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RESUMEN

Introduccién: La persistencia del conducto arterioso (PCA) es cerdiopatia congénita
gue ocurre entre el 0.01% y el 0.08% de los nacidass. Tiene una relacion inversamente
proporcional con el grado de prematurez, y se imacen el sindrome de dificultad
respiratoria. La PCA es la principal cardiopatita ajue se enfrenta el neonatdlogo y el
manejo en estos pacientes es controversial; noumgonsenso claro de cuando amerita su
cierre ya sea médica o quirargicamente. El olgatfie este estudio fue determinar el indice
del didmetro interno, su parte mas estrecha )( Ddel conducto arterioso ( CA )/ superficie
corporal (SC), en el recién nacido pretérmino (RNRyBra predecir el diagndstico de CA
clinicamente significativo y por lo tanto la neclesl de cerrarse ya sea médica o
quirargicamente. Nuestra hipotesis de trabajodigue un indice del DI del CA/SC en el
recien RNPT igual o mayor a 10, el CA se compalfaica 0 hemodinamicamente

significativo y debe cerrarse ya sea médica o ggicamente.

Tipo de estudio: Estudio prospectivo de casos y controles, anidadasha cohorte.

Identificacion de variables: Variables independientes.- Diametro interno del @ércion
mas estrecha; ya sea boca aortica, boca pulmoebsegmento entre ambos), superficie
corporal, indice del DI del CA/SC, indice bocalnpenar/ SC, indice boca adrtica
/superficie corporal, indice DI del conducto aded ( la parte mas estrecha )/peso, diametro
externo del CA obtenido durante la intervenciénrapgica, relacion auricula izquierda /
aorta (Al/Ao). Variable dependiente.- Indicacion derre del CA (que debe de cerrarse

médica o quirdrgicamente por ser clinica o hemadicamente significativo)

Material y Métodos: El estudio se realiz6 en el Hospital General deht@ Meédico
Nacional La Raza, del Instituto Mexicano del Seg@Bocial, en los Servicios de
Neonatologia, Cardiologia Pediatrica y Cirugia Bedia, de Febrero del 2010 a Enero del
2011. Universo. Criterios de inclusion: RNPT dea28 semanas de gestacion de 0 a 28 dias
de vida extrauterina, del sexo masculino o femerahoual se confirme diagnostico de PCA

(por ecocardiograma), tomando el DI como el merosga de la boca adrtica , pulmonar o
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entre ambos cabos; que no presentaran cardiopatigénita compleja, ni hipertension
arterial pulmonar, malformaciones del sistema mswicentral, malformaciones pulmonares,
0 mayores de otros aparatos y sistemas, que nerhnhiecibido tratamiento farmacologico
con inhibidores de prostaglandinas para CA y cdimeento del familiar responsable para
participar en el estudio. Los criterios exclusiare qse presentaran complicaciones de la
ventilacibn mecanica ( escapes aéreos, biotraursecttrauma, etc.) antes de las
mediciones. Se determind la SC en base a su pdstlay Se formaron dos grupos
comparativos durante su evolucion, aquéllos guarfiante ameritaron cierre ya sea médico
0 quirdrgico o que estaba indicada la cirugia § par las malas condiciones del paciente
por la misma PCA principalmente, el procedimientose llevara a cabo ( grupo A) y el
grupo B aquéllos que no se operaron o cerraronicar@deénte el CA por no ser
hemodinamicamente significativo. El analisis escth se realizé a través de la estadistica
descriptiva y la inferencial por medio de la t deident para muestras independientes.
Cuando la poblacién no tenia una distribucién nbseauso la U de Mann-Whitney. Para
las variables cuantitativas continuas y categoritasiinales se uso la chi cuadrada o
probabilidad exacta de Fisher en su defecto. TamdBéuso la correlacion lineal de Pearson.
Para investigar los factores predictores para PG#icamente significativo (que debe
cerrarse el conducto médica o quirdrgicamentesédairazén de momios (OR) y el analisis
multivariado por medio de la regresion logisticdtiple. Se considerd zona de significancia
con p < 0.05.

Resultados: La poblacién estudiada estuvo conformada por 32epses los cuales se
dividieron en dos grupos: el grupo A (casos) dpddentes y el grupo B (controles) con 19
pacientes. Las caracteristicas de la poblaciGmdesta entre los dos grupos mostraron
diferencia significativa sélo en el apgar a faverlds controles. Los diagndsticos en el
momento en que se detectd la PCA predominarometasne de dificultad respiratoria y
sepsis neonatal, sin diferencia significativa em@mbos grupos. En todos los pacientes del
grupo A menos en un paciente se cerro el CA a&srdel procedimiento quirdrgico. Al que
no se le cerré el CA estando indicado, fallecid pos malas condiciones generales
secundarias a la misma PCA principalmente.

De los parametros estudiados en los gruposnélisis univariado mostré diferencia

significativa, la frecuencia cardiaca y el indioedadrtica/SC soélo en la exploracion dos; la
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evaluacién de Yeh, el DI de la boca aértica nomar, el DI menor del CA, el indice DI
CAJ/SC, la relacion Al/ Ao, el indice boca pulmais€, el indice cardiotoracico ( ICT ),
todos ellos la mostraron tanto en la primera cemta segunda exploraciones. En el andlisis
bivariado mostraron significancia estadistica laespncia de PCA clinicamente
(hemodinamicamente ) significativo, presencia deioaegalia, evaluacion de Yeh igual
o mayor de 3, relacion Al/ Ao mayor de 1.4, @ediDI CA/SC mayor de 14 y de 15,
todos en las dos exploraciones (uno y dos ) thsica como por ecocardiograma; y el
indice DI CA /SC mayor de 10 como factor proteeto ambas exploraciones (unay dos);
la ausencia de soplo cardiaco y la presencia d@ppkeriféricos normales, estas dos Ultimas

en la exploracién dos, también se comportaron daictores protectores.

En el andlisis multivariado se encontraron @&i@n estadisticamente significativa como
predictor de indicacion de cierre de la PCA Umieate al indice DI CA /SC cuando éste
era > 14. En el grupo A, casi todos los pacientes séeponal extubar después de 72 hrs de
haberse intervenido quirdrgicamente, excepto un8olo hubo un paciente que fallecié en
el grupo A, y ninguno en el B en las primeras &de su seguimiento posterior al cierre del
CA ya sea quirdrgicamente o por cierre espontaneo.

Conclusiones:Es importante tomar en cuenta una serie de aspembtogidos para evaluar
si el CA es hemodinamicamente significativo y jpotanto que debe de cerrarse médica o
quirargicamente y de acuerdo a este estudio, amnpetro mas como predictor de

indicacion de su cierre es el indice DI CA/SC aarvalor mayor de 14.
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INTRODUCCION

El conducto arterioso (CA), es un vaso museldstico, mide de 5 a 10 mm de didmetro,
estd localizado entre la arteria pulmonar izquierdala aorta descendente!
Embriologicamente, en el desarrollo normal del pdona representa la porcion distal del
sexto arco adrtico izquierdo, su desarrollo se detapa las 8 semanas de gestacfon.
Durante la vida fetal tiene el mismo tamafio quart@ria pulmonar y la aorta, y envia
aproximadamente el 85 % del flujo del ventriculoedao a la aorta descendente, el 15 %

restante pasa directamente a la circulacion pulmona

En cuanto a la fisiopatologia, durante lawacion intrauterina la mayor parte del gasto
del ventriculo derecho pasa a través del CA a @ aosolo una pequefia parte pasa a los
pulmones. Habitualmente se cierra a las pocas lid@lasacimiento (cierre funcional), y la

obliteracién completa se logra a las tres semansg anatomico).

Al nacimiento, con el inicio de la respiracgmincrementa el flujo en la arteria pulmonar
de manera importante disminuyendo a su vez lasteesias vasculares pulmonares, al
mismo tiempo el CA inicia el cierre funcional, milo en mayor parte por el aumento en la

saturacién de oxigeno; en dos a tres semanasis@bkompletamenté’

El CA tiene un cierre funcional en las prime2dshoras de vida y es debido a la accion
del oxigeno que al aumentar su concentracion era@miento produce vasoconstriccion
ductal. También hay efecto por la disminucion enpl@duccion de prostaglandina ¥ E,
porque desaparece la produccion placentaria, ieddoi conjuntamente con el oxigeno
vasoconstriccion en el CA. Durante el ultimo tritnesdel embarazo la capa muscular del
CA se desarrolla mas y su sensibilidad a la prtatdga E2 disminuye, en preparacion para
su cierre al nacimiento. El cierre anatdmico s#iza en un 90% de casos a los 60 dias de
vida.* La falta de cierre del CA se debe a presenciaad®res que interfieren con esta
relacién normal como es la hipoxemia, una menoacdpad del prematuro para responder a
los estimulos para su cierre, que al acompanarsifideltad respiratoria por sindrome de
dificultad respiratoria ( SDR ), cortocircuitos dgquierda a derecha y congestiéon pulmonar
agrava la hipoxemia y alarga el proceso respi@tori
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La persistencia del conducto arterioso ( PCApmo enfermedad tiene dos formas de

presentacion:

* En el recién nacido (RN) prematuro, se considesacandiopatia funcional.
* En el RN de término, se detecta habitualmente gmpiimeros afios de vida, con un
patrén de herencia multifactorial, y se presentaroayor frecuencia en habitantes de

ciudades con una altura mayor a 1,500 m sobrevel del mar.

En México tiene una incidencia de 1/1,500 namios, y representa cerca del 15 a 20 %
de todas las cardiopatias congénitaa PCA es una cardiopatia congénita que ocutre e
el 0.01% y el 0.08% de los nacidos vivdJiene una relacién inversamente proporcional
con el grado de madurez, y se relaciona en el SWRigficiencia de surfactante. En los RN
prematuros menores de 1,750 g se presenta hasta 80% de los casos, en menores de
1,200 g hasta en el 80% y si se asocia con SD#R @506 de los casbs

En cuanto a las manifestaciones clinicas derdastprimeros dos dias de vida postnatal es
silente. Se manifestara por hiperflujo pulmonar,glgpaso de sangre de la aorta al tronco de
la arteria pulmonar, con dilatacion de las cavidadquierdas por el aumento del volumen.
Este cortocircuito de izquierda a derecha incréenehflujo pulmonar con salida de liquido
y proteinas de la vasculatura pulmonar hacimteitsticio, y de forma compensatoria se
incrementa el flujo linfatico pulmonar para elimindicho exceso de fluido y proteinas.
Cuando no se trata la PCA y se rebasa este me@aommpensatorio sobreviene el edema
pulmonar. Se ha observado que este mecanismo ceaipen esta alterado en presencia de
sepsis y SDR. Se cree que este edema pulmondriespensable de desarrollo de displasia

broncopulmonar por la exposicién crénica a la P@Aratamiento?

En el RN de pretérmino ( PT ) el cortocircuitquierda-derecha y el incremento en las
resistencias vasculares pulmonares determinan daffaataciones clinicas. Por lo anterior,
en los primeros 7 dias de vida extrauterina, pemplasiones pulmonares aun elevadas, las
manifestaciones del CA pueden ser minimas, y desgada primera semana de vida se

presente el cortocircuito izquierda a derecha.
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Usualmente hay un soplo sistélico y posteriorti@mese hace continuo, pulsos periféricos
amplios, presion de pulso amplia (definida comdifarencia entre la presion sistdlica y la
diastolica que excede la mitad de la presion sistplprecordio hiperactivo, pobre ganancia
ponderal e infecciones pulmonares recurrenteseHattercera y sexta semana de vida se

desarrollan datos de insuficiencia cardiaca congest

Todo RN prematuro que tiene peso menor a 2@g0§ es menor a 37 semanas de
gestacion, con SDR, deterioro progresivo del cuadspiratorio con incremento de los
parametros de asistencia ventilatoria y que se pabande precordio hiperactivo, thrill en
hueco supraesternal, datos de insuficiencia cadipalsos periféricos saltones, presion
arterial diferencial alta, soplo sistélico en fopalmonar (60% de los casos ) o soplo

continuo en méaquina de vapor (10% caso&jebemos pensar en la PCA.

Yeh en 1981 establecid una escala de disfunciGdios@scular en recién nacidos
prematuros con CA, para evaluar la severidad d#baocuito, que consta de la frecuencia
cardiaca, soplo cardiaco, pulsos periféricos, higteridad precordial y el indice

cardiotoracico con la finalidad de establecer gUEA es clinicamente significativo cuando

la puntuacion es igual o mayor a 3 purltos

Dentro de los estudios de gabinete la radita@d torax, ademéas de proporcionar datos
de SDR (disminucion del volumen pulmonar, bronaota aéreo que rebasa la silueta
cardiaca, e imagen de “vidrio despulido”), propama los datos propios de la PCA como
son la cardiomegalia que es de grado variableredimiento de auricula, ventriculo

izquierdo y aumento del flujo pulmonar.

En el electrocardiograma, si el conducto esuplq éste es normal; cuando el
cortocircuito es mayor habitualmente se obsermaorginusal, eje eléctrico normal, datos de
crecimiento auricular izquierdo, hipertrofia dehtréculo izquierdo por sobrecarga diastélica
con ondas Q profundas y R altas en V6, sobrecasgdica del ventriculo derecho cuando

hay hipertensién pulmonaf.
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El ecocardiograma Doppler se considera entlzahdad como el estandar de oro para el
diagnéstico de la PCA. La imagen anatémica se observa en el eje cormept@rnal asi
como en subcostal. En la ventana supraesternaltgmoa bidimensional se aprecia
dilatacion de la auricula izquierda; relacion audcizquierda/aorta mayor de 1.2/1.
Sobrecarga diastolica del ventriculo izquierdo conmovimiento exagerado de la pared
libre y septum interventricular.  Se observad@mente el defecto y por Doppler color el
mosaico en la rama izquierda de la arteria pulmasirmismo por el Doppler continuo se
puede valorar la relacion entre la presion pulmgnaortica. Si la presion pulmonar es
menor, el flujo se dirige durante todo el ciclodtaco hacia la pulmonar (flujo positivo); si
las presiones tienden a igualarse el flujo es éidional (registro positivo negativo) y si la
presion pulmonar es mayor que la de la aorta sstregaso del flujo a través del CA hacia

este Ultimo vaso (registro negativo).

Elementos de diagndstico en la ecocardiografia:

Cortocircuito de izquierda a derecha por Doppler
Gasto ventricular derecho disminuido en las prim@éhoras
Bajo flujo en vena cava superior

wnN e

Signos de magnitud importante

* Flujo continto a través del conducto arterioso.

* Flujo retrogrado holodiastolico en la aorta deseeel

» Distension de la auricula izquierda.

» Relacion Atrio izquierdo/Aorta >1.4

» Diametro ductal > 1.5-2.0 mm.

* Relacion tamafio del ductus/diametro de la aorteetheente >1.5
(Qp/Qs-= relacién flujo pulmonar a flujo sistémicoh® 10

Es util también en el seguimiento, ya que le@586 de los casos responden a manejo
médico. Uno de los aspectos mas relevantes deotmmtiografia es que permite descartar

cardiopatias dependientes de CA para la sobrevifiee ypcurre en el 2% de los casos.
El cuidado y tratamiento del paciente premattwo PCA es de controversia ya que

depende de la repercusion hemodinamica y de laplm@tiones propias de la prematurez.

En el RN mayor de 32 semanas y cuya dificultadiragpia no amerite apoyo ventilatorio y
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los cortocircuitos no son significativos, con el me@ conservador, el CA se cerrara

espontaneamente.

El tratamiento se puede dividir en medidas gdes, manejo de la insuficiencia cardiaca,
cierre farmacoldgico y cierre quirargico. Dentroldse medidas generales incluyen mantener
la temperatura corporal, oxigenoterapia, apoyo ikgotio, manejo de liquidos a
requerimientos bajos, con mayor aporte de gludasadiuréticos son Utiles ya que reducen
el volumen diastolico final del ventriculo izquierdy disminuyen la presion venosa
pulmonar, se recomienda furosemide 1-2 mg/kg caa® Goras, aunque para otros no debe

de usarse'? ante falla ventricular e insuficiencia cardiacap de digital.

En pacientes neonatos pretérmino y térmireceerado con inhibidores de la sintesis de
prostaglandinas y en otros casos amerita cienr@rgico. El tratamiento quirdrgico data
desde 1939, con resultado exitoso en el 96% decds®s y mortalidad de 4%. Sus
complicaciones son hemorragia, quilotorax, neunastédaiio pulmonar y lesion del nervio

laringeo recurrent€

Si no hay respuesta a las medidas generalé®dknlos primeros 2 a 5 dias posteriores al
nacimiento se realizara el cierre farmacoldgico. irdnibicion de la sintesis de
prostaglandinas con el uso de indometacina perrmear@oo la terapia actual para su cierre,
y aunque a la fecha se han evaluado mdultiples ffysnan estudios clinicos para el cierre del
CA, no hay un consenso de qué medicamento elagil eeriodo neonatal. Estudios han
comparado el uso de indometacina contra ibuprofemmntrando que ambos medicamentos
tienen eficacia similar, aunque el ibuprofeno tiemenos efectos vasoconstrictores toxicos
en comparacion a la indometacifia’*  En recién nacidos menores de 28 semanas de
gestacion y recién nacidos de 28 a 30 semanasceenienda iniciar tratamiento si el
diametro interno ( DI ) del conducto es >2 nfm.

El conducto se cierra espontaneamente en fpretz en las primeras 48-72 hrs de vida.
En un 30-40% o mas de los RN < 1500g el conductongeece abierto, ocasionando

sintomas clinicos.
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Se debe repetir la ecocardiografia cuando keesigtencia de sintomas clinicos claros y/o
sospecha radiolégica después del tratamiento faldgico y cuando el DI del CA es >1.5
mm Y la relacién flujos pulmonar/flujo sistémicoxk.5 y cuando el DI es mayor de 2 mm

y la relacion es superior a 2 a 1 para revalaraiesre®

El cierre quirdrgico se reserva para paciegtescontinian con CA persistente a pesar de
las medidas generales y cierre farmacologico, agatadtener criterios ecocardiograficos.
El procedimiento tradicional y mas efectivo ha sidseccion quirdrgica, con una tasa de
mortalidad de cero, morbilidad del 4.4 % y tasarecurrencia de 0 %. Asi mismo se ha
descrito nuevas técnicas quirdrgicas y por cassteri intervencionista (oclusion
intraluminal). La ligadura y seccion de conducenén una tasa de éxito cercana al 100%,
mientras que usando cualquiera de los métodos ldsi@t disponibles en la actualidad
dependera de la forma y tamafio del conducto astenjode la seleccién apropiada del

dispositivo®® "8

a partir de la edad de lactante.

En un estudio por Tapia y col. entre dos grugm&N pretérmino operados y no operados
con PCA, establecieron la importancia del DI del @8al o mayor a 2 mm que deben de
ser intervenidos médica o quirargicamente, peayoe aun con DI menor a esa cifra pero
con significancia clinica ( hemodinamicamente iicativo ) también debe de hacerse el

procedimiento lo antes posibfé.

En la préactica clinica diaria se utiliza coecinencia la determinacién de la superficie
corporal (SC) por medio de férmulas. Entre los uges tiene esta variable antropométrica
estan: la determinacion de la superficie neta afiecty la planificacion de la reanimacion
hidrica en los pacientes quemados, la dosificagd@algunos medicamentos, el cuidado del
paciente critico para la determinacion de variabt&saodinamicas y respiratorias, en algunos
esquemas de hidratacion pediatrica, para calculapate calorico en nutricion. Se puede
determinar mediante férmulas basadas en el pdadatla. Se ha desarrollado multiples
formulas, sin embargo todas estas férmulas tiehancenveniente de necesitar para su
aplicacion el uso de una calculadora con funciamestificas, ademas de ser muy dificiles

de recordar. A raiz de esto, se han desarrollads farmulas derivadas del peso y la talla,

16



gue por su sencillez son facilmente recordadas puselen aplicar con la ayuda de una
pequefa calculadora de bolsillo. También se hsefidido algunas otras “formulas sencillas”
basadas solo en el peso, o sélo en la talla. Rergyna de estas férmulas “sencillas” ha sido
evaluada estadisticamente y son usadas a partilgdeas pruebas aisladas de exactitud
hechas de manera no formal. De la misma maneraasedisefiado para el uso clinico
nomogramas los cuales omiten el uso de calculadéséss nomogramas basados en algunas
formulas clasicas, a primera vista parecen seetemienta mas Util para la determinacion

de la SC por su sencillez en su (f8c*

La justificacion de este trabajo fue porqu® @A es una de las principales cardiopatias a
las que se enfrenta el neonatélogo y es méas frecuesn RN PT, poblacion que esta
creciendo a nivel mundial incluyendo México y euestra propia unidad, pudiendo
representar hasta el 15 % de todos los nacimierfbsianejo de la PCA en estos pacientes
es controversial, a pesar de que ya se cuenta smalae clinicas y datos obtenidos por
ecocardiografia, para saber si repercute en aflestinico, ademas no existe un consenso
de cuando debe de intervenirse un CA ya sea médmarurgicamente, debido a que se
manejan distintas cifras de DI del CA, entre otr@gro con cifras absolutas sin tomar en
cuenta la SC ni el peso, por lo anterior muchexes se retrasa el tratamiento médico o

quirdrgico para su cierre, aumentado asi la freciaede complicaciones.

En la Unidad de Cuidados Intensivos Neonat@lé€IN ) del Servicio de Neonatologia
de la Unidad Médica de Alta Especialidad ( UMAEQddital General (HG ) Dr. Gaudencio
Gonzélez Garza ( Dr. GGG ) del Centro Médico biaai La Raza ( CMNR ) se atienden
a un gran namero de RN, unos 380 al afio, de efigs del 60% son prematuros y un 15 %
tienen PCA ( unos 34 pacientes) de ese subgruge gstos, un 60% aproximadamente
requieren de cierre del CA ya sea médica o quiargente (unos 20 pacientes
aproximadamente ) de acuerdo a los criterios Esuaevolucion del CA. Estos criterios
no estan completamente bien definidos y existenraeersias al respecto, por ello la
necesidad de este estudio. De acuerdo a resulpadoismos sentar las bases y criterios mas

precisos para el cierre del CA en este tipo deepses.
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El objetivo del presente estudio fue determeiandice del DI ( de la parte mas estrecha )
del CA/ SC en el RNPT para predecir el diagnogsliecCA clinicamente significativo y por
lo tanto la necesidad de su cierre médico o gucargsi como comparar el DI ( de la parte
mas estrecha ) del CA entre los que ameritaranecggiirirgico y los que no lo ameritaron
y también determinar si hay relacion entre las oiedes del CA obtenidas por

ecocardiograma y por las obtenidas por vision thrpor el cirujano.
Nuestra hipotesis central de trabajo fue de gaodndice del DI del CA ( de la parte mas

estrecha )/ SC en el RNPT igual o mayor a 10, Al €& comporta clinica o

hemodinamicamente significativo y debe cerrarsgegamédica o quirdrgicamente.
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MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio prospectivo, observaciomatparativo y longitudinal de casos y
controles anidados en una cohorte de Febrero dd) 20Enero del 2011 de RNPT que
habian ingresado al Servicio de Neonatologia edd#dN de la UMAE HG CMNR, con

participacion de los Servicios de Cardiologia Pede y Cirugia Pediatrica de la misma
UMAE. Se formaron dos grupos, el A, RNPT con R§i#& ameritd cierre quirlrgiamque

estaba indicado su cierre y que por las malas cimomgis del paciente por la misma PCA no
se llevé a cabo y el grupo B que no ameritd tragatoi quirdrgico por no tratarse de un CA

clinicamente significativo, es decir que influyerala insuficiencia respiratoria.

Criterios de seleccion.

Criterios de inclusion:

* Recién nacido de pretérmino de 28 a 36 semanasstizcgon y de 0 a 28 dias de vida
extrauterina.

» Sexo masculino o femenino.

* Que se confirmara el diagnostico de PCA (por eclicgrama), y se determinara el
DI méas pequefio del CA a lo largo de su trayecta $ga boca pulmonar o aortica o
el segmento entre ambos ) y que no cursara corténgén pulmonar.

* Que no presentara cardiopatia congénita comphegdformaciones del sistema
nervioso central, malformaciones pulmonares o maléciones mayores de otros
aparatos o sistemas.

* Que no hubiera recibido tratamiento farmacoldgicon cinhibidores de
prostaglandinas para cierre del CA.

* Que estuvieran o no recibiendo asistencia meaania ventilacion (AMV)

* Que el familiar responsable firmara la hoja de eatimiento informado para
participar en el estudio (Ver cuadro 1).
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Criterios de exclusion

 Que presentara complicaciones de la ventilacion amea ( escapes aéreos,
biotrauma, atelectotrauma, etc. ) antes de lasaioeas.

» Paciente que hubiera fallecido en los primeros i&s dle vida, por motivos

diferentes a la PCA.

Se formaron dos grupos comparativos, el Grupaoegién nacido pretérmino con CA
cerrado médica o quirdrgicamente por tener una R@ificativo ( Yeh de 3o méds ) o
gue estaba indicado su cierre y que por las maadidones del paciente por la misma
PCA no se hubiera llevado a cabo y el Grupo Beérenacido de pretérmino con CA no
cerrado médica ni quirrgicamente por no tenerR@A significativo ( Yeh menor de’3)
pero que podia ya no tener CA durante su evalyoid cierre espontaneo y que hubiera
egresado por mejoria o defuncién, pero esta Ghioneelacionada con el CA. En cada uno de
ellos se hicieron una serie de mediciones ecoagdfioas antes del cierre médico,

quirdrgico o espontaneo, con un control ecocardiogy posterior.
Se consideraron las siguientes definiciones:

Diametro interno del CA, al diametro mas pequefioG#e en toda su longitud o sitio mas
estrecho a lo largo de su trayecto que se deterponéecocardiograma; indice del DI del
CA / SC al resultado de la division del DI del CAl€ la parte mas estrecha ) entre la SC;
indice del diametro interno del CA / peso, all@slo obtenido después de dividir el DI
del CA ( de la parte mas estrecha ) entre elo pee tiene el paciente en ese momento;
diametro externo del conducto arterioso obtewmidi@nte la intervencion quirdrgica, a la
medicion directa del CA durante el procedimientirigqgico de su parte externa, la mas
estrecha; relacion Al/Ao a la razon entre eldAmde la auricula izquierda y la aorta; vy
conducto arterioso clinicamente significativo o bdmamicamente significativo a las
manifestaciones del CA que repercuten a nivelioaadcular y respiratorio necesitando por
ello generalmente de apoyo ventilatorio y de gdebe de cerrarse farmacolégica o
quirtrgicamente ya que de lo contrario el paeidalieceria, tiene una calificacion de Yeh

>3, esta (ltima se consideré como la variable depanelio de desenlace.
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Evolucidn final al tiempo de estancia en e de Neonatologia, hasta 72 hrs después
del cierre del CA, asi como complicaciones ielzdas con el uso del ventilador por
descompensacion del CA, hasta 72 hrs despuésdersal y el estado final del conducto.
Entre las complicaciones se consideraron hemarrpgimonar, insuficiencia cardiaca,
derrame pleural y las que se presenten antes desado en caso el CA no se haya
cerrado; asi también si vivid o murio, duranteseguimiento, los indicadores: a ) Buena
evolucién.- hasta 72 hrs después de cerrado ely&€Aea médica, quirdrgicamente o
espontaneamente ( se extubd, Yeh de 2 o ménaw falla cardiaca ). b) Mala evolucion.-
Falleci6 por CA significativo ( hemodindmicamestgnificativo ) ( Yeh de 3 o masy /o
insuficiencia cardiaca) o, imposibilidad de laubecién por el CA, y/o complicaciones
agudas ventilatorias por el CA ( barotrauma), heagoe pulmonar por el CA ( al no

encontrase ninguna causa de ella).

Metodologia.-

A los pacientes que cumplieron con los criteriogndéusion, se les determind en base a su
peso y talla, la SC, pero si pesaban menos deg ule lpeso se uso la férmula indicada para
ello por medio del calcul® y si pesaban un kg de peso o mas se usé lagséeifica para
ese peso (intercepcion del peso v la taffagntes de cada medicién ecocardiografica. Los
ecocardiogramas se realizaron en el Servicio adi@agia Pediatrica del mismo hospital,
por el cardidlogo pediatra con equipo de ecocarditag Doppler marca Philips, modelo
iIE33, con numero de serie 8500-0082 y se us6 duatsr de 8 MHz; para medir el DI de la
boca aortica, la boca pulmonar, el segmento eldsedos cabos, y la relacion Al/Ao; asi
mismo por el médico de base y residente de nelogéa de VI afio sin conocerse los
hallazgos ecocardiograficos o inclusive poco amtesque se realizara ese estudio de
gabinete, revisaron a los pacientes con y sin Cgdmdo clinicamente su presencia, sea o
no significativo, de acuerdo a los criterios denYeCon los datos obtenidos para sacar los
indices se dividio el DI ( de la parte méas es$ta¢adel CA/SC, boca aértica/ SC, DI del CA

( de la parte mas estrecha ) /peso. Se hicierodicrores a su ingreso, y cada semana hasta
tres diagosteriores al cierre del Cfa sea médica, quirdrgicamente o espontaneamenae pe

en caso se hubiera reabierto se mencionaria eadokados.
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El tamafio de la muestra se obtuvo de acuerdoung®, teniendo en cuenta un nivel
alfa de 0.05, un nivel beta de 0.2 y un porcerdajeliferencia entre CA significativo y no
significativo del 50% ( operado y no operado ) espéo que en los en los casos la
frecuencia de significancia clinica sea del 80% yos controles del 30 % ( una diferencia
del 50%) (observacién no publicada) por lo queasiafio de la muestra fue de d&cientes

por cada grupo.

El andlisis estadistico se realizd6 por mediolal estadistica descriptiva ( promedio,
desviacion estandar, media, moda ) y la inferéacieavés de la t de Student para muestras
independientes. Cuando la poblacién no tenia istabdicibn normal se usé la U de Mann-
Whitney. Para las variables cuantitativas connyacategoricas nominales se usoé la chi
cuadrada o probabilidad exacta de Fisher en suctdeféara investigar los factores
predictores para PCA clinicamente significativogglebe cerrarse el conducto médica o
quirtrgicamente) se uso la raz6n de momios (OR) andlisis multivariado por medio de la
regresion logistica multiple. Para buscar corréla@ntre el DI del CA (de la parte mas
estrecha) y el didmetro externo del mismo, ipeaite la parte mas estrecha ( vision directa
del cirujano ) en el grupo en donde se realizénkrvencion quirdrgica , se usoO la
correlacion lineal de Pearson. Se considerd zersighificancia con p < 0.0%e utilizo el
programa SPSS version 16 ( Chicago, IL, USAajapa base de datos y para el andlisis de
los resultados. Los datos clinicos y ecocardiogyafobtenidos se vaciaron en hoja especial

de recoleccién de datos (Ver cuadro 2).

El presente proyecto de investigacion no vial®eclaracion de Helsinky de 1964 ni en
sus modificaciones de 1983 y 1989 para la investigaen seres humanos. Asi mismo, no se
salid de los estatutos de la Ley General de Sddulds Estados Unidos Mexicanos (Titulo
quinto, Articulo 100 en sus siete fracciones y glichlo 101), ni de las normas dictadas por
el Instituto Mexicano del Seguro Social. Fue apdabpor el Comité de Etica del Hospital;
y se pidié consentimiento informado a los padrespresentante legal de los RN incluidos

en el estudio (ver cuadro 2).

El presente estudio no amerito financiamiemoilas instituciones.
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CUADRO 1

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
(NINOS Y PERSONAS CON DISCAPACIDAD)

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACIQ EN PROTOCOLOS
DE INVESTIGACION

Lugar y fecha
Por medio de la presente autorizo que mi:
participe en el protocolo de investigacion titutatdDICE DEL DIAMETRO INTERNO DEL
CONDUCTO ARTERIOSO / SUPERFICIE CORPORAL COMO PREDOR PARA
INDICACION DE CIERRE DEL CONDUCTO EN EL RECIEN NADO DE
PRETERMINO
Registrado ante el Comité Local de InvestigacioSaiud o la Comisién Nacional de Investigacion
Cientifica con el numero:
El objetivo del estudio es:
Se me ha explicado que la participacion de mi famd representado consistira
en:
Declaro que se me ha informado ampliamente sobrpdsibles riesgos, inconvenientes, molestias y
beneficios derivados de la participacién de mi famio representado en el estudio, que son los
siguientes:
No existe riesgo de la medicién del conducto m$erpor medio del ecocardiograma ya que no es
un método invasivo y en caso su paciente tengaopgaearse tendrd que firmar una hoja especial
(que no es ésta ) vy el cirujano le explicara esgo propio de la cirugia. El traslado para que se
practique el estudio serd en 6ptimas condiciones gaso el paciente no esté en condiciones de
trasladarse se haria en su misma incubadora odeucelor radiante.

El Investigador Responsable se ha comprometidormedanformacion oportuna sobre cualquier
procedimiento alternativo adecuado que pudieraveetajoso para el tratamiento (en su caso), asi
como a responder cualquier pregunta y aclarar viglqduda que le plantee acerca de los
procedimientos que se llevaran a cabo, los riesgficios o cualquier otro asunto relacionado con
la investigacién o con el tratamiento de mi famibaepresentado (en su caso).

Entiendo que conservo el derecho de retirar deidesta mi familiar o representado en cualquier

momento en que lo considere conveniente, sin dueafdcte la atencion médica que recibe en el

Instituto. El investigador Responsable me ha dadoirsdad de que no se identificara a mi familiar o

representado en las presentaciones o publicacopreesleriven de este estudio y de que los datos
relacionados con la privacidad de mi familiar oresgntado seran tratados en forma confidencial.
También se ha comprometido a proporcionarme larmdgion actualizada que se obtenga durante el
estudio, aunque esta pudiera hacerme cambiar deguaiespecto a la permanencia de mi familiar o
representado en el mismo.

Nombre y firma de ambos padres aésto Nombre, firma y matricd&l
o representante legal Investigador Responsable
Testigo Testigo
Nombre y flam Nombre y firma
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CUADRO 2

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS DEL ESTUDIO:NDICE DEL DIAMETRO INTERNO
DEL CONDUCTO ARTERIOSO / SUPERFICIE CORPORAL CONRREDICTOR PARA
INDICACION DE CIERRE DEL CONDUCTO EN EL RECIEN NADO DE PRETERMINO"

Nombre paciente: NSS:

Fecha nacimiento: / / Edad: Semanas de gestacion:

Peso al nacimiento: Apgar a los 5 min Peso actual: Superficie
corporal: Aplicacion materna dereites prenatales Si No

Manifestaciones de conducto arterioso permeahleirgseso:

Edad (VEU) dias, Precordio hiperdinamico: Soplo Pulsos periféricos
FC ICT i@aegalia SI___ NO
EDAD dias Clinicamente significati&:( ) No( ) Yeh:

Tratamiento recibido:

Patologias asociadas en ese momento

Manifestaciones de conducto arterioso permeatsde agreso :

Precordio hiperdinamico: Soplo Pulsos periféricos
FC ICT Gaagjalia SI___NO

EDAD dias Superficie Corporal

Clinicamente significativo: Si( ) No ( ) Yeh:

Tratamiento recibido:

Patologias asociadas en ese momento

Manifestaciones de conducto arterioso permealdesarhana de su anterior revision:

Precordio hiperdinamico: Soplo Pulsos periféricos
FC ICT Cardiomegalia Sl NO
EDAD dias Superficie Corporal

Clinicamente significativo: Si( ) No( ) Yeh:

Tratamiento recibido:

Patologias asociadas en ese momento

Manifestaciones de conducto arterioso permeablasandespués de su anterior revision:

Precordio hiperdinamico: Soplo Pulsos periféricos
FC ICT Cardiomegalia SI__ NO
EDAD dias, Superficie. Corporal

Clinicamente significativo: Si( ) No( ) Yeh:

Tratamiento recibido:

Patologias asociadas en ese momento
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Primera revision Sedmimevision Tercera s@

Conducto arterioso Conducto arterioso Conducto arterioso

Edad( VEU) __ dias Edad (VEU) ___ dias Edad (VEU) ___ dias
Didmetro interno del CA__ mm | Diametro interno del CA__ mm | Didmetro internodel CA__ mm
( parte mas estrecha) ( parte mas estrecha) ( parte mas estrecha)

Boca adrtica mm Boca adrtica mm Boca adrtica mm
Boca pulmonar mm Boca pulmonar mm Boca pulmonar mm
indice DI CA/SC indice DI CA/SC indice DI CA/SC

indice DICA/peso indice DI CA/peso indice DI CA /peso

Relacion Al AO Relacion Al AO Relacion Al AO

indice boca Pulmonar/ SC:  indice boca Pulmonar/ SC: indice boca Pulmonar/ SC:

Indice boca adrtica/SC Indice boca adrtica/SC Indice boca aértica/SC

Otras malformaciones: Si (No ( ) | Otras malformaciones: Si (No ( ) | Otras malformaciones: Si (No ( )

En caso se haga la cuarta revisién ecocardiogradinatar los datos en el formato previo.

Aplicacién de surfactante pulmonar Sl 0 N namero de dosis

Mativo por el cual no completo el estudio:

Evolucién final: Operado ( ) No operado (

En caso de haber sido operado, medicién durantgiaidel CA: mm. Complicaciones
inherentes al procedimiento quirlrgico Si No Cudles

Tiempo de estancia en el Servicio de Neonatologiatah 72 hrs después que se cierre el
CA dias Tiempo de estancia emélador hasta 72 hrs después del cierre del CA

y en caso no se haya cerrado hasta su egreso dias . Complicaciones secundarias

a la AMV que se presenten por la PCA (se conaideasi en pacientes con Yeh de 3 o rhayso en
las primeras 72 hrs después del cierre del CA cemédiquirirgica o0 espontaneamente.

Entre las complicaciones cersideraran hemorragia pulmonar,

insuficiencia cardiaca, derrame pleural y las spi@resenten antes de su traslado en caso el C# no

haya cerrado : Momento detudbacion dias , Buena evolucién

SI NO Mala evolucién Sl NO Complicaciones

transoperatorias S NO Cuales
Vivié Murio
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RESULTADOS

La poblacién estudiada estuvo conformada por 3&ptes los cuales se dividieron en dos
grupos: el grupo A (casos) de 13 pacientes y gpa@m (controles) con 19 pacientes; la
relacion casos: controles fue de 0.7: 1, aproxamazhte. En el grupo A hubieron 7 ( 54 %)
masculinos y 6 ( 46% ) femeninos y en el B, 21 ¢ ) masculinos y 15 ( 79% ) femeninos,

sin diferencia significativa entre ellos p de [Eisbe dos colas de 0.07. Ver figuras 1 y 2.

A cada paciente se le hizo por lo menos dosicieegs ecocardiograficas, una a su
ingreso y la otra para valoracion de su evoluci@n sga posterior al cierre del CA
quirtrgicamente ( en el grupo A) o por la sospeid su cierre espontaneo ( en el grupo B)

0 una segunda, intermedia entre las dos mencisrtatiao seguimiento.

Las caracteristicas de la poblacion estudédee los dos grupos mostraron diferencia

significativa solo en el apgar a favor de los cales. Ver cuadro 3.

Las patologias motivo de ingreso en la maypdambos grupos ) fueron SDR y sepsis
neonatal temprana, otros con diagnostico de PCgafménte que ingresaban para su cierre
quirurgico y los diagndsticos en el momento enspibizo el de PCA se pueden apreciar en
el cuadro 4, en donde predominaron el de SDR yisepsnatal igualmente, sin diferencia

significativa entre los grupos.

De los parametros estudiados en los gruposnélisis univariado mostré diferencia
significativa, la frecuencia cardiaca y el indioed aortica/SC solo en la exploracion dos; la
evaluacion de Yeh, el DI de la boca adrtica ynoumar, el DI menor del CA, el indice DI
CA/SC, la relacion Al/ Ao, el indice boca pulmai®€, el indice cardiotoracico ( ICT ),
todos ellos la mostraron tanto en la primera cemta segunda exploraciones. Ver cuadro 5.
Otras variables tales como la SC, la frecuencidiaea en la exploracién uno, el indice del
DI CA (la parte mas pequefia )/peso tanto emilagona como en la segunda exploraciones,

no alcanzaron significancia estadistica ( p050.
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El surfactante pulmonar exdégeno se aplicé srptaneras hrs de vida extrauterina en el

40% del total de los pacientes sin diferencia icativa entre los grupos ( p> 0.05).

En el analisis bivariado mostraron significaneistadistica la presencia de una PCA
clinicamente ( hemodindmicamente ) significatm@sencia de cardiomegalia, evaluacion
de Yeh igual o mayor de 3, relacién Al/ Ao magerl.4, indice DI CA/SC mayor de 14
y de 15, todos en las dos exploraciones ( uncsy) danto fisica como por ecocardiograma;
pero el indice DI CA/peso igual o mayor de 1céniente en la exploracion dos; y el
indice DI CA/SC mayor de 10 como factor proteeto ambas exploraciones (unay dos );
la ausencia de soplo cardiaco y la presencia d@ppkriféricos normales, estas dos Ultimas
en la exploracion dos, también se comportaron cdéactores protectores. Las demas
variables estudiadas incluyendo el indice DI CAdpen la exploracién uno, no alcanzaron

relevancia estadistica. Ver cuadro 6.

En el analisis multivariado se encontraron @ed@n estadistica como predictor de
indicacion de cierre del CA Unicamente en el indit€A /SC cuando este era> 14 en la

exploracién uno. Ver cuadro 7.

La parte mas estrecha del DI del CA se presamtdel grupo de casos ( grupo A) en la
boca pulmonar en nueve ( 69.2 %), pacientes,aboca adrtica en dos ( 15.4 % )
pacientes, y entre la boca pulmonar y adrtica msatos ( 15.4 % ) pacientes. Con respecto
a los controles ( grupo B ), la parte mas estrelghaCA se dio con mayor frecuencia en la
boca pulmonar en 11 ( 57.9 % ) pacientes, en la bodtica en tres (15.8 % ) pacientes y en
el segmento entre las dos bocas en cinco ( 26 386i¢ntes. Cuando se comparo la mayor
estrechez entre las bocas pulmonares de ambossgnoploubo relevancia estadisticamente

significativa ( p de Fisher de dos colas de 0.71).

En relacién al procedimiento quirdrgico ehtjg promedio de la cirugia varié de 15 a

90 minutos con un promedio de 30, todos los pé&esesalieron intubados y con AMV para
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ser reingresados a la UCIN, sin complicacionesrdaral procedimiento ni posteriormente.
El CA fue medido por el cirujano en el Grupo A, pbiservacion directa ( de la parte externa
mas estrecha ) y tuvo un minimo de 2 mm y un mé&ds8 mm con un promedio de 4 +/-
1.9 mm. Se realiz0 la correlacion de Pearson parsivexistia asociacion entre el DI CA
medido por ecocardiograma y el diametro externo @Al apreciado en el momento
quirurgico, sin encontrarse correlacion con r d&.0/ p de 0.67 ( no significativo ). El
control postquirdrgico se realiz6 a través de lBlwion clinica y de gasometrias arteriales
asi como de control ecocardiogréfico. Posteriarieake del CA ningun paciente presentd
fuga de sangre residual a través del conducto. itla gxtrauterina en el momento del
procedimiento quirdrgico (grupo A) tuvo un promedle  28.5+/- 13.7 dias, con un
minimo de 11 y un maximo de 60 dias, y en ebgm el promedio de cierre espontaneo
del CA tuvo un promedio de 26 +/- 10.1 dia: 6o minimo de seis y un maximo de 45

dias, sin diferencia significativa entre ellos p0d&5 ( no significativa )

Los ventiladores usados en ambos grupos fuemola mayoria Bear Cub 750 vs y en
pocos pacientes de ambos grupos se uso el Smacg Méadica D ( ventiladores de presion
ciclados por tiempo). En el grupo A, los pacientasi todos ( n = 12 ) se pudieron extubar
después de 72 hrs de haberse intervenido quiréngiti, excepto uno, que fallecio, por la
PCA clinicamente significativa (hemodinamicamesignificativa ), estando indicada la
cirugia pero que no se llevé a cabo por sus maladicones generales que contraindicaban
el procedimiento quirdrgico. No se encontraron glicaciones secundarias a la cirugia del
CA. Del grupo A, de casos, tres pacientes tuvienmga evolucion, uno fallecio
(mencionado antes ), y dos no se lograron extubaspués del cierre quirlrgico en las
primeras 72 hrs, los otros nueve tuvieron buenalueion, de ellos, cinco fueron
trasladados a otra Unidad IMSS y cuatro fueron slaldpalta a su domicilio. Del grupo B,
controles, solo uno fallé6 a la extubacion por rexodiferentes a la PCA, 18 con buena
evolucion, durante las primeras 72 hrs de habeaderel CA en forma espontanea, de ellos
uno fue trasladado a una Unidad IMSS, y otro a &govicio del mismo hospital, y los
demas permanecieron en el Servicio estables panajodel bajo peso y otros problemas
no relacionados con el CA ya cerrado espontanean&atlos ( en ambos grupos ) con

ecocardiograma de control y ya sin datos de PCA.
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FIGURA 1

DISTRIBUCION POR SEXO GRUPO A
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FIGURA 2

DISTRIBUCION POR SEXO GRUPO B
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CUADRO 3

ALGUNAS CARACTERISTICAS DE LA POBLACION ESTUDIADA
DE AMBOS GRUPOS

Caracteristicas Grupo A Grupo B p
estudiadas (n=13) (n=19)

Edad gestacional
(semanas )

Promedio +/- DE 30.8 +/-2.8 31.9+4/-2.9 0. 339N

Minimo - méaximo 27-35 28- 36

Peso al nacer
(kg)

Promedio +/- DE 1.47 +/- 0.64 1.59 +/- 0.66 0.6VY)

Minimo- maximo 0.7-2.7 0.69-2.8

Apgar 5 minutos

Mediana 7 8 0.083

Minimo -maximo 5-9 5-9

Moda 8 9

Vida extrauterina al
ingreso
(dias)

Mediana 3 4 0.71 (NS)

Minimo — maximo 1-24

Moda 2 4

DE: desviacidn estandar
NS: no significativo
* U de Mann-Whitney
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CUADRO 4

PRINCIPALES PATOLOGIAS ASOCIADAS A LA PERSISTENCI®EL CONDUCTO
ARTERIOSO AL MOMENTO DE SU DIAGNOSTICO EN 33 BRIEN NACIDOS
PREMATUROS DEL SERVICIO DE NEONATOLOGIA DE LA UNNAD MEDICA DE
HOSPITAL GENERAL DR. GAUDENCIO ®NZALEZ

GARZA DEL CENTRO MEDICO NACIONAL “LA RAZA”.

ALTA ESPECIALIDAD

Diagnéstico Grupo A Grupo B Valor de p
Sindrome de
dificultad respiratoria 4 (31%) 7 (36.8%) 1.0(NSY¥
Sepsis neonatal 7 (53.8%) 9 (47.3%) 1.0 (NS)
Neumonia 1(7.6%) 1 (53%) 1.0 ONS
Paralisis
diafragmatica 1(7.6%) 0 (0%) 0.4 (NS¥
Crisis de cianosis 0(0%) (3.3%) 1.0 (NS
Sin otra patologia
agregada 0 (0%) 1 (53%) 1.0(NSY
TOTAL 13 19

* Probabilidad exacta de Fisher, p de dos colas.

NS: no significativo
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CUADRO 5

OTRAS VARIABLES ESTUDIADAS EN AMBOS GRUPOS QUE MORRRON
SIGNIFICANCIA ESTADISTICA. ANALISIS UNIVARIADO.

Grupo A Grupo B
Variable estudiada (n=13) (n=19) p
Evaluacion de Yeh en la
exploracion uno
Mediana 4 2 0.002+*
Minimo — maximo 0-5 1-5
Moda 5 2
indice cardiotoracico e
la exploracién uno
Promedio +/- DE 0.64 +/- 0.09 0.52 +/- 0.06 0.001
Minimo, maximo 0.50-0.76 0.43-0.70
Frecuencia cardiaca en|la
exploracion dos (latidos (n=6) (n=17)
por min)
Promedio +/- DE 175.7 +/- 7.8 152.7 +/- 9 <0.001
Minimo, maximo 160 - 180 140 - 170
Evaluacion de Yeh en |3 (n=6) (n=17)
exploracion dos
Mediana 5 0 < 0.00%*
Minimo — maximo 3-5 0-2
Moda 5 0
indicecardiotoracico en (n=7) (n=18)
exploracion dos
Promedio +/- DE 0.67 +/- 0.08 0.51 +/-0.03
Minimo, maximo 0.54 -0.76 0.46 — 0.57 0.002
Diametro interno de la
boca aodrtica (mm),
exploracion und
Promedio +/- DE 35+/-1.3 23-1.2 0.01
Minimo, maximo 1.9-7.3 0.8-5
Diametro interno de la
boca pulmonar
(mm),
exploracion undg
Promedio +/- DE 29+/-1.1 1.83 +/- 0.83 0.006
Minimo, maximo 1.6-5 0.8-35
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Diametro interno, el
menor, del conducto
arterioso ( mm),
exploracion und
Promedio +/- DE

Minimo, méaximo 1

2.63 +/- 0.96

6-4

1.8 +/- 0.83
0.8- 3.5

0.01

Indice del diametro
interno menor del
conducto arterioso/SC,
exploracion undg

Promedio +/- DE
Minimo, maximo

19 +/-7.8
10.5-31.8

12.4 +/-5.9

5-26.9

0.01

Relacion Al/ Ao
exploracion undg
Promedio +/- DE
Minimo, maximo

1.57 +/- 0.16
1.2-1.38

1.2+/-0.24

0.7-1.7

<0.001

indice boca pulmonar
/SC , exploracion urfo
Promedio +/- DE

19.9+/- 10.4
8.4-454

12.7+/-5.9

5-26.9

0.03

Minimo, maximo
Indice boca
aortica /SC, exploracion

uno*
Promedio +/- DE
Minimo, maximo

25.2 +/-9.9

10.4 -48.6

15.8 +/- 8.6
6.6 —30.9

0.008

Diametro interno de boca
aodrtica (mm),
exploracion dog
Mediana
Minimo, maximo

Moda

(n=6)
4.2

2-6.5
6.5

(n=16)

<0.001 **

Diametro interno de boca
pulmonar (mm),
exploracion dog
Promedio +/-DE
Minimo, maximo

(n=6)

3.6 +/-0.9
1.8 -45

(n=16)

0.41 +/- 0.65
0-18

<0.001

Diametro interno, el
menor del CA
( mm), exploracién dds

Mediana
Minimo, maximo

(n=6)

3.6
1.8-45

(n=16)

<0.001 **

Moda

34



Indice del diametro
interno, el menor del

CA/SC, (n=6) (n=16)
exploracion dog
Mediana 21.7 0 < 0.00%*
Minimo, maximo 13.1-285 0-12.8
Moda 28.5 0
Relacion Al/ Ao, (n=6) (n=16)
exploracion dos *
Promedio +/- DE 1.6 +/-0.14 1.1 +/-0.14 < 0.001
Minimo, maximo 1.4-1.8 1-15
indice boca pulmonar (n=6) (n=16)
/ISC , exploracién dos *
Mediana 4 0 <0.001
Minimo, maximo 13.8 -28.5 0-12.8 *x
Moda 4 0

DE: desviacién estandar; SC : superficie corpo@A; conducto arterioso;

* Exploracion realizada a través de ecocardiografo.
** U de Mann-Whitney ( p de dos colas)
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CUADRO 6

FACTORES ASOCIADOS A CONDUCTO ARTERIOSO SIGNIFICATO
(INDICACION DE SU CIERRE ), AMBOS GRUPOS. ANALISIBIVARIADO DE LAS
VARIABLES QUE MOSTRARON SIGNIFICANCIA.

o

Grupo A | GrupoB
Parametro estudiado| (n=13) (n=19) OR IC al 95% p **
PCA clinicamente
significativo,
exploracion uno 11 6 11.9 1.9-71.4 0.005
Cardiomegalia,
exploracion uno 9 2 19.1 2.9-125. 0.00
Evaluacion de Yeh
igual o mayor de 3, 11 6 11.9 19-71.4 0.005
exploracion uno
indice DI CA/SC
>10, exploracion ung 13 11 0.5 0.39-0.85 | 0.0+
*kkk
Precordio (n=6)| (n=19)
hiperdinamico,
exploracion dos 6 2 NC NC <0.001
Ausenciadesoplo| (n=7) (n=19)
cardiaco, exploracior
dos
0 11 0.4 0.24-0.71| 0.6%
(n=7) (n=19)
Pulsos periféricos
normales, exploracion 0 14 0.26 0.12-0.55 0.001
d()s *%k*%
(n=6)| (n=17)
PCA clinicamente
significativo, 6 0 NC NC <0.001

exploracion dos
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Evaluacionde Yeh | (n=7) (n=17)
igual o mayor de 3, NC NC <0.001
exploracion dos 7 0 rxx
Relacion Al/ Ao,
mayor de 1.4,
exploracion ung*** 12 5 33.6 3.4-328.9| <0.001
indice DI CA/SC 11 7 9.4 1.6 -55.4 0.01
> 15, exploracion uno
*kkk
indice DI CA/SC 10 7 5.7 1.16- 28 0.03
>14, exploracién ung
*kkk
DI CAigualomayor| (n=6) (n=16)
de 2 mm, exploracior
dog**** 5 0 6 1-359 <0.001
) (n=6) (n=16)
Indice DI CA/SC
> 10, exploracién dos 6 2 0.12 0.03-0.45| <0.001
*kkk *%
(n=6) (n=16)
indice DI CA/SC
> 14, exploracion dos 4 0 3 0.97-9.3 0.002
*kkk
(n=6) (n=16)
indice DI CA/SC
> 15, exploracion dos 4 0 3 0.96 -9.3 0.002
*kkk
indice DI CA/peso 1| (n=6) | (n=16)
0 mas, exploraciéon
dos 5 2 35 2.5-475.3| 0.004

*kkk
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Relacion Al/ Ao, (n=6) (n=16)
mayor de 1.4,
exploracion dog*** 5 1 75 3.9-1434.1 0.001
Cardiomegalia, (n=6) (n=18)
exploracion dos 4 0 3 0.97-9.3 0.001

OR: razon de momios; IC : intervalo de confiarR@A : persistencia del conducto
arterioso; DI CA: diametro interno del conductceeedso, la parte mas estrecha; SC :
superficie corporal; NC : no calculable; Al/ Aauricula izquierda , aorta;Las demas
variables estudiadas no mostraron significanciadéstica; ** Probabilidad exacta de
Fisher ; *** Factor protector**** Obtenido por ecocardiograma.
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CUADRO 7

FACTORES PREDICTORES DE INDICACION DE CIERRE DECONDUCTO
ARTERIOSO POR SER HEMODINAMICAMENTE  SIGNIFICATIVO.ANALISIS
MULTIVARIADO

Factor estudiadd OR IC al 95% p
indice DI CA/SC 5.7 1.1-28 0.02
> 14, exploracion

uno **

OR: Raz6n de momios

IC: Intervalo de confianza

DI CA: didmetro interno del conducto arterioso,péate mas estrecha
* Los demas factores estudiados no alcanzaronisigmifa estadistica
** Exploracion ecocardiografica
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DISCUSION

La PCA es frecuente en los RN PT con problema poémalel tipo del SDR, y mas
frecuente aun si existen antecedentes de asfixiagtel y del no uso de corticoides
prenatales’? y es una patologia que si no se trata en faypmatuna ( primeros dias
después del diagnoéstico ) y principalmente cuarsdbeenodinamicamente significativo, es
decir que agrava la insuficiencia respiratoria @ensuede llevar a diferentes complicaciones
entre ellas la enterocolitis necrosante, hemorragieaventricular y decremento de la
filtracion glomerular entre otr&8 y por todo lo anterior a la necesidad de mayd#VAcon

la probabilidad de presentar complicacionepips de ella ( sindrome de escape aéreo,
procesos infecciosos pulmonares y displasia bmrownar ), ** y precisamente en ese
Gltimo estudio mencionadé® que se realiz6 en el mismo Servicio en dondeesé k cabo
este, dentro de los factores asociados para caunjites de la AMV en el analisis
multivariado se encontré que el tiempo de estacaiael ventilador de 7 dias o mas se
asociaba a ellas y como sabemos cuando el CA esdim@micamente significativo, los
pacientes permanecen por mas tiempo en el adatilentrando asi a circulos viciosos,
esto ya ha sido visto por otros autores ( Jaikdral ), *° sobre todo si es cerrado después
de las tres semanas de vida extrauterina y @&letfos encontraron que se afectaba la
ganancia ponderal y habia mayor retardo en daalaral en forma completa en ese grupo
de pacientes.

| 26 en el mismo Servicio en donde

Asi también en otro trabajo realizado por @&apto
se llevo a cabo el presente estudio, se enconted analisis multivariado que la PCA por si
misma es un factor de riesgo para complicacioeda AMV en el RNPT, en un estudio de
casos y controles, esto después de que estudiad®® RN PT y formaron dos grupos, el
A complicado por la AMV ( 43 pacientes ) y el BB(pacientes ), que no habian presentado
complicaciones por el mismo procedimiento. Asi nismen otro estudio mas, realizado
por uno de los mismos autores que el previo, lenigno Servicio después de estudiar
comparativamente a dos grupos de RN de pretérminmirmero que habia presentado
displasia broncopulmonar contra el segundo, quklrmbia presentado, se encontré que

uno de los factores predictores para la producd@rdisplasia broncopulmonar era la PCA
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aun sin ser hemodindmicamente significativo, eatres factores encontradd$, lo que
habla ain mas de la relevancia de esta patolggia.ultimo ha sido confirmado también por

otros autores.?® ?°

La idea primordial de llevar a cabo este estedi porque en la literatura se han manejado
diferentes datos ecocardiograficos para diagnéstiso PCA  hemodinamicamente
significativo principalmente el DI del CA desd® B 2 mm y mayor, relacion Al/Ao > 1.4,
relacién tamafio del ducto/didmetro de la aortaatetente > 1.5, entre otrbd® >*19 pero
en todos ellos no se toma en cuenta el peso talla del paciente, de lo anterior se
desprende de que un DI de un CA en términos almsoluho puede comportarse igual en
general en un RN, por dar un ejemplo, que pes®snge 1,000 g ( diminuto), que en uno
gue pese mas de 2,000 g, ni en RN que midan 3om vs aquéllos que midan cerca de
50 cm, respectivamente, esto nos lleva a una gat@anedia de variaciones importantes
entre los pesos y entre las tallas, por lo quentatmos idear un indice que nos muestre mas
precision al tomarse en cuenta el peso y la tdllmiamo tiempo y traducirlo en masa
corporal total de acuerdo a tablas conocitfaS: nos referimos a la SC, asi de esa manera
se estaria dividiendo el DI CA entre la masa caiptotal del paciente. Lo anterior se
corrobora de alguna forma al no haberse alcanzeglevancia estadistica al realizar el
analisis multivariado cuando se dividio el DI CAtrenel peso Unicamente (indice DI
CA/peso), sélo se alcanzo en el bivariado y endenkas exploraciones, a diferencia de que
esto si sucedio cuando se obtuvo el DI CA /SC cganse plasmo en resultados; por ello la

importancia y la necesidad de hacer este trabajovéstigacion.

El tamafio de la muestra no se pudo completaueotalidad en el grupo A de casos (solo
13 de 15 esperados), pero si en los controlesugueayor aun, sin embargo a pesar de ello
se pudo alcanzar significancia estadistica a fdgbmdice DI CA/SC con un valor mayor al
gue pensdbamos tanto en el analisis univariadaribdo como multivariado, lo que nos da
mayor relevancia a nuestros resultados obtenidaspsamente un indice DI CA /SC
mayor de 10 ( nuestra hipétesis ) se comporté camfactor protector ( s6lo en el analisis
bivariado ), sin embargo a medida que este ibaementandose ( por arriba de 14 ) se

comportaba ya como un factor de riesgo o predipma la presencia de una PCA
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clinicamente significativo ( hemodinamicamente gigativo ), es decir aquél CA que
influye en la insuficiencia respiratoria y por t@nto a que el paciente necesite mayor
cantidad de O2 y que a pesar de que la muestgaug® A no se habia completado al 100%
alcanzo significancia estadistica como ya se hacimeado antes. Ni los indicadores
conocidos de CA hemodinamicamente significativenyconsecuencia la indicacion de
cierre del CA, tales como DI del CA igual o mayt 2 mm segun distintos autores,

1, 46, 9, 11

relacion Al/Ao mayor de 1.4, entre otros ya menados antes alcanzaron

relevancia estadistica en el multivariado, combizo el indice DI CA/SC.

El no haber alcanzado significancia estadisticala edad gestacional, en el peso al
nacimiento y vida extrauterina al ingreso entrdas grupos, nos muestra la similitud en
las poblaciones estudiadas, aunque si hubo uneenidfi@ en el apgar siendo mas bajo
significativamente en el grupo A ( de casos ), sitecion es conocida, ya que nos sugiere
hipoxemia, factor que se ha asociado mas a lsepce&a de una PCA clinicamente

significativo tal como sucedié en ese grupo.

En este estudio no se pudo valorar el uso #eogdes prenatales en la madre ya que no
aparecieron anotados en los expedientes de losrRIH gran mayoria, se sabe que estos
medicamentos favorecen la maduracion del RN y ereitemprano del CA durante los
primeros 7 dias de vida extrautering. 3! Los esteroides inducen la produccién de una
proteina conocida como la lipocortina o lipomodalla cual inhibe la fosofolipasa A2 que
estimula la liberacion del acido araquidonico sace para la sintesis de prostaglandinas,
es decir la produccion de prostagladinas es inajlademas el esteroide también favorece el
efecto del O2 sobre el conducto para su ciersmiduyendo también la sensibilidad a los

efectos vasodilatadores de la prostaglandina®E2 .

La indometacina, un antiinflamatorio no esigeo utilizado ampliamente en este tipo de
pacientes' *2 3% no se usé en ninguno de los estudiados paiaret del CA ya que en ese
momento no se contaba con el medicamento en pithben donde se realizé el estudio,
por ello los pacientes del grupo A, fueron sodwtia tratamiento quirdrgico de ligadura

del CA cuando se hizo el diagndstico de PCA hen@dicamente significativo.
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El surfactante pulmonar exogeno se aplico enas de la mitad de los pacientes de
ambos grupos dado que muchos llegaban de otrasasliocon mas dias de vida, ademas de
gue nuestro Servicio no tiene integrada una migtgdny sélo se podia usar en la mayoria

de nuestros enfermos como tratamiento de rescatelodenian edad para ello.

El no haber encontrado correlacion entre elddl y el didametro externo del mismo
durante la apreciacion directa del cirujano, sag@nte se debe a que el grosor de la pared
de los CA son diferentes por lo que esta faltaateelacion es entendible.

No encontramos complicaciones inherentes atemfimiento quirGrgico™ 3°

ni otras

posteriores a él y los pacientes pudieron extubandas primeras 72 hrs después del mismo,
lo que habla de la necesidad oportuna de su imteiM® aunque gran parte de nuestros
pacientes fueron intervenidos quirdrgicamente w@&spde las tres semanas de vida

extrauterina en donde se menciona el pronéstiesre mejor®

Por el tipo de disefio no se pudo evaluar caragilbnes a corto y largo plazo tales como
mayor incidencia de enterocolitis necrosante, dendmegia intra-periventricular, de
displasia broncopulmonar, de retinopatia del pternd” dado que el disefio del estudio no
era para ello, porque el seguimiento de los ptesefue en los primeros 3 dias después de
extubarse posterior a la cirugia del CA, o emglas no se operaron posterior a los 3 dias de
haberse cerrado el CA o antes de trasladarse dJatdad por problemas diferentes a la
PCA.

En base a lo anteriormente comentado, es iaerttomar en cuenta una serie de
aspectos conocidos para evaluar si el CA es heraamdtamente significativo tanto clinicos
como ecocardiograficos y por lo tanto que estécauth cerrarse médica o quirdrgicamente
y de acuerdo a este estudio, un parametro mas poedtor de indicacion de su cierre, es
el indice DI CA/SC con un valor mayor de 14.
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NOMOGRAMA PARA CALCULO DE SUPERFICIE CORPORA{’

Height (H): cm
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FORMULAS PARA CALCULO DE SUPERFICIE CORPORAL EN NO&?

EDAD FORMULA DE CALCULQO
< de 2 anos (*) Kg x4+9
1A
> de 2 afios (%) Kex4+7

PrEsc + 1)
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