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I.- INTRODUCCION.,

La hemorragia ¢ intra ventricular son las formas mas comunes de enfermedad
cerebro vascular en el neonato prematuro.

Su importancia radica en la alta incidencia y morbimortalidad neurologica
que varia de acuerdo al grado de hemorragia, Ocurre aproximadamente en un 45% de los
recién nacidos que pesan menos de 1.500grs. y hasta en un 62% de los nconatos con un
peso menor de 700grs. al nacer. (1)

El prondstico ncuroldgico a largo plazo estd en funcién principalmente al grado de
la hemorragia v del desarrollo de complicaciones como la hidrocefalia (2,3)

Se ha demostrado por Fernandez Carrocera y Cols. En un trabajo realizado en ¢l
INPER en donde estudiaron a 96 nconatos nacidos prematuramente que ¢l 61% de los
neonatos con hemorragia intraventricular tenian al afio de edad alteraciones neuromotoras,
contra solo el 26% dc un grupo de control de neonatos prematuros sin hemorragia
intraventricular. En la actualidad esta plenamente demostrado que el determinante critico de
la funcion neurologica y desarrollo psicomotor es el grado de afeccion del parénquima
cercbral. (2,4.5)

El grado de hemorragia mas fuerte fue la 1 y 11 ya que los grados I y IV por su alta
mortalidad en la fase aguda condiciona un menor nimero de sobrevivientes. Dec acuerdo a
la literatura, hasta un 60% a 80% de los pacientes con grado de hemorragia | y Il
evolucionan sin secuclas ncuroldgicas (2,6)

En la patogenia de esta lesion participan varios factores como la fluctuacion del
flujo sanguinco cercbral o aumento de la presion venosa central, y anomalias de las
plaquetas y la coagulacion, inmadurcz de los capilares de la matriz germinal, y factores
extravasculares como deficiencias del soporte vascular y de la actividad fibrinolitica. (7)

El riesgo de hemorragia subependimaria ¢ intraventricular aumenta en casos de
puntuacion baja de Apagar durante el parto vaginal v prolongado de la presion sanguinea e
infusion rdpida de coloides, episodios de apnea en el producto y bradicardia conducto
arterioso permeable, neumotorax, sepsis por estreptococo del grupo B, hipoxia, hipercapnia
y acidosis. (8,9,10)

El mejoramiento de los cuidados intensivos nconatales condujo a un marcado

incremento de la sobrevida de prematuros cada vez mas pequefios, con el consiguiente

aumecnto de la incidencia de hemorragias intracranecales. La mas importante es la '

hemorragia periventricular e intraventricular o hemorragia de la matriz. Germinal
subependimaria (11)




Papile demostré en forma concluyente mediante estudio topogrifico de cranco la
clevada frecuencia de esta lesion. IHay una gran evidencia de que la ctiologia del daio
cerebral en niflos pretérmino csta relacionado a factores prenatalces. (4,7)

Se encontré que la hemorragia vaginal en el tercer trimestre y baja escala de
Apagar se¢ asociaba significativamente con ¢l incremento en ¢l ricsgo de anormalidades
como hemorragias intracrancales y dafio cerebral posterior. (10,11)

La ruptura prematura de las membranas y la infeccion materna especificamente
corioamnioitis estan asociadas a nacimientos pretérminos y mayor incremento potencial de
riesgo de daiio cercbral en el feto. (12,13)

Naeye encontrdé que la leucomalacia perivcmricular tipicamente se desarrolla en
nifios nacidos antes de las 32 semanas de la gestacién qulenes expenmentaron hlpoxla
severa.(7)

Altshuler propuso que la vasoconstriccion de. la placenta el: éordén umbilical
asociado con corioaminioitis durante la gestacion as comola hipoxia'y.la isquemia son
responsables del dafio cercbral en mﬁos pretenmno como se sugirié por. Volpc (14) -~




CUADRO 1

INCIDENCIA DE LA HEMORRAGIA PERIVENTICULAR
INTRAVENTRICULAR DETECTADA POR ESTUDIO TOPOGRAFICO.

PAPILE Recién nacido menor de 1500gms 20/45 42%

AIIMANN [Recién nacido menor de 35 semanas 77/ 191 43%

L



La evaluacion con ecografia de tiempo real puso en evidencia una frecucncia que va
del 31 al 61% de acuerdo a difcrentes autores. (15) (Ver cuadro 2)

CUADRO 2

FRECUENCIA DE LA HEMORRAGIA PERIVENTRICULAR E
INTRAVENTRICULAR (DIAGNOSTICADA POR ECOGRAFIA),

DOLFIN Recién nacido menor de 1500gms 20 66 31%

Recién nacido menor de 32 semanas 20 66 31%
MEIDEL Recién nacido menor de 35 semanas 17 40 42%
MENT Recién nacido de 600 a 1250gms 19 31 61%
SOLA Recién nacido menor a 1500gms (UCIN) 40 76 58%




l.a hemorragia periventicular e intraventricular (HPV/IV) es una  lesion
del recién nacido pretérimino que con frecuencia estuvo sometido a cpisodios hipoxico-
isquemicos pre, intra o post parto. Es dificil considerar de modo aislado la HPV/IV y las
lesiones hipoxico-isquémicas que, ticnen mecanismos  de producciéon similares. Ambos
lipos de evento coexisten en alto porcentaje ¥ participan en gran parte de la morbi-
mortalidad nconatal.(16,17).

Para estimar cl riesgo de especificidad adversa en ¢l neonato para hemorragia
cerebral es necesaria la combinacion de los cfectos de la prematurez y el bajo peso (en
nacimientos dentro de las 24 a 31 semanas de la gestacion). (7,14,18,)

Se ha demostrado la asociacion del tabaquismo materno en el altimo trimestre del
embarazo como un factor que incrementa el riesgo de la hemorragia intracraneana en nifios
preténmino, principatmente para los grados 1y 11. (12).

LLa incidencia y severidad de la hemorragia periventricular e intraventricular asi
como la leucomalacia fuc significativamente mayor en prematuros con ruptura de
membranas y corioamnioitis clinica ya que se ha demostrado que incrementa la incidencia
y severidad de eslas lesiones (10,13,24)

Las técnicas para medir el flujo cerebral de sangre de los neonatos han incluido la
inyeccion o inhalacion de xenon, la plastimografia, las evaluaciones Dopper de flujo
sanguineo. En los recién nacidos con hipercarbia, convulsiones, ncumotorax y expansion
de volumen que posteriormente desarrollan hemorragia de la matriz germinal / hemorragia
intraventricular han comunicado aumentos del flujo cerebral de sangre. De mayor
importancia para la evolucién del desarrollo nervioso es la observacion del flujo sanguineo
cerebral, notablemente disminuido después de la hemorragia del flujo sanguinco de la
matriz germinal / hemorragia intraventricular. (7,23,27,28).




1L~ FISIOLOGIA.

l.a matriz germinal esta ubicada en el cerebro medio, en la zona peri ventricular y
advacente a la cabeza y cuerpo del niicleo caudado es una zona densamente poblada por
células glioblasticas y de caracteristicas temporarias. En la ctapa de proliferacion del
sistema nervioso central dard origen a todas las ncuronas y células gliares, Adquiere su
maxima expresion entre el segundo y cuarto mes de pestacion.(17,22.23)

A partir de 12 a 16 semanas de gestacion comienza a ser cada vez menos
prominente hasta desaparccer en el recién nacido de término . Entre las 24 y 32 semanas de
gestacion aun cstd muy desarrollada y es esta la época que nos interesa, €n razon en que es
la etapa de viabilidad fetal (16,17)

La matriz germinal ¢s una zona de alta celularidad metabolicamente muy activa y
ricamente vascularizada. (22)

El lecho vascular de la matriz germinal subepcndlmarla es la region mds importante
de la circulacién cerebral fetal. Es dificil de’ detcrmmar si los: pequenos vasos que la
componen son de origen arterial, capilar o veno ' pal des’ son e\tremadamente )
finas. (18) : :

La red vascular inmadura de Ia matn.z pen ma ia se remodelaré y
adquirird aspecto de lecho capilar . cuando la*; malnz germmal subependlmarla haya
desaparecido.(19) S : : .

La matriz germinal subependinaria es un drea sumamente laxa que ofrece un sostén
deficiente a los pequefios vasos haciéndolos' mds susceptibles a los cambios circulatorios,
tienen una gran actividad fibrinolitica y juega un papel importante en la extension de la
hemorragia. (18,20)

L.a matriz germinal es ¢l sitio de proliferacion de los precursores de. las neuronas y
células de la glia del sistema nervioso en desarrollo, el lecho capilar de la matriz germinal
estd compuesta por vasos grandes irregulares con poca estructura glial de sostén. Estos
vasos representan la zona “divisoria”de los vasos ventriculofugos v ventriculopedales del
cerebro en desarrollo y no se distinguen facilmente como arteriolas, vénulas o capilares,
Adcmids  son incapaces de autorregularse y asi el flujo sanguineo cerebral a la matriz.
germinal tiene presion pasiva.(15,17,23).




Alrcdedor de las 28 scmanas de la gestacion se completa la mayor migracion de
células a la corteza cerebral y en forma paralela sc incrementa la claboracion de los
procesos dendriticos. Hacia las 32 semanas, el crecimicento de la corteza y de la sustancia
blanca es mayor que la zona de los ganglios basales con un aumento paralelo de la
actividad metabolica. Esto lleva a una inversion gradual del flujo sanguineo cerebral con un
aumento en la zona cortical y disminucion en el drea de los ganglios basales. (18)

El sistcma venoso profundo (de la vena de Galeno) recoge la sangre de grandes
porciones de la sustancia blanca, los plexos coroideos, ¢l talamo, y el cestriado, a través de
las venas terminales, talamo estriada y coroidal las que tienen flujo con sentido rostral,
hasta un punto en el que confluyen para formar la vena cerebral interna, donde el flujo se
hace en sentido caudal hacia la vena de Galeno, ese punto de confluencia establece una
peculiar inversion en U™ del flujo venoso (18)

LLos sistemas venosos profundos y superficial estin concctados por anastomosis por
lo que las obstrucciones que se produzca en el sistema venoso superficial pueden hacer
derivar la sangre hacia el sistema venoso profundo. En ciertas circunstancias, la déstasis en
¢l sistema venoso pucde llevar a un aumento de la presion venoso proximal y una
hemorragia en la matriz germinal subependimaria (18)

En los nifios de término la autorregulacién ¢s un mecanismo por el cual el flujo
sanguinco continuo se controla dentro de un rango fisioldgico por modificaciones de la
resistencia cerebro vascular. Las arteriolas se contracn o se dilatan en funcién de la
perfusion para mantencr un flujo cerebral sanguinco estable. Esto hace razonable suponer
que los vasos cerebrales del neonato responden a la variacion de los gases sanguineos o del
estado acido base. (19,20)

lLas arteriolas cerebrales del recién nacido ripida y tempranamente pierden la
capacidad de proteger al lecho capilar contra las variaciones de la tensién arterial. El
aumento del flujo sanguineo cerebral, provocado por la hipertension arterial a través de los
capilares friables de la matriz germinal subependimaria. Puede ser suficiente para explicar
la hemorragia en los nconatos prematuros. (20)




111.- EMBRIOLOGIA Y ANATOMIA.

El sistema nervioso comienza su desarrollo el décimo octavo dia de gestacion.  El
sitio del origen de la hemorragia peri-intraventricular es la matriz germinal subependimaria
el cual es un sitio de formacién de precursores ncuronales y gliares, donde migran a la
corteza cerebral y a otros lugares por un mecanismo complejo atn no bien entendido. Esto
ocurre entre el tercero y quinto mes gestacional. (18,21,22,)

Esta drea ticne una inusual actividad fibrinolitica asociada la presencia de
activadores del plasminogeno, sicndo mas activa en el periodo de 22 a 30 semanas de edad
gestacional (23)

La matriz germinal es irrigada por un lecho vascular inmaduro, el cual cambia y
madura con el avance de la edad gestacional formado por vasos delgados e irregulares
donde es dificil distinguir arteriola, vena y capilares. Estos vasos sanguineos se tornan
regulares y mejor diferenciados cuando la matriz germinal desaparece al termino del
embarazo, proceso que se inicia desde la 24 a 28 semanas de edad estacional (22)

Los vasos sanguincos inmaduros de la matriz germinal en el producto inmaduro o
pretérmino extremo son muy susceptibles a la ruptura y si a esto afiadimos que los vasos
tributarios de esta red son abundantes (Arteria de Huebner, ramas lenticulo-estriadas de la
arteria cerebral media y arteria coroidea anterior) lo que sugiere que una gran parte del flujo
sanguineo cerebral transcurre por este territorio, tenemos entonces una area de rica
circulacion y una gran labilidad a los cambios de presion. (18,20,22)

El sitio de hemorragia subcpendimaria caracteristicamente ocurre cerca del cuerpo
del nicleo caudado antes de la semana 30 de la gestacion después de la semana 30 a 32
ocurre cerca de la cabeza del nicleo caudado alrededor del foramen de Monroe en el recién -
nacido a término o borderline ocurre desde el plexo coroideo. (18,20,22,23)




/- ETIOLOGIA,

En la etiologia de la hemorragia peri ventricular ¢ intraventicular se responsabiliza a
diversidad de complicaciones perinatales. La relacion temporal entre estos acontecimientos
y el comienzo de la hemorragia no siempre son claros sc considera que la hemorragia de la
matriz germinal subependimaria se desarrolla después del nacimiento. (12)

Los primeros estudios que sc hicieron tendientes a determinar ¢l momento de la
hemorragia con respecto al nacimiento, se realizaron con la inyeccion de globulos rojos
marcados con cromo v estudio del coagulo post mortem, a traveés de ¢sos estudios se llegd a
la conclusion de que las hemorragias se producen al 2do. 6 3er. dia de vida. (23)

e FACTORES PERINATALES DE RIESGO

Hay una relacion inversa entre la frecuencia de hemorragia peri ventricular e
intraventricular con respecto a la edad gestacional y peso. Probablemente esto se relaciona
con mayor prominencia de la matriz germinal cuando menor es la edad gestacional, la
menor capacidad de autorregularizacion y la mayor susceptibilidad a las complicaciones
propias del recién nacido pretérmino (18,21,23,27)

La caracteristica del parto es controvertida cn cuanto al tipo de parto y la hemorragia
periventricular, no se han encontrado diferencias significativas entre la cesarea y el partov
vaginal (27)

La frecucncia es mayor en los trabajos de parto prolongado (100% e¢n trabajo de parto -
prolongado mayor de 12hs. con respecto del 33% en los menores de 12hs.) en los que la
fase activa del trabajo de parto era mas duradera y la velocidad de dilatacién cervncal mas
lenta. (6,11,27)

Sobre la base del puntaje de Apgar es controvertida la relacién de la hemorragia
intraventricular con la presencia o ausencia de asfixia perinatal. (16)

Hay algunos factores responsables del deterioro de la autorregulacion, si la hipotension
sigue a la asfixia, se producira la caida del fluyjo sanguineo cerebral lo que culmina en
isquemia y nccrosis. Si sc produce hipertension la presion se transmite a los capilares
cerebrales pudiéndose producir la ruptura de los mismos lo que da lugar a una hemorragia.

an

Volpe y Cols, usando tomografia por cmision dc positrones, sugirieron que existe una
podcrosa relacion entre la hemorragia e isquemia. LEncontraron que en la hemorragia
intraparenquimatosa que sigue a una hemorragia intraventicular hay una importante
disminucion del flujo en una amplia zona que rodea la hemorragia(18,23,26)




El sindrome de dificultad respiratoria y la_ hemorragia peri_ ventricular_.e
intraventricular estan intimamente ligados a la madurcz neonatal, siendo dificil. de
determinar si la asociacion de ambas situaciones es coincidencia o si ha) alguna rclacwn
casual (15,16)

Después - de las 30 semanas- de -gestacion la - hemorragia “peri ventricular ¢
intraventricular - no s¢ produce exceplo cuando lo hacc. relaclonndo a enfermedad de
munbmna hialina (18) ; . ST

El uso de CPAP y la ventilacién asnsuda con presion. posmva numcnla la preston
venosa central y produce fluctuaciones de la velocldad del ﬂu;o sangulneo cerebral. (16 32)

Las correcciones de bicarbonato de sodio si se emplean con solucion hiperosmolar
pueden alterar la barrera hematoencefilica, incrementar la hipercapnia y aumentar la
volemia. (17)

Otros factores los ataques apneicos recurrentes, las convulsiones, las
manipulaciones a que cstan sometidos los recién nacidos que provocan aumentos de la
tension arterial y modificaciones del flujo sanguinco cerebral. (16,17)

Todas aquellas circunstancias patoldgicas terapéuticas e iatrogénicas que actien
sobre el recién nacido y que tenga influencia sobre la circulacion, el estado dcido-base
pueden jugar un papel protagénico en cl origen o en la cvolucion de la hemorragia
perventicular ¢ intraventricular. El numero de transfusiones de sangre en recién nacidos de
pretérmino se relaciona directamente con la hemorragia periventicular e itraventricular.
Esto podria deberse a la infusion rapida con cambios bruscos de la circulacion cerebral.
(16)

Son muchos los factores obstétricos y nconatales los que se indican como
intervinientes en el desarrollo de hemorragia periventicular e intraventricular, sin embargo
aun cuando estos factores puedan tener su participacion en su patdgenia, la hemorragia peri
ventricular e intraventricular no es resultado de uno solo, sino que su proceso es
multifactorial. (31)

l.a hemorragia intraventricular ocurre mas frecuentemente en neonatos con
cardiopatia congénita acinogena (8)

Otros factores o circunstancias que predisponen a la hemorragia intraventricular
son: prematurez, lesiones hipoxicas, la repercusion de los vasos lesionados, el aumento o
descenso del flujo sanguineo cerebral, la disminucién de la integridad vascular, el aumento
de la presion venosa, el neumotorax, la hipertension. (22,23,26,27).




PATOGIENESIS DE LA HEM‘QRRAGIA lNTRAVENTRICULAR

*FACTORES INTRAVENTRICULARES:

Fluctuaciones del flujo sanguineo cerebral
Incremento en el flujo sanguinco cerebral
Incremento en la presion venosa central
Disminucion en el flujo sanguinco cerebral
Disturbios en la funcién plaquetaria y la coagulacién

*FACTORES VASCULARES:

Alteracion en la integridad capilar.
Vulnerabilidad de la matriz capilar y daho hlpO‘(lCO-lquemlCO

* FACTORES EXTRAVASCULARES:

Deficiencia en el soporte vascular (mcnsenqunmal-g,llal)
Actividad fibrinolitica local ;
Disminucion postnatal de la presion nsular :




V.- FISIOPATOLOGIA

LLa matriz germinal ¢s el sitio de proliferacion de los precursores de las ncuronas y
células de la glia del sistema nervioso en desarrollo, el lecho capilar de la matriz germinal
estd compucsto por vasos irregulares y grandes, con poca cstructura glial de sostén, un
pequeno porcentaje de hemorragias intraventriculares en el recién nacido pretérmino
pucden originarse en el plexo coroideo, se crec que la hemorragia del plexo coroideo cs
mds comdn en los recién nacidos de término y que la incidencia de hemorragia
intraventricular de origen en el plexo coroideo probablemente es menor del 10% en la
poblaciéon prematura.

LLos nconatos dc menos de 28 semanas de gestacion experimentan hemorragias en la
matriz germinal que esta por encima del nicleo caudado, mientras que los neonatos de
mayor edad gestacional experimentan hemorragia cn la matriz germinal en la cabeza del
nicleo caudado a nivel del agujero de Monroe. (18,21,22 v 23)

Hacia la semana 31 de la gestacion son evidentes las diferencias anatémicas entre los
hemisferios izquicrdo v derecho.  Se cree que el cerebro del prematuro posee “plasticidad™,
lo cual permite la recuperacion de algunos trastornos que si ocurren a edades tardias serian
permanentes. Sin embargo la capacidad de recuperacion de un axéon que actiue
unilateralmente puede reducirse cuando dreas homologas contralaterales se encuentren
alectadas (arborizaciones dendriticas). (16)

l.a hemorragia intraventricular pucde provocar dificultades circulatorias con el
desarrollo subsiguicnte de hipotension. (16,17)

l.a existencia de grandes cantidades de sangre, la clevada presion de los ventriculos de
modo similar a lo que ocurre en la hidrocefalia puede concluir a una afeccion de los nervios
opticos, del hipotalamo y de la sustancia blanca paraventricular,

La destruccién de la matriz germinal y de sus células gliales y neuronas: es un evcnto i
esperado en la hemorragia de la matriz germinal. El hematoma’es; reemplazado
frecuentemente por un quiste de paredes que incluyen macréfagos y astrc cit
La destruccion de precursores gliales tienen mﬂucncm en el subsecu
23) .

Aproximadamente 15% de los nifios con hemorfagia intraventricula
caracteristicas de lesion parenquimatosa, por cjemplo nccrosxs de la region hemormglca en’:
la sustancia blanca. (17)




La dilatacion ventricular puede producirse a consecuencia de cfectos directos como la
presion sobre las paredes ventriculares a consecuencia de la expansion de una hemorragia
en un agujero cerrado, a la obstruccion del flujo de liquido cefalorraquideo (LLCR), a la
alteracion de la reabsorcion del LCR a nivel de las vellosidades aracnoideas y a la pérdida
de tejido cercbral (ventriculomegalia ex vacuo) y a la produccién excesiva de LCR . (40)

HEMORRAGIA INTRAPARENQUIMATOSA

La hemorragia intraparenquimatosa sc produce en las vecindades de la matriz germinal,
puede afectar al nicleo caudado y si es lo suficientemente grande puede alcanzar las vias
nerviosas de la corona radiada. La hemorragia parenquimatosa puede extenderse
posteriormente y alcanzar el tilamo y puede disecar también las regiones de las radiaciones
visuales y de las vias somatoscnsoriales.  También puede presentarse una hemorragia
parenquimatosa localizada a distancia de la matriz germinal acompariada generalmente de
hemorragia de la matriz germinal y hemorragia intraventricular. Las alteraciones
neuroldgicas dependeran del tamaiio y localizacion de la hemorragia. (15,28)

Aunque un pequefio porcentaje de hemorragias intraventriculares en el recién nacido
prematuro pueden originarse en el plexo coroideo, se cree que la hemorragia del plexo
coroideo es mias coman en los recién nacidos de término y que la incidencia de hemorragia
intraventricular originada en el plexo coroideco es probablemente menor al 10% cn la
poblacién prematura.(17).

13




V16 "CUADRO CLINICO

Los sintomas mas frecuentes de la hemorragia intraventricular son disminuciéon o
ausencia del reflejo de Moro, hipotonia muscular, letdrgia. apnea, somnolencia.  En los
prematuros con hemorragia se pucde producir un brusco deterioro entre el segundo o tercer
dia de vida extrauterina.  Las primeras manifestaciones pucden ser apnea, palidez 6
cianosis, mala succion, signos oculares anormales, {lanto estridente y agudo, sacudidas
musculares, convulsiones, hipotonia muscular, parilisis, acidosis mctabdlica, shock y
descenso del hematocrito ¢ imposibilidad para elevarlo después de la transfusion.  La
fontanela pucde estar tensa y prominente.  Si las hemorragias intraventriculares son mas
intensas sc puede pasar de la depresion neurologica al coma.  Las hemorragias pueden
extendersc a la corteza cerebral y producir dilatacion ventricular. (7)

Cincuenta por ciento de todas las hemorragias periventriculares e intraventriculares son
asintomaticas, por lo que se deberda realizar ultrasonografia transfontanelar en todos
aquellos neonatos de riesgo, especialmente prematuros v en aquellos portadores de
sintomas necurologicos sugestivos de disfuncion cercbral, en las primeras horas de vida con
monitorco después del diagnostico inicial, cada cinco dias para identificar la maxima
extension de la lesion. (30)

SE DESCRIBEN TRES SIiNDROMES PARA LA HEMORRAGIA
INTRAVENTRICULAR:

a).- SINDROME CATASTROFICO: se relaciona con las hemorragias
periventriculares ¢ intraventriculares de  gran extension  y con tasas altas de
morbimorbilidad. Su presentacion es abrupta y ¢l cuadro clinico se presenta rapidamente
con deterioro del sensorio, trastomos respiratorios, alteraciones cardiovasculares,
convulsiones, trastornos de la termorregulacion, anemia. Dentro de sus principales
manifestaciones s¢ encuentran estupor ¢ coma, trastormos respiratorios ( respiracion
irregular, superficial ¢ apneas), posturas anormales (descerebracion, cuadriparesias
espasticas, crisis convulsivas, fontancla anterior abombada, pupilas no reactivas,
hipotension, bradicardia, trastornos de la termorregulacion, ausencia de respuesta ocular a
la estimulacion vestibular, caida del hematocrito, acidosis metabdlica, hipo o
hiperglicemia). (17,21,22

b).- SINDROME SALTATORIO: estd asociado por lo general con sintomas sutiles como
por ejemplo Protrusién de la fontanela, caida subita del hematocrito, apnea, bradicardia,
acidosis, convulsiones y cambios del tono muscular o ¢l nivel de conciencia. (17,21,22,28)

¢).- SINDROME SILENCIOSO: su diagnostico solo es posible con ¢l estudio
ultrasonografico 6 tomografia computada de crineo. (17,21,22,28)




Vil.- DIAGNOSTICO

El diagnostico de las hemorragias intracrancales s¢ basa en la historia clinica, las
manifestaciones clinicas y la existencia de factores de riesgo dependientes del peso al
nacer (edad gestacional). Convienc valorar a los prematuros mediante ecografia cerebral
cn tiempo real a través de la fontancla anterior.  En los nconatos que pesan menos de
1000grs.  hay que examinarlos cn los tres a cinco primeros dias y ¢n la semana siguiente.
(29)

El ultrasonido es el método de cleccion para cl diagnéstico de hemorragia de la matriz
germinal / hemorragia intraventricular. El sitio mas comun de compromiso
parenquimatoso de la hemorragia es la region frontal. (23)

El ultrasonido obtenido por via de la fontanela anterior incrementa ¢l factor de deteceion
de hemorragia intraventricular en nconatos con ventriculos de tamaiio normal. (28)

Papile clasifico la hemorragia intraventricular’hemorragia periventricular en cuatro
grados seglin sea subependimaria pura, se acompana de invasion ventricular, o no lo haga,
con dilatacién ventricular o sin clla, con compromiso parenquimatoso o sin €l. (16) (Ver
cuadro namero 3)

La puncion lumbar puede revelar la presencia de eritrocitos y leucocitos elevados, con
hiperproteinorraquia. Con frecuencia es dificil distinguir la hemorragia intraventricular de
una puncion lumbar traumatica. (29)

Algunos dias después de la hemorragia el liquido cefalorraquideo se torna xantocromico
con hipoglucorraquia. Suele revelar un aumento persistente de los leucocitos y las
proteinas e hipoglucorraquia y por lo tanto es dificil descartar una meningitis excepto por
los cultivos negativos. (29)

Dentro de los estudios radiolégicos para hacer el diagndstico se encuentra la ccografia
como método habitual dc diagnostico, aunque la TAC y la Resonancia magnética
constituyen alternativas aceptables pero son mas costosas y exigen el traslado del nifio
desde la unidad de cuidados intensivos hasta el dispositivo de imdgenes. (29)

La edad 6ptima para el diagnostico de la hemorragia intraventricular es de cuatro a siete
dias de vida con seguimiento a los catorce dias.




CUADRO 3

CLASIFICACION DEL GRADO DE HEMORRAGIA ( comparacion entre Papile y
Volpe)(30)

GRADO VOLPEJ. L. PAPILE L.A. ;

[ Hemorragia de la matriz germinal | Hemorragia de la matriz germinal que no
con hemorragia intraventricular ( - | irrumpe en los ventriculos.
10% en proyeccion parasagital )

Hemorragia intraventricular del (10} Hemorragia intraventricular sin dilatacion
— 50% del area ventricular en la|ventricular.

proyeccion parasagital)
1 Hemorragia intraventricular, por lo | Hemorragia intraventricular con
general distiende ¢l ventriculo (mas | dilatacion ventricular.

del 50% del areca ventricular en
proyeccion parasagital)

Hemorragia intraventricular con
i hemorragia intracerebral.
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SISTEMAS - DE
INTRANEAL.

CUADRO 4 (31)

CLASIFICACION EN GRADOS DE LA HEMORRAGIA

PRIMER TECNICA DE [GRADOS | DEFINICIONES
AUTOR VALORACION )
Papile L. A. TAC 1 Hemaorragia Subependinaria aislada.

i
i .
1] Hemorragia intraventricular sin
: dilatacion
t - : -
: 11 Hemorragia intraventricular con
| dilatacion
| v Hemorragia intraventricular
: parenquimatosa.

Krishnamoothy TAC I Hemorragia Subependimaria con  la
presencia de la mitad en menos de un
veatriculo.

1 Llenado parcial de los ventriculos o mas
; de la mitad de un ventriculo.
I Llenado completo v dilatacion de ambos
ventriculos
v Sangre en los ventriculos con hematoma
i intraparenquimatoso.
i
Shankaran,S iECOGRAFIA Ligera Hemorragia Subependimaria con
| pequena cantidad de sangre e¢n los
‘; ventriculos permaneciendo de tamaifio
| normal.
Moderada | Cantidad intermedia de sangre en los
ventriculos dilatados
Intensa Llenado de los ventriculos formando un

molde y/o extension intracerebral de la
hemorragia




T VIIL. TRATAMIENTO

Sec debe enfocar sobre tres puntos clave:
Impedir su produccion, evitar su cxtension 6 agravamicnto y establecer ¢l tratamiento
adecuado de las complicaciones y secuelas.

Prevencion: el conocimiento de los aspectos anatomicos, fisiopatologicos y de los -
factores de riesgo permitira mediante un mangjo perinatoldgico adecuado una disminucién
de la incidencia de la gravedad y de las complicaciones. (16)

Dentro de los aspectos basicos de prevencion debemos evitar partos prematuros, impedir
alteraciones hematologicas, deteccion de sufrimiento fetal, correcta reanimacion del recién
nacido asfictico, evitar nucvas agresiones hipoxico-isquémicas, monitoreo del recién
nacido, correctas medidas de apoyo cardiorrespiratonias, hidroelectroliticas, manejo
apropiado de apneas y convulsiones asi como evitar manipulacion excesiva. (14,29).

DROGAS

Se han usado algunas drogas que parecen tener efecto beneficioso en la prevencion
de la hemorragia intraparenquimatosa / periventricular.

Se describe por Donn y cols. El uso del Fenobarbital ya que con la administracion
profilactica temprana a la madre se observo una disminucion importante en la frecuencia de
la hemorragia intraparenquimatosa/ intraventricular (HIP/HIV). Con la administracion
profilactica a la madre se observd una disminucion en la gravedad y la mortalidad (16).

Se administran 500 mgs por infusion intravenosa lenta y luego 100 mgrs por via
oral cada 24 hs. hasta el parto o hasta que cese el trabajo de parto. (29)

En el nifio se administran 2 dosis de 10 mgrsk por via intravenosa con 12hr ‘de
separacion entre cada dosis y luego 2.5 mgrsK cada 12hs por mlsma via é via mtramuscular
u oral durante 6 dias. (29,30) ; S

El fenobarbital actita reduciendo la acnvndad metabohca erebral y tambl n cl ﬂuJo
sanguineo cerebral por lo que se evita la recupercusién que tienen las flu tuaclones de la
tension arterial a nivel ccrebral (16).

Pancuronio: 0.1 mul\g, por via mlravenosa segun necesidad para la pardlisis

muscular durante las primeras 72hs de vida (29)




Otro farmaco con efecto relajante muscular es el Vecuronio a dosis de 0.03 a 0.15
mgrs por kilo de peso administrado cada 1 a 2 horas evaluando relajacion hasta lograr
efecto descado, vigilar estrechamente la téenica ventilatoria utilizada. (30)

Uso de indometacina a dosis de 0.1 mg. por kilo por via intravenosa si no se
consigue en nuestro medio se puede utilizar via oral cada 12 hs por un total de 5 dosis
iniciando en las primeras 6 horas de vida extrauterina. (29,30,32)

También se ha usado por Aranda y cols. El uso de |buprofen en nifos
prematuros tanto para la prevencion de la HIP/HIV como para el cierre del
conducto arterioso la dosis que usaron fue de 10 mg por kilo de peso en bolo se
dié dentro de las primeras 3 hrs después del nacimiento y una dosis de
mantenimiento de 5 mg por kilo diariamente al dia 2 y 3. El nimero de neonatos
de pretérmino estudiados fue de 21, aunque no se concluye respuesta terapéutica
efectiva en estas patologias. (33)

Vitamina E: el uso profilactico de vitamina E y con altas dosis disminuye en forma
significativa la frecuencia y severidad de la HIP/HIV. Ya que su accion es la de proteger la
microcirculacion cerebral de los efectos del dafio hipoxico-isquémico. Ain la dosis y via de
administracidn son controversiales. (16,29,30)

Estcroides: usados prenatalmente en la madre ante la inminencia de un parto
pretérmino no solo producen madurez pulmonar si no también cerebral, intestinal, renal y a
otros niveles. (16,39)

Vitamina K: 10 mgrs. por via intramuscular, administrado a la madre cada 5 dias
hasta ¢l parto si se encuentra todavia en trabajo de parto. (29)

Luciano y cols. estudiaron 12 neonatos afectados de HIV a los que trataron con
20,000 U/d de estreptoquinasa en infusién por 96 hs, a través de un catéter percutineo
intraventricular sin embargo no se observd mejoria por lo que no se recomienda la
utilizacién rutinaria de estreptoquinasa, ya que por otro lado se ha observado incremento en
el dimero D del fluido cerebral. (33,34)

La hidrocefalia secundaria a HIV en el recién nacido pretérmino es comin y es
secundaria a la presencia de sangre en el espacio subaracnoideo, la eliminacién rapida de

sangre pucde reducir la incidencia de hidrocefalia permanente y disminuir la necesidad de
una derivacion.

ESia yhois NO SALE
DE LA BIBLIOCTECA
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Hudging v cols. trataron a 4 pacientes prematuros con hidrocefalia sccundaria usaron
Uroquinasa (agenle antitrombolitico), instilado intraventricularmente por medio de un
praceso quirirgico de acceso intraventricular a dosis de 10.000 U dos veces al dia por una
semana, durante este estudio no se observaron reacciones sccundarias y ninguno de estos
pacientes requirioé de una derivacion, asi mismo ellos compararon un grupo control en el
cual el 87 % requirio derivacion. (35)

Reyes y cols. de Puerto Rico estudiaron 1,146 neonatos que habian recibido
S500mgrs de tiroxina semanalmente  antes del nacimiento  hasta que el indice
Lecitina/Esfingomiclina (L/1), fue igual o mayor a 2, cstos fucron comparados con 113
prematuros que no habian recibido tiroxina o esteroides prenatalmente. Se vio una
disminucion en la incidencia de Sindrome de distress respiratorio (SDR), pero ninguna
diferencta en la disminucion de la incidencia de conducto anterioso persistente (PCA),
Enteroclitis necrosate (ECN) y Hemorragia intraventricular (HIV), con unas sola dosis de
uroxina.(36)

Puncion ventricular: debe realizarse solo como medida salvadora de vida en caso de
hipertension endocrancal v deterioro neurldgico grave, con la finalidad de descomprimir y
reducir la presion intracraneal para mejorar la perfusion. Como procedimiento electivo debe
de realizarse sélo en caso de hidcrocefalia que sea candidato a derivacion con el objetivo de
descartar infeccion e hiperproteinorraquia que contraindiquen un procedimiento quirargico
o con la tinalida de infundir agentes antitromboliticos (Estreptoquinasa).(30.33,34)
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“1X. COMPLICACIONES

Hasta un 60 a 80 % de los nconatos con hemorragia intraventricular grado |
y Il evolucionan sin secuclas ncurologicas. El 52% dc los pacientes con hemorragia
intraventricular grado I!1 tienen alguna alteracion en el neurodesarrolio.(40)

Los bebés con hemorragia de la matriz germinal /  hemorragia
intraventricular estan en riesgo de desarrollar hidrocefalia post-hemorragica y se sabe que
tienc una mayor incidencia de convulsiones neonatales que los bebés sin hemorragia.(23)

L.a hidrocefalia post hemorrigica se deline como la combinacién de
vcntrlculome[,alla con presion intracraneana aumentada. Un pequeiio numero de bebés con
H1V desarrollaran una hidrocefalia no comunicante. Los bebés con este tipo de hidrocefalia
requeriran una intervencion neuroquirtirgica.

La valoracion ncurolégica demuestra que los neonatos con hemorragia
tienen un mayor nimero de alteraciones a lo 6 y 12 meses predominando los problemas del
tono y reflejos.(6)

50 a 60 % de los nifios con alteracioncs motoras con esta patologia ya sea
con discreta hipertonia en los casos graves. Estas alteraciones se explican dado que la
mayoria de las hemorragias d¢ la matriz germinal se originan a nivel del nicleo caudado y
en otras con extension parenquimatosa, adempas de que puede existir extension de la via
corticoespinal.(6)

De las alteraciones motoras que sc observaron con mayor frecuencia a los 12
meses de edad se encuentran hipertonia, la cual subsecuentemente afecta postura y el
movimiento. El cuadro habitual e¢n estos nifios es la hiperextensipon del cuello con
retraccién escapular, empuiiamiento de manos, asimetria e hiperreflexia que Ios lleva a
tener un movimiento desorganizado. (16,17,28)

Algunos nifios presentan hipotonia lo que no es habitual en'és‘ta"pmblbgié
sin embargo es posible que estos nifios tuvicran lesion hlpovcmsquemxca a mve] del
cerebelo.(17) ; ‘

Se demostro también una mayor frecuencia de alteracnones neurops:cologncas (53%)
a nivel motor y psiquico a los 12 meses.(23) : .

La hipoacusia es otra sccuela que se presenta con mayor f‘recuencm enel grupo con
hemorragia (35%).(17)
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l.os nifios con muy bajo peso al nacer, con morbilidad neurolégica ticnen riesgo
mas alto para desarrollar esotropia y atrolia dptica. La valoracion oftalmologica de estos
prematuros  pueden  diagnosticar tempranamente estos cventos ¢ iniciar una adecuada
intervencion. El estrabismo esta presente en un 37%,, csotropia 32% y exotropia en 5%. En
los grados de HIV [11 y 1V un 55% presentan esotropia.(37)

l.a incidencia de discapacidades motoras en muchos grupos de prematuros parece
ser baja v no hay diferencias en la evolucion de los lactantes con HIV grados I, 11, y 11 con
los que no tienen hemorragia conocida en el periodo neonatal. Tos bebés con grado 1V de
HIV experimentan una amplia variedad de manifestaciones con basc tal vez en el grado de
asfixia que sufrieron en ¢l periodo nconatal. Para muchos después de la resolucion de
sangre ¢n ¢l parénquima, se desarrolla un quiste porencefilico que puede ser evidenciado
facilmente tanto en una TAC como con ultrasonografia.(23)

l.a mayoria de los neonatos con hemorragia intraventricular y distension ventricular
aguda no desarrollan hidrocefalia posthemorrigica. [E1 10 a 15% de los neonatos de bajo
peso con HIV presentan hidrocefalia que inicialmente puede no dar signos clinicos como
aumento de perimetro cefalico, apnea, bradicardia, letargia, fontanela abombada, suturas
muy separadas. En los neonatos que desarrollan una hidrocefalia sintomatica, los signos
clinicos pueden tardar en aparecer 2 a 4 semanas, a pesar de la progresiva distension
ventricular y compresion de la corteza cerebral. En el 65 % de los casos la hidrocefalia
posthemorragica sc detiene o involuciona.(28).
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X. PRONOSTICO

Tienen mal prondstico los casos de hidrocefalia progresiva que requieren una
derivacion ventriuloperitoneal, los que tiene una edad gestacional inferior a 30 semanas, los
“que requieren ventilacion mecanica prolongada (mas de 28 dias), asi como las hemorragias
intraparenquimatosas y la leucomalacia periventricular extensa. Como estas dos (ltimas
representan lesiones isquémica-hipéxicas suponen factores de riesgos independientes para
la displejia cspastica v otros déficits motores. (38)

L.a hemorragia intraventricular con ecodensidades intraparenquimatosas de mas de
un centimetro de diametro conllevan una mayor mortalidad y una mayor incidencia de
déficits motores y congnocitivos. Las hemorragias intraventriculares del grado [ y 11 pueden
deberse a factores diferentes de la hipoxia-isquémia, y en tales casos conllevan un menor
ricsgo de secuelas neurologicas a largo plazo, si no se acompafan de leucomlacia
periventricular 6 de hemorragia intraparenquimatosa. (17)

De los nifios con hemorragia intraventricular las secuclas mayores estuvieron
presentes en 9 % de grado [, 11% de grado U, 36% con grado [l y 76 % con grado 1V. Los
nifios con hidrocefalia posthemorrigica tienen la misma incidencia de mayores
incapacidades (59%) comparado en nifios sin hidrocefalia (57%). Los grados 1 y II no
incrementan las incapacidades en nifios con riesgo y existe una relacion directa de los
grados [l y IV para las incapacidades mayores. (3)

Iz} prondstico depende del grado de hemorragia: (29)

Grado 1 6 11: el prondstico a los 5 afios de edad existe poco ¢ ningan aumento en las
tasas de morbilidad en comparacion con las de los lactantes sin hemorragia intraventricular.

Grado I1I: hasta el 75% dc los pacientes sufren retardos graves del desarrollo.

Grado IV: casi todos (90%) mueren o sufren retardos irﬁponahles del desarrollo.
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