UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE
MEXICO

FACULTAD DE MEDICINA
DIVISION DE ESTUDIOS DE POSGRADO

CENTRO MEDICO NACIONAL 20 DE NOVIEMBRE

NEURODESARROLLO EN EL PRIMER ANO DE VIDA
EN PACIENTES PREMATUROS TRATADOS CON
XANTINAS EN UN HOSPITAL DE TERCER NIVEL.

TESIS

PARA OBTENER EL TITULO DE

NEONATOLOGIA

PRESENTA:

DRA. ITZEL VALLE RODRIGUEZ

ASESOR DE TESIS:
DRA. MARTINA ANGELICA GUIDO CAMPUZANO

MEXICO, D. F. NOVIEMBRE, 2015.



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



DRA. AURA A. ERAZO VALLE SOLIS

SUBDIRECTORA DE ENSENANZA E INVESTIGACION DEL C.M.N. 20 DE
NOVIEMBRE |.S.S.S.T.E.

DR. MANUEL CAZAREZ ORTIZ

PROFESOR TITULAR DEL CURSO NEONATOLOGIA
DEL CMN 20 DE NOVIEMBRE I.S.S.S.T.E

DRA.MARTINA ANGELICA GUIDO CAMPUZANO

ASESOR Y DIRECTOR DE TESIS

DRA.ITZEL VALLE RODRIGUEZ

MEDICO RESIDENTE DE LA SUBESPECIALIDAD DE NEONATOLOGIA DEL
CMN 20 DE NOVIEMBRE I.S.S.S.T.E



INDICE

SUMM A RY L

INTRODUGCCION.. .. ..ttt e e e et

MATERIAL Y METODOS ... e

CONSIDERACIONES ETICAS . ..o e e

RESULTADOS . ..o e e e e

DISCUSION . .. ottt e e e e

CONCLUSIONES. .. .o e e e e

BIBLIOGRAFIA ..o e ereereeeeeres e e e e e eanees

12

13

13

15

19

20

21

23



RESUMEN.

INTRODUCCION. La apnea de la prematurez es un problema que afecta a los
recién nacidos prematuros en forma inversamente proporcional a la edad
gestacional, se ha relacionado con mayor estancia intrahospitalaria y efectos
adversos en el neurodesarrollo a largo plazo. El tratamiento actual de eleccion es
el uso de metilxantinas, existen algunos estudios en los que se encontrd6 una
sobrevivencia sin dafio neuroldgico y disminucién de paralisis cerebral con el uso
de estas. Es por ello que en este estudio investiga este efecto de las
metilxantinas, para valorar el neurodesarrollo se utilizé la Escala de Bayley del
Desarrollo Infantil (BSID), que es una de las pruebas de desarrollo méas utilizadas
para evaluar el desemperio del nifio en la primera infancia, y asi observar si existe
mejor desarrollo neuroldgico en aquellos pacientes en quienes se administraron
metilxaninas.

MATERIALES Y METODO. La presente investigacion corresponde a un estudio
observacional, transversal y retrospectivo. Toda la informacién se obtuvo de los
expedientes clinicos de pacientes de 32 a 36.6 semanas de gestacion vistos en la
consulta de control longitudinal.

Se vaciaron los datos recolectados en una base de datos en Excel de aquellos
recién nacido con edad gestacional de 32 a 36.6 semanas de gestacion. Se revisé
la escala de evaluacion del neurodesarrollo de Bayley y escala de Amiel Tison de
cada paciente.

La informacién se colectd mediante una hoja de captaciéon hecha para tal fin, se
utilizé para elaborar una base de datos en Microsoft Excel. Para el analisis
estadistico se utiliz6 el programa STATA-10 y SPSS. Para el andlisis univariado
se utilizaron medidas de resumen correspondientes al tipo de variables:
porcentajes para las nominales y promedio y desviacion estandar para las
cuantitativas. Para el analisis bivariado se utilizara la correlacion de Sperman vy
pruebas de hip6tesis paramétricas si la distribucion de la variable es normal, o no
paramétricas en su caso. Para determinar la asociacion de factores se realizara
analisis multivariado mediante regresion logistica.

RESULTADOS.

Se analizaron los resultados obtenidos de una muestra de 135 pacientes de 32 a
36.6 semanas de gestacion que hayan acudido a la consulta de control
longitudinal del CMN 20 de Noviembfe de enero de 2010 a diciembre de 2014.

Se clasificaron a los pacientes en 4 grupos diferentes: Grupo 1: pacientes que no
recibieron tratamiento con metilxantinas, Grupo 2: pacientes que recibieron
tratamiento con metilxantinas e impregnacion de las mismas, 3. Grupo 3:
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pacientes que recibieron metilxantinas pero no impregnacion de las mismas,
Grupo 4: pacientes con apneas.

Se encontré que el Grupo 1 tuvo menos dias de estancia intrahospitalaria en
comparacién con los otros grupos. Asi mismo este grupo tuvo en promedio mayor
edad gestacional, en cuanto al desarrollo al comparar al grupo sin apneas con el
gue si las presentd se encontré que el grupo 1 tuvo mayor proporcién de casos
con neurodesarrollo normal y desarrollo por arriba de lo normal en el &rea mental,
en promedio también obtuvo mejores resultados el grupo 1 (96, 93.9,88, 92.5
respectivamente). Sin embargo en el grupo con apneas no se encontraron
pacientes con retardo significativo en e neurodesarrollo. En el area psicomotriz el
promedio en los indices de desarrollo fue similar entre los grupos (89.1, 86.6, 84.4
y 84.4 respectivamente).

DISCUSION. Se corroboran lo referido en la literatura: las apneas condicionan
mayor estancia intrahospitalaria. Sin embargo en cuanto al desarrollo se refiere
en la literatura que estos pacientes cursan con efectos deletéreos en el
neurodesarrollo, mayor frecuencia de paralsis cerebral e incluso ceguera, en este
estudio el nUmero de pacientes con retraso significativo en el neurodesarrollo fue
similar al de aquellos pacientes sin apneas, de igual forma la propocion de
pacientes catalogados con neurodesarrollo normal fue similar, pero se encontrd en
el grupo sin apneas mayor nimero de pacientes con desarrollo arriba de lo
normal. En este estudio se puede concluir que el uso de xantinas previene retraso
significativo en el neurodesarrollo en pacientes con apneas.

Palabras Clave: xantinas, Desarrollo Neurolégico, Escala de Bayley.



SUMMARY

Introduction

Apnea of prematurity is a problem that affects premature infants inversely
proportional to the gestational age, it has been linked to increased hospital stay
and adverse effects on long-term neurodevelopment . The current treatment of
choice is the use of methylxanthines, some studies where a survival without
neurological damage and cerebral palsy decreased with the use of these was
found. That is why in this study investigates the effect of methylxanthines, to
assess the neurodevelopmental we use Bayley Scale of Infant Development
(BSID), which is one of the tests most used to assess the child's performance in
the first childhood, so we can observe if there is better neurological development in
those patients who were administered metilxaninas .

Materials and Methods.

This research corresponds to an observational, cross-sectional and retrospective
study. All information was obtained from medical records of patients from 32 to
36.6 weeks of gestational age seen in the longitudinal control service. The data
collected in a database in Excel newborn those with gestational age of 32 to 36.6
weeks of gestation were emptied. The Bayley Scale of Infant neurodevelopmental
assessment and Amiel Tison scale of each patient was reviewed. The information
was collected in a formulary made for that purpose, this was used to develop a
database in Microsoft Excel. Statistical analysis STATA and SPSS-10 was used.
Percentages for nominal and mean and standard deviation for quantitative:
univariate analysis for summary measures for the type of variables were used. For
bivariate Spearman correlation analysis and testing of parametric hypotheses used
if the variable distribution is normal, or non-parametric you. To determine the
association of factors Multivariate analysis was performed using logistic regression.

Results.

The results obtained from a sample of 135 patients from 32 to 36.6 weeks of
gestational age who have attended consultation longitudinal control of CMN 20
Noviembfe since january 2010 to December 2014 were analyzed. We classified
patients into 4 different groups: Group 1. patients who were not treated with
methylxanthines, Group 2: patients treated with methylxanthines and impregnation
thereof, 3. Group 3: patients receiving methylxanthines but not soaking the same,
Group 4: patients with apnea. It was found that Group 1 had fewer days of hospital
stay compared to the other groups. Also this group had on average higher
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gestational age in developing comparing the group without apnea of prematurity
with which if presented found that group 1 had a greater proportion of cases with
normal neurodevelopment and development above normal in the Mental area on
average also outperformed the group 1 (96 93.9,88, 92.5 respectively). However in
the group with apnea patients not met and significant neurodevelopmental delay. In
the psychomotor area the average development rates were similar between groups
(89.1, 86.6, 84.4 and 84.4 respectively).

Discussion.

They corroborate that reported in the literature: apnea of prematurity leads to a
largest hospital stay. However in the literature referred that these patients present
deleterious effects on neurodevelopment , increased frequency of cerebral palsy
and even blindness , in this study the number of patients with significant delay in
neurodevelopment was similar to patients without apnea, the patient cataloged with
normal neurodevelopment was similar between groups , but he was found in the
group without apneas more patients with above-normal development . In this study
it can be concluded that the wuse of xanthine prevents significant
neurodevelopmental delay in patients with apnea .

Keywords: xanthines, neurodevelopment, Bayley Scale.



INTRODUCCION.

Los prematuros tienen cerebros mas inmaduros, comparados con los recién nacidos a
término; se estima que a las 35 semanas de gestacion, la superficie del cerebro muestra
significativamente menos surcos y el peso es de tan sélo el 60%, lo cual hace mas
propensos a los prematuros en presentar retraso en el desarrollo®.

La inmadurez es la constante del sistema nervioso central del pretermino, que afecta a un
sistema con escasa capacidad de adaptaciéon postnatal por tener una cronologia
madurativa relativamente fija>.

NEURODESARROLLO

El neurodesarrollo es un proceso dinamico de interaccién entre el organismo y el medio
gue da como resultado la maduracion organica y funcional del sistema nervioso, el
desarrollo de las funciones psiquicas y la estructuracién de la personalidad”.

Existen periodos criticos para el desarrollo neurologico, fundamentalmente en la vida
intrauterina o postnatal inmediata, por lo que en determinados momentos de la
maduracion cerebral, existen influencias, ya sean biol6gicas o determinadas por el
ambiente, que pueden modificar tanto la maduracion cerebral como la conducta
secundaria o desarrollo®.

Dada la mayor frecuencia de alteraciones del desarrollo en la poblacion de pretérminos,
se hace necesario establecer programas de seguimiento protocolizados®, esto con el fin
de identificar en forma temprana aquellos pacientes con secuelas y dar de esta forma un
tratamiento oportuno.

Existen varias escalas para valorar el desarrollo, para fines de este estudio nos
enfocaremos en la Escala de Bayley del Desarrollo Infantil (BSID), esta es una de las
pruebas de desarrollo méas utilizadas para evaluar el desempefio del nifio en la primera
infancia. Esta escala fue creada por Nancy Bayley en los Estados Unidos de
Norteamérica en el afio 1933, revisada en 1969, 1993 y 2006, siendo esta la ultima
version. Ha sido diseflada para valorar el estado de desarrollo en nifios con edades
comprendidas entre un mes y tres afios y medio. A través de la misma se obtiene una
comprension integral del infante ya que consta de tres secciones (escala mental, escala
motora y registro del comportamiento) que se complementan. La escala mental mide
capacidades como la percepcion, la memoria, el aprendizaje, y la vocalizacién. La escala
motora, evalla las actividades motoras gruesas (musculos grandes) y finas (de
manipulacién), incluyendo la coordinacidén sensoriomotora. La escala de calificacion del
comportamiento proporciona informacioén sobre la naturaleza de las conductas sociales y
objetivas del nifio hacia su ambiente, seglin se expresen en actitudes, intereses,
emociones, nivel de actividad y tendencia a alcanzar o abandonar la estimulacion.



También recoge informacién cualitativa de la conducta del nifio en interaccién con la
madre y con extrafios (evaluador) en una variedad de situaciones®.

En un estudio realizado en un centro hospitalario importante en México se encontré que la
presencia de apnea, enterocolitis necrosante, hiperbilirrubinemia y el bajo peso fueron las
principales causas de morbilidad con mayores dias de estancia hospitalaria en pacientes
prematuros’.

Se ha encontrado que a mayor nimero de dias de AP estan asociados con retraso en el
neurodesarrollo como parélisis cerebral® y ceguera a los 3 afios de edad. A mayor
severidad y frecuencia de la AP esta asociada con pronéstico pobre e incluso muerte®*°.

La bradicardia severa durante los eventos de apnea puede provocar una disminucién de
la tension sanguinea lo que se asocia con disminucion del a velocidad del flujo sanguineo
cerebral, que durante periodos prolongados de apnea puede exacerbar lesiones
cerebrales hipéxico-isquémicas en los recién nacidos prematuros**2.

Zhao (2011) define apnea del prematuro como una pausa respiratoria mayor de 15-20
segundos, o que se acompafie de desaturacion <80% >4 segundos y bradicardia
(frecuencia cardiaca <2/3 de la basal por mas de 4 segundos), en recién nacido de menos
de 37 semanas de gestacion®®.

La AP es un desorden del desarrollo que resuelve solo, en la mayoria de los casos refleja
mas un estado fisiolégico que uno patolégico de inmadurez del centro respiratorio®*%**.

Las apneas de la prematurez han sido tratadas en forma exitosas con derivados de
xantinas: aminofilina, cafeina y teofilina****>*°,

Estos farmacos han sido usados por mas de 30 afios *"*%. Los primeros trabajos que
describen el uso de aminofilina en recién nacidos con apneas se remontan al afio 1973
con Kuzemko y Paala *°, desde entonces su uso se ha extendido hasta ser hoy en dia el
tratamiento de eleccion 2.

La cafeina, teofilina y aminofilina son poderosos estimulantes del sistema nervioso
central. *'®® Son antagonistas no selectivos de receptores de adenosina®%!t31216.17,
Incrementan la ventilacion-minuto, sensibilidad a CO2, disminuyen la depresion
respiratoria.  Mejoran la contraccion diafragmatica y otros musculos respiratorios,
disminuyen la depresién respiratoria por hipoxia y los eventos de respiraciones
periédica89,10,11,13,15,17.

Como resultado de lo anterior, las metilxantinas disminuyen la necesidad de ventilacion
mecanica durante los primeros dias de terapia'**>*’.

Efectos benéficos a largo plazo con el uso de metilxantinas.

Existe un metaanalisis realizado por el Grupo Cochrane donde se revisaron tres estudios

con teofilina y tres con cafeina, todos ellos mostraron disminucion de los episodios de
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apnea con el uso de metilxantinas, se extrapola de esta manera que hubo menos
episodios de dafio por hipoxia a los cerebros en crecimiento de los recién nacidos de muy
bajo peso al nacer®.

Schmidt y colaboradores realizaron un estudio multicéntrico controlado aleatorizado con
cafeina vs placebo encontrando a los 18-21 meses de seguimiento que los pacientes
tratados con cafeina se extubaban, destetaban de CPAP y oxigeno suplementario antes
gue aquellos tratados con placebo, asi mismo se reportaron menos muertes o
sobrevivencia con dafio en el neurodesarrollo. Se redujo la incidencia de paralisis
cerebral y retraso en el neurodearrollo®’.

Por su parte Doyle, et al demostraron que el uso de citrato de cafeina mejora el
desarrollo de la sustancia blanca cerebral, lo cual puede ser indicativo de mejoria en el
neurodesarrollo de nifios prematuros®.

Como se ha visto la presencia de apneas tiene un efecto adverso en el neurodesarrollo, la
informacién acerca de los efectos benéficos a este nivel con el uso de metilxantinas es
escasa, por ello surge la necesidad de contar con mas estudios que avalen y promuevan
el uso de estos farmacos para mejorar el pronéstico en el neurodesarrollo.
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MATERIAL Y METODOS.

Se realizé un estudio observacional, transversal y retrospectivo. Toda la
informacion se obtuvé de los expedientes clinicos de pacientes que acudieron a
consulta de control longitudinal de enero de 2010 a diciembre de 2014.

Se determiné el nUmero de sujetos de estudio mediante la formula para determinar
el tamafio de muestra en estudios transversales para estimar una proporcion,
resultando una muestra de 109 pacientes.

Se vaciaron los datos recolectados en una base de datos en Excel de aquellos
recién nacido con edad gestacional de 32 a 36.6 semanas de gestacion. Se revisé
la escala de evaluacion del neurodesarrollo de Bayley y escala de Amiel Tison de
cada paciente.

La informacion se colectd mediante una hoja de captacién hecha para tal fin, se
utilizé para elaborar una base de datos en Microsoft Excel. Para el analisis
estadistico se utiliz6 el programa STATA-10 y SPSS. Para el andlisis univariado
se utilizaron medidas de resumen correspondientes al tipo de variables:
porcentajes para las nominales y promedio y desviacion estandar para las
cuantitativas. Para el analisis bivariado se utilizara la correlacion de Sperman vy
pruebas de hip6tesis paramétricas si la distribucion de la variable es normal, o no
paramétricas en su caso. Para determinar la asociacion de factores se realizara
analisis multivariado mediante regresion logistica.

CRITERIOS DE INCLUSION
- Ser paciente de la consulta de Control Longitudinal en el periodo enero
2010 a diciembre de 2014.
- Ser prematuro de 32 a 36.6 semanas de gestacion
- Pacientes con expediente completo
- Pacientes que hayan cumplido con su seguimiento neurolégico en un
promedio minimo de 12 meses.

CRITERIOS DE EXCLUSION

- Pacientes con dafio neuroldgico irreversible desde el nacimiento
(mielomeningocele, hidrocefalia, hemorragia intraventricular, asfixia perinatal)

11



CRITERIOS DE ELIMINACION

Una vez incorporada la informacion no se elimind ningin expediente.

CONSIDERACIONES ETICAS:
El presente estudio se realizara de acuerdo a las normas de la declaracién de

Helsinki. El estudio se considera de bajo riesgo por lo que no requiere
consentimiento informado. Los investigadores se comprometen a proteger la
privacidad del sujeto de investigacion salvaguardando los datos personales, todo
esto de acuerdo al Reglamento de la Ley General de Salud en Maestria de
Investigacion para la Salud. Titulo segundo, capitulo 1, titulo segundo articulo
16,17,23 publicado en el Diario Oficial del 6 de enero de 1987.
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RESULTADOS.

Se revisaron 135 expedientes de pacientes que acudieron a la consulta de control
longitudinal de 2010 a 2014 con antecedente de edad gestacional de 32 a 36.6 semanas.

Para su estudio se clasificaron en tres grupos: Grupo 1. Pacientes que no recibieron
tratamiento con metilxantinas, Grupo 2. Pacientes que recibieron tratamiento con
metilxantinas y se les dio dosis de impregnacion del medicamento, y Grupo 3. Pacientes
que recibieron tratamiento con metilxantinas y no se les dio dosis de impregnacién del
medicamento.

En el Grupo 1. Se clasificaron 75 pacientes, esto es el 55.55% de los pacientes
estudiados, en el grupo 2 se clasificaron 36 pacientes (26.66%), y en el Grupo 3 se
clasificaron 24 pacientes (17.77%).

A continuacioén se detallan los resultados.

En cuanto a la edad gestacional encontramos homogeneidad en los tres grupos tanto en
las edades minimas como maximas y el promedio que fue de 34.5 afios. (Tabla 1)

Tabla 1.

Minima Maxima Promedio
Grupo 1 22 46 34.5
Grupo 2 23 45 34.3
Grupo 3 26 40 34.7

Edad gestacional: los pacientes del grupo 1 tuvieron en promedio mayor edad gestacional
35 semanas de gestacion (SDG) en comparaciéon con los grupos 2 y 3 en los que las SDG
fueron de 33.5. (Tabla 2)

Tabla 2.

Minima Maxima Promedio
Grupo 1 32 36.5 35
Grupo 2 32 36 33.5
Grupo 3 32 36.2 33.5

Peso: el peso medio en gramos fue menor en el Grupo 2 siendo en promedio 15999 en
comparacion con los grupos 1y 3, el peso mas alto en promedio lo tuvieron los pacientes

del grupo 1. (Tabla 3)

Tabla 3.

| Minimo

| Maximo

| Promedio
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Grupo 1 1300 2987 2103
Grupo 2 825 2580 1599
Grupo 3 1130 2893 1726

Dias de estancia intrahospitalaria (DEIH): el grupo que tuvo mas dias de estancia
intrahospitalaria fue el 2 con 45.1 dias en promedio, mientras que el grupo con menos

dias de estancia intrahospitalaria fue el 1. (Tabla 4)

Tabla 4.

Minimo Maximo Promedio
Grupo 1 4 69 18.8
Grupo 2 13 145 45.1
Grupo 3 9 58 35

En miras de homogeneizar los grupos para descartar otras patologias como factores que
pudieran influir en los resultados del neurodesarrollo se recolecto informacion acerca de
las patologias mas frecuentes en el servicio de Neonatologia como son: sepsis, sindrome
de dificultad respiratoria y cardiopatia, encontramos los siguientes resultados:

Sepsis: el grupo 2 fue el que tuvo mas casos de sepsis durante su estancia y el grupo 1
fue el que menos frecuencia de sepsis se encontr6 como diagnéstico. (Tabla 5).

Tabla 5.

Si No
Grupo 1 10 (13.33%) 65 (86.66%)
Grupo 2 15 (41.66%) 21 (58.33%)
Grupo 3 5 (20.83%) 19 (79.16%)

Sindrome de dificultad respiratoria: el grupo 1 fue el que menos frecuencia tuvo de esta
mientras que los grupos 2 y 3 tuvieron la misma frecuencia de esta

patologia
enfermedad. (Tabla 6).

Tabla 6.

Si No
Grupo 1 5 (6.66%) 70 (93.33%)
Grupo 2 6 (16.66%) 30 (83.33%)
Grupo 3 4 (16.66%) 20 (83.33%)

Cardiopatia: en este rubro encontramos que en los tres grupos las frecuencias son muy

similares. (Tabla 7).

Tabla 7.




Si No
Grupo 1 6 (8%) 69 (92%)
Grupo 2 3 (8.33%) 33 (91.66%)
Grupo 3 2 (8.33%) 22 (91.66%

En la segunda parte de la recoleccion se compararon los resultados en las escalas de
Amiel Tison y Bayley en areas psicomotriz y mental, encontrando lo siguiente:

Escala de Amiel Tison: el grupo 1 y 3 tuvieron el mismo porcentaje de pacientes con una
calificacion normal, mientras que el grupo 2 tuvo mayor proporcion de pacientes con
calificacion anormal. (Tabla 8).

Tabla 8.

Normal Anormal
Grupo 1 47 (62.66%) 28 (37.33%)
Grupo 2 17 (47.77%) 19 (52.77%)
Grupo 3 15 (62.5%) 9 (37.5%)

Puntuacién directa mental en Escala de Bayley: la calificacion mas baja se encontré en el
Grupo 1, mientras que la mas alta estuvo en el grupo 2, sin embargo en promedio la
calificacion mas alta fue del Grupo 1, seguida del Grupo 2 y por ultimo el grupo 3. (Tabla
9).

Tabla 9.

Minimo Maximo Promedio
Grupo 1 50 134 96
Grupo 2 73 143 93.9
Grupo 3 66 121 88

Puntuacién directa mental en Escala de Bayley de acuerdo a la clasificacion: 1.
Puntuacién directa <69 = significativamente retardado, 2. Puntuacion directa 70-84 =
retraso en el desarrollo, 3. Puntuacion directa 85-114 = desarrollo normal, 4. Puntuacién
directa >115 = desarrollo por arriba de lo normal, encontramos que el mayor porcentaje de
pacientes con retardo significativo del neurodesarrollo se encontré en el grupo 1 y en
este mismo grupo se encontrd el mayor porcentaje de nifios con desarrollo por arriba de lo
normal, en los grupos 2 y 3 se encontré el mayor nimero de pacientes clasificados como
retraso en el desarrollo y desarrollo normal. (Tabla 10).

Tabla 10.

1 2 3 4

Grupo 1 5 (6.66%) 13 (17.33%) 42 (56%) 15 (20%)
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Grupo 2

0 (0%)

12 (33.33%)

21 (58.33%)

3 (8.33%)

Grupo 3

1 (4.6%)

8 (33.33%)

14 (58.33%)

1 (4.6%)

Puntuacién directa psicomotriz en escala de Bayley: se encontré la calificacion minima y
méaxima en el grupo 1, de igual forma el promedio de calificacion mas alto lo obtuvo este
grupo. En los grupos 2 y 3 las calificaciones minimas y maximas fueron similares mientras
que el promedio ligeramente mas alto se encontrd en el grupo 2. (Tabla 11).

Tabla 11.

Minimo Maximo Promedio
Grupo 1 50 143 89.1
Grupo 2 60 115 86.6
Grupo 3 60 116 84.4

Puntuacién directa psicomotriz por clasificacion
significativamente retardado, 2. Puntuacion directa 70-84 = retraso en el desarrollo, 3.
Puntuacién directa 85-114 = desarrollo normal, 4. Puntuacién directa >115 = desarrollo

por arriba de lo normal,

1. Puntuacion directa <69

encontramos un mayor porcentaje de pacientes con retraso

significativo en el neurodesarrollo en el grupo 1, aunque también tuvo mayor porcentaje
de pacientes con desarrollo par arriba de lo normal, hubo mayor porcentaje de retraso en
el desarrollo en el grupo 3 y mayor porcentaje de desarrollo normal en el grupo 1, el
menor porcentaje de desarrollo normal se encontré en el grupo 2. (Tabla 12).

Tabla 12.

1 2 3 4
Grupo 1 11 (14.66%) 19 (25.33%) 41 (54.66%) 4 (5.33%)
Grupo 2 5 (13.8%) 11 (30.55%) 19 (52.77%) 1(2.77%)
Grupo 3 3 (12.5%) 8 (33.33%) 13 (54.16%) 0 (0%)

Al comparar los grupos 2 y 3 se encontro lo siguiente:

Motivo de inicio de metilxantinas: en el grupo 2 predomina como motivo las apneas
mientras que la relacién se invierte en el grupo 3 en el que el motivo de uso de xantinas

fue prematurez. (Tabla 13).

Tabla 13.

Apnea Prematurez
Grupo 2 30 (83.33%) 6 (16.66%)
Grupo 3 8 (33.33%) 16 (66.66%)
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Finalmente se compar6é al Grupo 1 con un grupo compuesto por aquellos
pacientes que presentaron apneas (Grupo 4), en la valoracion de Amiel Tison se
encontré que en el grupo 1 hubo mayoria de pacientes con resultado normal,
mientras que en el grupo 4 predominaron los pacientes con calificacion anormal.
(Tabla 14).

Tabla 14.

Normal Anormal
Grupo 1 47 (62.66%) 28 (37.33%)
Grupo 4 18 (47.36%) 20 (52.63%)

En los grupos antes mencionados se valoré escala de Bayley en area mental:
encontramos que en el grupo 4 se vio la calificacion mas alta y la calificacién
menor fue mas alta comparada con el grupo 1, sin embargo en promedio el grupo
1 obtuvo mejor calificacion. (Tabla 15).

Tabla 15.

Minimo Maximo Promedio
Grupo 1 50 134 96
Grupo 4 73 143 92.5

En cuanto a la clasificacién: Puntuacion directa <69 = significativamente retardado, 2.
Puntuacién directa 70-84 = retraso en el desarrollo, 3. Puntuacién directa 85-114 =
desarrollo normal, 4. Puntuacion directa >115 = desarrollo por arriba de lo normal. El
grupo 1 tuvo mayor porcentaje de pacientes clasificados como normales o con desarrollo
por arriba de lo normal en compracién con el grupo 4, sin embargo en este grupo no se
encontré ningun caso de retardo significativo del desarrollo. (Tabla 16).

Tabla 16.

1 2 3 4
Grupo 1 5 (6.66%) 13 (17.33%) | 42 (56%) 15 (20%)
Grupo 4 0 (0%) 15 (39.47%) 19 (50%) 4 (10.52%)

En cuanto a la escala psicomotriz encontramos la calificacion minima en el grupo
1, pero también la calificacion maxima, asi como el promedio mayor. (Tabla 17).

Tabla 17.

Minimo Maximo Promedio
Grupo 1 50 143 89.1
Grupo 4 60 115 84.4
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En la escala psicomotriz y de acuerdo a la clasificacién: Puntuacion directa <69 =
significativamente retardado, 2. Puntuacion directa 70-84 = retraso en el desarrollo, 3.
Puntuacion directa 85-114 = desarrollo normal, 4. Puntuaciéon directa >115 = desarrollo

por arriba de lo normal.

Encontramos mayor proporcién de pacientes con retardo

significativo y retraso en el desarrollo en el grupo 4 comparado con el grupo 1, en este
grupo se encontraron pacientes con desarrollo por arriba de lo normal, mientras que en el
grupo 4 no hubo ningln paciente con esta calificacion. (Tabla 18).

Tabla 18.

1 2 3 4
Grupo 1 11 (14.66%) 19 (25.33%) 41 (54.66%) 4 (5.33%)
Grupo 4 6 (17.78%) 13 (34.21%) 19 (50%) 0 (0%)
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DISCUSION:

Las apneas se encuentra entre las causas principales de morbilidad y que
incrementa los dias de estancia intrahospitalaria en pacientes prematuros’, esto
se pudo corroborar en nuestro estudio ya que aquellos pacientes apneas tuvieron
en promedio mas dias de estancia intrahospitalaria (46.5) en comparacion con
aquellos que no las usaron (18.8 dias).

Se ha encontrado que a mayor numero de dias de AP estan asociados con retraso
en el neurodesarrollo como paralisis cerebral® y ceguera a los 3 afios de edad. Se
refiere ademas que a mayor severidad y frecuencia de la AP esta asociada con
pronéstico pobre e incluso muerte®*°. Se encontré que el grupo sin apneas obtuvo
calificaciones promedio mayores que aquellos que si las presentaron.

Schmidt y colaboradores realizaron un estudio multicéntrico controlado
aleatorizado con cafeina vs placebo encontrando a los 18-21 meses de
seguimiento que los pacientes tratados con cafeina se extubaban, destetaban de
CPAP y oxigeno suplementario antes que aquellos tratados con placebo, asi
mismo se reportaron menos muertes o sobrevivencia con dafio en el
neurodesarrollo. Se redujo la incidencia de pardlisis cerebral y retraso en el
neurodearrollo®’. En nuestro estudio se encontr6 que a pesar de que los
pacientes con apneas tuvieron mas dias de estancia intrahospitalaria y menor
edad gestacional comparados con aquellos que no tuvieron apneas, las
calificaciones tanto en escalas mental como psicomotriz fueron muy similares
entre ambos grupos, cuando lo esperado era encontrar calificaciones mas bajas
en el grupo con apneas.

Aun cuando valorado en forma global el neurodesarrollo de los pacientes sin
apneas fue mayor que aquellos que si las presentaron, en estos ultimos el
neurodesarrollo fue en mas del 50% normal en areas mental y psicomotriz.
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CONCLUSIONES:

Se corrobora la informacién encontrada en la literatura ya que los pacientes que
tienen apneas tienen edades gestacionales menores y tuvieron mayor tiempo de
estancia intrahospitalaria.

En cuanto al desarrollo neurolégico se encontr6 que los pacientes sin apneas
tuvieron calificaciones mayores, esto corrobora el efecto deletéreo de las apneas.
Sin embargo es relevante destacar que las calificaciones entre ambos grupos son
similares, y en los pacientes con apneas hubo menos casos de desarrollo
siginificativamente retardado, contrario a lo que se esperaria de acuerdo a la
literatura.

Es necesario realizar estudios con muestras mayores y que incluso incluyan
diferentes instancias hospitalarias para corroborar nuestros resultados.
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Anexos

No. De Paciente

Nombre (iniciales):

Fecha de nacimiento: Género:

Edad gestacional en semanas:

Edad a la que se inicid tratamiento con Xantinas:

Tiempo de tratamiento con xantinas en dias:

Apneade la prematurez:si__ No
Sepsis: Si No

Cardiopatia: si_ _no_

Sindrome de dificultad respiratoria: si no
Otra patologiasi_ _no____ écudl?
Neurodesarrollo: normal anormal

Observaciones

23



	Portada
	Índice
	Texto
	Conclusiones
	Bibliografía

