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RESUMEN

Titulo del protocolo: Asociacion de Leucomalacia Periventricular en Recién
nacidos prematuros con o sin ruptura prematura de membranas, diagnosticados
por ecosonografia transfontanelar en el hospital de Ginecoobstetricia No. 3 Centro
Médico Nacional La Raza.

Antecedentes: La sobrevida de los prematuros en los Ultimos afios ha
incrementado, pero con ello secuelas, como la leucomalacia periventricular. La
ruptura prematura de membranas junto con la inflamacion intrauterina se ha
asociado a dafio neurolégico fetal junto con esto la posibilidad de dafio a la
sustancia blanca cerebral. La RPM con latencia mayor o igual a 18 horas, se ha
asociado con dafio neurolégico. El ultrasonido transfontanelar ha presentado un
auge en su uso y por lo tanto ha incrementado la prevalencia de lesiones de SNC
tales como hemorragia intraventricular y leucomalacia periventricular. Esta Gltima
es una lesién secundaria a un episodio hipéxico-isquémico de la sustancia blanca
cerebral adyacente al angulo externo de los ventriculos laterales, la destruccion
tisular va seguida de gliosis y puede evolucionar hacia areas de cavitacion o
quistes, relaciondndose en mas del 60% con paralisis cerebral infantil

Objetivo: Determinar la asociacion de leucomalacia periventricular en recién
nacidos prematuros con y sin ruptura prematura de membranas, diagnosticados
por ecosonografia transfontanelar en el hospital de Ginecoobstetricia No. 3 Centro

Médico Nacional La Raza.

Material y métodos: estudio observacional, transversal comparativo, se
incluyeron a los RN de 26 a 32 semanas de gestacion del Hospital de
Ginecoobstetricia No.3 del CMN La Raza, con y sin antecedente de ruptura
prematura de membranas de 18 o mas horas de latencia, de cualquier peso a los
gue se les realizd ecosonografia transfontanelar en los primeros 10 a 15 dias de
vida extrauterina en busqueda de LPV.

Andlisis estadistico: para las variables cualitativas se calcularon proporciones y

porcentajes para las variables cuantitativas se utilizaron medidas de tendencia
9
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central y de dispersion. En medidas de asociacion de variables dicotomicas se
utilizé riesgo relativo. En el analisis estadistico inferencial de las variables
cualitativas se utiliz6 la prueba no paramétrica X ? y en el de variables
cuantitativas con distribucién normal t de Student y en las que no tuvieron

distribucién normal se utilizd6 U de Mann Whitney.

Resultados: De los 56 pacientes, el 55.4% fueron hombres, 44.6% mujeres. El
peso fue de 1.256 kg = .307 gr, la mediana de edad de vida extrauterina fue de 13
dias en ambos grupos, la mediana de edad gestacional de 31 semanas. Las
horas promedio de RPM fue de 45 horas + 24 horas. El grado de LPV de acuerdo
a la presencia o no de RPM fue, en los recién nacidos con RPM 51.9% con LPV grado
1, 14.8% con LPV grado 2 y 3.7% con LPV grado 4. Los recién nacidos que no
presentaron RPM 25.9% con LPV grado 1, el 3.7% LPV grado 2 y ningun paciente de
este grupo LPV grado 4. El RR de Ruptura Prolongada de Membranas con la
presencia o no de Leucomalacia Periventricular de 5.2 (IC 95% 1.6 a 16.5) (p<

0,003). Las horas de Ruptura Prolongada de Membranas con valor de p= 0,001.

Discusién: La Leucomalacia Periventricular es uno de los principales problemas
en cuanto al neurodesarrollo tanto a corto como a mediano plazo. La
ecosonografia transfontanelar es un estudio seguro, no invasivo y factible de
realizarlo. Las imagenes hiperecogénicas que persisten mas de 10 dias, aunque
posteriormente no involucione a quistes, es patoldgica y se correlaciona con mal
prondstico motor.

En este estudio no hubo diferencia significativamente estadistica, en cuento a
sexo, peso y dias de vida extrauterina. Pero la asociacién de LPV y RPM con un
RR de 5.2 IC 95% 1.6 a 16.5. Se encontré en estos pacientes que la RPM mayor

de 18 h muestra significancia estadistica para la asociacion de LPV
Conclusiones: la asociacion de ruptura prematura de membranas se relaciona

con el riesgo de presentar Leucomalacia Periventricular en los recién nacidos

prematuros.

10
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“Asociacion de Leucomalacia Periventricular en Recién nacidos prematuros con o
sin ruptura prematura de membranas, diagnosticados por ecosonografia
transfontanelar en el hospital de Gineco-Obstetricia No. 3 Centro Médico Nacional

La Raza”

ANTECEDENTES:

En nuestro medio, al igual que en los paises mas desarrollados, ha disminuido la
mortalidad de los neonatos prematuros y de peso bajo al nacer gracias a los
avances médicos y tecnoldgicos, sin embargo, algunos de estos pacientes pueden
tener secuelas propias del prematuro, como la leucomalacia periventricular y sus

consecuencias, como riesgo de padecer paralisis cerebral infantil.(1)

Aunque la sobrevida de los prematuros < 1500 g ha mejorado en las ultimas
décadas, existe un numero significativamente importante de infantes que pueden
presentar secuelas del sistema nervioso central, como hemorragia de matriz
germinal/intraventricular, hidrocefalia poshemorragica, lesiéon neuronal y dafio de
la sustancia blanca. Entre las principales y mas comunes se encuentran la

Leucomalacia Periventricular.

La ruptura prematura de membranas pretérmino y la inflamacion intrauterina se
han asociado con dafio neuroldgico fetal y con posibilidad de dafio a la sustancia
blanca cerebral. Se ha reportado mayor incidencia de hemorragia intraventricular,
leucomalacia periventricular, displasia broncopulmonar, pardlisis cerebral y muerte
neonatal en fetos expuestos a infeccion intrauterina. EIl riesgo de infeccion se
eleva con disminucion de la edad gestacional al momento de la ruptura prematura

de membranas y con la duracién de la latencia. (2, 3)

Mc Elrath y cols. En un estudio retrospectivo de cohorte de 430 pacientes a los
gue se les estudio tanto histolégicamente y con USG TF las anormalidades de
sistema nervioso central de acuerdo a las horas de latencia, encuentran que la
leucomalacia periventricular es la Unica lesién que incrementa en comparaciéon de
hemorragia intraventricular, ventriculomegalia, etc. con Odds ratio de 2.2 IC 95%

(0.7 -7.2). (4)
11
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La introduccion de los Ultrasonidos Diagndsticos increment6 la frecuencia con que
se reportaba ésta entidad, al realizarse el estudio de manera sistematica a todo
RN de bajo peso, lo que posibilitod el diagndstico de cuadros que hubieran pasados
inadvertidos. Esto signific6 un incremento en los reportes de las hemorragias
intraventriculares y leucomalacia periventricular; pero en realidad, porgue se debia

a la facilidad que representaba la ultrasonografia. (4)

La leucomalacia periventricular es una lesién secundaria a un episodio hipéxico-
isquémico. Suele ser propia del gran prematuro y es una entidad muy conocida en

la actualidad, especialmente desde los Ultimos avances en neuroiméagen.

Los estudios realizados en los Ultimos afios, destacan la importancia de la
ecografia transfontanelar en el diagnéstico temprano de la leucomalacia
periventricular (LPV), asi como la correlacion entre el grado de esta, diagnosticado
por ecografia, los hallazgos mas tardios en la tomografia o resonancia magnética

y la afectacion neuroldgica en nifios con pardlisis cerebral (5,6).

La LPV es una lesion isquémica de la sustancia blanca cerebral adyacente al
angulo externo de los ventriculos laterales que, generalmente, afecta a nifios
pretérmino. La isquemia produce una necrosis bilateral localizada en la regién del
trigono y astas occipitales o extendiéndose mas anteriormente hacia el cuerpo y
astas frontales ventriculares. Esta destruccién tisular va seguida de gliosis vy

puede evolucionar hacia areas de cavitacion (3,7).
En la fisiopatologia de la leucomalacia periventricular existen dos tipos de lesién:

- Lesiones de necrosis hemorragica periventricular asociadas a una hemorragia

intraventricular (infarto venoso hemorragico periventricular).

- Lesiones isquémicas no hemorragicas que llegan a ser hemorragicas en el 25%

de los casos (leucomalacia periventricular hemorrégica) (8, 9,10).

Estas lesiones, generalmente, se producen en nifios pretérmino y en unas

localizaciones determinadas debido a la distribucidén de la vascularizaciéon arterial

12
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de la sustancia blanca periventricular en el feto, que es de tipo terminal en los

limites de dos sistemas:

- Un sistema arterial originario de la red subependimaria.

- Un sistema arterial originario de la piamadre y penetrante dentro del tejido
cerebral.

Entre estas dos redes arteriales existe una zona frontera avascular especialmente

vulnerable. (11)

Ademas, a partir de las 24 semanas de gestacion se produce un distanciamiento
progresivo entre los dos sistemas arteriales que se inicia alrededor de las astas
occipitales, siendo a partir de este momento cuando se producen las lesiones

tipicas de LPV en las astas occipitales.

Posteriormente el distanciamiento irA avanzando hacia las areas parietales,
trigono y astas frontales, localizdndose la LPV a un nivel u otro segun el momento

en que se produzca la lesion (3,10, 11).

La localizacién de estas lesiones explica las secuelas neuroldgicas de estos nifios,
ya que se afectan las fibras motrices descendentes del cortex y las fibras de
asociacion de las funciones visuales, auditivas y somestésicas. Las secuelas
motrices predominan en los miembros inferiores debido a que en su trayecto a
través del angulo externo del ventriculo lateral, las fibras del fasciculo piramidal
destinadas a los miembros inferiores son las méas internas y proximas al ventriculo

y son, por tanto, las que se afectan con mayor frecuencia (12, 13).

El diagnéstico de LPV se realiza en base a los hallazgos ecogréaficos que

muestran:

1.- En una fase inicial en la primera o segunda semana de vida: hiperecogenicidad,
generalmente triangular, en el angulo externo de los ventriculos laterales (frontal,

parietal, occipital).

13
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2.- A partir de la tercera semana de vida pueden aparecer cavidades anecoicas
tipicas.

3.- A partir del cuarto o quinto mes se desarrolla una dilatacion ventricular,

generalmente moderada.

De todas formas, la evolucion no siempre es tan tipica, existiendo la posibilidad de
diferentes formas de evolucion desde el punto de vista ecografico, con
desaparicion de las imagenes ecodensas iniciales, existencia de
hiperecogenicidad persistente, cavitacion total o parcial, desaparicion de las
imagenes de cavitacion y apertura de los quistes periventriculares al sistema
ventricular dando a los ventriculos un aspecto irregular caracteristico de LPV
residual (12, 13,).

La TC es inferior a la ECO para el diagndstico de LPV en el periodo neonatal,
mostrando tan sélo una hipodensidad periventricular muchas veces dificil de
visualizar en edades tan tempranas y en otras ocasiones facilmente confundible

con la hipomielinizacién propia del prematuro (1-3).

A partir de los 4-6 meses muestra la ventriculomegalia caracteristica con
contornos irregulares del cuerpo y del trigono de los ventriculos laterales,
resultado de la apertura y absorcion de los quistes dentro de la cavidad ventricular,
y con aumento de profundidad de los surcos corticales, pérdida del grosor de la
sustancia blanca periventricular y presencia de areas de gliosis(13).

La RM tiene mayor precision diagnéstica, mostrando en fases iniciales una
disminucién de la sefal que traduce la existencia de cavidades, edema o gliosis; 0
bien un aumento de la sefal en las secuencias T1l debido a un componente

hemorragico.

A partir de los 6 meses muestra las mismas anomalias que la TC y ademas:
aumento de la sefal de la sustancia blanca periventricular en las secuencias TR

largas, adelgazamiento del cuerpo calloso (tercio posterior y esplenium) resultado

14
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de la degeneracion de las fibras transcallosas y una mayor delimitacion de la

lesion en cuanto a su extension. (14)

Actualmente el diagnéstico de LPV se realiza mediante ecografia cerebral por ser
la técnica mas util debido a su inocuidad y a su facil manejo en la unidad neonatal,
pero el estudio sistematico mediante ECO en nifios prematuros y de riesgo

neuroldgico es relativamente reciente y alin no se practica de rutina.

El estudio ecografico durante los periodos prenatal y posnatal del recién nacido,
adquiere cada dia mayor importancia, inicialmente fue un instrumento de
investigacion pasando a ser rapidamente gracias a sus numerosas ventajas la
técnica de eleccion para explorar el SNC, area abdominal toracica, cardiaca y de
otras partes. (14)

El uso de USG TF, se ha desarrollado marcadamente en la ultima década porque
ofrece muchas ventajas a la poblacion neonatal, al representar un método sencillo,
y no cruento, ya que no requiere de la administracion de medio de contraste
endovenoso, eliminando asi, la puncién venosa y las consecuentes reacciones
adversas. Asi mismo propicia mayor interaccion, permitiendo una exploracién
multiplanar, en ausencia de radiaciones ionizantes, su realizacion es de corta
duracion, facil movilizacion del equipo, no amerita sedacién, es de bajo costo en
relacion a otros métodos como la TAC y RM, haciéndolo en consecuencia el
método imagenolégico mas usado por la comunidad de Neonatélogos. (13,14)

La ultrasonografia transfontanelar es el método mas utilizado en las UCIN para el
estudio de la patologia cerebral, ofrece seguridad al realizarlo en la misma
incubadora o cuna radiante del paciente y repetirse para seguir la evolucién en el
tiempo de la patologia estudiada, especialmente util en los pacientes con
hemorragia subependimaria o ventricular, por el riesgo de desarrollar obstruccién
venosa, infarto hemorragico, hidrocefalia, lesiones isquémicas cerebrales y

leucomalacia periventricular.(16)

En el estudio ecografico la LPV aparece en los primeros dias como una

hiperecogenicidad en las zonas periventriculares. Posteriormente, en el plazo de
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dos o tres semanas, aparecen quistes de tamafo variable en las zonas donde
previamente existia la hiperecogenicidad. Después de uno a tres meses
desaparecen los quistes dejando unos ventriculos agrandados por atrofia de la

sustancia blanca periventricular (6).

En los grandes prematuros se identifica, con mucha frecuencia, una
hiperecogenicidad periventricular que se considera fisiolégica. Existen ciertos
criterios ecogréficos para ayudar a diferenciar la hiperecogenicidad fisiologica de
la patoldgica; sin embargo, en la practica esto no es tan facil y en muchas
ocasiones es soélo la evolucion la que lo determina. Para algunos autores, la
hiperecogenicidad que persiste mas de una semana, aunque posteriormente no
evolucione a quistes, es patolégica y la relacionan con un mal prondstico motor.
Actualmente existe un problema semantico con esta lesién ya que para algunos
autores la hiperecogenicidad persistente seria un grado | de LPV o LPV no
quistica. (13)

Algunos autores hablan de LPV sin hacer distincién entre las formas quisticas y
las no quisticas, considerando la hiperecogenicidad como un primer estadio de la
LPV, mientras que otros distinguen entre las lesiones hiperecogénicas que no
evolucionan a quistes y la LPV quistica. La definicion de hiperecogenicidad es
también variable, ya que no todos los autores diferencian entre hiperecogenicidad
transitoria e hiperecogenicidad persistente, segun se resuelva en el tiempo sin
dejar sefal residual o persista; ademas, no existe acuerdo a la hora de decidir

cuanto tiempo debe durar la lesién para ser considerada persistente.

Clasificacion de Vries (1992)

Grado 1: ecodensidades peri ventriculares transitorias (mas de 10 dias).

Grado 2: quistes localizados en el angulo externo del ventriculo lateral.

Grado 3: quistes extensos en la sustancia blanca periventricular frontoparietal y / u

occipital (leucomalacia periventricular quistica)
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Grado 4: quistes extensos en la sustancia blanca subcortical. (Leucomalacia

subcortical quistica. (15)

La hiperecogenicidad moderada al final de la primera semana de vida,
independientemente de que evolucione a quistes no, multiplica el riesgo de
secuelas. La ventaja de valorar este dato es que lo obtenemos a la semana de
vida y no hay que esperar a saber si aparecen quistes o0 no para tener una
aproximacion al prondstico. La existencia de hiperecogenicidad moderada grave,
independientemente de su evolucion, se va a asociara un mal prondéstico en un

porcentaje muy importante de los casos. (17)

La LPV quistica es un marcador de dafio cerebral importante que aumenta el
riesgo de secuelas, fundamentalmente déficit motor y que las lesiones
hiperecogénicas moderadas que persisten a los siete dias de vida llevan consigo

también un riesgo mayor de secuelas. (18)
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JUSTIFICACION

Ya que la sobrevida de los prematuros ha mejorada en las ultimas décadas existe
un numero significativamente importante de neonatos que pueden presentar
secuelas del Sistema Nervioso Central, como leucomalacia periventricular. En los
ultimos afios ha incrementado el interés por encontrar este hallazgo, asi como sus

complicaciones y secuelas a corto plazo.

Este, es un problema de salud publica, de importancia primaria, es de utilidad
para sensibilizacion tanto de padres como de personal médico (obstetras,
Neonatologos) ; de primera instancia para envié a estimulacion temprana y control
prenatal concienzudo, todo esto con el afan de disminuir o evitar la progresion a
dafio cerebral: leucomalacia periventricular y su relacion en mas del 60% con
pardlisis cerebral, la cual es la principal causa de discapacidad del neurodesarrollo

infantil.

Mucho se ha discutido acerca del método de gabinete ideal para realizar el
diagnostico de leucomalacia periventricular, algunos autores recomiendan el uso
de tomografia de craneo o resonancia magnética, sin embargo tienen el
inconveniente de que al recién nacido hay que trasladarlo hacia el Departamento
de Imagenologia y ademas de recibir una cantidad significativa de radiacion,
aunado el estado de gravedad y labilidad de los pacientes, por lo que el método
mas idéneo en esta Unidad Hospitalaria es la realizacién de USG transfontanelar.
Siendo necesario, retomar conciencia entre el personal de Neonatologia para
difundir el uso de USG TF, con la finalidad de llevar a cabo diagnostico temprano

de leucomalacia periventricular e inicio temprano de estimulacion y rehabilitacion.

18
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA:

¢El antecedente de ruptura prolongada de membranas en recién nacidos
prematuros se asocia al incremento de leucomalacia periventricular en

comparacioén a los que no la presentaron?
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OBJETIVO GENERAL:

Determinar la asociaciéon de Leucomalacia Periventricular en Recién nacidos
prematuros con y sin ruptura prematura de membranas, diagnosticados por
ecosonografia transfontanelar en el hospital de Ginecoobstetricia No. 3 CMN La

Raza.

OBJETIVOS ESPECIFICOS:

1.- Comparar la frecuencia de Leucomalacia Periventricular tanto en nifios con
ruptura prolongada de membranas como en nifios sin ruptura prematura de

membranas y de acuerdo a:

e Sexo.
e Edad de gestacional.

e Peso.

2.- Determinar el grado de severidad de la Leucomalacia periventricular,
Periventricular, tanto en recién nacidos con ruptura prolongada de membranas

como en recién nacidos sin ruptura prematura de membranas.

20


http://www.novapdf.com/
http://www.novapdf.com/

HIPOTESIS

Hipotesis Nula (HO): La ruptura prolongada de membranas no se asocia a la

presencia de Leucomalacia Periventricular en los recién nacidos prematuros.

Hipotesis Alterna (H1): La ruptura prolongada de membranas se asocia a

Leucomalacia Periventricular en los recién nacidos prematuros.
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DISENO:

Se tratd de un estudio observacional, transversal comparativo.

MATERIAL Y METODOS

Universo de trabajo:

Recién nacidos de 26 a 32 semanas de gestacién del HGO No.3 del CMN
La Raza, del Instituto Mexicano del Seguro Social, con y sin antecedente de
ruptura prematura de membranas de 18 o mas horas de latencia, de
cualquier peso a los que se les realizé ultrasonido transfontanelar dentro de

los 10 a 15 dias de vida extrauterina.

e Tamaino de la muestra:

Al tratarse de la asociacion entre dos variables dicotbmicas se utilizd el
estadigrafo z para célculo del tamafio de muestra.

En base a la bibliografia se consideré que la Leucomalacia Periventricular
ante la presencia de ruptura prolongada de membranas esta presente en
56% en comparaciéon al 8% los que no presentan RPM, entonces:

P1: grupo de recién nacidos con Leucomalacia periventricular y ruptura

prolongada de membranas: 0.56

P2: grupo de recién nacidos con Leucomalacia periventricular y sin ruptura

prolongada de membranas: 0.08

gl: 0.5

q2: 0.5

Diferencia entre ambos grupos de 0.48

Consideraremos a = 0.05 y 3=0.2
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Segun estadigrafo z se requiere 28 pacientes para el grupo control y 28
pacientes para el grupo de casos, con una muestra total de 56 pacientes.

MUESTREO

Muestra no probabilistica consecutiva por conveniencia.
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CRITERIOS DE SELECCION

Criterios de inclusién

1.- Recién nacidos de 26 a 32 semanas de gestacion, ambos sexos y de cualquier
peso, de el Hospital de Ginecoobstetricia No. 3 del Centro Médico Nacional La
Raza del IMSS.

2.-Recién nacidos a los cuales se les realizé ultrasonido transfontanelar del 10° al
15° dia de vida extrauterina.

3.- Recién nacidos con antecedente de ruptura prolongada de membranas (18

horas o0 mas de evolucion).

Criterios de exclusion:

1.- Pacientes que presentaron malformaciones de sistema nervioso central.

Criterios de eliminacioén:

1.- Pacientes a los cuales no se les realizo rastreo ultrasonografico, ya sea
por egreso a su domicilio, otra unidad hospitalaria o defuncion.

2.- Pacientes en estado grave que impidieron la movilizacion para realizar el

rastreo ultrasonogréfico.

3.- Pacientes con datos de corioamnionitis.
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DEFINICION DE VARIABLES:

Variable Independiente:

Ruptura Prolongada de Membranas:

Definicion Conceptual: Solucion de continuidad de las membranas
corioamnidticas antes de la fase activa del trabajo de parto. Con duracion igual o
mayor de 18 horas.

Definicion Operacional: ~ Solucion de continuidad de las membranas
corioamnidticas con periodo de latencia igual o mayor de 18 horas en recién
nacidos con edad gestacional de 26 a 32 semanas de gestacion.

Tipo: Cualitativa

Escala: Dicotbmica, nominal

Unidades: presente, ausente.

Variable Dependiente:

Leucomalacia Periventricular:

Definicion Conceptual: Lesidn isquémica de la sustancia blanca cerebral
adyacente al angulo externo de los ventriculos laterales que generalmente, afecta
a prematuros, la isquemia produce una necrosis bilateral localiza en la region del
trigono y astas occipitales o extendiéndose mas anteriormente hacia el cuerno y
astas frontales ventriculares. Esta destruccion tisular va seguida de gliosis y puede

evolucionar hacia la cavitacion o quistes.

Definicion Operacional: hiperecogenicidad aumentada en zonas periventriculares
diagnosticada mediante ecosonografia transfontanelar dentro de los primeros 10
a 15 dias de vida.
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Tipo: Cualitativa
Escala: nominal dicotbmica

Unidades: presente, ausente

Variables Demograficas:
Prematurez

Definicion Conceptual: Segun la OMS son aquellos neonatos vivos que nacen
antes de las 37 semanas de gestacion, a partir del primer dia del altimo periodo
menstrual, denota inmadurez por lo cual la mayoria de sus sistemas u érganos no

estan completamente desarrollados para cumplir su funcién.

Definicibn Operacional: Recién nacidos que mantuvieron un periodo gestacional
de 26 a 32 semanas.

Tipo: Cuantitativa
Escala: discreta

Unidades: (nimero) semanas de gestacion.

Grados Leucomalacia Periventricular
Definicion Conceptual: Clasificacion de De Vries (1992)
Grado 1: ecodensidades periventriculares transitorias (mas de 10 dias).

Grado 2: quistes localizados en el angulo externo del ventriculo lateral.
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Grado 3: quistes extensos en la sustancia blanca Periventricular fronto-parietal y /

u occipital (leucomalacia periventricular quistica)

Grado 4: quistes extensos en la sustancia blanca subcortical (leucomalacia

subcortical quistica).

Definicion Operacional: El grado de leucomalacia periventricular reportado en el
expediente del recién nacido.

Tipo: Cualitativa
Escala: Ordinal

Unidades: Grado 1, 2, 3,4.
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DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

1. Se identificaron a los recién nacidos prematuros de 24 a 32 semanas de
gestacion en el Hospital de Ginecoobstetricia No. 3 del CMN La Raza
con y sin antecedente de ruptura prolongada de membranas igual o
mayor de 18 horas.

2. Se registr6 nombre completo, nimero de seguridad social y
antecedentes maternos en hoja de captura:

e Edad materna.

e Numero de gestacion.

e Tiempo de ruptura de membranas.
e Edad gestacional.

e Peso al nacer.

3. Posteriormente se realiz6 ultrasonido transfontanelar en el lapso de los
primeros 10 a 15 dias de vida extrauterina, con equipo Aloka SSD
1400, con transductor sectorial 7.5 MHz

4. Hoja de recoleccion de datos previamente elaborada, que incluyé
identificacion del paciente, datos antropométricos, tiempo de evolucién
de la ruptura prematura de membranas asi como hallazgos de
ecosonografia transfontanelar. (Anexo 1)

5. Andlisis estadistico de los datos, para las variables cualitativas se
calcularon proporciones y porcentajes para las variables cuantitativas se
utilizaron medidas de tendencia central y de dispersion. En medidas de
asociacion de variables dicotémicas se utilizo riesgo relativo. En el
analisis estadistico inferencial de las variables cualitativas se utilizo la

prueba no paramétrica X 2 vy en el de variables cuantitativas con
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distribucién normal t de Student y en las que no tuvieron distribucién

normal se utilizé U de Mann Whitney

. Se capturaron los datos en programa Excel y se analizaron con el
programa SPSS version 20. Los resultados se mostraron en graficas y
tablas.
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PRINCIPIOS ETICOS

Considerando que "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 I, Articulo 17, Seccion I, Investigacion con riesgo

minimo.

Titulo Segundo, Capitulo Il De la investigacion en menores de edad o incapaces,
Articulos 34-39.

Se presentara al Comité Local de Investigacion en Salud del Hospital.

El estudio de ultrasonido transfontanelar es inocuo y forma parte del estudio
basico en el recién nacido prematuro, por lo que este tipo de estudio no amerita de

consentimiento informado.

RECURSOS, FINANCIAMIENTO Y FACTIBILIDAD

Se necesitaron los siguientes recursos:

1.- Un Médico Especialista en Neonatologia y diplomado en Ultrasonografia

Transfontanelar.
2.- Un Médico Residente de Neonatologia.
3.- Equipo Aloka SSD1400, con transductor sectorial 7.5 MHz

4.- Una Computadora Personal con Windows, Plataforma Office y SPSS Windows

20, conexion a Internet.

5.- Hojas para recoleccion de datos.
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El estudio fue factible realizarlo ya que se cont6 con todas las herramientas y
recursos necesarios, financiados por el Instituto Mexicano del Seguro Social en el
proceso inherente a la atencién habitual de los derechohabientes.

BIOSEGURIDAD

Dentro de los procedimientos a realizar no existe alguno que represente peligro
para la salud o integridad de los sujetos de estudio o de los investigadores.
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RESULTADOS

Caracteristicas de la poblacion.

Del célculo de la muestra de este estudio, se obtuvieron a 56 neonatos de 10 a 15
dias de vida extrauterina y de 26 a 32 semanas de edad gestacional, a los cuales
se les practico ultrasonido transfontanelar, en busqueda de Leucomalacia
Periventricular y que cumplieran con los criterios de inclusiéon. Dividimos a los
pacientes en dos grupos: los que cuentan con el antecedente de ruptura
prematura de membranas y los que no la presentaron.

De los 56 pacientes, encontramos que 31(55.4%) de ellos pertenecen al sexo
masculino y 25(44.6%) al sexo femenino. Asi mismo se eligieron a los pacientes
independientemente del peso, sin embargo el peso promedio de los 56 pacientes
fue de 1.256 kg + .307 gr (Ver Figura 1), con una edad de vida extrauterina
(mediana) de 13 dias en ambos grupos, la mediana de edad gestacional fue de
31 semanas (Ver Figura 2). Las horas promedio de Ruptura Prematura de
Membranas fue de 45 horas * 24 horas.

De los recién nacidos estudiados tuvieron Leucomalacia Periventricular 27 (48.2%)
contra 29 (51.8%) de ellos, independientemente de la presencia o no de ruptura
prematura de membranas. Las caracteristicas generales de los recién nacidos

previamente sefialadas se describen en la Tabla 1.

Tabla 1. Caracteristicas generales de los pacientes estudiados.

31/25
Hombre /Mujer
1.256 +.307
Peso (Kg)
13
Dias de vida (Mediana)
31
SEG(Mediana)
45+ 24
Horas de RPM(Promedio y DE)
27/ 29
LPV (Si / No)
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PESO
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Figura 1. Histograma de Media de Peso
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Figura 2. Histograma de semanas de edad gestacional.
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El grado de Leucomalacia Periventricular que encontramos en los pacientes de
acuerdo a la clasificacion de De Vries, fue grado 1, 2 y 4, en ningun paciente de

ambos grupos se establecio grado 3.

Los pacientes fueron distribuidos de acuerdo a la presencia o no de ruptura
prematura de membranas y al grado de Leucomalacia Periventricular de la
siguiente manera: en los recién nacidos con RPM ,14(51.9%) de ellos con LPV
grado 1, 4(14.8%) recién nacidos con LPV grado 2 y sélo 1(3.7%) con LPV grado
4. Con respecto a los recién nacidos que no presentaron RPM, 7 (25.9%)
presentaron LPV grado 1, un recién nacido (3.7%) LPV grado 2 y ningun paciente
de este grupo LPV grado 4. (Ver Tabla 2 y Figura 3).

Tabla 2. Grados de Leucomalacia Periventricular en ambos grupos.

Ruptura
prolongada de Leucomalacia Leucomalacia Leucomalacia
membranas Periventricular Grado 1 | Periventricular Grado 2 | Periventricular Grado 4
Con RPM

14 (51.9%) 4 (14.8%) 1(3.7%)
Sin RPM

7 (25.9%) 1(3.7%) 0
Total

21(77.8%) 5(18.53) 1(3.7%)
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GRADOSDELEUCOMALACIA

Figura 3. Porcentajes de Grados de Leucomalacia Periventricular.

En el analisis de Riesgo Relativo de Ruptura Prolongada de Membranas con la
presencia o no de Leucomalacia Periventricular: los recién nacidos con ruptura
prolongada de membranas presentaron RR de 5.2 (IC 95% 1.6 a 16.5) (p< 0,003).

En tanto que el sexo de los pacientes, asociado a la presencia o no de
Leucomalacia Periventricular, se reporta con X? siendo p = 0,57. El anélisis de los
dias de vida extrauterina con U de Mann Whitney con p= 0,664, es decir, no se
asocia el dia de vida con el hecho de que se presente o no LPV. Las semanas de
edad gestacional de igual forma con U de Mann Whitney, no es un factor que
determine Leucomalacia Periventricular. El peso de los recién nacidos analizado
con T de Student tampoco es estadisticamente significativo (p= 0,241).

Sin embargo, las horas de Ruptura Prolongada de Membranas, analizada con T
de Student es estadisticamente significativo con valor de p= 0,001. De lo cual se

muestra en la Tabla 3.
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Tabla 3. Asociacién de las variables con Leucomalacia Periventricular y valor de p.

Con Leucomalacia Sin Leucomalacia
Periventricular Periventricular Valor de p

Sexo (M/F) 16/11 15/14 NS~
Edad (Mediana) 13 13 NS *
Semanas de Edad
Gestacional 31 31 NS*
Horas de Ruptura Prolongada
de Membranas 50.5+26.7 34.4+149 0.001°
Ruptura Prolongada de
Membranas (SI/NO) 19/8 9/20 0.003"

NS=NO SIGNIFICATIVO, * = CHI CUADRADA, # =U de MANN-
WHITNEY, $ =T DE STUDENT

Otra descripcion de los grados de leucomalacia, pero en relacioén a la presencia o

no de ruptura prematura de membranas y porcentajes, lo observamos en la tabla 4

Tabla 4. Asociacién de las variables con Leucomalacia Periventricular y RPM
GRADOS DE LEUCOMALACIA Y RPM

Frecuencia | Porcentaje Porcentaje Porcentaje
vélido acumulado
GRADO 1 SI RPM 13 23.2 23.2 23.2
GRADO 1 NO RPM 7 125 125 35.7
GRADO 2 SI RPM 4 7.1 7.1 42.9
GRADO 2 NO RPM 1 1.8 1.8 44.6
Validos
GRADO 4 S| RPM 1 1.8 1.8 46.4
NO LPV SI RPM 10 17.9 17.9 64.3
NO LPV NO RPM 20 35.7 35.7 100.0
Total 56 100.0 100.0
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En la siguiente grafica de sectores, observamos porcentajes del grado de
leucomalacia periventricular, de acuerdo a la presencia o0 no de RPM y la

severidad de la leucomalacia de cada uno de los grupos.

Los pacientes que presentaron RPM y leucomalacia periventricular grado 1 fue del
23.21%, del grupo de recién nacidos que no cuentan con esta variable, pero sin
con LPV grado 1 fue del 12.5%.

Los pacientes con LPV grado 2 sin RPM representan el 7.14% y sin RPM1,79%, a

diferencia de LPV grado 4, solo la presento 1 paciente.

GRADOS DE LEUCOMALACIAY RPM

B GRADO 1 SIRPM
B GRADO 1 NO RPM
CIGRADO 2 SIRPM
B GRADO 2 NO RPM
[CJGRADO 4 SIRPM
EnNO LPY SIRPM
EINO LPV NO RPM

Figura 4. Porcentajes de Grados de Leucomalacia Periventricular con y sin RPM
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DISCUSION

La ruptura prolongada de membranas, complica alrededor del 10% de los
embarazos, en 2 a 3 % de estos sobreviene una ruptura prematura de membranas
y es la causa de 30 a 40% de los partos pretérmino. Lo que realmente implica
preocupacion, es el periodo de latencia( que es el periodo de transcurrido desde la
ruptura hasta el parto), ya que entre mas dias abarque, mayores riesgos se
presentan en los recién nacidos, sobre todo a nivel de Sistema Nervioso Central,
tal es el caso que de acuerdo a lo reportado en la literatura, se asocia con
incremento de la presencia tanto de Hemorragia Intraventricular y Leucomalacia
Periventricular, siendo esta Ultima, la lesién de tipo isquémico primaria mas

frecuentemente encontrada en los recién nacidos.

La Leucomalacia Periventricular es uno de los principales problemas en cuanto al
neurodesarrollo tanto a corto como a mediano plazo. La ecosonografia
transfontanelar es el examen de eleccién para el diagndstico en recién nacidos. Es
una técnica de imagen Uutil y no invasiva para evaluar el cerebro neonatal. En
nuestro estudio se realizé el examen durante los dias 10 a 15 de vida extrauterina,
ya que la hiperecogenicidad que persiste mas de 10 dias, aunque posteriormente

no evolucione a quistes, es patoldgica y se relaciona con un mal prondstico motor.

De acuerdo a lo observado y analizado en este trabajo, encontramos que de los
56 pacientes estudiados, el 55.4% fueron del sexo masculino, no habiendo
diferencia significativamente estadistica con respecto al sexo femenino, es decir el
sexo no incrementa el riesgo de padecer leucomalacia periventricular, sin
embargo, con lo reportado en la literatura, los hombres tienen mayor riesgo de
padecer LPV. Asi mismo, encontramos en nuestro estudio que las semanas de
edad gestacional, no fue un factor influyente en la aparicion de LPV( p= .490)
Hernandez- Cabrera comenta que existe riesgo directamente proporcional al peso
del neonato: a menor peso, mayor riesgo de 2.6 a 1.
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En relacién a la severidad de leucomalacia periventricular, tanto en el grupo que
presento RPM, como en los que no la presentaron, la lesion mas encontrada fue
grado 1 (77.8%), ya que la necrosis resultante de la sustancia blanca
periventricular en sus regiones dorsal y lateral a los 4ngulos externos de los
ventriculos laterales fueron los sitios mayormente afectados en la fase aguda o
inicial de la lesién, ocurriendo en los primeros 15 dias del evento.
Histol6gicamente se refiere en lo publicado, que presentan congestion venosa o
hemorragia y necrosis, con infarto en las venas medulares profundas. En el
estadio cronico las areas afectadas se tornan glidticas, hay un retardo en la
mielinizacion y un grado variable de calcificacion con formacion de quistes y
porencefalia. En nuestro estudio solo un paciente (3.7%) con el antecedente de
ruptura prolongada de membranas presento dicha lesion. Como se muestra en las

siguientes imagenes (Imagen 1 a 4).

Imagen 1.Corte en vista axial. LPV grado 1 Imagen 2. Corte Parasagital LPV Gradol

39


http://www.novapdf.com/
http://www.novapdf.com/

Imagen 3. Corte en vista axial con LPV en Imagen 4. Corte sagital y parasagital con LPV

fase quistica. en fase quistica o tardia con
ventriculomegalia compensadora.

La asociacién de ruptura prolongada de membranas con la presencia de
Leucomalacia Periventricular, fue estadisticamente significativa y con RR de 5.2
(IC 95% 1.6 a 16.5), asi como las horas de ruptura prematura de membranas con
p significativamente estadistica (p= .001) Es reconocido el hecho de que el tiempo
de latencia de la ruptura de membranas y el parto, incrementa el riesgo de
infecciones en el recién nacido y por lo tanto inicia complejos sistemas de injuria
cerebral. En nuestro grupo de pacientes expuestos a ruptura prolongada de
membranas, es decir, aquella de mas de 18 horas, encontramos significancia
estadistica, para la asociacion con Leucomalacia Periventricular. Sin embargo la
interrogante de hasta qué punto los fendmenos del periodo perinatal y neonatal
podrian constituir el Gltimo eslabdn de una cadena de acontecimientos de inicio en
el periodo preconcepcional o prenatal que resulten en dafio cerebral, el cual se
manifieste posteriormente como Leucomalacia Periventricular o cualquier otra
lesion severa del Sistema Nervioso Central, con resultados severos en el

neurodesarrollo.

40


http://www.novapdf.com/
http://www.novapdf.com/

En la literatura se han reportado varios factores de riesgo neonatal asociados a
Leucomalacia Periventricular, como son Apgar menor de 5 a los cinco minutos de
vida, asfixia perinatal, presencia de neumotérax, enterocolitis necrosante,
conducto arterioso sintomatico, el tipo de ventilacibn mecanica, uso o no de
surfactante, trombosis, ruptura prolongada de membranas(25%),
corioamnioitis(14.1%) , sepsis temprana ( 71.9%) y hemorragia intraventricular
grave. Siendo de importancia continuar con futuras investigaciones, ahora con

asociacion a dichos factores de riesgo.

CONCLUSIONES

El prondstico neurolégico del prematuro se encuentra ligado a signos de
afectacion del parénquima cerebral como es el caso de la Leucomalacia

Periventricular.

En este estudio, se investigd la asociacién entre la presencia o no de ruptura
prolongada de membranas y la presencia de Leucomalacia Periventricular, siendo
estadisticamente significativo X % =.003, RR 5.2 ( IC 95% 1.6 a 16.5) asi como
las horas de RPM con T de Student p=.001.

La importancia de las lesiones hiperecogénicas que no desarrollan quistes, como
factor de riesgo de secuelas, es un tema en discusion. Algunos sugieren que
ciertas ecogenicidades periventriculares son un hallazgo comun y transitorio y por
tanto, sin importancia clinica. Sin embargo, la persistencia de después del dia 10
de vida, sugiere lesion del parénquima cerebral y que por lo tanto aumenta el

riesgo de secuelas en el neurodesarrollo.

La ecosonografia, no es el estudio de eleccion para diagnosticar entidades de la
sustancia blanca cerebral, sin embargo en la etapa neonatal, es un método
confiable, seguro, noble y econémico, ademas de que la fontanela bregmatica,

Nnos proporciona una ventana acustica adecuada para realizar el estudio.
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Con los resultados obtenidos, corroboramos que la influencia de la RPM de larga
evolucion, conlleva riesgo neuroldgico, por lo que los obstetras encargados del
control prenatal, deberan ser concienzudos respecto a este apartado, asi como los
padres de los recién nacidos, Pediatras, Neonatélogos y personal Médico a cargo
de estos pacientes, con el afan de disminuir o evitar la progresion a dafio cerebral:
leucomalacia periventricular y su relacién en mas del 60% con paralisis cerebral, la

cual es la principal causa de discapacidad del neurodesarrollo infantil.

Siendo necesario, retomar conciencia entre el personal de Neonatologia para
difundir el uso de USG TF, con la finalidad de llevar a cabo diagnéstico temprano

de leucomalacia periventricular e inicio temprano de estimulacion y rehabilitacion
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ANEXO I. Hoja de recoleccién de datos.

NOMBRE:

FECHA DE NACIMIENTO:

FECHA DE ESTUDIO:

AFILIACION:

EDAD EXTRAUTERINA:

EDAD GESTACIONAL :
SEXO

TALLA:

PESO:

RPM HORAS:

GRADO DE LEUCOMALACIA PERIVENTRICULAR.

OBSERVACIONES:
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