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INTRODUCCION

La asfixia perinatal se define como el dafio que se produce en el recién nacido por una
anormalidad del intercambio gaseoso fetal, que da lugar a una serie de cambios
irreversibles como: hipoxia, hipercapnia, acidosis metabolica, fracaso de la funcion de por
lo menos dos 6rganos y en algunos casos la muerte. El diagndstico, valoracion y manejo de
todas sus complicaciones es una parte integral del tratamiento de esta patologia.

Es la causa mas comun de enfermedad neuroldgica durante el periodo neonatal. La
encefalopatia hipoxico-isquémica se asocia con tasas altas de mortalidad y morbilidad,
incluyendo pardlisis cerebral, discapacidad intelectual y crisis convulsivas. La incidencia de
asfixia perinatal es de entre 1 y 1.5% en la mayor parte de los centros estudiados a nivel
mundial. La asfixia perinatal puede desarrollarse en el periodo previo al parto (20%),
durante el parto (30%), preparto e intraparto (20%), o en el postparto (10%).

Los criterios actuales y los més utilizados para el diagnostico certero de la Asfixia
Perinatal, segun la AAGO* y la AAP* son: pH de arteria de cordon umbilical < 7.0,
APGAR persistentemente bajo (< 4 puntos) a los cinco minutos, manifestaciones
neuroldgicas anormales (convulsiones, coma, hipotonia, etc.) y disfuncion multiorganica
(alteraciones cardiovasculares, gastrointestinales, hematolégicas, pulmonares, renales, etc.)

confirmada por laboratorios.

El actual estudio pretende exponer la incidencia de la asfixia perinatal en el servicio de

Neonatologia del Hospital Infantil del Estado de Sonora, iniciado en octubre de 2013, y



observar las principales caracteristicas clinicas en este grupo de pacientes.

*AAGO: Comité de medicina materno-fetal, Comité sobre el feto y el recién nacido del
Colegio Americano de Obstetricia y Ginecologia.

*AAP:Academia Americana de Pediatria.



RESUMEN

Objetivo. Determinar la incidencia de de asfixia perinatal en el servicio de Neonatologia
del Hospital Infantil de Estado de Sonora en el periodo de octubre del 2013 a abril del
2014. Materiales y métodos. Se realiz6 un estudio retrospectivo, transverso, observacional
y descriptivo de serie de casos, mediante revision de expendientes. Criterios de Inclusion:
Edad:0 a 28 dias de VEU. Cumplir con los criterios diagndsticos de asfixia perinatal:
Gasometria del cordén umbilical (arterial) con pH de 7.0 o menor, calificacién de Apgar de
0 a 3 al 5to. minuto, datos clinicos de encefalopatia hipoxico-isquémica (Escala Sarnat),
evidencia de disfuncion organica mdaltiple, ser RN de término, baber nacido en el HIMES.
Variables medidas (frecuencia cardiaca, tension arterial, uso de aminas, diuresis, pH,
saturacion arterial, fraccion de eyeccion y fraccion de acortamiento). Resultados. Se
reclutaron los expendientes clinicos de 46 pacientes, en los cuales, se encontré6 una
incidencia de 1.16% de asfixia perinatal. Se determiné significancia estadistica (p<0.05)
para todas las variables (edad gestacional, via de nacimiento, control prenatal, edad materna
agrupada, mortalidad, comorbilidad, clasificacion de encefalopatia hipoxico-isquémica
segln Sarnat), excepto para el sexo. Se estimo la media y su desviacion estandar de la
variables cuantitativas continuas, el pH de cordon umbilical con una media de 6.97 £0.11 y
un apgar de 6.97+2 ambas variables significativas, no se encontro valor significativo para
peso, Capurro, edad materna y edad en horas. Conclusiones. Se encontré una incidencia de
1.16% en la muestra de pacientes estudiados en nuestro hospital.Palabra clave. Asfixia

perinatal, recien nacido.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La importancia del control prenatal radica en la identificacion de situaciones de riesgo que
puedan comprometer el bienestar materno fetal, en especial este Gltimo y existen ya
diversos estudios en los gque se tiene ampliamente analizada la fisiopatogenia que conduce a
asfixia perinatal, asi como sus importantes consecuencias.

Conocer el nimero de casos que se presentan de esta patologia en un periodo de tiempo
determinado impacta directamente sobre el hecho de conocer si nuestro medio se encuentra

preparado para su deteccidén y mas adn su prevencion y tratamiento.

PREGUNTA DE INVESTIGACION:
¢Cual es la incidencia de asfixia perinatal en pacientes del servicio de Neonatologia del

Hospital Infantil del Estado de Sonora de octubre del 2013 a abril del 2014?



MARCO TEORICO

Asfixia perinatal se define como el dafio que se produce en el recién nacido por una
anormalidad del intercambio gaseoso fetal, que da lugar a una serie de cambios
irreversibles como: hipoxia ( situacién patoldgica caracterizada por una reduccion en la
concentracion de oxigeno en los tejidos y la sangre, PO2 menor de 65 mmHg), hipercapnia
(situacion patoldgica caracterizada por una elevada concentracion de diéxido de carbono en
los tejidos y la sangre, PCO2 mayor de 65 mmHg), acidosis metabdlica (situacion
patoldgica caracterizada por un aumento en la concentracion de hidrogeniones en los
tejidos y la sangre, pH menor de 7.20), fracaso de la funcién de por lo menos dos 6rganos y

en algunos casos la muerte. (1)

Los criterios actuales para el diagndstico certero de la Asfixia Perinatal, segin el comité de
medicina materno-fetal, Comité sobre el feto y el recién nacido del Colegio americano de
obstetricia y ginecologia (AAGO), y la Academia Americana de Pediatria (AAP), en su

revision 2002 son: (5, 13)

e pH de arteria de cordon umbilical < 7.0.

e APGAR persistentemente bajo (< 4 puntos) a los cinco minutos.

e Manifestaciones neuroldgicas anormales (convulsiones, coma, hipotonia, etc.).

e Disfunciobn multiorganica (alteraciones cardiovasculares, gastrointestinales,

hematoldgicas, pulmonares, renales, etc.) confirmada por laboratorios.
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La AAP es bastante estricta y exige para el diagndéstico el cumplimiento de estos 4 criterios.
Esa situacion, representa algunos problemas en la practica (disponibilidad de examen de
gases de corddn, dificultad diagndstica de encefalopatia con signos sutiles y/o de
compromiso multiorgénico)(14). En todo caso, la recomendacion practica actual es utilizar
la definicidn de la AAP, recordando siempre que algunos recién nacidos no cumplen todos
los criterios, pero que pueden tener manifestaciones de hipoxia e isquemia, como sintomas
y signos neuroldgicos propios de una encefalopatia hipoxica, sin haber tenido nunca un

APGAR < de 4 puntos,por ejemplo.

PH DE CORDON

Como predictor no es muy sensible ni especifico. pH de <3 DSD tiene pronostico normal

en el 80% de los casos. pH <7,0 se ha asociado con riesgo de secuelas neuroldgicas

TEST DE APGAR

En 1952 la Dra. Virginia Apgar elabor6 un sistema de evaluacion sencillo, de aplicacion
rapida, conocido como el Test de Apgar. Este permite establecer el estado general del
recién nacido, tomando en cuenta 5 items (frecuencia cardiaca, esfuerzo respiratorio, color
de tegumentos, tono muscular y respuesta refleja). Es el método de uso mas comun para

evaluar el bienestar neonatal después del nacimiento. (2,3,4)

Un puntaje de APGAR bajo indica una condicién anormal, pero no implica una patologia
especifica, puede deberse a: Asfixia, drogas, trauma obstétrico, hipovolemia, infeccion y/o

malformaciones severas. (2,5,6,8)

El APGAR al minuto tiene valor diagnostico ya que permite identificar al recién nacido que
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amerita atencién inmediata. A los 5 minutos tiene valor prondstico en relacion a la

supervivencia y lesion neuroldgica. (2,3,5,8,15,16)

La puntuacién de APGAR bajo al minuto y a los 5 minutos implica un dafio hipoxico.
Cuando persiste bajo a los 10 minutos 0 mas tiempo (menor de 7) es significativo para

determinar el déficit neuroldgico. (3,5,17)

La Depresion respiratoria se clasifica en: Moderada: APGAR al minuto de 4-6 o Severa:
A APGAR al minuto de 0-3. Se considera que es una depresion respiratoria no recuperada
cuando el Apgar persiste menor de 7 a los 5 minutos y es cuando se realiza un tercer
APGAR a los 10 minutos.(15) Neonatos con puntaje de APGAR mayor o igual a 7: Son
vigorosos, respiran espontdneamente, no requieren reanimacion. En ocasiones necesitan un

periodo leve de oxigeno a través de fosa nasal. Constituyen el 80% de los nacimientos.

Neonatos con puntaje de APGAR 4-6: Requieren estimulacion y administracion de
oxigeno al 100% con mascara facial, luego inician respiracion espontanea. Neonatos con
puntaje de APGAR 0-3: Requieren reanimacién con bolsa y tubo endotraqueal, masaje
cardiaco y medicacion si la frecuencia cardiaca es menor de 80 latidos por minuto. Son
palidos, sin esfuerzo respiratorio, en estado de shock. Tienen una mortalidad del 5 al 10%.
Se presenta en el 2% de los recién nacidos a término y en el 10 a 12% de los recién nacidos

pre-término.

El feto recibe sus elementos vitales (oxigeno, glucosa etc.) a través de la placenta y su
mayor peligro sobre todo agudo proviene de lo que puede dificultar el intercambio de gases

que necesita para lograr la energia imprescindible para su metabolismo celular.(16)
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Las alteraciones del intercambio gaseoso conllevan a depresion respiratoria al nacer, estas

pueden ocurrir antes, durante y después del parto. (4, 5,18)

RIESGO DE PARALISIS CEREBRAL INFANTIL EN APGAR 0-3 MIN POR MAS
DE 5 MIN

1 min 0.7%
5 min 0.9%
10 min 4.7%
15 min 9.1%
20 min 57.1%

Asfixia del nacimiento: cuando la respiracién normal no se establece dentro de un minuto,
hay palidez o cianosis, debilidad o ausencia del tono muscular, con pulso o FC menor o

mayor de 100 latidos por minuto (6).

Clasificacion: Segun la décima clasificacion internacional de enfermedades, asfixia del
nacimiento severa se define como: respiracién ausente o entrecortada, frecuencia cardiaca
al nacer menor de 100 latidos por minuto, inestable o con tendencia a disminuir, palidez y

ausencia de tono muscular, con Apgar al primer minuto de 0 — 3.

Asfixia del nacimiento leve y moderada: la respiracién normal no se establece dentro de un
minuto, pulso o frecuencia cardiaca es mayor o igual a 100 latidos por minuto, presenta

cianosis central o generalizada, el tono muscular débil y hay alguna respuesta a los
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estimulos, con APGAR al primer minuto de 4 — 7.

Mortalidad Neonatal Seguiin Apgar Al 5to minuto de VEU

APGAR 0-3 7-10
RN pretérmino 315/1000 5/1000
RN téermino 244/1000 0.2/1000

FACTORES DE RIESGO

Se define como un factor de riesgo aquella caracteristica o circunstancia identificable en
una persona (embarazo, parto, feto y/o neonato) o grupos de personas, que se asocia con un
riesgo de desarrollar una enfermedad o ser especialmente afectado de forma desfavorable

por ella. (15)

Desde el punto de vista epidemioldgico existen condiciones sociales, médicas u obstétricas
que se relacionan con un resultado reproductivo favorable o desfavorable. En ultima
instancia, los factores de riesgo son caracteristicas definidas respecto a ciertos embarazos,
feto y/o recién nacidos que se diferencian en algo objetivo del resto de los miembros de la

poblacion.

Los factores de riesgo se pueden clasificar desde un punto de vista estadistico, etioldgico,

patogénico o cronoldgico. (15)

14



Tipo de parto

El nacimiento mediante operacion cesarea implica un riesgo para el feto y el neonato que
pueden ser minimizados por técnicas adecuadas y personal entrenado. El procedimiento
puede exponer al feto a traumatismo obstétrico como en las extracciones dificultosas del
polo cefélico, la version interna en la presentacion de tronco y la extraccion en presentacion
podalica. El riesgo de asfixia fetal en un feto estable puede ocurrir debido a la hipotension
materna supina o anestésica, lo mismo en los casos de extraccion dificultosa y aspiracion de

liquido amnidtico.(15)

A pesar de lo expuesto anteriormente, la mortalidad debido a la operacion cesérea es de
dificil determinacion ya que generalmente no puede diferenciarse de la causa que determiné
la indicacion de cirugia. Annibale y colaboradores (14) en un estudio para determinar el
riesgo de la operacion cesarea en embarazos no complicados comparado con partos
vaginales, observaron que los neonatos nacidos por cirugia tenian puntajes de Apgar mas
bajos, requirieron cuidados intermedios o0 intensivos y oxigenoterapia con mas frecuencia
que los nifios nacidos de parto vaginal, sugiriendo que la cesarea en embarazos no

complicados es un factor de riesgo a pesar de las actuales practicas obstétricas.

Ruptura prematura de membranas ovulares.

Constituye una de las afecciones mas importantes del embarazo. Es definida como la
ruptura espontanea del corion/amnios antes del comienzo del trabajo de parto. EI mayor
riesgo asociado a esta patologia es la infeccion de la madre y del feto calculandose que
produce 10% de muertes perinatales independientemente de la edad gestacional. Cuando se

presenta en gestaciones menores de 34 semanas, las principales complicaciones derivan de
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patologias secundarias a prematurez.

Liquido amnidtico meconial y sindrome de aspiracion de meconio.

La eliminacion de meconio ha sido usada como un marcador de asfixia ante o intraparto, la
hipotesis es que la hipoxia "in Gtero™ causa incremento de la peristalsis intestinal y
relajacion del esfinter anal. Esta misma respuesta vagal se observo debido a la compresion
del corddn umbilical y la cabeza fetal. Este evento es raro antes de las 37 semanas, pero

puede ocurrir en el 35% 0 mas de los embarazos de 42 semanas.

La gravedad del cuadro se asoci6 a la calidad del liquido amniético tefiido de meconio:
cuando este es espeso, granulado o también llamado "en puré de chicharo™; la obstruccion
aérea y complicaciones de tipo atelectasia 0 neumotorax son severas. El tratamiento en
estos casos es agresivo y comienza en la sala de partos con la aspiracion bajo intubacion

endotraqueal. Las tasas de mortalidad pueden exceder el 50%. (5)

Presentacion distécica.

La distocia es un trabajo de parto anormal o dificultoso, ocurre en menos del 10% de las
nuliparas y es menos frecuente en multiparas. La etiologia de la distocia se atribuye a uno o
a la combinacion de 4 factores: La pelvis materna (estrechez pélvica, presencia de
tumores), el feto (tamafio fetal > a 4 Kg, presentaciones anomalas), contraccion uterina

(hipertonia o hipotonia) y la placenta (placenta previa).
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Desprendimiento prematuro de placenta.

En la segunda mitad del embarazo otra causa de patologia importante es la hemorragia
producida generalmente por el desprendimiento prematuro de placenta y la placenta previa.
La primera de estas causas se debe a la separacion total o parcial de la placenta después de
la vigésima semana de gestacion. La mortalidad fetal debido a esta causa se calcula entre
50% a 80%; los sobrevivientes son prematuros en 40 a 50% de casos y la muerte puede

producirse por hipoxia, prematuridad o traumatismo del parto.

Peso al nacer.

Adoptado por la Organizacion Mundial de la Salud, y recomendada por la Academia
Americana de Pediatria a través de su Comité del Feto y Recién Nacido, se subdividen los
pesos de nacimientos independientemente de la edad gestacional en 2 grupos: Bajo peso de
nacimiento (<2.500g) y peso de nacimiento adecuado (2.500g). Estas categorias de peso de
nacimiento fueron importantes para identificar el 66% de los nifios que fallecian en el
periodo neonatal, ademas permitié comparar la incidencia de bajo peso de nacimiento en
diversas poblaciones, identificando lugares de alto riesgo. Se calcula que los nifios de bajo
peso al nacer tienen 40 veces mas el riesgo de morir que infantes de peso normal al nacer y

los de muy bajo peso al nacer (< a 1.500g) incrementan su riesgo hasta 200 veces. (14)

Edad gestacional.

Los indices de mortalidad neonatal tienen una relacion inversamente proporcional a la edad
gestacional; los estudios muestran que la edad gestacional ideal para el parto se encuentra

entre las 37 y 41 semanas. La morbilidad del pretérmino esta fundamentalmente
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determinada por la dificultad de adaptacion a la vida extrauterina debido a la inmadurez de
Organos y sistemas que conducen a complicaciones respiratorias, neuroldgicas,
cardiovasculares, hematoldgicas, renales, nutricionales, metabolicas, inmunoldgicas y de

regulacion de la temperatura.(7)

Malformaciones congénitas.

Las malformaciones congénitas constituyen unas de las principales causas de muerte
neonatal pese al avance de la neonatologia, sobre todo en los paises desarrollados donde

otras causas de mortalidad infantil fueron controladas. (2)

La incidencia de malformaciones registrada en las altas hospitalarias alcanza un 2 a 4%, sin
embargo cuando los nifios son seguidos por varios afios estas pueden llegar a 10%. Las
causas son diversas, incluyendo anomalias genéticas, dismorfogénesis, efectos toxicos e
infecciosos sobre el feto; sin embargo se calcula que para el 60 a 70% de las
malformaciones la etiologia definitiva es desconocida. Solo un pequefio nimero de
malformaciones puede ser atribuido a drogas, exposicion a quimicos e infecciones, en el

restante gran grupo se asume que el origen puede ser multifactorial y poligénico. (15).

Periodo perinatal.

El periodo perinatal suele definirse como el periodo comprendido entre la semana 28 de
gestacion y el séptimo dia de vida extrauterina (otras definiciones aceptadas abarcan desde

la semana 20 de gestacion al séptimo dia, o desde la semana 20 de gestacion al dia 28). (16)
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Periodo neonatal.

Se refiere a los primeros 28 dias de vida extrauterina, y puede a su vez dividirse en tres: primer periodo,
durante las primeras 24 horas de vida; segundo periodo, desde el primer dia al septimo; y

tercer periodo, del séptimo al dia 28. (16)

EPIDEMIOLOGIA

A nivel mundial, se ha estimado que las principales causas de muerte neonatal son
prematuridad (28%), infecciones (26%) y asfixia (23%). Las malformaciones congeénitas
son responsables del 7-8% de la mortalidad neonatal. La mayoria de las muertes neonatales
(75%) ocurren en la primera semana de vida extrauterina y la mayor parte de éstas en las
primeras 24 horas de vida extrauterina.(2) En paises desarrollados, segin datos de la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS), se reporta una incidencia de 0.3 a 1.8% de
asfixia perinatal, mientras que en paises en vias de desarrollo se encuentra una prevalencia
de 6.1 por 1000 nacidos vivos de la misma entidad. Estos datos varian dependiendo de los
centros de referencia. La incidencia de asfixia perinatal puede aumentar incluso al 9% en
los nifios menores de 36 semanas de edad gestacional; pudiendo presentarse una mortalidad
entre el 20% y el 50 % siendo la incidencia mas elevada en los hijos de madres diabéticas o
toxémicas y esto se relaciona con restriccion del crecimiento intrauterino, prematuridad o
posmadurez. Se dice que el 90% de las asfixias se presentan en el periodo prenatal y un

10% en el postnatal. (5)
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FISIOPATOLOGIA

El feto vive en un medio relativamente hipoxico pero con suficiente oxigeno como para
cubrir sus necesidades. La reserva fetal, es el conjunto de mecanismos compensatorios que
permiten al feto tolerar adecuadamente el estrés del trabajo de parto y expulsion, a través de
una mejor capacidad de transporte y liberacion de oxigeno, resistencia mayor a la acidosis,
posibilidad de redistribucion de sangre oxigenada a los tejidos, ademas de disminucién de

consumo de oxigeno y el intento de glucolisis anaerobia.

Ante una situacion de hipoxia, una vez agotada la reserva respiratoria, el feto pone en
marcha una serie de mecanismos de adaptacion, experimenta una redistribucion del gasto
cardiaco centralizando el flujo de forma que este aumenta en el corazon, las suprarrenales y
el cerebro, mientras que la irrigacion de otros drganos disminuye aumentando su

vulnerabilidad. Esta redistribucion del flujo se consigue a través de varios mecanismos: (17)

4

% Una vasodilatacion cerebral, con flujo preferencial hacia el tallo encefalico, mediada
por la hipoxia y la hipercapnia.

< Un incremento en los niveles de adrenalina, que conduce a un aumento de la
resistencia vascular periférica e hipertension.

¢+ Un ahorro de energia fetal, disminuyendo los movimientos corporales y respiratorios
e instaurandose una bradicardia (por un doble mecanismo: estimulo de
quimiorreceptores por hipoxia y de barorreceptores por hipertension).

% Cuando los episodios de hipoxia son graves y/o duraderos, se sobrepasan los

mecanismos de compensacion fetal, apareciendo alteraciones a todos los niveles de la

economia.

20



Cambios hemodinamicos.

Al progresar la hipoxia fetal, la presion arterial media desciende a medida que disminuye el
gasto cardiaco, suprimiéndose la centralizacion hacia los 6rganos vitales, de forma que el
sistema de suministro de oxigeno al cerebro fracasa, al tiempo que fracasan los mecanismos
de autorregulacion del flujo cerebral, que se hace dependiente de la presion arterial media

(PAM). (18, 19, 20)

Dentro del sistema nervioso central (SNC), la distribucion del dafio va a depender de la
distribucion de la vascularizacion cerebral. En situaciones de hipoxia grave, el flujo es
preferencial hacia el tronco encefélico en detrimento del cortex; dentro de éste, la corteza
parietal parasagital es la mas susceptible a las lesiones hipoxicas. En el cerebro en
desarrollo, la matriz germinal, sometida a rapidas alteraciones, resulta particularmente
vulnerable a lesiones hipdxicas e isquémicas, asi como a las fluctuaciones hemodindmicas.
(19) Existe una alta incidencia de lesiones renales, consecuencia de la redistribucion del
flujo sanguineo; el tabulo proximal es el mas susceptible al dafio isquémico, llegando a

producirse necrosis de las células epiteliales del tabulo.

Alteraciones bioquimicas

Fase de hipoxia-isquemia: Cuando la concentracion intramitocondrial de oxigeno cae por

debajo de un nivel critico, la sintesis de trifosfato de adenosina (ATP), via fosforilizacion
oxidativa, se inhibe al cabo de 5-7 minutos. Se acumulan entonces sus precursores (ADP,

AMP, Pi y H+), que activan tres vias metabolicas de emergencia, capaces de generar ATP
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en condiciones de anaerobiosis: la glucdlisis anaerobia, la via de la creatinfosfoquinasa y la

reaccion de la adenilatoquinasa. (21, 22, 23)

La activacion de rutas metabdlicas alternativas genera incrementos mensurables de ciertos
metabolitos como el lactato, que aumenta en sangre de cordon y liquido cefalorraquideo del
neonato con asfixia perinatal (aunque sin correlacion con el prondstico neuroldgico);
igualmente, en neonatos hipoxicos se han detectado altos niveles de hipoxantinas (producto
final de la degradacion del ATP, previo a la formacion de &cido urico), correlacionandose la
elevacion del indice hipoxantinas/creatinina en orina con la gravedad de la lesion cerebral y

la aparicién de déficit neuroldgico posteriores.

El déficit de ATP inactiva las bombas del transporte ionico, lo que resulta en una perdida
de la homeostasis ionica: el Potasio (K+) sale de las neuronas, entrando Sodio (Na+), Cloro
(Cl-), agua y Calcio (Ca++). Mientras que la entrada de cloruro sddico y agua se relaciona
con el edema celular, el acumulo extracelular del K+ se ha relacionado con la
vasodilatacion postasfictica, el edema citotoxico de los astrocitos y el incremento del
metabolismo neuronal. Por Gltimo, la entrada de calcio desencadena una serie de reacciones

lesivas, que pueden estar en relacion con los fendmenos de muerte celular.

La elevacion del calcio intracelular activa inicialmente a las fosfolipasas A y C que actian
sobre los fosfolipidos de la membrana celular condicionando una alteracion irreversible en
las condiciones de permeabilidad de la misma, a la vez que la formacion de &cido
araquidénico, como consecuencia de la hidrdlisis. Este acido se acumula en el tejido
cerebral durante los episodios de hipoxia-isquemia, de forma que los niveles del mismo se

correlacionan con la duracion del episodio hipoxico, alcanzandose las concentraciones mas
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altas en las areas mas dafiadas. Por ultimo, la asfixia produce también un exceso de
liberacion de aminodcidos excitadores desde las vesiculas presindpticas, inhibiéndose su
captacion en la hendidura sinaptica. Esto produce la hiperestimulacion de los receptores,

causando una lesion precoz y tardia de la célula.

Fase de reperfusién y re-oxigenacion: Si los episodios de asfixia son breves la re-

oxigenacion permite que se restablezca el metabolismo celular en casi todos los tejidos,
incluyendo el sistema nervioso central. La circulacién se recupera con rapidez y ocurre un
periodo de hiperemia; la frecuencia cardiaca se normaliza; el edema cerebral se resuelve en
unos 30 minutos y los valores sistémicos de acido lactico se normalizan en las horas

siguientes.

Si la hipoxia grave dura mas de 30 minutos, algunas células no recuperan su funcion de
membrana, desarrollandose posteriormente un infarto en esa region. Durante la reperfusion
se produce un dafio bioquimico causado por los radicales libres de oxigeno y las
fosfolipasas activadas por el calcio. La produccion de radicales libres de oxigeno aumenta
durante la hipoxia grave y también durante la etapa de reperfusion y re-oxigenacion. Si los
amortiguadores de radicales libres (superdxido dismutasa, catalasa, glutation peroxidasa,
vitaminas C y E), se ven desbordados, éstos se combinarén con lo acidos grasos insaturados
originando perdxidos lipidicos que provocan reacciones de peroxidacion extremadamente

toxicas para las membranas y el DNA celular causando finalmente la muerte neuronal.

Acidosis metabdlica

A nivel celular, cuando los mecanismos compensadores de la hipoxia fracasan y los niveles

intracelulares de oxigeno se vuelven insuficientes para obtener el ATP necesario para la
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fosforilacion oxidativa mitocondrial, se activan tres vias de emergencia para obtener ATP
en condiciones anaerobias instaurandose progresivamente una acidosis metabolica y
posteriormente mixta. Cuando estas vias alternativas resultan insuficientes para mantener la
disponibilidad de ATP se pierde totalmente el mecanismo de control activo que
normalmente mantiene en niveles bajos la concentracion intracelular de sodio y calcio.
Como consecuencia se va a producir un edema citotoxico, a la vez que el aumento del

calcio desencadena una serie de reacciones que pueden llevar a la muerte celular a través

de:
a. Acumulo de xantinas.
b. Aumento de acido araquidénico.
C. Incremento de aminoacidos excitadores.

Si estos agentes dejan de actuar, esta fase hipdxica va seguida por un periodo de
reperfusion y re-oxigenacion en el que la liberacion de las sustancias acumuladas
(hipoxantinas, acido araquidénico, aminoacidos excitadores, radicales libres de oxigeno,
etc.). Puede incrementar notablemente el dafio celular que puede haberse producido durante
la fase de hipoxia. Tanto durante el periodo de hipoxia como en la fase de re-oxigenacion

puede producirse un dafio neurolégico irreversible o la muerte perinatal.

Lesion cerebral por hipoxia-isquemia. (24) Dependiendo de la magnitud del dafio cerebral

inicial se produce una alteracion del metabolismo oxidativo, aumento del lactato y caida del
pH con la siguiente ineficacia de la glicdlisis anaerobia para generar ATP y disminucion de

compuestos de fosfatos de alta energia (primero fosfocreatina, luego ATP).
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Después de la asfixia moderada o severa pueden verse las siguientes lesiones:

X/

¢+ Necrosis cortical focal o multifocal (ocasionalmente con edema cerebral), que
resulta en encefalomalacia quistica.

% Infartos de zonas limitrofes entre los territorios de irrigacion de las arterias
cerebrales, especialmente después de una hipotension severa; en recién nacidos
pretérmino se expresa como leucomalacia periventricular y en neonatos de término
como lesiones para sagitales o corticales.

¢+ Necrosis neuronal selectiva

¢+ Necrosis de los nlcleos talamicos y ganglios basales.

DIAGNOSTICO

Evitar la hipoxia es un reto para todo el equipo perinatal, sin embargo ain no hay acuerdo
de cual es la mejor manera de diagnosticarla en Utero. Es claro que cuantos mas parametros
combine una prueba, mejor seré para identificar al feto en riesgo. Sin embargo, la mayoria
de las pruebas diagndsticas tienen una alta sensibilidad, pero una baja especificidad, por lo

que el nimero de falsos positivos es muy alto.

Con el objetivo de no so6lo reconocer al feto asfictico, sino también la intensidad de la
asfixia y su posible implicacion en posteriores lesiones neuroldgicas, existe una serie de

métodos diagnosticos tanto ante como intraparto.

25



Diagndstico anteparto

Frecuencia cardiaca fetal (FCF) Es uno de los mejores pardmetros para la valoracion del

bienestar y de la hipoxia fetal. Es un método facil de realizar, bien tolerado por la
embarazada y que no requiere aparatos sofisticados. Se considera normal una frecuencia
entre 120-160 latidos por minuto (I/m); la bradicardia inferior a 100 I/m, mantenida, es un

signo de hipoxia fetal.

Los factores que contribuyen a la variabilidad de la FCF son la presion sanguinea y la
actividad del SNC del feto; a medida que aumenta la edad gestacional, la frecuencia
cardiaca basal disminuye, aumentando la variabilidad. La variabilidad del ritmo cardiaco es
inversamente proporcional al nivel de oxigeno en sangre fetal, por lo que un ritmo
saltatorio puede ser el primer signo de hipoxia. Por el contrario, la disminucion o pérdida

de la variabilidad es un signo de hipoxia crénica.

Las desaceleraciones (0 Dip) son enlentecimientos transitorios y periddicos de la FCF en

relacion con las contracciones uterinas o los movimientos fetales. Hay diversos tipos:

a. Dip |, o desaceleraciones producidas por compresion de la cabeza fetal que por lo general

no son patoldgicas.

b. Dip Il, o desaceleraciones tardias debidas a hipoxia fetal (por la reduccién de sangre en el
espacio intervelloso durante la contraccion uterina), que si se aparecen en el 30% de

las contracciones se asocian a acidosis fetal.

c. Dip Ill, o desaceleraciones variables, que se producen por compresion del cordén

umbilical y que si son persistentes conducen a acidosis fetal grave. Por tanto, un
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registro es patologico cuando la FCF basal es inferior a 110 Latidos/minuto, hay
ausencia de variabilidad a corto y/o largo plazo o aparecen desaceleraciones en

todas las contracciones.

Perfil biofisico fetal.

Incluye la determinacion de una serie de parametros que se alteran con la hipoxia:
movimientos respiratorios y corporales, tono, volumen del liquido amnidtico y la FCF.
Aunque la frecuencia de los falsos positivos es del 30%, los resultados son mejores que con
la valoracion aislada de la FCF. Hay estudios que comprueban como las actividades que
primero aparecen en el feto son las Ultimas en afectarse por la hipoxia. Asi, la reactividad
de la FCF cesa cuando el pH es inferior a 7.20, mientras que los movimientos corporales y

el tono disminuyen entre 7.20-7.10 y quedan anulados con pH <7.10. (26, 27)

Estimulacion vibro-acUstica (EVA).

Se basa en que el feto sano, a partir de las 28 semanas de gestacion, responde con un
movimiento brusco y una elevacion de la linea de base de la FCF a la estimulacion
vibroacustica, lo que en principio permite distinguir las alteraciones de la FCF basal

producidas durante el suefio fetal, de las provocadas por hipoxia.

Flujometria doppler.

Con ella podemos evaluar la circulacion umbilical y fetal mediante el anélisis de la
morfologia de las ondas obtenidas por ultrasonidos. El flujo umbilical depende de las
resistencias vasculares y del gradiente de presion sanguinea entre aorta fetal y venas

umbilicales, incrementandose con la edad gestacional. En la actualidad tiene interés el
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analisis de flujo en arteria cerebral media, que aumentaria en caso de hipoxia, al tiempo que

disminuye en aorta descendente.

Cordocentesis.

El estudio del equilibrio &cido-base (EAB) de sangre de cordon mejora el diagnéstico de
hipoxia fetal, aunque ain no se dispone de estudios que correlacionen los valores de pH de
los vasos fetales con la evolucién a largo plazo del recién nacido. La pO2 umbilical
disminuye a lo largo de la gestacion, al aumentar el consumo de O2 por la placenta, aunque
el contenido de oxigeno de la sangre fetal permanece constante al aumentar la hemoglobina

fetal; por el contrario, la pCO2 asciende y el pH desciende al aumentar la edad gestacional.

(25)

Diagnostico intraparto.

1. Monitoreo de la Frecuencia Cardiaca Fetal

2. Extraccion de una muestra de sangre capilar del cuero cabelludo, para determinar

el pH y la PaO2.

3. Extraccion de una muestra de sangre del cordon umbilical para establecer el
estado &cido-base.
4. Observacion de evacuacion temprana de meconio (en el momento de ruptura de

membranas durante el trabajo de parto).

28



Diagnostico clinico.  EI neonato se presenta deprimido, con disminucién del tono
muscular y dificultad para iniciar espontaneamente las respiraciones. Si el recién
nacido no inicia rdpidamente su respiracion existird una privacion en el aporte de
oxigeno; lo que nos conduce a un estado hipdéxico, con acumulacion de dioxido de
carbono, acidosis progresiva y signos neuroldgicos anormales. Si el proceso
hipoxico continla progresando el recién nacido deprimido experimenta los
siguientes cambios clinicos: (1)

- Una serie de jadeos o movimientos respiratorios de uno a dos por minuto hasta
seis a ocho.

- Luego de lo cual viene el periodo de apnea primaria: la cual se caracteriza porque
los movimientos respiratorios se pueden restablecer con estimulos sensoriales

adecuados.

Después de este periodo viene una serie de jadeos, que llegan a ser de seis a ocho por
minuto y pueden durar de seis a nueve minutos en el tiempo; estos movimientos
respiratorios son profundos y espaciados. Luego viene la apnea secundaria, la cual no
responde a estimulos sensoriales. Iniciandose la ventilacion con presion positiva, si esta no
se inicia, el neonato puede fallecer. La asfixia fetal produce compromiso multisistémico,
por lo tanto, la sintomatologia depende del grado en que ha sido afectado cada 6rgano. En
algunos casos solo hay manifestaciones en un solo 6rgano. Los mas afectados son el rifion,

el SNC, el sistema cardiovascular y el pulmon.
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Sindrome de encefalopatia hipdxica-isquémica (EHI).

El sistema nervioso central es el 6rgano méas vulnerable por su pobre capacidad de
regeneracion y las eventuales secuelas que pueden establecerse. Las manifestaciones
clinicas mas caracteristicas se han englobado bajo el término de encefalopatia hipdxica

isquémica.

Después de una fase inicial de 12 horas de la accion causal, se observan signos de
disfuncion neuroldgica, un neonato obnubilado o comatoso, con respiraciéon periddica e
irregular (reflejo de disfuncion bihemisférica), hipotonico, con ausencia de reflejos,
movimientos oculares erraticos y generalmente reflejos pupilares conservados. Uno de los
elementos clinicos mas significativos de la EHI, es la presencia de crisis convulsivas que
pueden ser tonicas, clonicas o multifocales, observarse entre las 6 a 24 horas, y se presentan

en el 50% de las asfixias moderadas a severas. (28)

Entre las 12 a 24 horas pueden aparecer crisis de apnea (afeccion de tronco encefélico). El
deterioro neurolégico sobreviene en las primeras 24 a 72 horas. Para valorar la severidad de
la asfixia se puede usar la clasificacion de estadios clinicos de encefalopatia hipoxica

isquémica descrita por Sarnat y Sarnat (15, 16)

1. Es el mejor indicador de riesgo de secuela neuroldgica. Es el mas simple y el méas
documentado.

2. Son importantes la severidad y la duracion de los sintomas.

3. Laencefalopatia leve o ausente tiene prondstico normal.

4. Los recién nacidos con encefalopatia severa mueren o quedan con graves secuelas

neurologicas.
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5. En la encefalopatia moderada, el 20% tiene riesgo de morir o quedar con grave
déficit neuroldgico.

6. La recuperacion de la encefalopatia a los 7 dias, es indicador de buen prondstico.

7. Las encefalopatias moderadas y severas, predicen el pronostico a 3 afios, con

sensibilidad de 94% y especificidad de 89%.

CLASIFICACION DE ESTADIOS CLINICOS DE ENCEFALOPATIA HIPOXICA
ISQUEMICA DESCRITA POR SARNAT Y SARNAT

GRADO | (leve) GRADO II GRADO IlII (grave)
(moderada)

Nivel de conciencia Hiperalerta e irritable  Letargia Estupor o coma
Tono muscular Normal Hipotonia Flacidez
Postura Ligera flexion distal Fuerte flexion distal Descerebracion
Reflejo de Moro Hiperreactivo Débil, incompleto Ausente
Reflejo de succion Débil Débil o ausente Ausente
Funcion autonémica  Simpatica Parasimpatica Disminuida
Pupilas Midriasis Miosis Posisicion media
Convulsiones Ausentes Frecuentes Raras
EEG Normal Alterado Anormal
Duracion <24 horas De 2 a 14 dias Horas 0 semanas

Valoracion diagnostica y prondstico.

El diagnostico del Sindrome de Encefalopatia Hipoxica- Isquémica se basa en algunos de

los siguientes métodos, con la finalidad de tener informacion prondstica:

Marcadores del "fenémeno no reflujo".

Tras la hiperemia reactiva por vasodilatacion de la circulacion cerebral, el flujo sanguineo
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cerebral desciende hasta un 20-40% de los valores normales. Este fendmeno de "no reflujo
tiene lugar a pesar de una presién de perfusion cerebral adecuada y no depende de la
formacion de trombos o edema cerebral. En su patogenia se han involucrado la accion del
factor activador de plaquetas, el predominio de los prostanoides vasoconstrictores sobre los
vasodilatadores, la accion tonica del lon Ca++ sobre la musculatura lisa de las arteriolas
cerebrales y la lesion endotelial producida por los radicales libres oxigenicos. La isquemia
secundaria o retardada condiciona la progresion de la lesion cerebral post-asfictica, puesto
que acontece cuando las células del &rea de penumbra isquémica tienen incrementadas sus
demandas metabdlicas. Sin embargo los estudios sobre flujo sanguineo cerebral en recién

nacidos humanos asficticos son contradictorios.

Marcadores de lesién y necrosis celular.

El marcador ideal para lesion necrosis deberia ser especifico de las células cerebrales,
aparecer en la fase aguda y estar ausente en los individuos sanos. La isoenzimas BB de la
creatinfosfoquinasa (CPK-BB) y la enolasa neuronal especifica, son los marcadores que
mas se aproximan a estos requisitos. La CPK es una enzima citoplasmética con tres
isoenzimas. En las células del SNC el 95% de la actividad CPK corresponde a la fraccion
CPK-BB, exclusiva de astrocitos y neuronas. En el recién nacido a término con asfixia
grave y afectacion cerebral se ha encontrado un aumento de actividad sérica de la CPK-BB;
se ha demostrado que este aumento tiene valor predictivo de muerte, pero no de secuelas
neurologicas, aunque la elevacion de los valores de CPK-BB en liquido cefalorraquideo
(LCR) y sangre a las 48-72 horas de vida se acompafia de mayor posibilidad de secuelas
neurologicas. El segundo marcador de lesion neuronal, la enolasa neuronal especifica

(ENE), corresponde al dimero gamma-gamma, cuya actividad se detecta exclusivamente en
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neuronas y celulas neuroendocrinas. En neonatos asficticos graves se han encontrado

concentraciones altas de ENE en LCR a las 12 y 72 horas de vida.

Valoracién electroencefalografica (EEG).

La valoracion seriada de los estudios EEG de los recién nacidos asficticos es de gran valor
pronostico. La utilidad aumenta cuando podemos comparar evolutivamente los registros
realizados cuando mas florida es la clinica neuroldgica, con estudios posteriores del mismo
paciente. Un trazo EEG con signos de inmadurez o normal, se asocia con buen prondstico.
Por el contrario, los trazos de bajo voltaje asi como los que presentan "brotes de supresion”,
predicen secuelas neuroldgicas. La aparicion de brotes epilépticos de escasa duracion se

asocia con mal prondstico neurol6gico global. (15)

X/
°

El EEG interictal aporta informacién pronéstica segun la intensidad o severidad del

dafo.

% Si el EEG tiene actividad muy alterada, como bajo voltaje, es de mal pronéstico.

% Un EEG que el primer dia est alterado levemente y se normaliza en la primera
semana, es de buen prondstico.

< EIl EEG continuo, precoz, de canal simple y de amplitud integrada por 6 a 8 horas,

es de alto valor prondéstico con sensibilidad de 94% vy especificidad de 89%.

Valoracion de potenciales evocados.

La presencia de potenciales auditivos anormales en el recién nacido asfictico no predicen
un desarrollo neuroldgico anormal, aunque la presencia de las alteraciones en las latencias

de las ondas I, I11'y V, asi como el aumento del tiempo de conduccion central, se asocia con
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déficit neuroldgico. La alteracion de los potenciales evocados visuales tiene utilidad
pronostica en los recién nacidos asficticos, con una sensibilidad del 89% y una
especificidad y valor predictivo del 100%. También los potenciales evocados somato
sensoriales son muy Utiles para predecir el desarrollo neurolégico y su normalidad garantiza

un buen pronostico.

Ecografia transfontanelar

En los recién nacidos a término con lesion cerebral hipoxico-isquémica, la ecografia
precoz es Util para detectar el edema cerebral. En los primeros dias de vida, un aumento
generalizado de la ecogenicidad que oculta los surcos y fisuras, la pérdida de contornos
anatémicos normales, la eliminacion notable de las pulsaciones de los vasos cerebrales y

los ventriculos comprimidos en hendiduras, son signos que confirman el edema cerebral.

(25).

Las ecografias seriadas y repetidas varios dias después pueden mostrar eco densidades
difusas que son reflejo de la necrosis neuronal. Las aéreas de infarto pueden detectarse por
aumento de la densidad ecogréfica en la zona afectada; més tarde aparecen multiples

quistes en la sustancia blanca, ventriculomegalia o atrofia cerebral.

La limitacion méas importante de la ecografia en el recién nacido asfictico es la incapacidad
para diferenciar las lesiones hemorragicas de las no hemorragicas y la dificultad para
visualizar las zonas mas periféricas de la corteza cerebral, espacio sub-aracnoideo y fosa
posterior. No obstante, en manos expertas y con ecografos de alta resolucion, la ecografia
cerebral es de gran valor y la presencia de anomalias parenquimatosas y/o de los ganglios

basales, se correlaciona con mal prondstico neurologico.
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Tomografia axial computarizada (TAC).

De mayor resolucién que la ecografia, la presencia de hipodensidades difusas o en areas

multiples se correlaciona con secuelas neuroldgicas severas. (15)

X/
L X4

El recién nacido con TAC normal no desarrolla déficit neuroldgico.

Las hipodensidades difusas en las TAC de recién nacidos, raramente son
normales.

La extensién de las hipodensidades es predictiva en un 90%. La seguridad de la
prediccion se consigue con TAC repetidas.

Las TAC precoces son de poco valor predictivo no asi las tardias. Una TAC
efectuada a los 7 dias, si es normal, es tranquilizadora.

La persistencia de hipodensidades sugiere la eventual transformacion en una zona
de atrofia cerebral localizada o lesion quistica.

La TAC es til en demostrar injuria cortical.

Resonancia magnética (RM).

Mas sensible que la ecografia y la TAC en la deteccion de lesiones neuroldgicas, es el

estudio neuroradiologico de eleccién en el recién nacido con encefalopatia hipoxico-

isquemica. (30) La RM precoz y a corto plazo tiene un gran valor pronostico, de manera que

el tipo de lesion se correlaciona con la gravedad de la afectacion neuroldgica.

Otros estudios como la tomografia de emision de positrones (PET), la tomografia de

emision de fotones (SPECT) y la Ecografia Doppler de la circulacion cerebral, ofrecen
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informacidn sobre la disfuncion cerebral causada por la asfixia, reflejando de manera mas
exacta la extension de la lesion. No obstante, necesitan estudios prospectivos para

determinar su valor prondstico.

MANIFESTACIONES CLINICAS.

Afectacién multi-sistémica.

Aunque el pronostico a largo plazo de la hipoxia perinatal depende fundamentalmente de la
afectacion cerebral, expresada como encefalopatia hipdxico-isquémica, varios érganos y

sistemas pueden resultar dafiados después de la asfixia perinatal: (31, 32)

Sistema cardiovascular: A nivel cardiaco la asfixia causa isquemia miocardica transitoria.

Se presentan signos de insuficiencia cardiaca con polipnea, cianosis, taquicardia, ritmo de
galope y hepatomegalia en diverso grado. Es mas frecuente que la insuficiencia sea del
ventriculo derecho, en el que puede haber compromiso del muasculo papilar con
regurgitacion tricispidea que se manifiesta en un soplo auscultable en el borde izquierdo
del esternon. Hay aumento de 5 a 10 veces en el valor de la isoenzima cardiaca
creatininfosfoquinasa. El diagnéstico precoz y tratamiento de esta complicacion determina
la sobrevida inmediata del recién nacido asfixiado. Se ausculta un soplo sistolico
paraesternal izquierdo bajo, que corresponde a insuficiencia tricuspidea e insuficiencia
mitral con un soplo apical. El electrocardiograma muestra depresion del intervalo ST en las
derivaciones precordiales e inversion de onda T en precordiales izquierdas. La
ecocardiografia permite cuantificar la disminucion de la funcién ventricular, hipertension

pulmonar e insuficiencias valvulares.
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En laboratorio se encuentra un valor de creatininfosfoquinasa elevado con una fraccion MB

de mas del 20% de ésta.

Rifion y vias urinarias: La disminucion de la perfusion renal, secundaria a la redistribucion

del débito cardiaco y la hipoxemia explican el compromiso renal que se observan en un
gran porcentaje de los recién nacidos asfixiados. Las lesiones que se observan son de
necrosis tubular y depdsito de mioglobina, derivado de la destruccion tisular. Puede
presentarse un sindrome de secrecién inapropiada de hormona antidiurética. Clinicamente
se detecta oliguria, elevacion de nitrdgeno ureico en sangre (BUN) y creatinina e
hipertensién. La atonia de las vias urinarias puede llevar a una paralisis vesical. La asfixia
es probablemente la causa mas frecuente de insuficiencia renal aguda en el periodo
neonatal. La lesion hipdxico isquémica predispone el riesgo de necrosis tubular aguda, por
lo que es necesario monitorizar: diuresis, orina completa, densidad urinaria, osmolaridad,
electrolitos séricos, niveles de creatinina y sodio orina/plasma, para calcular la fraccion

excretada de sodio.

Sistema digestivo. La disminucion en el flujo esplacnico predispone a un mayor riesgo de

enterocolitis necrotizante; y dependiendo la severidad de la injuria inicial se maneja ayuno
en los primeros 2 a 5 dias de vida. Disminucion del transito intestinal y Glceras de estrés

han sido descritos en recién nacidos asfixiados, sin embargo esta relacion no es constante.

Efectos hepéticos. Se expresa como un higado de choque, se debe controlar funcion

hepatica con niveles de transaminasas, factores de coagulacion, albuminemia,

bilirrubinemia y deteccion de los niveles séricos de amonio.

Efectos pulmonares . Tanto la hipoxia, la acidosis y la hipercapnia determinan un aumento
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de la resistencia vascular pulmonar e hipertension pulmonar persistente que ocasiona
sintomatologia de dificultad respiratoria y requerimientos de oxigenoterapia o ventilacion

asistida, esta injuria puede llevar a hemorragia pulmonar y edema pulmonar.

Sistema respiratorio  El cuadro mas frecuente es el sindrome de aspiracion de meconio

asociado con frecuencia a diversos grados de hipertension pulmonar persistente.

Sistema hematoldgico e higado. Leucopenia, leucocitosis con desviacién a la izquierda y

trombocitopenia pueden observarse como consecuencia de hipoxia y estrés medular. En las
asfixias graves el dafio del endotelio capilar produce consumo de productos de coagulacion
lo que es agravado por la menor produccién hepatica; esto lleva a coagulacion intravascular

diseminada. Es frecuente la elevacion de transaminasas.

Compromiso _metabodlico. La aparicién de acidosis metabdlica es la manifestacion mas

tipica de hipoxia y/o isquemia tisular, en el momento de nacer se puede diagnosticar la
acidosis mediante la medicién de pH en una muestra de arteria umbilical. Se consideran
aciddticos los recién nacidos cuyo pH arterial es inferior a 7.10, Acidosis grave se
considera a un pH inferior a 7.0. El gran consumo de glucosa caracteristico de la glicolisis
anaerdbica, y el aumento de la secrecion de calcitonina observada en recién nacidos
asfixiados explican la hipoglucemia e hipocalcemia que puede presentarse en las primeras

24 a 48 horas de vida.

TRATAMIENTO

El manejo requiere considerar ademas del aspecto neurologico, el compromiso de otros

organos, con adecuada monitorizacion ya que el compromiso multisistémico puede ser

38



enmascarado por el compromiso neurolégico. El énfasis debe inicialmente ponerse en la
prevencion de la asfixia intrauterina y en el manejo adecuado e inmediato de la asfixia

neonatal por personal capacitado. (1, 16, 29):

Medidas generales: Colocar la cabeza en la linea media , posicion Fowler, manipulacion
minima y cuidadosa, termorregulacion, colocacion de catéter umbilical arterial y venoso,
monitoreo de presion arterial, frecuencia cardiaca, frecuencia respiratoria, oximetria de
pulso, restriccion de liquidos a 70cc./Kg./dia (segin edema), diuresis cuantificada y balance

estricto,

Examenes de  laboratorio:  gases, glicemia, calcio  sérico, hematocrito,

creatininfosfoquinasa total y MB (CPK-MB), evaluacion renal, ecografia encefélica, y

otros examenes, segun evolucion clinica.

Ventilacion: Mantener oxigenacion y ventilacion adecuada (valores de 02 y CO2

normales).

¢ Indicaciones de ventilacidn mecanica: Apneas, pC02 >50 mmHg y/o hipoxemia que

no responde a oxigenoterapia y Convulsiones a repeticion.

Considerar situaciones que pueden alterar la PaO2 y PaCO02: Flexién del cuello-
hiperextension, manipulacion via aérea, llanto, procedimientos, dolor, ruido excesivo,

ambiente no termo neutral, convulsiones, apneas .

Perfusion :
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Mantener la presion arterial media (PAM) segln: en neonato a término entre 45-50 mmHg;

entre 1000-2000gramos ,35-40 mmHg y; en menor de 1000 gramos, 30-35 mmHg.

Uso de dopamina y dobutamina precoz como apoyo inotropico y/o proteccion renal.
Recordar que las principales causas de hipotension son el shock y las crisis de apnea. Las
causas de presion arterial elevada pueden ser: administracién excesiva de liquidos, drogas
vasoactivas, manipulacion del recién nacido convulsiones y aspiracion de secreciones

traqueales.

Manejo adecuado de liquidos: (evitar administracion rapida y evitar soluciones

hiperosmolares).

Restriccion en administracion de liquidos: reponer pérdidas insensibles + diuresis.

Correccion de anemia o hiperviscosidad: (mantener hematocrito sobre 40% y <65%).

Glicemia: mantener valores normales: aporte de 6 mg/kg/min. inicialmente.

Niveles de calcio sérico: controlar a las 12 horas de vida y se recomienda uso de gluconato
de calcio (45 mg/kg/dia 1V) cuando existe hiperexitabilidad, hipertonia y/o convulsiones a

no ser que el calcio total y idnico sean normales.

Acidosis metabdlica: mantener pH mayor de 7.25. Si la acidosis metabdlica es severa puede
corregirse con un bolo lento de bicarbonato (2 mEg/kg) cercano a la reanimacion.

Correcciones posteriores dependiendo del control de gases. Colocacion en cuna con calor
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radiado para termorregulacion.

Complicaciones neuroldgicas

Convulsiones.

Uso de fenobarbital y fenitoina: Si existen signos neuroldgicos de hiperexitabilidad o
hipertonia que pueden ser compatibles de convulsiones, estd indicado uso de

anticonvulsivantes, pero no se recomienda usar fenobarbital profilactico en general, salvo:

1. En caso de asfixiado severo que presente al menos 2 de las_siguientes condiciones:

e APGAR alos 5 min.menor o igual a 3 o ventilacion en reanimacion requerida
por 10 minutos o mas. o pH de corddn o postnatal precoz < o igual a 7.00. En
esta situacion, administrar precozmente (antes de convulsiones): Fenobarbital 40
mg/kg en una dosis a pasar en 60 min.

2. Cuando el paciente se ha estabilizado y se mantiene sin  convulsiones por 3 dias se
suspende la fenitoina (si ha sido usada) y se continta con fenobarbital, manteniendo
niveles plasmaticos de 15-20 mcg/dl.

3. Se suspende el fenobarbital a los 14 dias si:

e No hay convulsiones, examen neuroldgico y EEG normal o si no se cumplen

estas condiciones, se continuara por 1 a 3 meses (segun control por neurologia).

Edema cerebral: se recomienda no usar agentes anti edema cerebral (esteroides, manitol).

Realizar ultrasonido transfontanelar a las 24 horas de vida, a los 7 dias 'y previo al alta.

Idealmente realizar TAC a la semana de vida post asfixia, considerar evaluacion por
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neurdlogo con el fin de  diagnosticar precozmente deterioro de funciones intelectuales y/o

parélisis cerebral.

Complicaciones cardiacas

Adecuada ventilacion y mantener oxemia normal. Evitar sobrecarga de volumen
Administrar drogas inotropicas en falla cardiaca. Corregir acidosis y desbalance

hidroelectrolitico.

Complicaciones renales.

a) Insuficiencia renal aguda (necrosis cortical o tubular).

b) Sindrome de secrecion inadecuada de ADH.

1. Evaluacion: Cuantificacion de diuresis horaria, densidad urinaria y osmolaridad, realizar
electrolitos en orina y plasma, creatinina en orina y plasma, determinar la fraccion
excretada de sodio ( Falla prerrenal= < 0,9 + 0,6 o Falla parénquima > 4,3 + 2,2).
Realizar indice de funcién renal: Falla prerrenal < 1,3 (+0,8) o Falla parénquima > 11.6
(+9,6). Realizar cuantificacion de sodio urinario: Falla prerrenal: < 10-50 meg/It. o Falla

parénquima: > 30-90 meq/It.

Manejo de la oliguria.

En la oliguria (0,5 ml/kg/hora) a las 4-6 horas de vida se debe descartar falla pre- renal. En
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asfixia severa considerar el uso profilactico de dopamina a dosis de 2-3 mcg/k/min.
Descartar falla prerrenal administrando 10cc/kg de suero fisioldgico en 20-30 minutos (s6lo
si no hay falla cardiaca o sobrecarga de volimen). Si en 1 hora no hay diuresis repetir el
bolo y administrar Furosemida 1mg/kg/ 1V al finalizar la infusion. Si la respuesta es
positiva ( diuresis >1ml/kg/hora), la falla es prerrenal. Una respuesta negativa sugiere falla
parenquimatosa. La oliguria no debe atribuirse a Necrosis Tubular Aguda o a Sindrome de
secrecién inadecuada de hormona anti-diurética (SIADH) a menos que se haya excluido la
etiologia prerrenal como la hipovolemia o la vasodilatacion. Se asocia con las
encefalopatias méas graves y es indicador de compromiso neuroldégico. En pacientes con

oliguria severa y persistente, el 33% fallece y el 67% tiene compromiso neuroldégico.

Complicaciones gastrointestinales.

Por el riesgo de ECN, mantener en ayuno por 48 a 72 horas en aquellos neonatos con

asfixia severa, y alimentacion inicial con volimenes bajos, idealmente con leche materna.

Complicaciones hematol6gicas Monitorizar factores de coagulaciéon, plaquetas,

hematocrito. y manejo segln pautas. Reponer segun necesidad plasma fresco congelado y/o

plaquetas.

PRONOSTICO

La incidencia de secuelas neuroldgicas en los supervivientes es de 20 a 45%, de estas 40%
son minimas y 60% graves. De los que sufren encefalopatia grado I, segin medicion basada
en la escala de Sarnat, el 100% tiene una evolucion normal, los que cursan con

encefalopatia grado Il en un 80% pueden recuperarse, el 3% pueden fallecer y pueden
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haber secuelas neuroldgica en el 20-45%. Desafortunadamente, los que cursan con
encefalopatia grado 1l fallecen en un aproximado del 50% de los casos, y los restantes

presentan severas secuelas neuroldgicas. (1)

Resumen de indicadores de mal pronostico:

a. Asfixia severa y prolongada Apgar < 3 a los 10 minutos de reanimacion.

b. Estadio 3 de clasificacion de Sarnat .

c.  Convulsiones dificiles de tratar y prolongadas.

d.  Signos de anormalidades neuroldgicas a las 2 semanas de vida.

e.  Persistencia de hipo-densidades extensas en la ecografia al mes de vida.

f.  TAC con anormalidades sugerentes de encefalomalacia al mes de vida.

g. Oliguria persistente por mas de 36 horas.

Muerte cerebral en recién nacido < 7 dias vy edad gestacional >32 semanas:

En procesos muy graves de asfixia, especialmente en resucitacion con APGAR 0 y
reanimacion muy prolongada, se puede observar encefalopatia severa y coma. En estos
casos es necesario considerar el diagnostico de muerte cerebral, basados en los siguientes

componentes:
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Coma: pérdida de respuesta al dolor, luz y estimulo auditivo.

Ausencia de esfuerzo respiratorio medido durante 3 min. sin apoyo

ventilatorio o por periodos mas cortos si hay hipotension o bradicardia.

Dilatacion pupilar sin respuesta a la luz

Tono flacido  Si estos signos persisten por mas de 24 horas y el EEG es

plano (en ausencia de barbitdricos) son confirmatorios de muerte cerebral.
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OBJETIVO GENERAL

Determinar la incidencia de asfixia perinatal en pacientes del servicio de Neonatologia del

Hospital Infantil del Estado de Sonora de mayo del 2013 a abril del 2014.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Determinar la prevalencia de cada uno de los grados de encefalopatia Hipoxica Isquemica

(determinada por la escala de Sarnat) en el Hospital Infantil del Estado de Sonora.

Determinar las causas de muerte en pacientes con asfixia perinatal.

46



JUSTIFICACION

La morbimortalidad neonatal representa en nuestro pais uno de los principales problemas
de salud, siendo la asfixia perinatal severa una de sus causas mas frecuentes. La morbilidad
a corto y a la largo plazo ocasionada por la asfixia perinatal severa puede alterar la calidad
de vida futura de un individuo, pero también afectard al entorno familiar y social en que
este se desenvuelva. Por ello es un problema que atafie no sélo al gineco-obstetra sino
también al neonatélogo y al pediatra que tendran que brindar su atencién al binomio madre

e hijo aun después del nacimiento.

En la transicion fetal neonatal hay periodos de hipoxia e isquemia transitorios que si se
prolongan por alguna causa, pueden conducir un déficit energético multiorgénico que daré

lugar a asfixia perinatal (APN).

Pese a los recientes avances de la neonatologia y la perinatologia esta entidad es todavia
una de las cuatro causas mas importantes de mortalidad en el periodo neonatal, junto con la
prematuridad, las infecciones y las malformaciones congénitas. En paises industrializados,
cerca de 2 de cada 1,000 recién nacidos a término, y hasta el 60% de los nifios prematuros

menores de 30 semanas de gestacion, se ven afectados.

En el ambito mundial, aproximadamente 1 millén de nifios fallece cada afio por APN y otro
millon queda con discapacidades permanentes, por afectar al sistema nervioso central, se
identifican como encefalopatia hipdxico-isquémica neonatal (EHIN). A largo plazo la
EHIN se puede traducir en paréalisis cerebral, con o sin retraso mental, en alteraciones del

aprendizaje o epilepsia.
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Por lo tanto, esta encefalopatia es la causa mas frecuente de lesion cerebral en recién

nacidos.

En la actualidad son causa importante de morbilidad y mortalidad en nuestro medio, por lo
que consideramos necesario la elaboracion de un estudio que permita conocer las

caracteristicas clinicas asociadas y las complicaciones en estos nifios.

El presente trabajo de investigacion titulado “INCIDENCIA DE ASFIXIA PERINATAL
EN PACIENTES DEL SERVICIO DE NEONATOLOGIA DEL HOSPITAL INFANTIL
DEL ESTADO DE SONORA DE OCTUBRE DEL 2013 A ABRIL DEL 2014”, es de gran

importancia porque permitid identificar la incidencia de este evento en nuestro medio.

Para prevenir la hipoxia perinatal habria que comenzar por realizar una adecuada consulta
prenatal que permitiese que las gestantes inicien el embarazo en las mejores condiciones
fisicas y psiquicas. Durante la gestacion esta bien demostrada la eficacia de seleccionar a la
poblacion con un mayor riesgo de tener unos resultados desfavorables para ofrecerles una
asistencia mas especializada (embarazo de alto riesgo), sin olvidar que el resto de las

gestantes (embarazo de bajo riesgo), no estan exentas de posibles complicaciones.

Todo lo anterior revela que es necesario realizar estudios analiticos que nos aproximen mas
a la prevencion de la asfixia perinatal severa por sus consecuencias en el futuro infante y

reducir la morbimortalidad neonatal.
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MATERIALES Y METODOS

TIPO DE ESTUDIO: La investigacion cientifica realizada corresponde a un estudio

retrospectivo, transverso, observacional y descriptivo de serie de casos.

POBLACION DE ESTUDIO: Todos los recién nacidos a término que presentaron asfixia
perinatal al nacer en el Hospital Integral de la Mujer del Estado de Sonora (HIMES), en el

periodo del 1 de octubre del 2013 al 30 de abril el 2014.

CRITERIOS DE INCLUSION:
e Expedientes clinicos de pacientes con:
Edad: 0 a 28 dias de VEU.
Cumplir con los criterios diagndsticos de asfixia perinatal:
Gasometria del cordon umbilical (arterial) con pH de 7.0 0 menor.
Calificacion de Apgar de 0 a 3 al 5to. minuto.
Datos clinicos de encefalopatia hipoxico-isquémica (Escala Sarnat)
Evidencia de disfuncion organica maltiple.
Ser RN de término.

Haber nacido en el HIMES.
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CRITERIOS DE EXCLUSION

Pacientes RN pretérmino.

Pacientes que no hayan nacido en el HIMES .

Pacientes que no cumpla con los criterios diagnosticos de asfixia perinatal.

INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE LA INFORMACION: Matriz de datos en hoja

de Excel.

FUENTE DE RECOLECCION DE LA INFORMACION: Expedientes clinicos de

pacientes recién nacidos del Hospital Infantil del Estado de Sonora.

En relacién a las variables; la variable dependiente corresponde a asfixia perinatal severa,
en cambio las variables independientes son todas las demas variables estudiadas en nuestra
investigacion, se agruparon segun la clasificacion cronoldgica de las variables de riesgo

para asfixia perinatal severa.

ANALISIS DE LA INFORMACION: los datos obtenidos se almacenaron en el libro de
Microsoft Excel 2013 bajo sistema operativo MAC OS10 posteriormente se analizé la
informacion mediante el programa estadistico NCSS 2007. Los datos se analizaron

mediante prueba de Fisher y chi cuadrada.
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IDENTIFICACION DE VARIABLES:

a. Sexo

b. Edad del recién nacido

c. Apgar al nacimiento

d. Edad materna

e. Clasificacion de Sarnat

f. Mortalidad.

g. Comorbilidad asociada.
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CONSIDERACIONES ETICAS

Este proyecto de investigacion garantiza la seguridad de los sujetos de estudio, al utilizar
con completa confidencialidad el expediente clinico como medio de informacion,
respetando sus derechos y siempre con el objetivo de mejorar en la atencion a esta
poblacion.

Este proyecto fue revisado y aceptado por el Comité de Etica en Investigacion con nimero

de registro 28/2014
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RESULTADOS

Durante el periodo de Octubre del 2013 hasta Abril del 2014 se atendieron 3949
nacimientos de los cuales se diagnosticaron 52 pacientes con asfixia perinatal, a la revision

de los expedientes 46 cumplian con criterios de inclusion (86.95%).

La Incidencia de asfixia perinatal encontrada en el total de casos del periodo estudiado

correspondio al 1.16%, utilizando la siguiente formula:

INCIDENCIA = CASOS NUEVOS
POBLACION LIBRE DE LA ENFERMEDAD AL INICIO DEL PERIODO

De la poblacién de recién nacidos estudiados, 28 casos fueron pacientes del sexo masculino
que corresponden a un 60.8% y 20 casos pacientes del sexo femenino correspondientes a un
39.3%. Asimismo, la mayor parte de ellos nacid por parto (36 pacientes), que corresponde a
un 78.1% y el nimero restante de pacientes (10 casos), equivalente a un 21.7%. Se
determind significancia estadistica para todas las variables excepto para el sexo (Tabla 1).

En cuanto a la edad materna, la mayor parte de las madres contaban con una edad de 20 a
34 afios, correspondiente a un 69.5% (32 casos), posteriormente le seguian las madres
agrupadas en las edades de 16 a 19 afios con un 21.7% (10 casos), las madres menores de
16 afios representaron un 6.5% ( 3 casos) y finalmente las mayores de 34 afios, que solo fue
un caso correspondiente a el 2.1% del total de casos estudiados. Estos datos se

esquematizan en la tabla 1:
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CARACTERISTICAS CLINICAS DE LOS RECIEN NACIDOS CON ASFIXIA PERINATAL
EN EL PERIODO DE OCTUBRE 2013 A ABRIL DEL 2014. HIES 2014.

VARIABLES | #PACIENTES | % | p
Sexo 0.14
Femenino 18 39.3

Masculino 28 60.8

Recién Nacido Término <0.05
Si 43 93.4

No 3 6.5

Via de nacimiento 0.02
Parto eut6cico 24 52.1

Parto distécico 12 26

Cesarea 10 21.7

Control prenatal <0.05
Si (5 0 mas consultas) 37 80.4

No (<5 consultas) 9 195

Edad materna agrupada <0.05
<16 afios 3 6.5

16 a 19 afios 10 21.7

20-34 afios 32 69.5

>34 afios 1 2.1

Diferencia de proporciones por test chi cuadrada p=0.05.

Por otra parte se analiz6 la presencia de dafio a nivel de algin 6rgano o sistema secundario
a asfixia perinatal, presentdndose en un 54.1% de los pacientes (25 casos). A nivel
neurolégico, aquellos que presentaron datos clinicos de encefalopatia hipdxico-isquémica,
categorizado segun la clasificacion de Sarnat, fueron en las siguientes proporciones: grado |
(leve), un 32.6% de los pacientes (15 casos), grado Il (moderado), con 21.7% de los
pacientes (10 casos) y grado 111 (grave) que fueron un 6.5% de los casos (2 pacientes); un

34.7% se reportd sin presencia de encefalopatia hipoxico-isquémica.
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Del total de pacientes estudiados un 13% que representa un total de 6 pacientes falleci6 y
las comorbilidades mas frecuentemente asociadas fueron: Sepsis (2.1%), hijo de madre
preeclamptica (4.3%), sindrome de aspiracion de meconio (6.5%), eventracion
diafragmatica (4.3%), sindrome de Down en 2.1% de los casos y fractura de humero en
2.1% de los casos. Sélo el dafio multiorgénico no fue significativo por chi cuadrada. Estos

datos se incluyen en la tabla 2:

Tabla 2. CARACTERISTICAS CLINICAS DE LOS RECIEN NACIDOS CON
ASFIXIA PERINATAL EN EL PERIODO DE OCTUBRE 2013 A ABRIL DEL 2014.

VARIABLES | # PACIENTES | % | p
Dafio multiorgénico 0.55
Si 25 54.3

No 21 45.6

SARNAT <0.05
Leve 15 32.6

Moderada 10 21.7

Grave 2 6.5

Sin dafio 16 34.7

No especifica 2 4.3

Mortalidad <0.05
Si 6 13

No 40 89.6

Comorbilidad <0.05
Si 12 26

No 34 76.9

Comorbilidad especifica <0.05
Sepsis 1 2.1

Hijo de madre preeclamptica 2 4.3

Fractura de humero 1 2.1

Sindrome de aspiracion de

meconio 3 6.5

Eventracion diafragmatica 2 4.3

Sindrome de Down 1 2.1

Ninguna 35 76

Hipoglicemia 1 2.1

Diferencia de proporciones por test chi cuadrada p=0.05.
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Se estimo la media y su desviacion estdndar de la variables cuantitativas continuas, el pH
de cordén umbilical con una media de 6.97 +0.11 y un apgar de 6.97+2 ambas variables
significativas, no se encontr6 valor significativo para peso, Capurro, edad materna y edad

en horas. El reporte de estas variables se muestra en la tabla 3.

Tabla 3. VALORES DE MEDIAS Y DESVIAQION ESTANDAR, DE CARACTERISTICAS
CLINICAS Y DE LABORATORIO DE RECIEN NACIDOS CON ASFIXIA PERINATAL.

HIES 2014
Variable u SD + p
pH de cordén umbilical 6.97 0.11 <0.05
Peso 3213 582.54 1
Capurro 38.7 1.53 0.96
Edad materna 23.3 5.4 0.88
Edad en hrs. 6.04 10.14 0.13
APGAR 6.97 2 <0.05

Diferencia de proporciones por test chi cuadrada p=0.05.
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DISCUSION.

La incidencia de asfixia perinatal que arrojé este estudio en nuestro hospital es de un 1.16%,
similar a la incidencia reportada a nivel mundial y nacional (de 1 a 1.5%). A nivel de
nuestro hospital existe un trabajo sobre asfixia perinatal que se realiz6 en el 2011, en el cual
se describe una incidencia del 1.1%.

En cuanto a los grados de encefalopatia hipdxico-isquémica encontrados en aquellos recién
nacidos que la presentaron y fueron: grado I (leve), un 32.6% de los pacientes (15 casos),
grado Il (moderado), con 21.7% de los pacientes (10 casos) y grado 11 (grave) que fueron
un 6.5% de los casos (2 pacientes). En el estudio previo que se realiz6 en nuestra institucion
se describio la presencia de encefalopatia hipdxico-isquémica estadio Il como la mas
frecuente, presentandose en 15 pacientes (9.04%), seguida del estadio | con 7 pacientes
(4.2%) y por ultimo estadio 111 (3.01%), en un total de muestra de 166 pacientes.

Del total de pacientes estudiados, 6 de ellos fallecieron (correpondiente a 13% del total de
pacientes).En el estudio previo realizado en nuestro hospital, se reporta un total de 16
defunciones (correspondiente a un 9.6% del total de pacientes estudiados), lo que nos habla
de una mortalidad més alta en los pacientes de nuestro estudio.

La gasometria tomada de la arteria de cordén umbilical con un pH menor de 7, segln varios
estudios analizados, se ha relacionado con pobres resultados neonatales, en nuestra
investigacion se encontré una media de pH de corddén umbilical de 6.97, con una p

significativamente estadistica <0.05.
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Con el paso del tiempo, se poseen mas datos clinicos y experimentales que describen a
evolucidn de la encefalopatia hipdxicoisquémica en el periodo neonatal.

El resultado para el feto y recién nacido esta determinado tanto por el impacto de la lesion a
nivel cerebral que produce la lesion asfictica como por factores externos que vuelven més
vulnerable a este tejido a la lesion, ocasionandose, de forma tardia, muerte neuronal o glial
por apoptosis en un periodo de horas o dias después del evento de asfixia, esto se relaciona
con la presencia y el estadio de encefalopatia hipdxico-isquémica, en nuestro trabajo con

una p <0.05.
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CONCLUSIONES.

Con este trabajo se lleg6 a la conclusion de que la incidencia de asfixia perinatal en
el periodo de tiempo ya mencionado es de 1.16%.

Los grados de encefalopatia hipdxico-isquémica encontrados en aquellos recién
nacidos que la presentaron y fueron: grado I (leve), un 32.6% de los pacientes (15
casos), grado Il (moderado), con 21.7% de los pacientes (10 casos) y grado Il
(grave) que fueron un 6.5% de los casos (2 pacientes).

Del total de pacientes estudiados, 6 de ellos fallecieron (correpondiente a 13% del
total de pacientes) y las comorbilidades asociadas fueron: Sepsis (2.1%), hijo de
madre preeclamptica (4.3%), sindrome de aspiracion de meconio (6.5%),

eventracion diafragmatica (4.3%) y sindrome de Down en 2.1%.
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