIAS
PPI
PEEP
Tl
I:E
Fi02%
GASOMETRIA UMBILICAL INGRESO 24HRS
PH TGO
PC02 TGP
P02 DHL
HCO03 CK
EB CK-MB

S02 Tl
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18.2 ANEXO
Secretaria de Salud. Hospital General "Dr. Manuel Gea Gonzalez".

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Titulo de la investigacion: TROPONINA | EN PACIENTES RECIEN NACIDOS CON ASFIXIA
NEONATAL COMO FACTOR PRONOSTICO.

De acuerdo con los principios de la Declaracion de Helsinki y con La ley General de Salud, Titulo
Segundo. De los Aspectos Eticos de la Investigacion en Seres Humanos CAPITULO |
Disposiciones Comunes. Articulo 13 y 14.- En toda investigaciéon en la que el ser humano sea
sujeto de estudio, deberan prevalecer el criterio del respeto a su dignidad y la proteccién de sus
derechos y bienestar. Debido a que esta investigacién se consideré como riesgo minimo o mayor
de acuerdo al articulo 17 y en cumplimiento con los siguientes aspectos mencionados con el
Articulo 21:

l. La justificacion y los objetivos de la investigacion.
Se me ha explicado de este estudio en el cual se le tomara una muestra de sangre de 0.5ml a mi
hijo(a) que equivale aproximadamente a 10 gotitas para medir si esta presente y en que cantidad
en la sangre de mi hijo(a) de esta proteina conocida como troponina | y relacionarla con el estado
de salud de mi hijo(a) ya que puede estar cursando con problema de salud conocido médicamente
como hipoxia(es una falta de respiracion o falta de aire) y saber si es un riesgo para la salud de mi
hijo(a) y otros recién nacidos.
Il Los procedimientos que vayan a usarse y su proposito, incluyendo la identificacion de los
procedimientos que son experimentales.
Se me ha informado que se requiere que ha mi hijo(a) se le tome del dorso de la mano que
equivale a la parte contraria a la palma de la mano en un tubo de color ambar 0.5ml de sangre que
representa aproximadamente 10 gotitas de sangre y se le tomara dos muestras la primera es a su
ingreso, y la segunda muestra a las 24hrs de vida.
M. Las molestias o los riesgos esperados, como y quién las resolvera.
La toma de sangre de 0.5ml que equivale a 10 gotitas de sangre (con aguja pediatrica) puede dar
como resultado hematomas, sangrado en el punto de puncién e infeccidn y esto se resolvera con
las indicaciones del personal médico.
V. Los beneficios que puedan observarse.
También se me ha explicado que los resultados de este estudio que se realizara con la------
sangre de mi hijo(a) ayudara a detectar en forma oportuna los problemas al respirar duran-
te el nacimiento (asfixia perinatal). Ademas se me ha explicado que la toma de muestra y--
la deteccion de los niveles séricos de la troponina | no representa un costo adicional.
V. Los procedimientos alternativos que pudieran ser ventajosos para el sujeto
No aplica
V. La garantia de recibir respuesta a cualquier pregunta y aclaracion. Se me ha ase-
gurado que puedo preguntar hasta mi complacencia todo lo relacionado con el estudio en
mi hijo(a) y mi participacion como madre. También se me ha explicado que cualquier pre—
gunta acerca del estudio de mi hijo(a) puedo obtener informacién hablando con los médi—
cos. Por favor péngase en contacto con:
Médico del estudio: Dr. Daniel Ramirez Mosqueda
Numero telefénico: 4000-3000 Ext 3236
Horario: Sabados a domingos de 7:00 a.m.- 7:00 p. m ]
Y cualquier queja la podré realizar ante la comisiones de Investigacién y Etica del hospital-
General “Dr. Manuel Gea Gonzalez” esta ubicado en: Calzada de Tlalpan 4800 Colonia---
Seccion XVI Delegacion Tlalpan C.P. 14080 México, D.F.
VL. La libertad de retirar su consentimiento en cualquier momento y dejar de partici-
par en el estudio. Se me aclard que puedo retirar la participacion de mi hijo(a) en cuanto
se decida, sin que ello afecte la atencion de m i hijo(a).
He leido este formulario de consentimiento y se me ha permitido hacer preguntas sobre el-
estudio.

31



Doy mi consentimiento voluntario para este estudio de investigacion, conforme a lo descrito en
este formulario. La informaciéon que se obtenga sera utilizado solo para fines de esta investigacion
y en todo momento se guardara el anonimato de mi participacion.

Con fecha , habiendo comprendido lo anterior y una vez que se
me aclararon todas las dudas que surgieron con respecto a mi participacién en el proyecto, acepto
participar en el estudio titulado:

Titulo del protocolo: Troponina | en pacientes recién nacidos con asfixia neonatal como factor
pronéstico.

Nombre y firma de la madre
Nombre y firma del testigo 1
Direccion

Relacién que guarda con el paciente

Nombre y firma de la madre
Nombre y firma del testigo2
Direccion

Relacién que guarda con el paciente

Nombre y firma del investigador responsable o principal
Dr. Jorge Larruz Hernandez R3PM

Este documento se extiende por duplicado, quedando un ejemplar en poder del sujeto de
investigacién o de su representante legal y el otro en poder del investigador

Para prequntas o comgntarios comunicarse con el Dr. Alfonso Galvan Montaio, presidente
de las Comisiones de Etica y de Investigacién al (01 55) 5666-6021.
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