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RESUMEN

Antecedentes: La hemorragia intraventricular en el prematuro es una lesion
adquirida con enorme impacto para la morbilidad, mortalidad y desarrollo
neurologico a largo plazo.

Objetivos: Se determinaron los factores de riesgo para hemorragia intraventricular
en prematuros de muy bajo peso al nacer.

Material y métodos: Estudio de casos y controles.

Resultados. Se estudiaron 65 casos y 50 controles, predomind sexo masculino en
ambos grupos (55.4% y 54%, respectivamente), la media de edad gestacional fue
29.20 £ 2.35, con peso de 1061.00 £ 274.29 gramos para el grupo de casos y
31.76 + 2.31 semanas, con peso de 1260.68 + 221.64 gramos para los controles.
Se demostré aumento de riesgo para hemorragia en prematuro con edad
gestacional <27.6 SDG (OR 8.5, IC 1.86 - 38.81, p = 0.002), peso al nacer < 999 g
(OR 3.73,I1C 1.51 -9.20, p = 0.003), uso de dobutamina (OR 8.01, IC 2.23 - 28.69,
p = 0.000), transfusiones (OR 7.28, IC 3.03 - 17.53, p = 0.000), reanimacién
avanzada, (OR 4.00, IC 1.56 - 10.24, p = 0.003), acidosis tratada con bicarbonato
(OR 3.28, IC 1.50 - 7.16, p = 0.003), midazolam (OR de 3.71 IC 1.27 - 10.80, p =
0.012). Resulté como factor protector el mayor peso al nacer 2 1251 g, (OR 0.272
IC 0.125-0.592, p = 0.001).

Conclusiones. Peso al nacimiento < 999 gramos y edad gestacional < 27.6
semanas son factores de riesgo para hemorragia intraventricular. El uso de
catecolaminas, bicarbonato y midazolam mostraron significancia estadistica,

incrementando el riesgo de hemorragia.

Palabras clave: Prematuro, ultrasonido  transfontanelar, hemorragia

intraventricular, factores de riesgo.



ABSTRACT.

Background. Intraventricular hemorrhage in the preterm baby is an acquired injury
that highly impact in morbidity, mortality and neurological development at long
term.

Objectives. Risk factors for intraventricular hemorrhage in low birth weight infants
were determined.

Methods. Cases and controls study.

Results. 65 cases and 50 controls were studied, male sex was predominant in
both groups (55.4% y 54%, respectively), for the cases group, the gestational age
average was 29.20 + 2.35, and weight 1061.00 £ 274.29 g, for controls group the
averages were 31.76 + 2.31 weeks and 1260.68 + 221.64 g of weight. An
increased risk for intraventricular hemorrhage was demonstrated in preterm babies
with gestational age = 27.6 weeks (OR 8.5, Cl 1.86 - 38.81, p = 0.002), birth weight
<999 g (OR 3.73, CI 1.51 - 9.20, p = 0.003), dobutamine use (OR 8.01, CI 2.23 -
28.69, p = 0.000), transfusions (OR 7.28, Cl 3.03 - 17.53, p = 0.000), advanced
reanimation (OR 4.00, CI 1.56 - 10.24, p = 0.003), acidosis treated with
bicarbonate (OR 3.28, CI 1.50 - 7.16, p = 0.003), midazolam (OR de 3.71 Cl 1.27 -
10.80, p = 0.012). Higher weight at birth was a protective factor = 1251 g, (OR
0.272 C1 0.125 - 0.592, p = 0.001).

Conclusions. Birth weight < 999 grams and gestational age < 27.6 weeks are risk
factors for intraventricular hemorrhage. The use of catecholamine, bicarbonate and

midazolam showed statistical significance, increasing the risk of hemorrhage.

Key words. Preterm, cranial ultrasound, intraventricular hemorrhage, risk factors.
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ABREVIATURAS

OMS: Organizacion Mundial de la salud.

RN: Recién nacido.

RNEBPN: Recién nacido de extremo bajo peso al nacer.
RNMBPN: Recién nacido de muy bajo peso al nacer.
G: Gramos.

CPAP: Presién positiva continua de la via aérea.
SDG: Semanas de gestacion.

HIV: Hemorragia intraventricular.

LPV: Leucomalacia periventricular.

DBP: Displasia broncopulmonar.

ROP: Retinopatia del prematuro.

ECN: Enterocolitis necrotizante.

PCA: Persistencia de conducto arterioso.

HPPRN: Hipertension pulmonar persistente del recién nacido.
UCIN: Unidad de cuidados intensivos neonatales.
RNV: Recién nacidos vivos.

PCR: Proteina C reactiva.

RNP: Recién nacidos pretérmino.

SDGC: Semanas de gestacion corregidas.

RLF: Fibroplasia retrolental.

VEGF: Factor de crecimiento endotelial vascular.
PVHI: Infarto hemorragico periventricular.

PHH: Hidrocefalia posthemorragica.

CHI: Lesién hemorragica cerebelosa.
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BH: Barrera hematoencefalica.

GFAP: Proteina fibrilar acidica de la glia.
SDR: Sindrome de dificultad respiratoria.
FSC: Flujo sanguineo cerebral.

PVC: Presion venosa central.

CO2: Dioxido de carbono.

IL: Interleucina.

TNFa: Factor de necrosis tumoral alfa.
UST: Ultrasonido transfontanelar.

TC: Tomografia computarizada.

RM: Resonancia magnética.

NMDA: N metil D aspartato.

ACOG: American College of Obstetricians and Gynecologists.



MARCO TEORICO

Cada ano hay 15 millones de nacimientos prematuros, de ellos 1.1 millones
mueren por complicaciones. La tasa de nacimientos en este grupo oscila entre el
5% y el 18% alrededor del mundo, 7% de bajo peso y 1% de muy bajo peso al
nacer. Adicional a su contribucion a la mortalidad, el parto prematuro tiene efectos
a lo largo de la vida en el neurodesarrollo, con mayor riesgo de paralisis cerebral,
problemas de aprendizaje, trastornos visuales, auditivos y mayor riesgo de

enfermedades crénicas en la edad adulta.”™

El recién nacido pretérmino es definido por la Organizacién Mundial de la Salud
(OMS) como aquel que nace antes de completarse la semana 37 de gestacion, o
menos de 259 dias desde el primer dia del ultimo periodo menstrual. Se subdivide
basado en edad gestacional en: prematuro extremo (< 28 semanas), muy
pretérmino o moderadamente prematuro (28 - < 32 semanas) y pretérmino
moderado/tardio (32 - < 37 semanas). Algunos autores ocupan el término
pretérmino tardio para aquellos nacidos entre las semanas 34 y menos de 37.
También ha sido util subdividirlos segun el peso al nacimiento en recién nacido de
muy bajo peso al nacer (RNMBPN), que corresponde a recién nacidos con un
peso menor de 1500 g y los recién nacidos de extremo bajo peso al nacer
(RNEBPN) con peso entre 500 - 750 g, que constituyen el grupo de mayor

riesgo.”#>’

Es indiscutible como ha ido en aumento el numero de nacimientos prematuros y
como los paises desarrollados tienen mejores unidades de cuidado intensivo,
aumentando la viabilidad hasta 22 - 25 SDG en los ultimos afios, lo que a su vez
desencadena que haya bebés con mas secuelas y discapacidad; en contraste, en
los paises en vias de desarrollo y paises pobres, los pretérmino moderados y
tardios aun no reciben por completo los cuidados basicos por lo que se eleva la
mortalidad. Es por esto que el manejo del recién nacido prematuro es un desafio a

nivel mundial, especialmente por mejorar el pronéstico a largo plazo.?*°?2



La incidencia de prematurez varia a nivel mundial, mientras en los Estados Unidos
ocurre de un 8 a 11%, en Europa varia de 5 a 7%. En paises subdesarrollados el
problema tiene mayor repercusion. En Bangladesh, la incidencia reportada es de
17%; en Cuba, 38.4% y en México es variable segun la poblacion estudiada, el
Instituto Nacional de Perinatologia reportdé una incidencia de 19.7% que contribuye
con 38.4% de muertes neonatales; el Instituto Mexicano del Seguro Social reporta
una frecuencia promedio de 8%, con cifras que van desde 2.8% en Sinaloa hasta
16.6% en Hidalgo, en el Hospital General de México, la incidencia reportada fue
4.1%.°

Ahora bien, el parto prematuro tiene un origen multifactorial, en mas de la mitad de
los casos no son bien identificados los factores predisponentes, pero dentro de los
mas importantes se encuentran: parto prematuro previo, periodo intergenésico
corto, enfermedad hipertensiva del embarazo, sangrado vaginal persistente al
inicio del embarazo, embarazo multiple, ruptura prematura de membranas (la mas
asociada a complicaciones neonatales, en especial cuando desencadena
corioamnionitis y por lo tanto sepsis neonatal), polihidramnios, incompetencia
cervical, enfermedad cardiaca y anemia maternas, madre adolescente o edad
materna avanzada. Entre 20 y 30% de los partos prematuros son iatrogénicos, es
decir, inducidos por los obstetras debido a indicaciones maternas (como
preeclampsia severa) o fetales (como restriccibn grave del crecimiento

intrauterino).?®

Actualmente el nacimiento pretérmino es una de las complicaciones mas
estudiadas en la obstetricia contemporanea; sin embargo se ha progresado poco
en el entendimiento de su origen y los expertos han concluido que no existe un
“‘prematuro saludable”; ya que en los recién nacidos pretérminos sobrevivientes, a
menudo ocurren discapacidades neurologicas: trastornos del lenguaje vy
aprendizaje, alteraciones visuales y auditivas, retraso mental y paralisis cerebral;
todas con un costo social y econdmico significativo para los sistemas de salud y

las comunidades; en las familias, a los costos socioecondmicos se suma el
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imponderable costo emocional. Por lo que la tasa de nacimientos prematuros es

un indicador de las condiciones de salud de una poblacién %43

En el campo de la neonatologia en los ultimos afios se ha estudiado por un lado, a
los pretérmino tardio, quienes presentan diversas morbilidades respiratorias (uso
de ventilacion mecanica/intubacion traqueal, CPAP nasal, oxigeno nasal, uso de
surfactante, taquipnea transitoria del recién nacido, sindrome de dificultad
respiratoria, hipertension pulmonar persistente, apnea, neumotorax), infecciosas
(neumonia, meningitis, sepsis sin microorganismo aislado, sepsis con cultivos
positivos, enterocolitis necrotizante), neurolégicas (crisis convulsivas, hemorragia
intraventricular) y metabdlicas (hipoglicemia, problemas en la alimentacion,
nutricion parenteral total, hipotermia, hiperbilirrubinemia, ictericia que requiere
fototerapia).’® Este grupo es frecuentemente tratado como recién nacido sano,
pero es un concepto equivocado, ya que son neonatos inmaduros en muchas de
sus caracteristicas fisiolégicas, metabdlicas, que presentan complicaciones y
también muerte durante el periodo posnatal, también hay evidencia de que tienen
alteraciones del desarrollo y comportamiento a largo plazo, especialmente déficit

de atencion e hiperactividad.>"""

Por otro lado se estudia al grupo de mayor riesgo, que sigue siendo el de
RNEBPN y RNMBPN, representando entre el 1 y el 1.5% del total de los
nacimientos, contribuyendo a la mortalidad neonatal (del 50 al 70%) e infantil (del
25 al 40%). Se ha descrito mortalidad de 41% en menores de 1000 g, 16% en los
que pesaron entre 1000 - 1499 g y 2% entre 1500 y 1999 g. El grupo con mayor
mortalidad son los de peso al nacer entre 700 - 1000 g. Concluyéndose entonces
que la mayoria de las enfermedades graves y muerte se reportan en los recién
nacidos prematuros menores de 32 semanas de gestacion y peso < 1500 g.*¢°
Este grupo también se ha relacionado con peor pronéstico a futuro, por la
presencia de hemorragia intraventricular (HIV), leucomalacia periventricular (LPV),
displasia broncopulmonar (DBP), retinopatia del prematuro (ROP), enterocolitis

necrotizante (ECN), asi como septicemia neonatal, persistencia de conducto
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arterioso (PCA), y en algunos casos, hipertension pulmonar persistente del recién
nacido (HPPRN) y la incidencia de cada uno se relaciona inversamente con la
edad gestacional.>'*' Este grupo es especial en las unidades de cuidados
intensivos neonatales (UCIN); pues requieren cuidados diferenciados,
ocasionando altos costos econdmicos para sobrevivir, con comorbilidades a largo

plazo.*™

Profundizando en las complicaciones mas frecuentes de este ultimo grupo, una de
las mas comunes, dada por causa infecciosa, es la sepsis neonatal, la cual
representa una causa importante de mortalidad y morbilidad, sobre todo en los
RNMBPN, su incidencia va de 1 - 5/1000 hasta 49 - 170/1000 de los RN vivos. Se
define por la presencia de infeccidon sistémica que involucra circulacién sanguinea,
orina, estructuras cerebroespinal, peritoneal, y/o cualquier otro tejido estéril. Las
bacterias y virus son los agentes causales mas frecuentes. Podemos distinguir la
sepsis de inicio temprano (incidencia de 1 - 2/1000 RNV, mortalidad de 3% en RN
de término y hasta 16% en RNMBPN), causado por la transmisibn materna
intraparto (bacteriemia, amnionitis, infecciones del tracto urinario o corioamnionitis;
documentado por cultivos positivos de fluidos biolégicos; PCR positiva en liquido
amnioético; o corioamnionitis histopatolégicamente confirmada), diagnosticado por
hemocultivos positivos durante las primeras 72 horas y sepsis de inicio tardio
(prevalencia de 25% - 30% en RNMBPN, incidencia de 6% - 10% en RNP tardios,
mortalidad del 36% - 52% en RNMBPN) cuando la infeccion se demuestra en
sangre y cultivos de liquido cefalorraquideo después de 7 dias desde el parto,
causado por una adquisicion postnatal (nosocomial o comunitaria) del patégeno;
esta es una complicacibn comun de la hospitalizacion prolongada de RNP en la
UCIN. Actualmente existe evidencia de que las infecciones perinatales y
neonatales se asocian con deterioro del neurodesarrollo de estos pacientes,

especialmente a nivel neuromotor.™®

Otra de las patologias mas frecuentes en este grupo de RN es la persistencia del

conducto arterioso, definido como un canal vascular entre la circulacion sistémica
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(aorta) y pulmonar (arteria pulmonar). Sirve como un conducto vascular importante
durante la vida fetal que redirige sangre del corazon derecho, como consecuencia
de una resistencia vascular pulmonar alta a la circulacion sistémica. Los cambios
en la carga cardiaca, por las condiciones después del nacimiento pueden conducir
a aumento del shunt transductal, llevando a sobrecirculacién pulmonar como
sistémica y consecuente subperfusion, lo que a su vez trae otras comorbilidades
como displasia broncopulmonar, enterocolitis necrotizante y hemorragia
intraventricular. En este grupo de pacientes el proceso de cierre es retrasado o
interrumpido, ya sea por el muy bajo peso al nacimiento, el estrés perinatal, la
presencia de sindrome de dificultad respiratoria y la consecuente necesidad de
ventilacion mecanica por mas de 24 horas después del nacimiento, sepsis y la
administracién de liquidos altos durante los primeros dias de vida, por lo que son
algunos de los factores asociados a PCA. La incidencia es inversamente
proporcional al peso, aproximadamente es de 57/100,000 RNV, sobre todo en
aquellos con peso menor de 1500 g presentandose en un 30% del total, de estos
el 30% presenta cierre espontaneo y el 60% necesita tratamiento médico o

quirrgico.'”

Una de las entidades clinicas que en ocasiones ameritan tratamiento quirdrgico es
la enterocolitis necrotizante que permanece como una de las principales causas
de muerte en la UCIN, con una patogenia no clara, pero que parece ser
multifactorial. A pesar del tratamiento temprano y agresivo, la progresion de la
necrosis intestinal puede conducir a sepsis y muerte. Esta emergencia
gastrointestinal afecta particularmente a aquellos RNMBPN o RNEBPN, la
incidencia general es de aproximadamente 1/1000 RNV, pero en RNMBPN,
aumenta entre 3% y 10%. La mortalidad oscila entre el 15% y el 30%, es mas alta
en RNMBPN y de menor edad gestacional, asi como en el sexo masculino. El
manejo médico es suficiente para la mayoria de los pacientes con ECN (ayuno,
descompresion intestinal, evitar uso de medicamentos orales, soporte
hemodinamico, nutricion parenteral, adecuado aporte de volumen, probidticos,

correccion de alteraciones metabdlicas, apoyo ventilatorio, antibiéticos), pero del
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20% al 40% desarrollan enfermedad grave que requiere intervencion quirurgica.
Los resultados en los pacientes que requieren intervencidon quirurgica son
significativamente peores que los que se observan en pacientes con tratamiento
médico. La mortalidad por ECN quirurgica es aproximadamente del 50%, los RN
que sobreviven tienen mas probabilidades de tener complicaciones a largo plazo,
como retardo en el desarrollo neurologico, retraso de crecimiento y problemas
gastrointestinales cronicos (constipacion, sindrome de intestino corto, encopresis,

reflujo gastroesofagico).'®?'

Dentro de las patologias que nos llevan a mayor estancia hospitalaria y cronicidad
en el RNMBPN se encuentra la displasia broncopulmonar, la cual es una forma de
enfermedad pulmonar crénica.?? Todos los casos se examinan a los 28 dias, con
una segunda evaluacion a las 36 semanas de gestacion corregidas (SDGC), para
pretérminos extremos y a los 56 dias para muy pretérminos. La DBP se clasifica
en leve, si en el momento de la evaluacion final el nifo puede tolerar respirar al
aire ambiente, moderado si requiere < 30% de oxigeno y grave si se requiere >
30% de oxigeno. Se ha reportado recientemente en EUA incidencia de 10% en el
muy pretérmino y del 40% en el pretérmino extremo, considerando la necesidad
de oxigeno a las 36 SDGC, diagnosticandose 5000 - 10000 aproximadamente
nuevos casos de la enfermedad cada afo. En Europa, se encontré que un 10% -
20% de los bebés nacidos entre 23 y 31 semanas de edad gestacional
desarrollaron DBP. Aunque el conocimiento sobre la patogénesis ha aumentado
significativamente en los ultimos afos, no todos los mecanismos que conducen a
dafio pulmonar son completamente entendidos, lo que explica por qué enfoques
terapéuticos que son teodricamente efectivos han sido solo parcialmente
satisfactorios o inutiles y en algunos casos, potencialmente negativos. Sin
embargo, con la prevencién de la prematuridad, el uso sistematico de medidas de
ventilacion no agresivas, la menor exposicion al oxigeno y la administracion de
surfactante, cafeina y vitamina A, se puede reducir significativamente el riesgo de

DBP. Por el momento esta en boga el estudio de la terapia celular.??3
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Una de las patologias que dejan mas secuelas, es la retinopatia del prematuro,
enfermedad del desarrollo vascular anormal de la retina que ocurre en prematuros
y RNMBPN. Originalmente llamado fibroplasia retrolental (RLF), se describidé por
primera vez en 1942 y en 1950, fue responsable del 21.5% al 41.7% de toda la
ceguera infantil. Descubriéndose entonces que los altos niveles de oxigeno
suplementario aunado al peso bajo al nacimiento eran los principales factores de
riesgo.24 En 2010, se estim6 que a nivel mundial 184700 prematuros desarrollarian

ROP y de ellos 20000 quedarian ciegos o con discapacidad visual severa.?*?

El prematuro tiene un desarrollo de la vasculatura retiniana que aun no esta
completo y el crecimiento anormal de los vasos sanguineos puede ocurrir en las
siguientes semanas o0 meses. Este cambio en el desarrollo vascular es el
resultado de una compleja interaccion de inmadurez, gravedad de la enfermedad
sistémica y los niveles relativamente elevados de oxigeno del entorno extrauterino
del bebé. Al paso de varias semanas, la ROP puede tener regresion de manera
espontanea o puede empeorar su severidad.? La clasificacion vigente consiste en
5 etapas, 3 zonas y la presencia o ausencia de enfermedad Plus, que va desde
cambios tenues hasta desprendimiento total de retina. La enfermedad plus es un
término descriptivo que indica dilatacion y tortuosidad de las arteriolas y venas
retinianas. La Etapa 3 y la enfermedad plus son caracteristicas de la ROP grave,
la cual sin tratamiento, puede tener un impacto devastador en la retina y la vision

posterior.?®

En un inicio con las medidas preventivas, el adecuado cribado para la deteccion,
estrecha vigilancia de la enfermedad pre umbral y tratamiento rapido de la
enfermedad severa con fotoablacion laser, el impacto de la ROP habia disminuido;
pero debido a que mejoraron las tasas de supervivencia en prematuros,
simultaneamente aumentaron las tasas de ROP y la pérdida visual resultante.
Aunque en los ultimos 10 afios se han visto avances en los criterios de tratamiento
y el uso exitoso del factor de crecimiento endotelial vascular (VEGF) y anticuerpos
monoclonales humanizados, que son agentes de union, tales como bevacizumab,

aun falta mucho por hacer.?*?°
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Y por ultimo una de las patologias mas preocupantes en el campo de la
neonatologia y en la cual enfocaremos nuestro estudio, es la hemorragia
intraventricular, la cual se define como una lesién vascular originada en la matriz
germinal subependimaria, zona irrigada por una red de vasos poco diferenciados,
sin membrana basal, fragil y vulnerable a la inestabilidad hemodinamica del flujo
sanguineo cerebral y a variaciones de la presién arterial.>’?° Sus complicaciones
como son el infarto hemorragico periventricular (PVHI) e hidrocefalia
poshemorragica (PHH) y la asociacion con lesién hemorragica cerebelosa (CHI) y
LPV, son determinantes criticos de la morbilidad neonatal, la mortalidad y el

desarrollo de secuelas neuroldgicas a largo plazo.?3%%

La HIV continua siendo un problema importante en la UCIN, pues la incidencia
aumenta con el grado de prematuridad, oscilando 10% - 20% en los que pesan de
100 a 1500 g, hasta 60% - 70% en neonatos con peso entre 500 a 750 g; siendo
graves 35% de estas lesiones; esta incidencia se ha mantenido constante en las
ultimas dos décadas porque los limites de viabilidad se han extendido hacia las 23
a 25 semanas de edad gestacional.?®?%3? La gravedad de la HIV esta en relacion
inversa a la edad gestacional y al peso menor de 1500 g, mas del 50% de las HIV
ocurren durante el primer dia, a los 3 dias ya abarca 90% y practicamente el 99%
lo presenta en los 7 - 10 dias de vida. Del 20% al 40% de estos bebés tiene una
progresion de la hemorragia durante estos primeros dias de vida.?”?®*° En los
casos de grado | y I, los efectos clinicos tras la HIV y los efectos a largo plazo
inicialmente no se describian, sin embargo hoy en dia hay estudios que han
encontrado secuelas neuroldgicas leves.®" Mientras el 60% de los bebés
prematuros que sufren de HIV grado Ill y IV, tienen un deterioro abrupto de la
condicién clinica y a largo plazo tendran discapacidades cognitivas como la

paralisis cerebral y el retraso mental.>®

Es entonces importante conocer como sucede este insulto al cerebro del bebé
prematuro a través de la fisiopatologia y patogenia. Como ya es sabido el
desarrollo arterial se completa inicialmente en el tronco encefélico y cerebelo (20 -

24 semanas de gestacion) seguido de los ganglios basales y diencéfalo (de las 24
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- 28 semanas) y finalmente la corteza y matriz germinal. La ruptura de los
capilares fragiles en la matriz germinal subependimaria puede dar lugar a
hemorragia intraventricular.®? La HIV generalmente se inicia en la matriz germinal
periventricular, region conocida como eminencia ganglionar, que consiste en
células precursoras neuronales y gliales y es mas prominente en la cabeza del
nucleo caudado. La matriz germinal subependimaria es altamente vascular y
selectivamente vulnerable a la hemorragia. La alta vascularidad y rapido recambio
endotelial es exclusivo de la matriz germinal y por eso se le atribuye la alta
demanda metabdlica a esta region. Después de las 24 semanas de gestacion, el
espesor de la matriz germinal disminuye y casi desaparece en la semana 36 - 37.
Cuando la hemorragia es sustancial en la matriz germinal, el epéndimo
subyacente se rompe y la hemorragia de la matriz germinal progresa a HIV, ya

que la sangre llena el ventriculo cerebral lateral.>*

La patogenia es multifactorial, compleja y heterogénea; cuyo dafo se basa en la
interrelacion de tres mecanismos principales, aunados a mecanismos secundarios

y factores de riesgo peri y postnatales (anexo 2).

El primer mecanismo es la fragilidad de la vasculatura de la matriz germinal, que
establece el terreno para la hemorragia; el cual puede empeorarse por una lesion
inflamatoria de la barrera hematoencefalica (insulto hipoxico isquémico, sepsis).
Los vasos sanguineos en el cerebro son unicos ya que forman esta barrera
hematoencefalica (BH), la cual es una interfaz dinamica y compleja entre la sangre
y el cerebro, y consiste en uniones endoteliales, lamina basal, pericitos vy
astrocitos. Légicamente, la deficiencia en cualquiera de los componentes puede
debilitar la vasculatura y aumentar la propension a la hemorragia. Algunas de las
deficiencias encontradas en tejidos embrionarios han sido la pobreza de pericitos
que son células perivasculares de los capilares, vénulas y arteriolas, encapsuladas
en la lamina basal y alrededor de las células endoteliales, las cuales tienen un
papel complejo y critico en la regulacion de la angiogénesis, proporcionando
soporte estructural a la vasculatura, manteniendo la BH, y controlando las uniones

neurovasculares entre endotelio, astrocitos y neuronas, otro factor es la
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fibronectina reducida en la lamina basal, la cual tiene funcion de anclaje y de
mantenimiento de la integridad vascular, que estd compuesta de laminina,
colageno, fibronectina, proteoglucanos, sin embargo en estudios de fetos
postmortem se ha visto que la fibronectina se encuentra reducida en la vasculatura
de la matriz germinal, comparado con la corteza y sustancia blanca, contribuyendo
a la fragilidad de la vasculatura. Por ultimo la reduccién de la expresién de GFAP
(proteina fibrilar acidica de la glia) en los astrocitos también contribuye a la

fragilidad vascular.®*

El segundo mecanismo se centra en la alteracion del flujo sanguineo cerebral
(FSC), que induce la ruptura de la vasculatura; esto puede ser dado por
fluctuacion del flujo sanguineo (hipoxia, hipercapnia, acidosis severa, asincronia
entre el paciente y el ventilador, SDR severo, PCA, succiones frecuentes en la via
aérea, infusiones rapidas de bicarbonato), presion venosa cerebral elevada
(neumotdrax, presiones altas en el ventilador, parto prolongado, nacimiento via
vaginal) presion sanguinea anormal (hipotension, hipertensién, sepsis,
deshidratacion), presion pasiva del flujo cerebral (prematuro extremo, peso al
nacer menor de 1000 g, inestabilidad clinica por dificultad respiratoria, sepsis u

otros factores).3%:343

Y el tercer mecanismo esta dirigido a los trastornos de la coagulacion o alteraciéon
en las plaquetas, donde los mecanismos de homeostasis estan alterados, lo que
podria acentuar la hemorragia (trombocitopenia, coagulacién intravascular

diseminada).?%34%

Los factores asociados a la HIV, serian aquellos que directa o indirectamente
aumentan la fluctuacién de flujo sanguineo cerebral o la fragilidad de la
microvasculatura de la matriz germinal. Los relacionados a la fluctuacién del flujo
sanguineo cerebral o elevacién de la presion venosa cerebral, son los problemas
de oxigenacion secundarios a la dificultad respiratoria: enfermedad de membrana

hialina que muchas veces requiere soporte ventilatorio y las complicaciones de
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dicho soporte como son: la presencia de neumotérax, acidosis y atelectasias,
ademas de otros factores que complican o acompanan a la depresion neonatal,
como: la sepsis de inicio temprano, corioamnionitis materna, succion traqueal
recurrente, trabajo de parto prolongado, hipoxia, hipercapnia y otros. Parece que

la mayoria de estas condiciones contribuyen a perturbar el FSC.

Algunos autores han identificado que la acidemia causa mas riesgo de HIV que la
hipercapnia con pH normal, en nifios de bajo peso al nacer en las primeras 48
horas de vida.*® La necesidad de uso de medicamentos, como los bolos de fluidos
intravenosos o uso de catecolaminas para hipotensién, también contribuyen a
variacion en el FSC; en cuanto a la hipotension se ha visto que es comun en
bebés prematuros; sin embargo, hay datos contradictorios sobre su asociacion con
HIV, aunque en trabajos recientes se apoya que la hipotensién en las primeras 24

horas de vida se asocia a mayor mortalidad y mayores grados de HIV.%’

Un aumento en la presion venosa central (PVC) podria contribuir al inicio de HIV,
ésta es elevada en el neumot6rax, neumonia y ventilacion mecanica con presion
media de la via aérea alta. También se sabe que la ventilacion con presion

positiva prolongada aumenta la permeabilidad de la BH.

Por otro lado se han estudiado los tratamientos para acidosis metabdlica que
incluyen correcciones con bicarbonato, infusion rapida del mismo, infusion rapida
de una gran dosis de sodio y los componentes sanguineos en bolo también
podrian contribuir al desarrollo de HIV, puesto que se aumentaria la osmolaridad
sérica y el CO2 arterial, dando como resultado vasodilatacién y ruptura de la

microvasculatura en la matriz germinal 283234

La hipernatremia e hiperglucemia generalmente coexisten en los RNEBPN vy
ambos pueden contribuir a la hiperosmolaridad y cambios osmoéticos, toda
condicién que conduce a hiperosmolaridad puede dar como resultado una rapida

disminucién del volumen cerebral, ruptura de vasos sanguineos, hemorragia, dafio
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neurologico irreversible y, en extremo caso, muerte; los niveles altos de glucosa
sostenidos en sangre también puede conducir a deshidratacion neuronal,

dilatacion capilar y hemorragia intraventricular.®®

La coagulopatia no parece jugar un papel clave en la patogénesis de la HIV, pero
puede modificar el riesgo y la gravedad. Ademas la sepsis y cualquier evento
hipoxico isquémico pueden causar cambios morfolégicos en la microvasculatura
que pueden debilitar los vasos de la matriz germinal, asimismo esta respuesta
inflamatoria sistémica implica la liberacién de citoquinas. La prematuridad y el bajo
peso al nacer son los factores de riesgo mas importante para la hemorragia de

grado 1Vv.28:3234

En cuanto al punto de vista genético, dado que los mediadores inflamatorios y los
factores de la coagulaciéon pueden tener un papel en el desarrollo de HIV, los
polimorfismos de citocinas proinflamatorias y mutaciones en los factores de
coagulacion han sido evaluados como genes candidatos que modifican la
gravedad y riesgo, entre ellos factor V Leiden, la protrombina G20210A, IL1[, IL-6

y el TNFa, entre otros.>*

Ahora bien para detectar de manera clinica una HIV, primero hay que recordar que
ésta es usualmente asintomatica y diagnosticada por deteccién sistematica de
UST (ultrasonido transfontanelar) en 25% a 50% de casos, mientras que los
sintomas en el resto de los casos se manifiestan por una lenta presentacion
catastrofica saltatoria o aguda. La presentacion en bebés que desarrollan
hemorragias grandes o PVHI aparece con diversos grados de alteracion de la
conciencia, deterioro cardiorrespiratorio, caida en el hematocrito, acidosis,
alteraciones de la glucosa en sangre, secrecion inadecuada de hormona
antidiurética, fontanela abultada, examen neuromotor anormal (hipotonia,
disminucion de la motilidad, angulo popliteo cerrado); movimiento ocular anormal;
respuesta pupilar anormal; y convulsiones neonatales; en su mayoria descritas

como convulsiones tonicas generalizadas o sutiles. En cualquier caso, los estudios
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sobre la incidencia global de la actividad electrografica en bebés con HIV y PVHI
de grado lll, describié una incidencia hasta 60% a 75% de los casos, en los que la

mayoria eran subclinicos.*

Durante muchos afios, el UST neonatal ha sido la herramienta clave de
diagndstico para la HIV en RN prematuros. La gravedad de HIV ha sido evaluada
con las clasificaciones de Papile y Volpe durante las Gltimas tres décadas.**** La
clasificacion de Papile (anexo 3), se bas6 originalmente en la tomografia
computarizada (TC).*> Mientras que la clasificacion de Volpe, (anexo 4), enfatiza
dos aspectos importantes adicionales. Primero, la severidad de HIV depende de la
cantidad de sangre en el corte parasagital del UST y en segundo lugar, a la HIV
grado IV que describié Papile le aporta un mecanismo distintivo (un infarto venoso)
y lo convierte en una complicacién de HIV (es decir, PVHI) en lugar de un grado
de HIV.** Con una mencién importante existe una hiperecogenicidad
periventricular (no patolégica), la cual se puede encontrar de manera normal en el
paciente prematuro, estas areas hiperecogénicas son frecuentemente encontradas
de manera paralela a los ventriculos en los cortes axiales, dicha ecogenicidad

debe ser menor a la ecogenicidad de los plexos coroideos.*®

Por lo que debido a la amplia disponibilidad, costo relativamente bajo, realizacidon
en la cabecera del paciente y la alta resolucién para la deteccién de sangre, el
UST se ha convertido en el estudio de imagen de primera linea para diagnosticar
la HIV, aunque depende de la experiencia del examinador.*® De acuerdo a las
guias de la Academia Americana de Neurologia se debe realizar un UST de rutina
en el dia 3y 7 de vida y uno previo al alta. En aquellos neonatos con ventilacion

asistida la monitorizacion debe ser estrecha.?’?°

La TC se us6 en los estudios originales de HIV, pero los efectos de la radiacion
en el cerebro inmaduro han llevado a que no se recomiende como diagnostico de
imagen inicial. La ecografia Doppler se ha utilizado para evaluar los sistemas

arterial y venoso del bebé prematuro, ampliamente utilizada en estudios de
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investigacion, y el uso clinico actual se limita a mediciones de indices de
resistencia en la arteria cerebral media como medida indirecta de la resistencia
vascular cerebral. Aunque la superioridad de la resonancia magnética (RM) sobre
UST es mayor para la deteccién de anomalias asociadas de la materia blanca y
las hemorragias petequiales de menor tamafo, su uso en el periodo critico
durante los primeros dias de vida se encuentra actualmente obstaculizado por su
disponibilidad limitada, la logistica del transporte, las preocupaciones sobre la
sedacion y el alto costo. Estas mismas limitaciones obstaculizan el uso clinico de
secuencias deseables, como difusidn, espectroscopia y angiografia por resonancia
magnética, para la prediccion y deteccion de HIV y sus complicaciones.
Finalmente, la ultima década ha sido testigo de nuevas técnicas para la
monitorizacion hemodinamica y electrofisiolégica continua en la cabecera del
paciente, para la prediccion y la deteccion temprana de HIV y su progresion

durante el periodo critico postnatal.*

De acuerdo a la patogenia que ya se menciond se pueden implementar
estrategias preventivas dirigidas a fortalecer la vasculatura de la matriz germinal y
estabilizar el FSC; se han descrito factores protectores para disminuir el riesgo de
hemorragia intraventricular; lo mas estudiado ha sido acerca del uso de esteroides
prenatales y en estudios actuales se comienza a hablar de la ventaja de usar

ventilacién mecanica con volumen garantizado.3%4%42

No se ha demostrado que la tocdlisis prevenga nacimiento prematuro, o disminuya
mortalidad perinatal; sin embargo permite prolongar el embarazo, para la
administracion de corticoesteroides.® Cuando el parto prematuro parece inminente,
el cerebro del bebé debe protegerse mediante la aplicacidén intravenosa de sulfato
de magnesio. En los ultimos afios muchos estudios han publicado acerca de los
efectos neuroprotectores del magnesio. Durante la isquemia cerebral aguda,
grandes cantidades de aminoacidos excitotoxicos como el glutamato son liberados
presinapticamente, estos neurotransmisores activan los receptores neuronales

NMDA que operan canales de calcio, como consecuencia hay un incremento
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excesivo en niveles de calcio intracelular que conduce al dafio celular a través de
la activacion de proteasas, lipasas y endonucleasas. El ion magnesio bloquea los
canales de NMDA de una manera dependiente del voltaje y protege el cerebro de
la lesion mediada por el receptor NMDA; ademas, el magnesio suprime las
convulsiones cerebrales y es un potente vasodilatador. Ambos efectos son

conocidos por ser neuroprotectores.

Finalmente, también se ha demostrado que el magnesio disminuye la liberacion de
oxido nitrico y, por lo tanto, reduce la produccion postisquémica de radicales de
oxigeno. Nuevos estudios mostraron que el sulfato de magnesio tiene un efecto
positivo en los RNMBPN. El tratamiento en la madre debe comenzar con una
inyeccion en bolo de 4 - 6 g en 30 minutos, seguido de dosis de mantenimiento de
1 - 2 g por hora, durante 12 horas. Si el nacimiento no ocurre dentro de las 12
horas, la administracion de magnesio puede reiniciarse en un momento posterior
si el parto prematuro de nuevo parece inminente, siendo que la administracién de
magnesio conduce a una reduccion en la tasa de paralisis cerebral infantil y la

disfuncion de la habilidad motora gruesa.

Otra estrategia estudiada desde 1980 es el pinzamiento tardio del cordén umbilical
que ha demostrado que puede reducir la necesidad para la transfusién de sangre
y fluidos, asi como la tasa de hemorragias a nivel cerebral y sepsis entre bebés
prematuros, la ACOG (American College of Obstetricians and Gynecologists)
recomienda el pinzamiento tardio especialmente en los bebés prematuros nacidos
antes de las 32 semanas de gestacion, disminuyendo hasta en un 50% la
incidencia de hemorragia intraventricular. Las hormonas esteroideas estradiol y
progesterona juegan un papel critico en el crecimiento, la diferenciacion y la
funcién del sistema reproductivo; sin embargo, el sistema nervioso periférico y el
sistema nervioso central, también se ven afectados por estas hormonas. El
estradiol induce crecimiento axonal y dendritico y promueve el desarrollo de
sinapsis, asi como la integracion de la corteza cerebral. En el tercer trimestre del

embarazo, el suero materno aumenta la concentracién de estradiol y progesterona
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hasta 100 veces su nivel original, lo cual afecta al recién nacido que nace antes de
tiempo y deja este ambiente. En experimentos con animales, el estradiol ha
demostrado proteger al cerebro fetal inmaduro de lesiones hipoxico-isquémicas.

La progesterona también tiene demostrado tener efectos neuroprotectores.

De manera puntual el unico tratamiento actualmente dirigido a disminuir la
incidencia de HIV, se centra en los esteroides prenatales, cuyo efecto se atribuye
a la estabilizacion de la microvasculatura de la matriz germinal a través de la
barrera hematoencefalica ayudando a mejorar las fluctuaciones del FSC;
teniéndose mayor cobertura de pericitos, niveles mas altos de fibronectina y mas
GFAP en los astrocitos de la matriz germinal en comparacién con los nifios no
tratados. De manera conjunta reduce la incidencia y la gravedad del SDR, lo que
minimiza la fluctuacién en el FSC, evitdndose mas dias en ventilacion mecanica.
Se han observado los efectos 6ptimos después de la administracion de un ciclo
completo de 2 dosis de betametasona o 4 dosis de dexametasona, administrados
una semana previa al nacimiento prematuro. Sin embargo, también se han
observado beneficios con ciclos incompletos; pero no hay ninguna recomendacion
para el uso de un esteroide sobre el otro; otro tema clave relacionado con el uso
de esteroides prenatales es ciclo unico versus ciclo repetido, lamentablemente, no
hay acuerdo entre los expertos. Existen preocupaciones de que el ciclo multiple de
esteroides prenatales podria tener efectos adversos en el cerebro y otros 6rganos.
Los estudios iniciales en los 80’s mostraron algun efecto protector del fenobarbital
asi como de la vitamina K administrada a la madre, sin embargo los ensayos

clinicos posteriores no pudieron confirmar dicha neuroproteccion.*®

Por otro lado dado que las fluctuaciones en el FSC se relacionan con
procedimientos de rutina realizados en unidades neonatales, como succion,
manejo, colocacion de lineas intravenosas y las morbilidades del prematuro, se
debe reducir la estimulacion al bebé y dar un tratamiento oportuno y adecuado a

las complicaciones comunes de la prematuridad.34
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En cuanto a un manejo postnatal existen medicamentos que se han utilizado para
prevenir la HIV, algunos son: surfactante, fenobarbital, vitamina E, vitamina K,
etamsilato, indometacina e ibuprofeno, aunque la medicina basada en la evidencia

no ha demostrado que estos tratamientos produzcan efectos benéficos.?”>*4’

Las complicaciones relacionadas con la HIV dependen de la cantidad y la rapidez
con la cual se presente el sangrado. Las principales complicaciones en los
pacientes con HIV de los grados Il y IV son la ventriculomegalia, la hidrocefalia
persistente progresiva y la LPV. Estas complicaciones son responsables de que a
largo plazo estos nifios requieran intervenciones quirurgicas o puedan quedar con
déficit neuroldgico grave. Entre las secuelas se encuentran: trastornos del
aprendizaje, diplejia o cuadriplejia espastica, trastornos visuales, retardo en el
desarrollo psicomotor, hemiparesia y epilepsia focal sintomatica. El principal
predictor del dafio neuroldgico es la LPV (anexo 5), que consiste en necrosis de la
materia blanca adyacente a los angulos externos de los ventriculos laterales. El
pronostico de los pacientes depende del grado de HIV que presente; alrededor de
un 10% de los nifios con HIV grados | y Il tendran secuelas, mientras que en los
grados lll y IV este porcentaje aumenta a 40% y 89%, respectivamente. Asimismo,
la mortalidad se incrementa con la gravedad de la HIV: 5 - 10% en los nifios con
casos leves (grados | y Il), 15-20% en los moderados (grado 1ll) y cercana al 50%

en los graves (grado 1V). 4

Dado que hasta el momento actual no existe ninguna terapia especifica que limite
la HIV, o que prevenga sus complicaciones; el tratamiento sigue estando dirigido a

preservar la perfusion cerebral y a minimizar el dafio.?”*
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JUSTIFICACION

La hemorragia intraventricular en el recién nacido prematuro es una lesion
adquirida con enorme impacto potencial sobre la morbilidad, la mortalidad y el
desarrollo neurolégico a largo plazo. Debido a la disponibilidad de nuevas
tecnologias diagnosticas y terapéuticas la atencion neonatal ha aumentado
considerablemente los limites de viabilidad hasta 23 - 25 semanas de edad
gestacional, esta mayor supervivencia en las Uultimas décadas, nos lleva
actualmente a 15 millones de nacimientos prematuros, de los cuales 1.1 millones
mueren por complicaciones, oscilando la tasa de nacimientos prematuros entre
5% y 18% alrededor del mundo, 7% de bajo peso y 1% de muy bajo peso al nacer;
lo cual a su vez provoca que aunque la incidencia de hemorragia intraventricular
haya disminuido desde inicios de los ochenta donde oscilaba en 40% a 50% hasta
un 20% a finales de los ochenta, la incidencia se mantenga constante por la mayor

tasa de prematurez.

En Latinoamérica la incidencia va desde 44.4% en neonatos con menos de 34
SDG, siendo el 29.7% en los neonatos con peso entre 500 y 1499 g. Otros
reportes en prematuros menores de 1500 g llegan hasta un 30.8%. En México
realmente hay pocos estudios acerca de incidencia y factores de riesgo para
hemorragia intraventricular, en un estudio hecho en Culiacan se reporté una
incidencia de 22%, en la ciudad de Monterrey de 62%, mientras un estudio en la
Ciudad de México, report6 6.1%.

Puesto que la hemorragia intraventricular aparece los tres primeros dias en el 90%
de los casos y en un 20 a 40% puede extenderse el grado de lesién dentro de la
primer semana de vida; consideramos que este estudio es importante para
identificar los potenciales factores de riesgo peri y postnatales que mas influyen en
la aparicion de hemorragia intraventricular en los prematuros de muy bajo peso al
nacer en la unidad de cuidados intensivos neonatales de nuestro hospital y asi
tener oportunidad de realizar acciones oportunas antes de que la lesion se

presente y sea predisponente a un dafo neurolégico a largo plazo.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Debido a los avances tecnologicos en el area de la obstetricia, neonatologia y
medicina perinatal, la supervivencia de los prematuros de muy bajo peso al
nacimiento ha sido cada vez mayor, considerandose actualmente al parto
pretérmino como problema de salud publica, y un verdadero reto en las unidades

de cuidado intensivo neonatal.

Muchos de estos pacientes ademas de ser prematuros, presentan retardo en el
crecimiento intrauterino asociado a multiples patologias maternas y una patologia
frecuente en este grupo de recién nacidos es la hemorragia intraventricular, la cual
incrementa la morbilidad, mortalidad y posibilidad de secuelas neurolégicas a largo
plazo, es decir nifios con discapacidad, ya sea a nivel motor, cognitivo y
conductual; incluso paralisis cerebral, lo cual tiene gran impacto en materia de
salud, economia, desarrollo personal y calidad de vida del paciente asi como de la

familia y la sociedad.

En nuestro hospital, por ser de referencia, en su mayoria atiende embarazos de
alto riesgo, con una incidencia elevada de prematuros de muy bajo peso al nacer,
quienes tienen riesgo de desarrollar hemorragia intraventricular y por eso los
adelantos en el conocimiento de la patogenia y los factores de riesgo para su
manifestacion pueden dar lugar a la formulacion de intervenciones relacionadas a
su prevencion y asi limitar el dafo; por lo tanto consideramos importante
comenzar con identificar los factores de riesgo perinatales y postnatales para el
desarrollo de dicha entidad nosolédgica. Por lo que nos formulamos la siguiente

pregunta de investigacion

¢Cuales son los factores de riesgo para hemorragia intraventricular en

prematuros de muy bajo peso al nacer?
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OBJETIVO GENERAL

1. Determinar los factores de riesgo para hemorragia intraventricular en

prematuros de muy bajo peso al nacer.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Describir las caracteristicas generales de los recién nacidos menores de
1500 g. obtenidos en el hospital.

2. Describir los hallazgos ultrasonograficos en el recién nacido pretérmino de
1500 g.

3. Registrar las patologias maternas asociadas a la hemorragia
intraventricular.

4. Identificar la morbilidad aguda del recién nacido con hemorragia
intraventricular.

5. Describir caracteristicas gasométricas presentadas por los prematuros

estudiados.

-26 -



MATERIAL Y METODOS

Lugar de realizacion:

El estudio se realiz6 en el Hospital de Gineco Obstetricia 4 “Luis Castelazo

Ayala”, del Instituto Mexicano del Seguro Social, que es un hospital de tercer nivel

de atencion donde se reciben pacientes provenientes de los hospitales generales

del sur de la Ciudad de México.

Diseno:

Estudio de casos y controles.

Criterios de seleccion de la muestra:

Criterios de inclusién: Casos
Todos los recién nacidos pretérmino menores de 1500 gramos con

diagnostico de hemorragia intraventricular.

Criterios de exclusiéon

Los recién nacidos con malformaciones en sistema nervioso central.

Criterios de eliminacion
Recién nacidos con menos del 80% de los datos requeridos en su
expediente clinico.

Los recién nacidos que se egresen antes de la primera semana de vida.

Criterios de inclusién: Controles
Todos los recién nacidos pretérmino menores de 1500 gramos con
ultrasonido craneal sin presencia de hemorragia intraventricular, con las

mismas caracteristicas epidemiolégicas que los casos.
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Tamano de la muestra:

Para el céalculo del tamafio de muestra se usé el programa PS Power & Simple
Size. El estudio de Wei JC y colaboradores*’, reporta una incidencia de
hemorragia intraventricular del 32% en el prematuro de muy bajo peso al nacer
que no recibe esteroides prenatales. De acuerdo a estos datos, y considerando un
error alfa de 0.05 y poder del 80%, con diferencias de medias y desviacion
estandar, se calcul6 una muestra de 135 pacientes por grupo, usando la férmula
para calculo de muestra para t de Student con grupos independientes. Se sabe
que los recién nacidos que nacen en la unidad, aproximadamente 45% son

prematuros de muy bajo peso al nacer y se anade 20% de pérdidas.

Método de muestreo:

Se efectuara un muestreo no probabilistico de casos consecutivos que cumplan

con los criterios de inclusion, hasta alcanzar el tamafio de la muestra.
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DEFINICION DE VARIABLES

VARIABLE
Hemorragia

Intraventricular

Sexo

Edad gestacional

Peso al nacer

Edad materna

Gesta

Antecedente de hijo
prematuro

Amenaza de aborto

Diagnéstico de ingreso
a tococirugia.
Amenaza de parto
pretérmino

Incompetencia cervical

Cerclaje

Tabaquismo

Tratamiento
reproduccion asistida

DEFINICION CONCEPTUAL
Variedad mas comun de
hemorragia intracraneal,

caracteristica del RN
prematuro; dada por multiples
factores. Cuya presencia

puede dar complicaciones y

secuelas a largo plazo.
Conjunto de caracteristicas
bioldgicas, fisicas, fisiologicas

y anatomicas que definen a un

ser humano, hombre o mujer.

Semanas de gestacion
calculadas al nacimiento.

Primer medida de peso del
recién nacido.

AfRos cumplidos a la fecha
actual.

Numero de embarazo de la
madre.
Antecedente de un hijo previo
con menos de 37 SDG al
nacimiento.
Antecedente de haber
presentado durante gesta
actual sangrado trasvaginal
que pusiera en peligro al
producto antes de las 20 SDG.
Causa clinica por la cual
ingresa la madre a tococirugia.
Manifestaciones clinicas de
parto con contracciones,
cambios cervicales, entre 20.1
y 36.6 SDG.
Dilatacién progresiva del
cuello uterino en ausencia de
contracciones uterinas.
Punto de sutura cervical usado
en incompetencia cervical por
la que existe riesgo de aborto.
Adiccién al tabaco provocado
por la nicotina.
Conjunto de técnicas y
procesos que sustituyen el
proceso natural de la
reproduccion.
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DEFINICION OPERATIVA

Presencia de hemorragia
intraventricular de acuerdo a
la clasificaciéon de Volpe:
Grado I, II, Il 'y Il con
extension parenquimatosa.

Caracteristicas fenotipicas
de genitales al nacimiento.

Edad consignada en
semanas de gestacion por
Capurro o Ballard.
Registro del peso al
nacimiento medido en
gramos en bascula
electronica.

Anos cumplidos al momento
de embarazo actual.
Numero de embarazos hasta
el actual, especificado en
partos cesareas o abortos.
Hijo previo que haya sido
menor a 37 semanas de
gestacion.

Registro de haber
presentado sangrado
trasvaginal durante las
primeras 20 semanas de
gestacion.

Registro de la causa
diagnostica materna
Registro de haber
presentado amenaza de
parto pretérmino en gesta
actual.

Presencia del diagnéstico de
incompetencia cervical

Necesidad de uso de
cerclaje en la paciente para
evitar pérdida del producto.
Consumo de cigarros previo

o durante el embarazo.

Uso de técnica asistida para
lograr embarazarse.

ESCALA DE MEDICION

Cualitativa ordinal

Cualitativa dicotdmica

Cuantitativa discreta

Cuantitativa discreta

Cuantitativa discreta

Cuantitativa discreta

Cualitativa dicotdbmica

Cualitativa dicotdbmica

Cualitativa nominal

Cualitativa dicotdmica

Cualitativa dicotémica

Cualitativa dicotdbmica

Cualitativa dicotdmica

Cualitativa dicotdmica



Amniocentesis

Patologia materna

Tratamiento materno
previo a resolucion de
embarazo

Infecciones
maternas

Via de nacimiento

Indicacion de cesarea

Nacimiento actual

Factores de riesgo
obstétricos en sala de
labor

Reanimacion neonatal
avanzada

Apgar

Tiempo de traslado
desde tococirugia

Temperatura

Pinzamiento tardio

Prueba prenatal donde se
obtiene una muestra de liquido
amniético por puncion
abdominal.

Presencia de una entidad
nosolégica materna crénica o
adquirida durante el
embarazo, que aumenta el
riesgo del mismo.

Uso de medicamentos para
tratamiento de una situacion
materna/fetal en el tiempo
proximo a resolverse el
embarazo.

Patologias infecciosas o
caracteristica de riesgo para
desarrollar infeccion.

Modo de resolucién del
embarazo.
Diagnostico clinico obstétrico
que justifica el parto via
abdominal.

Numero de productos
obtenidos de la gestacion.
Conjunto de caracteristicas
que pueden poner en peligro
al producto al momento de
nacer, trayéndole alguna
complicacion.

Pasos de la reanimacion
avanzada que amerito el
recién nacido al nacimiento.
Evaluacion del bienestar
general del recién nacido.

Periodo determinado desde
que nace el bebé y se ingresa
al servicio de hospitalizacién
correspondiente a su
gravedad.

Nivel térmico de un cuerpo.

Técnica de corte del cordon
umbilical que consiste en
postergar el pinzamiento de 30
segundos a 3 minutos, o hasta
que deje de pulsar.
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Antecedente de haber
ameritado amniocentesis
para descartar alguna
patologia fetal o
corioamnioitis.
Presencia de enfermedades
maternas: como diabetes,
hipertension, hipotiroidismo,
preeclampsia, lupus

eritematoso, placenta previa.

Registro de uso de
medicamentos en la madre,
como profilaxis antibiética,
esteroides prenatales,
oxitocina, analgesia
obstétrica, tocoliticos,
neuroprotecccion.
Diagnéstico de infeccion
materna en vias urinarias,
vaginales o liquido
amniotico.
Registro de nacimiento por
parto o por cesarea.
Registro del motivo de
cesarea.

Numero de recién nacidos
obtenidos de la gestacion.
Presencia de presentacion
pélvica, sufrimiento fetal,

periodo expulsivo

prolongado, uso de forceps,

anestesia general o DPPNI.

Registro de la reanimacién
avanzada que amerito el

recién nacido.

Apgar registrado al minuto y
a los 5 minutos de vida.
NUmero de minutos que

transcurren desde el
nacimiento a la llegada al
servicio de hospitalizacion
correspondiente.Categorizad

0 en menor o igual a 30 min,

31-60 min, mas de 60 min.
Nivel térmico medido al
momento de su ingreso al
servicio correspondiente.

Presencia del uso de la
técnica de pinzamiento
tardio.

Cualitativa dicotdmica

Cualitativa dicotdmica

Cualitativa dicotomica.

Cualitativa dicotémica

Cualitativa nominal

Cualitativa nominal

Cualitativa nominal

Cualitativa dicotdémica

Cualitativa dicotdbmica

Cuantitativa discreta

Cuantitativa categorica

Cuantitativa continua

Cualitativa dicotdmica.



Tiempo de pinzamiento
tardio

Cateterismo umbilical

Ventilacion

Tiempo de ventilacion
asistida.

Morbilidades al
nacimiento

Gasometria

Acidosis metabdlica

Carga cristaloides

Correccion bicarbonato

Hiponatremia

Correccion de
hiponatremia

Hipernatremia

Correccion de
hipernatremia

Hiperglucemia

Periodo que transcurre desde
el nacimiento hasta el
pinzamiento del crodén
umbilical
Técnica rapida de acceso
vascular, mediante la
introduccion de un catéter en
los vasos umbilicales del
recién nacido ya sea en vena
0 una arteria umbilical.

Estrategia terapéutica que
consiste en asistir la
ventilacién pulmonar

espontanea cuando es
inexistente o ineficaz para la
vida.
Periodo en dias que ameritd
un apoyo ventilatorio.

Enfermedades relacionadas a
un embarazo de alto riesgo o
al paciente prematuro, al
momento del nacimiento.

Método de analisis quimico,
que consiste en la medicion de
gases disueltos en la sangre
en un momento determinado.
Trastorno de equilibrio acido-
base, con reduccion primaria
de bicarbonato, con descenso
compensador de la pCO2, con
pH disminuido.
Terapia intravenosa de
reposicion de liquidos de
manera rapida, usada en
pacientes criticos.

Tratamiento compensador de
la acidosis metabolica
mediante bicarbonato

intravenoso.
Disminuciéon de sodio en
sangre menor a 135 mEq/L

Necesidad o no de correccion
con sodio.

Aumento de sodio en sangre
por arriba de 150 mEq/L
Necesidad o no de correccion
de agua libre.
Alteracion de la glucosa por
arriba de 180 mg/dL.
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Medida de tiempo en
segundos del pinzamiento
tardio efectuado.

Presencia de catéter
umbilical, ya sea venoso,
arterial o ambos.

Tipo de asistencia
ventilatoria del recién nacido
en los primeras 7 dias de
vida, registrando ventilacién
controlada por presion, por
volumen garantizado o uso
de cpap nasal.
Tiempo que mantuvo el tipo
de ventilacion antes
mencionada.
Presencia de Sindrome de
dificultad respiratoria, sepsis
neonatal temprana, asfixia
neonatal y retraso de
crecimiento intrauterino.
Registro de gasometrias al
momento de nacer, ingreso
a UCIN, alas 12 ,24,48y 72
hrs.

Se registrara si hubo
acidosis metabdlica severa
pH<7.2, HCO3<12.

Se registraron los casos en
los cuales indicaron una
carga de cristalode con

motivo de acidosis
metabdlica.

Se registraran los casos en

los que se indico correccion

con bicarbonato de sodio.

Registro de nivel de sodio
sérico, categorizado en 125-
135, 120-124,< 120 mEq/L.

Registro de la correccion.

Presencia de nivel de sodio
sérico mayor a150 mEq/L.

Registro de correccion con
agua libre

Presencia de hiperglicemia
mayor o igual de 180 mg/dL.

Cuantitativa discreta

Cualitativa dicotdomica

Cualitativa dicotdmica

Cuantitativa discreta

Cualitativa dicotémica

Cuantitativa continua

Cualitativa dicotdémica

Cualitativa dicotdémica

Cualitativa dicotdbmica

Cuantitativa categorica
Cualitativa dicotdbmica

Cualitativa dicotdmica
Cualitativa dicotdmica

Cualitativa dicotomica



Uso de insulina

Presion arterial media

Carga cristaloides

Aminas

Complicaciones

Transfusiones

Uso de medicamento
en los primeros 7 dias
de vida

Necesidad de uso de insulina
para manejo de hiperglucemia.
Presion de perfusion de los
6érganos corporales, que
refleja la presion promedio de
un ciclo cardiaco.

Terapia intravenosa de
reposicion de liquidos de
manera rapida, usada en

pacientes criticos.

Farmacos que mejoran la
hemodinamia en el paciente
critico con datos de choque o
hipoperfusion.

Enfermedades relacionadas a
la estancia y manejo en los
primeros dias de vida del
recién nacido ingresado a la
unidad de cuidados intensivos
neonatales.

Procedimiento terapéutico,
basado en el aporte de
diferentes componentes

sanguineos para mejorar una
condicion grave en el
paciente.

Prescripcion terapéutica de
farmacos para la mejoria
clinica del paciente de
acuerdo a los diagnosticos
establecidos.
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Registro del uso de insulina

Presion de perfusion
promedio medido en
milimetros de mercurio.
Tomado a su admision, a las
24,48y 72 hrs.

Se registraron los casos en
los cuales indicaron una
carga de cristalode como
tratamiento de hipotension o
bajo gasto.

Se registrara la necesidad o
no de usar aminas
vasoactivas o inotropicas.

Presencia de enfermedades
durante la estancia del RN
en las primeros 7 dias de

vida:
crisis convulsivas, paro
cardiorrespiratorio,
pneumotérax, hemorragia
pulmonar, apneas, ECN,

CID, PCA, falla renal, estado

de choque.

Registro de transfusiones y

tipo de transfusion, se
tomaron en cuenta paso de
plaquetas, concentrado
eritrocitario, crioprecipitados
y plasma.
Necesidad de un farmaco
para la estabilidad del
paciente y mejoria clinica.
Se tomaron en cuenta el uso
o no de fenitoina,
midazolam, fentanyl,
aminofilina, tratamiento para
cierre de PCA y surfactante.

Cualitativa dicotdémica

Cuantitativa discreta

Cualitativa dicotdmica

Cualitativa dicotdbmica

Cualitativa dicotdbmica

Cualitativa dicotdbmica

Cualitativa dicotémica



DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

Se identificaron todos los prematuros menores de 1500 gramos de peso al
nacimiento atendidos en el hospital, de la libreta de ingresos y egresos de la

UCIN; registrando nombre y numero de afiliacion de cada uno de ellos.

Los pacientes que cumplieron con los criterios de inclusion, fueron asignados al
grupo de casos cuando cursaban con hemorragia intraventricular y al grupo de

controles cuando cursaban sin hemorragia intraventricular.

Se reviso el expediente clinico de todos los pacientes incluidos en el estudio y las
variables se captaron en una hoja disefiada especificamente para el estudio
(anexo 1). Al contar con registro de todas las variables a estudiar se ingresaron en
una base de datos para computadora personal y posteriormente se realiz6 el

analisis utilizando el programa estadistico SPSS version 23
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Ultrasonido sin

Diagrama 1. Descripcion general del estudio.
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ANALISIS ESTADISTICO

Se utiliz6 estadistica descriptiva: frecuencias, porcentajes, medidas de

tendencia central y de dispersion.

Para conocer la distribucién de los datos se aplicaron las pruebas
estadisticas de Shapiro-Wilk (cuando la frecuencia de los grupos era menor de 50)
y Kolmogorov-Smirnov (mayor de 50). Se compararon ambos grupos para conocer

su homogeneidad.

Cuando las variables tuvieron una distribucién aproximada la normal se
utilizé la prueba t de Student; en las que la distribucién fue no normal se utilizé la

prueba U de Mann - Whitney.

Se calcularon los riesgos en OR, con intervalo de confianza en 95% y valor

de p.
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RECURSOS

Humanos: Participaron en el estudio la tesista (médico residente de segundo afio
de neonatologia), un médico capacitado en ultrasonido craneal, el tutor de tesis
(médico adscrito a la unidad de cuidados intensivos neonatales) y un asesor

metodologico que cuenta con doctorado en ciencias médicas.

Fisicos: Se utilizaron los recursos con los que cuenta el hospital, para la atencién

integral de los pacientes con hemorragia intraventricular.

Financieros: Los gastos derivados del estudio fueron cubiertos por los

investigadores.
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FACTIBILIDAD Y ASPECTOS ETICOS

Este estudio fue de tipo observacional, no se realizé ninguna maniobra
adicional con fines de la investigacidon, por lo que no se requiri6 consentimiento

informado por escrito.

Se presentd ante el comité local de investigacion para su registro.
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RESULTADOS

Durante el 2017 se obtuvieron 12046 recién nacidos vivos, de estos, 350
ingresaron a la unidad de cuidados intensivos neonatales. Figura 1.

i Ingresa a UCIN i Nacidos vivos
2.9%

T

Total de nacimientos

Figura 1. Ingresos a la UCIN durante el 2017.

Los recién nacidos que ingresaron a la UCIN tuvieron en promedio 30.91 + 7.85
semanas de edad gestacional; el peso al nacimiento fue en promedio de 1207 %

738.2 gramos.

La distribucion por sexo fue igual. Figura 2.

E Masculino & Femenino

Ingresos a la UCIN

Figura 2. Distribucién por género de los ingresos a la UCIN durante 2017.
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La via de nacimiento mas frecuente fue cesarea en 84.8%. Figura 3.
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Figura 3. Via de nacimiento de los ingresos a la UCIN durante 2017.

De los recién nacidos que ingresaron a la UCIN, 203 fueron menores de 1500 g,
con una tasa de prematurez de 1.68 por cada 1000 nacidos vivos pretémino de

muy bajo peso al nacer.

Los prematuros extremos (< 1000 g) que ingresaron ese afno fue de 114 (32.6%).

Figura 4.
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Figura 4. Distribucion por peso de los RN ingresados a UCIN durante 2017.
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La mortalidad que ocurrié durante este afio en la UCIN fue de 36 recién nacidos,

que representa el 10.3% de los ingresos.
La tasa de mortalidad fue de 2.98 defunciones por cada 1000 nacidos vivos.

Los prematuros de muy bajo peso al nacer fallecieron el 6.6% (23). Figura 5.
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Figura 5. Mortalidad en recién nacidos ingresados a UCIN durante 2017.

La supervivencia de los prematuros de muy bajo peso al nacer durante el 2017 fue
de 88.6%. Tabla 1.

Tabla 1. Supervivencia en prematuros < 1500 g ingresados a UCIN en 2017.

<1500 g 203 (100%)
Defunciones 23 (11.3%)
Supervivientes 180 (88.6%)

Los datos de la tabla se expresan en frecuencias y porcentajes.
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Para el presente estudio se ingresaron 65 casos y 50 controles, las caracteristicas
generales de los pacientes estudiados se detallan en la tabla 2.

Tabla 2. Caracteristicas generales segun casos y controles.

Con HIV Sin HIV

Edad 29.20+£2.35 31.76 £ 2.31
gestacional
Peso al nacer 1061.00 + 274.29 1260.68 + 221.64
Masculino 36 (55.4%) 27 (54.0%)
Femenino 29 (44.6%) 23 (46.0%)

Los datos de la tabla se expresan en media, +, desviacidén estandar, frecuencias y

porcentajes.

La edad materna en promedio fue de 27.7 + 7.1 para los casos y 31.5 £ 7.7 para

los controles (p = 0.013). Figuras 6 y 8.
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Figura 6. Comparaciéon de la edad materna para ambos grupos.
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El 32% de las madres de los pacientes que conformaban el grupo control, se
encontraron por arriba de los 36 anos, en cambio por debajo de los 20 afios la

proporcion fue similar en ambos grupos (12.4% y 12%). Figura 7.

H<19 afos E20-35 =36 afios

Con HIV Sin HIV

Figura 7. Clasificacion de la edad materna en ambos grupos.
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Edad materna

Presencia de hemorragia intraventricular
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Figura 8. Distribucion de la edad materna en ambos grupos.
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El 41.5% de las embarazadas fueron primigestas, para el grupo de
semejante al grupo control que fue de 48%. Figura 9.
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Figura 9. Numero de gestas para ambos grupos.
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Las diversas condiciones prenatales, son factores que favorecen la presencia de
HIV. La amenaza de parto pretérmino se presentd en 43% de los casos, a

diferencia del grupo control, donde soélo se presentdé en 28% (p = 0.096). La

amenaza de aborto fue semejante para ambos grupos 24.6% y 26%,
respectivamente (p = 0.865). Tabla 3.
Tabla 3. Condiciones prenatales en ambos grupos.
Si No Se Si No Se
desco- desco-
noce noce
Amenaza de 28 37 - 14 36 -
parto pretérmino (43%) (57%) (28%) (72%)
Amenaza de 16 49 - 13 37 -
aborto (24.6%)  (75.4%) (26%) (74%)
Antecedente de 9 55 1 7 37 6
hijo prematuro (13.9%) (84.6%) (1.5%) (14%) (74%) (12%)
Tabaquismo 6 59 - & 47 -
(9.2%) (90.8%) (6%) (94%)
Reproduccion 3 62 - 7 43
asistida (4.6%) (95.4%) (14%) (86%)
Amniocentesis 1 64 - 0 50 -
(1.5%) (98.5%) (100%)
Incompetencia 0 65 - 2 48 -
cervical (100%) (4%) (96%)
Cerclaje 0 65 - 2 48 -
(100%) (4%) (96%)

Los datos de la tabla se expresan en frecuencias y porcentajes.
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La principal causa de ingreso a la unidad tocoquirurgica en el grupo de HIV fue por
trabajo de parto en 33.8%; mientras que el grupo sin HIV por trastornos

hipertensivos del embarazo 42%. Figura 10.

i Con HIV wSin HIV

Trabajo de  Trastornos RPM Trabajo de Otras
parto hipertensivos parto + RPM
del embarazo

Figura 10. Principal causa de ingreso a la unidad tocoquirurgica en cada grupo.
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Mas de la mitad de las embarazadas cursaron con alguna alteracion hipertensiva

en ambos grupos 58.5% y 58%, respectivamente (p = 0.394). Tabla 4.

Es importante resaltar la frecuencia que presentd la preeclampsia, ya que es un
factor protector para hemorragia, en el grupo control 40%, y en los casos 27.7% (p
=0.164). Tabla 4.

El grupo con HIV 21.5% se clasificé como otras, de las cuales las mas frecuentes
fueron falla renal cronica y epilepsia (6.1%), mientras en el grupo sin HIV fue el
14%, siendo colestasis intrahepatica y trombocitopenia gestacional las mas
frecuentes (6%). Tabla 4.

Tabla 4. Morbilidad materna en ambos grupos.

Preeclampsia 18 (27.7%) 20 (40%)
Otros trastornos hipertensivos del 20 (30.8%) 7 (18%)
embarazo

Diabetes (gestacional, DM tipo 1y 8 (12.3%) 9 (18%)
tipo 2)

Hipotiroidismo 7 (10.8%) 5 (10%)

Hipertension cronica 4 (6.1%) 2 (4%)

Otras 14 (21.5%) 7 (14%)

Los datos de la tabla se expresan en frecuencias y porcentajes.
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Los esteroides prenatales se utilizaron como maduradores pulmonares en el 83%
del grupo de casos, mientras en el grupo control solo el 78%; sin embargo no se

completé esquema en todos (p = 0.493). Figura 11.
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Figura 11. Esteroide prenatal administrado.

En los pacientes en que se administré6 betametasona, se complet6 el esquema de
manera similar en ambos grupos 64.1% y 65.7% (p = 0.347). Mientras que para
dexametasona s6lo se completé en el 60% del grupo control, y en el grupo de
casos, fue incompleto en los dos pacientes en que se administré (p = 0.126).

Tabla 5.

Tabla 5. Tipo de esquema administrado.

Betametasona Dexametasona

Con HIV Sin HIV Con HIV Sin HIV
Completo 34 (64.2%) 23 (65.7%) 0 (0) 3 (60%)
Incompleto 19 (35.9%) 12 (34.3%) 2 (100%) 2 (40%)

Los datos de la tabla se expresan en frecuencias y porcentajes.
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El uso de antibidticos profilacticos fue de 93.8% para el grupo de casos y 92%

para el control.

La tocolisis se indicd en 44.6% de los pacientes del grupo de casos y 32% del
control (p = 0.169); el sulfato de magnesio es el mas usado para los dos grupos

32.3% y 32%, respectivamente (p = 0.972). Tabla 6.

Tabla 6. Tratamiento administrado previo a la resolucion del embarazo.

Profilaxis antibidtica 61 (93.9%) 46 (92%)
Oxitocina 6 (9.23%) 4 (8%)
Analgesia 3 (4.6%) 2 (4%)
Tocolisis 29 (44.6%) 16 (32%)
Sulfato de magnesio 21 (32.3%) 16 (32%)
Indometacina 4 (6.1%) 2 (4%)
Nifedipino 10 (15.4%) 3 (6%)

Los datos de la tabla se expresan en frecuencias y porcentajes.
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La infeccion de vias urinarias materna se presentd con mayor frecuencia en el
grupo con HIV en 58.4%, a diferencia del grupo sin HIV en donde se present6 en
52%.

La ruptura prematura de membranas ocurrié en 38.4% del grupo con HIV y en
24% del grupo sin HIV. Figura 12.
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Figura 12. Infecciones maternas durante el embarazo.

Para ambos grupos, la principal via de nacimiento fue cesarea (83% y 88%

respectivamente). Figura 13.
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Figura 13. Distribucion por via de nacimiento para ambos grupos.
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Secundario a la morbilidad prenatal, con la que cursa la embarazada, se
condiciona el inminente nacimiento pretérmino. Los trastornos hipertensivos del
embarazo fueron la principal indicacion de cesarea en ambos grupos (30.8% y
42%, respectivamente). En el grupo con HIV el 13.9% se clasifico como otras, de
las cuales, las mas frecuentes fueron alteraciones placentarias y embarazadas
con multiples patologias (7.7%), mientras en el grupo sin HIV fue el 14%, con

mayor proporcion las de multiples patologias (4%). Tabla 7.

Tabla 7. Principal indicacidén de cesarea.

Trastornos hipertensivos del 20 (30.8%) 21 (42%)
embarazo
Trabajo de parto 10 (18.5%) 4 (9.1%)
Ruptura prematura de 8 (14.8%) 5 (11.4%)
membranas (RPM)
Oligohidramnios/anhidramnios 7 (13%) 7 (16%)
Otras 9 (13.9%) 7 (14%)

Los datos de la tabla se expresan en frecuencias y porcentajes.
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La mayoria de los pacientes incluidos en el estudio fueron unicos, para el grupo
con HIV fue 52% vy sin HIV 39%. Figura 14.
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Figura 14. Distribucion de recién nacidos unicos y multiples.
El sexo masculino predomin6é en ambos grupos con una frecuencia similar, siendo

55.3% y 54% respectivamente. Figura 15.

i Masculino & Femenino
120

i

Con HIV Sin HIV

(o]
o

Porcentaje
(@]
o

TN
o
1

N
o

o

Figura 15. Distribucion por sexo en ambos grupos.
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El grupo con hemorragia tuvo un peso al nacer promedio de 1061 + 274.29 g y el
grupo sin hemorragia de 1260.68 £ 221.64 g (p = 0.002). Figuras 16y 17.
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Figura 16. Comparacién de peso al nacer en ambos grupos.
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Figura 17. Distribucion de peso al nacer en ambos grupos.
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El grupo de casos mostré una edad gestacional promedio de 29.2 + 2.35 semanas
y el control de 31.76 £ 2.31(p=0.000). Figura 18.
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Figura 18. Distribucion de edad gestacional en ambos grupos.
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Se clasifico en tres subgrupos a los prematuros de acuerdo a las semanas de

edad gestacional segun la OMS.

En ambos grupos, el prematuro moderado (28 - 32 SDG) fue el mas frecuente
66.1% y 60%. Tabla 8.

Tabla 8. Clasificacion de prematuro por edad gestacional segun la OMS.

Con HIV Sin HIV

<27.6 SDG 17 (26.2%) 2 (4%)
28 - 32 SDG 43 (66.2%) 30 (60%)
32.1-37 SDG 5 (7.7%) 18 (36%)

Los datos de la tabla se expresan en frecuencias y porcentajes.
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El sufrimiento fetal se presentd con mayor frecuencia, como uno de los factores
perinatales que se han reportado como condicionante de la hemorragia, siendo
semejante en ambos grupos (16.9% y 14%, respectivamente).

Seguido de desprendimiento de placenta 13.8% en el grupo de HIV y uso de

anestesia general para el grupo control con un 20%. Tabla 9.

Tabla 9. Condiciones perinatales en ambos grupos.

Con HIV Sin HIV

Sufrimiento fetal 11 (16.9%) 7 (14%)
Desprendimiento de placenta 9 (13.8%) 2 (4%)
Presentacion pélvica 7 (10.8%) 2 (4%)
Anestesia general 6 (9.2%) 10 (20%)
Expulsivo prolongado 0 0
Uso de forceps 0 0

Los datos de la tabla se expresan en frecuencias y porcentajes.

La reanimacién avanzada se requirié en la mayoria de los prematuros del grupo

de casos (87.7%), mientras en el grupo control se requirié en 64%. Figura 19.
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Figura 19. Frecuencia de reanimacién neonatal.
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Los pacientes del grupo de casos que requirieron maniobras de reanimacion
avanzada, como la intubacién, se requiri6 en 83%, masaje cardiaco (3%) y

administracion de adrenalina (1.5%).

No asi, el grupo control requiri6 62% de intubaciones, masaje cardiaco (4%) y

administracion de adrenalina (2%).

Cabe resaltar que en los pacientes con HIV, no a todos los intubados se les otorgd
un ciclo previo de presion positiva (83% y 67.7% respectivamente), en el grupo sin

HIV fue similar (62% y 58%, respectivamente). Figura 20.
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Figura 20. Maniobras de reanimacion avanzada en ambos grupos.
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La calificacion de Apgar en el grupo de casos, poco mas de la tercera parte de los
pacientes se evaluaron con puntuacion baja, < 5 puntos al minuto (32.3%),

mientras que en el grupo control la frecuencia fue de 26%.

En ambos grupos hubo incremento en la puntuacién del Apgar al minuto 5, la

mayoria alcanza 8 puntos (63.1% y 68% respectivamente).
Ningun paciente presento6 una calificacién < 3 a los 5 minutos de vida.

Algunos, ameritaron una reevaluacion a los 10 minutos, 7.7% en el grupo de casos

y 4% en el grupo control. Figura 21.
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Figura 21. Calificacion de Apgar en ambos grupos
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El pinzamiento tardio se realiz6 en 20% de los pacientes con HIV y en 32% del
grupo sin HIV. El grupo con HIV alcanzé un pinzamiento tardio de 60” en el 46%
de los pacientes, a diferencia del grupo sin HIV donde el pinzamiento tardio de 30”

fue mas frecuente en el 75%.

Posterior a la reanimacion y la atencion inicial en el lugar de nacimiento (quiréfano
o toco), el prematuro se envia al servicio correspondiente segun sus condiciones
clinicas (UCIN, UTIN, prematuros). El tiempo de traslado para ambos grupos fue

entre 31 y 60 minutos, 57% para el grupo con HIV y 72% en el grupo sin HIV.

Al llegar al servicio correspondiente, se registra hipotermia en mas de la mitad de
los pacientes con HIV (52.3%), a diferencia del grupo sin HIV donde se present6
en 38% de ellos.

El cateterismo umbilical (arterial y venoso) se realizé con mayor frecuencia en los
dos grupos (84.6% y 74%, respectivamente). Tabla 10.

Tabla 10. Atencién del recién nacido en las primeras horas de vida.

Pinzamiento tardio: 13 (20%) 16 (32%)
30 segundos 4 (30.8%) 12 (75%)
35 segundos 2 (15.4%) 1(6.2%)
40 segundos 1(7.7%) 1(6.2%)
60 segundos 6 (46.1%) 2 (12.5%)
Traslado desde toco, < 30 minutos 4 (6.2%) 1(2%)

Traslado desde toco 31 - 60 minutos 37 (57%) 36 (72%)
Traslado desde toco = 61 minutos 24 (37%) 13 (26%)
Hipotermia (< 36.5°C) al ingreso 34 (52.3%) 19 (38%)
Cateterismo umbilical venoso 19 (29.2%) 10 (20%)
Cateterismo umbilical arterial 0 2 (4%)

Ambos 36 (55.4%) 25 (50%)
Ninguno 10 (15.4% 13 (26%)

Los datos de la tabla se expresan en frecuencias y porcentajes.
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De acuerdo a sus condiciones respiratorias, los pacientes ameritaron ventilacién

mecanica 90.7% el grupo de casos y 78% el grupo control.

La modalidad ventilatoria manejada por presién fue mas frecuentemente utilizada

en ambos grupos (75.4% y 66% respectivamente).

La ventilacion por volumen garantizado, considerada como factor protector de
hemorragia, s6lo se us6 en 18.5% de los pacientes con HIV y en menor proporciéon

en el grupo control (10%). Figura 22.
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Figura 22. Apoyo ventilatorio en ambos grupos.
Durante la primera semana de vida, el uso promedio de ventilacién por presion fue
de 3.9 £ 2.9 dias en el grupo de casos, a diferencia del grupo control quien lo
requirio 2.2 + 2.3 dias. Tabla 11.

Tabla 11. Modalidad de ventilacion en primer semana de vida.

Con HIV Sin HIV

Presién (Dias de uso) 3.9+29 22+23
CPAP (Dias de uso) 1.4+£22 1.38+1.7
Volumen garantizado (Dias de uso) 05+1.2 0.2+0.7

Los datos de la tabla se expresan en medias y desviacion estandar.
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Los diagnésticos con que se envia al recién nacido al servicio de ingreso, mas
frecuente fue la sepsis neonatal con 97% para el grupo de casos y 80% para el
control; sindrome de dificultad respiratoria 87.7% en los casos y 56% para los

controles. Figura 23.

El diagnostico de asfixia perinatal no fue posible de corroborar para cuando se

realizd el presente estudio, por lo cual esta patologia no se incluyé.
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Figura 23. Diagnoésticos de ingreso en ambos grupos.
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Estos pacientes requieren control gasométrico para establecer el grado de

acidosis, la acidemia severa (pH < 7.15) se presentd en 29.2% del grupo de casos
y 12% el de control. Figura 24.
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Figura 24. Distribucion de pH minimo en los primeros 7 dias de vida.
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Hipocapnea (pCO2 < 35) se reportd en 83% cuando los pacientes tenian HIV y
64% cuando no. Figura 25.
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Figura 25. Distribucion de PaCO2 minima en los primeros 7 dias de vida.
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En el grupo 1 la hipercapnea severa (pCO2 > 55) resulté en 43% a diferencia del

grupo 2 con 26%. Figura 26.
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Figura 26. Distribucion de PaCO2 maxima en los primeros 7 dias de vida.
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Los prematuros presentaron hipercapnea (pCO2 > 45) con acidemia (pH < 7.35),

en 78.5% de los casos y en 50% de los controles. Tabla 12.

Tabla 12. Resultados gasométricos basados en pCO2 en ambos grupos.

Acidemia severa 19 (29.2%) 6 (12%)
Hipocapnea < 35 54 (83%) 32 (64%)
Hipercapnea severa > 55 28 (43%) 13 (26%)
Hipercapnea con acidemia 51 (78.5%) 25 (50%)

Los datos de la tabla se expresan en frecuencias y porcentajes.

A nivel nivel gasométrico los pacientes cursaron con acidosis metabdlica en 78.4%
del grupo con HIV y 70% en el grupo sin HIV. La severidad se present6 sélo en
9.2% del grupo de casos y 10% del control. Requiriendo correccion con

bicarbonato en 58.5% del primer grupo a diferencia del 30% del segundo grupo.
Tabla 13.

Tabla 13. Resultados gasométricos basados en HCO3 en ambos grupos.

Acidosis metabodlica 51 (78.4%) 35 (70%)
Acidosis metabdlica severa 6 (9.2%) 5 (10%)
Necesidad de cristaloides en carga. 12 (18.5%) 7 (14%)
Correccién con bicarbonato. 38 (58.5%) 15 (30%)

Los datos de la tabla se expresan en frecuencias y porcentajes.

En el grupo de casos generalmente las cargas con cristaloides se otorgaron entre
1y 4 veces (10 a 15 mlkgdo).

En cambio en los controles se administraron 1 a 2 cargas (10 mlkgdo).
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La hiponatremia se presentd en 46.2% de los pacientes con HIV y 38% sin HIV, la
forma severa ocurri6 en menor proporcion para ambos grupos (10% y 10.5%,

respectivamente).

El grupo de casos presentd hipernatremia (> 150 mmol/L), en 23.1% y en los
controles 16%. Las alteraciones en el sodio que ameritaron correccién se
realizaron en forma adecuada casi en la totalidad de los pacientes para ambos

grupos.

El 27.7% de los prematuros con hemorragia cursé con hiperglucemia, en cambio
los que no tuvieron hemorragia la presentaron solo 14%. La administracion de
insulina se realiz6 en 88.9% del primer grupo y 57.1% del segundo grupo. Tabla
14.

Tabla 14. Alteraciones metabdlicas en ambos grupos.

Hiponatremia 30 (46.2%) 19 (38%)
Leve 25 (83.3%) 16 (84.2%)
Moderada 2 (6.7%) 1(5.3%)
Severa 3 (10%) 2 (10.5%)
Correccién de Na 5 (16.7%) 0
Correccién adecuada 2 (40%) 0

Hipernatremia >150 15 (23.1%) 8 (16%)
Correccion agua libre 9 (60%) 1(12.5%)
Correcciéon adecuada 8 (88.9%) 1 (100%)

Hiperglucemia 18 (27.7%) 7 (14%)

Administracién de insulina 16 (88.9%) 4 (57.1%)

Los datos de la tabla se expresan en frecuencias y porcentajes.
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Otras de las complicaciones con las que cursé el prematuro de muy bajo peso al
nacer fueron las alteraciones hemodinamicas, la hipotensién se presenté en el
30.8% de los pacientes con HIV y 24% sin HIV. Utilizando como tratamiento una

carga de cristaloide, la cual se aplic6 en 24.6% del primer grupo y 14% del

segundo. Figuras 27 y 28.
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Figura 27. Distribucién de la primera toma de presién arterial media (PAM) a la

admisién, en ambos grupos.
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PAM minima en 7 dias
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Figura 28. Distribucién de la PAM minima en los primeros 7 dias de vida.
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Otro tratamiento requerido fue con aminas, la dobutamina se us6 de 12 a 168
horas, con dosis de 5 a 12 mcg/kg/min, se administré en 33.8% de los prematuros
con hemorragia y sélo en 6% de los que no tuvieron hemorragia, en quienes se
us6 de 48 a 72 hrs, a 10 mcg/kg/min. La dopamina se usé de 24 a 144 horas, con
dosis de 5 a 10 mcg/kg/min en 23.1% del primer grupo y 4% del grupo 2 en el que
su uso fue de 24 a 60 hrs, con dosis de 10 mcg/kg/min. Tabla 15.

Tabla 15. Alteraciones hemodinamicas y uso de aminas en ambos grupos.

Presencia de hipotension 20 (30.8%) 12 (24%)
Necesidad de carga de
cristaloide por datos de bajo 16 (24.6%) 7 (14%)
gasto/hipotension.
Dobutamina 22 (33.8%) 3 (6%)
Dopamina 15 (23.1%) 2 (4%)

Los datos de la tabla se expresan en frecuencias y porcentajes.
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Algunos prematuros cursaron con diversas complicaciones por los diagnésticos de
base, siendo la mas frecuente la persistencia del conducto arterioso en 37% del
grupo con HIV y 26% sin HIV.

Llama la atencién que la presencia de apneas predominé en el grupo sin

hemorragia en 20% a diferencia del grupo con hemorragia (4.6%). Figura 29
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Figura 29. Complicaciones en primer semana de vida.
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Los hemocomponentes se utilizaron de forma frecuente en el prematuro de muy
bajo peso al nacer, el grupo de casos los requirié en 61.5%, a diferencia de los
controles con 18%; siendo el concentrado eritrocitario el mas utilizado, ya que en

el primer grupo se requirid en 52.3%, y en el segundo 12%. Tabla 16.

Tabla 16. Administracion de hemocomponentes en ambos grupos.

Necesidad de transfusiones 40 (61.5%) 9 (18%)
Paquete globular (PG) 34 (52.3%) 6 (12%)
Nivel de hemoglobina 124 £6.2 125146

Nivel de hematocrito 34.8+17.6 35.5+13.1
Unidades de PG 1.6+£0.9 1.1+ 04
Concentrado plaquetario (CP) 11 (17%) 4 (8%)
Nivel de plaquetas 58900 + 31759 49000 + 24073
Unidades de CP 1.6+0.8 1.5+0.7
Plasma 8 (12.3%) 5(10%)
Tiempo parcial de 58.3£25.5 88.5+37.3
tromboplastina (Ttp)
Unidades de plasma 1.5+£0.57 1.6+£0.6

Los datos de la tabla se expresan en frecuencias y porcentajes, media y *

desviacion estandar.
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El uso de sedacién y analgesia se requirié en algunos pacientes, la administracion
de midazolam ocurrié en mayor proporcion (29.2% y 10%, respectivamente). Tabla
17.

Tabla 17. Medicamentos en la primer semana de vida en ambos grupos.

Con HIV Sin HIV

Aminofilina 50 (77%) 40 (80%)
Tratamiento para PCA 24 (37%) 9 (18%)
Midazolam 19 (29.2%) 5 (10%)
Bolo 18 (27.7%) 5(10%)
Infusion 5(7.7%) 0
Fentanyl 4 (8.2%) 1(2%)
Bolo 2 (3.1%) 1(2%)
Infusion 4 (6.2%) 0
Difenilhidantoina 6 (9.2%) 1(2%)

Los datos de la tabla se expresan en frecuencias y porcentajes.
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Secundario al sindrome de dificultad respiratoria, los prematuros requirieron
aplicaciéon de surfactante, los casos 86.1%, en cambio los controles s6lo 56%. Se
administrd una dosis en 58.4% cuando presentaban hemorragia y 48% cuando no
la presentaban. Sélo 6.2% de los casos ameritaron una tercera dosis. Tabla 18 y
Figura 30.

Tabla 18. Uso de surfactante en ambos grupos.

Surfactante 56 (86.1%) 28 (56%)
1 dosis 38 (58.4%) 24 (48%)
Minutos de vida al administrar 79.8 £ 169.3 116.3 £ 92.2
1ra dosis
2 dosis 14 (21.5%) 4 (8%)
Minutos de vida al administrar 11.5+6.4 13+4.2
2da dosis
3 dosis 4 (6.2%) 0
Horas de vida al administrar 57 +17.4 0
3ra dosis

Los datos de la tabla se expresan en frecuencias, porcentajes, medias y *

desviacion estandar.
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Presencia de hemorragia intraventricular
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Figura 30. Distribucion del tiempo de vida en la administracion de la primera dosis
de surfactante.
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Segun la clasificacion de hemorragia intraventricular de Volpe (para ultrasonido
transfontanelar). El grupo de casos, presentdé con mayor frecuencia la grado |
(40%), la 1l, en 29.2%, la Ill en 23.1% y en cambio la grado Il con extension

parenquimatosa s6lo ocurrié en 7.7% de los pacientes. Figura 31 y tabla 19.

Figura 31. Clasificacion de Volpe para la Hemorragia intraventricular
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Tabla 19. Clasificacion de Volpe para la hemorragia intraventricular.

Grado | 26 (40%)
Grado |l 19 (29.2%)
Grado I 15 (23.1%)
Grado Il con extensién parenquimatosa 5(7.7%)

Los datos de la tabla se expresan en frecuencias y porcentajes.
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Se realizaron las pruebas de Kolmogorov-Smirnov y Shapiro-Wilk (cuando la
frecuencia en las casillas fue mayor de 50 y menor de 50 pacientes,
respectivamente) comparando los dos grupos para buscar diferencias entre las

variables de interés. Tabla 20.

Tabla 20.Prueba de normalidad para las variables de interés entre los dos grupos.

Estadistico Sig. Estadistico Sig.
Edad gestacional (SDG) 0.948 0.027 0.103 0.083
Peso al nacer (g) 0.869 0.000 0.105 0.070
Edad materna (afos) 0.984 0.748 0.123 0.015
Apgar al minuto 0.912 0.001 0.203 0.000
Apgar a los 5 minutos 0.696 0.000 0.363 0.000
Ventilacidén por presion 0.843 0.000 0.207 0.000
(dias)
Ventilacién por volumen 0.325 0.000 0.467 0.000
garantizado (dias)
CPAP (dias) 0.794 0.000 0.313 0.000
pH minimo en 7 dias 0.957 0.154 0.077 0.200
Presion arterial de CO2 0.972 0.446 0.096 0.200
minima en 7 dias
Presion arterial de CO2 0.971 0.417 0.162 0.000
maxima en 7 dias
Minutos de vida al 0.847 0.001 0.313 0.000
administrar 1a. dosis
Horas de vida al 0.963 0.826 0.871 0.019

administrar 2da. dosis
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Cuando se clasificaron a los prematuros estudiados en subgrupos, segun la edad
gestacional, se realiz6 la prueba U de Mann-Whitney, mostrando diferencias

significativas para el desarrollo de hemorragia intraventricular.

Los prematuros extremos (< 27.6 SDG) tuvieron mayor riesgo para la presencia de
hemorragia intraventricular con un OR de 8.5 (IC 95% 1.86 - 38.81, p = 0.002) con

respecto a una edad gestacional mayor.

En el prematuro moderado (28 - 32 SDG) no se encontraron diferencias

significativas (p = 0.267) con respecto a las otras edades gestacionales.
En cambio el prematuro tardio (= 32.1 SDG) se comporté como factor protector
para el desarrollo de hemorragia, OR 0.125 (IC 95% 0.043 - 0.366, p = 0.000)

respecto a una edad gestacional menor. Tabla 21 y figura 32.

Tabla 21. Prematuros por edad gestacional en ambos grupos.

Con HIV Sin HIV p
Edad < 27.6 SDG 17 (26.2%) 2 (4%)
gestacional 28 -32SDG 43 (66.2%) 30 (60%) 0.000
(grupo). > 32.1 SDG 5 (7.7%) 18 (36%)

Los datos de la tabla se expresan en frecuencias, porcentajes y valor de p.

ECon HIV uSin HIV

. E—
o
O -1

<27.6 SDG 28-32 SDG = 32.1 SDG

Figura 32. Comparacién de los prematuros por edad gestacional.
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La clasificacion del prematuro por peso al nacer mostr6 diferencias significativas

para que presentaran hemorragia intraventricular.

De la misma forma el prematuro < 999 g, presentd mayor riesgo de desarrollar
hemorragia con un OR de 3.73 (IC 95% 1.51-9.20, p = 0.003) con respecto a un

mayor peso al nacer.

En cambio el de 1000 - 1250 g, no mostrd diferencias significativas (p = 0.486) en

relacion a otros pesos al nacer.

Asimismo el ser = 1251 g es un factor protector, con un OR 0.272 (IC 95% 0.125 -
0.592, p = 0.001). Tabla 22 y figura 33.

Tabla 22. Clasificacion de peso al nacer en ambos grupos

Con HIV Sin HIV .
Peso al <999 g 27 (41.5%) 8 (16%)
hacer por 1000 - 1250 g 18 (27.7%) 11 (22%) 0.002
grupo >1251g 20 (30.8%) 31 (62%)

Los datos de la tabla se expresan en frecuencias, porcentajes y valor de p.

i Con HIV uSin HIV
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Figura 33. Comparacién de los prematuros por peso en ambos grupos.
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Cuando los pacientes requirieron maniobras de reanimacién neonatal avanzada,
adquirieron mayor riesgo para presentar hemorragia, con un OR de 4.00 (IC 95%

1.56-10.24, p = 0.003) con respecto a los que no. Tabla 23 y figura 34.

Tabla 23. Reanimacion neonatal avanzada en ambos grupos

Con HIV Sin HIV o |
" Reanimacion No 8 (12.3%) 18 (36%) |
neonatal Si 57 (87.7%) 32 (64%) 0.003

avanzada
Los datos de la tabla se expresan en frecuencias, porcentajes y valor de p.

ECon HIV uSin HIV

100
90
80
70
60
50
40
30
20
10 -

Porcentaje

No Si

Figura 34. Comparacion en la necesidad de reanimacion neonatal avanzada.
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Los prematuros que requirieron administracion de surfactante tuvieron mayor
riesgo de cursar con hemorragia, con un OR de 4.88 (IC 95% 1.99 - 12.00, p =

0.000) con respecto en quienes no se administro. Tabla 24 y figura 35.

Tabla 24. Uso de surfactante en ambos grupos.

. ConHV____SnHV ___p |
~ Surfactante No 9 (13.8%) 22 (44%)  0.000 |
| Si 56 (86.2%) 28 (56%) |

Los datos de la tabla se expresan en frecuencias, porcentajes y valor de p.

ECon HIV wSin HIV
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Figura 35. Comparacién del uso de surfactante en ambos grupos.
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El tiempo de uso de ventilacidn por presion, la presion arterial de CO2 maxima en
7 dias y el numero de dosis de surfactante utilizadas, al compararse en ambos
grupos todas mostraron significancia estadistica. Tabla 25 y figuras 36, 37 y 38.

Tabla 25. Variables de interés a nivel respiratorio en ambos grupos.

Con HIV Sin HIV p
Dias de ventilacién por 5(0-7) 1(0-7) 0.003
presion
Presion arterial de CO, 55 (34 - 98) 51 (26 - 83) 0.006
maxima en 7 dias
Numero de dosis de 1(0-3) 1(0-2) 0.000
surfactante

Los datos de la tabla se expresan en mediana, valor minimo, maximo y valor de p.

4

Ventilacion por presion (dias)

I
NO Sl

Hemorragia intraventricular

Figura 36. Comparacién de los dias con ventilacion por presion.
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Figura 37. Comparacién de la PaCO2 maxima en los primeros 7 dias de vida.
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Figura 38. Comparacién del uso de surfactante para ambos grupos.
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El pH minimo que presentaron los prematuros en el control gasométrico durante
los primeros 7 dias de vida, mostrd diferencias significativas al compararse entre
los dos grupos, mediante la prueba t de Student. Tabla 26 y figura 39.

Tabla 26. Comparacién del pH minimo y PaCO2 minima en 7 dias.

pH minimo en 7 dias 7.17 £ 0.08 7.22 £+ 0.07 0.002

Presion arterial de CO, 27 +5 25+7 0.199
minima en 7 dias

Los datos de la tabla se expresan en media, + desviacion estandar y valor de p.

7.504

7.40

7.304

7.20

7.104

pH minimo en 7 dias

7.004

6.90-

T T
NO 51

Hemorragia intraventricular

Figura 39. Comparacién del pH minimo en 7 dias de vida.
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Algunos diagnosticos mostraron significancia estadistica al ser comparados entre
los dos grupos y utilizando la prueba de U de Mann-Whitney.

Tabla 27. Morbilidad neonatal en ambos grupos.

Con HIV Sin HIV p |
SDR No 8 (12.3%) 22 (44%) 0.000
Si 57 (87.7%) 28 (56%)
Sepsis  No 2 (3.1%) 10 (20%) 0.003
Si 63 (96.9%) 40 (80%)
RCIU No 55 (84.6%) 34 (68%) 0.035
Si 10 (15.4%) 16 (32%)

Los datos de la tabla se expresan en frecuencias, porcentajes y valor de p.

El SDR mostré mayor riesgo para el desarrollo de hemorragia intraventricular con
un OR de 5.59 (IC 95% 2.21 - 14.14, p = 0.000) con respecto a los que no. Tabla
27 y figura 40.
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Figura 40. Comparacién del SDR para ambos grupos.
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De igual forma la sepsis mostrd un gran riesgo para cursar con hemorragia, OR de
7.87 (IC 95% 1.64 - 37.81, p = 0.008) con respecto a quienes no. Figura 41.
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Figura 41. Comparacién de diagndstico de sepsis para ambos grupos.

El retraso en el crecimiento intrauterino fue un factor protector con un OR de 0.386
(IC 95% 0.157 - 0.949, p = 0.035) con respecto a quienes no lo presentaron.
Figura 42.
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Figura 42. Comparacién de RCIU para ambos grupos.
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Los pacientes que ameritaron correccion de bicarbonato, tuvieron mayor riesgo
de desarrollar hemorragia intraventricular con un OR de 3.28 (IC 95% 1.50 - 7.16,

p = 0.003) con respecto a quienes no lo requirieron. Tabla 28 y figura 43.

Tabla 28. Correccién con bicarbonato en ambos grupos.

Con HIV Sin HIV p |
I Correccion con No 27 (41.5%) 35 (70%) 0.002 |
 bicarbonato Si 38 (58.5%) 15 (30%) |

Los datos de la tabla se expresan en frecuencias y porcentajes.

ECon HIV uSin HIV
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Figura 43.Comparacién de la correccidén con bicarbonato en ambos grupos.
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Los pacientes que ameritaron administracion de dobutamina presentaron riesgo de
desarrollar hemorragia intraventricular con un OR de 8.01 (IC 95% 2.23 - 28.69, p
= 0.000) con respecto a quienes no la requirieron.

En forma similar cuando se administré dopamina el OR fue de 7.20 (IC 95% 1.56 -
33.17, p = 0.004) con respecto a quienes no la requirieron.

Asimismo la aplicacion de midazolam mostré un mayor riesgo de desarrollar
hemorragia intraventricular con un OR de 3.71 (IC 95% 1.27 - 10.80, p = 0.012)

con respecto a quienes no. Tabla 29 y figura 44.

Tabla 29. Uso de medicamentos en ambos grupos.

Con HIV Sin HIV p
Dobutamina No 43 (66.2%) 47 (94%) 0.000
Si 22 (33.8%) 3 (6%)
Dopamina No 50 (76.9%) 48 (96%) 0.004
Si 15 (23.1%) 2 (4%)
Midazolam No 46 (70.8%) 45 (90%) 0.012

Si 19 (29.2%) 5 (10%)

Los datos de la tabla se expresan en frecuencias, porcentajes y valor de p.
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Figura 44. Comparacién en el uso de medicamentos en ambos grupos.

- 88 -



El uso de transfusiones mostro riesgo para desarrollar hemorragia con un OR de

7.28 (IC 95% 3.03 - 17.53, p = 0.000) con respecto a quienes no las requirieron.

Particularmente el concentrado eritrocitario, con un OR de 8.04 (IC 95% 3.01 -
21.47, p = 0.000). Tabla 30y figura 45.

Tabla.30 Requerimiento de transfusiones en ambos grupos.

Transfusiones No

Si
Paquete globular  No
(PG) Si
Concentrado No

plaquetario (CP)  Sij
Plasma (PL) No

Si

Con HIV
25 (38.5%)
40 (61.5%)
31 (47.7%)
34 (52.3%)
54 (83.1%)
11 (16.9%)
57 (87.7%)

5 (10%)

Sin HIV
41 (82%)
9(18%)
44 (88%)
6 (12%)
46 (92%)
4 (8%)
45 (90%)
8 (12.3%)

0.000

0.000

0.159

0.698

Los datos de la tabla se expresan en frecuencias, porcentajes y valor de p
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Figura 45. Comparacion en el requerimiento de transfusiones en ambos grupos.
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DISCUSION

Poryo y colaboradores*® realizaron durante el 2018 un estudio multicéntrico para
identificar los factores ante, peri y postnatales para la hemorragia intraventricular,
en 765 neonatos, dividido en dos grupos (grupo 1, < 27.6 SDG y grupo 2, =2 28.0 a
<32 SDG).

Asimismo Szpecht y colaboradores®® estudiaron en 2016, 267 prematuros
menores de 32 SDG. A diferencia de nuestro estudio donde el numero de
pacientes incluidos fue menor, pero con una edad gestacional semejante. Sin
embargo Lu y colaboradores*® en 2016, tuvieron una muestra similar a la nuestra
con 137 prematuros, dividida en grupo de casos (con HIV) y controles (sin HIV) y
Szchpet y colaboradores® en el 2017 estudiaron 110 pacientes, parecido al

nuestro.

Szpecht y colaboradores® publicaron un grupo de estudio con edad gestacional
de 23 a 26 SDG. Mientras Lu y colaboradores* reportaron una edad gestacional
de 29.3 £ 2.8 SDG en los casos y 32.7 £ 2.5 SDG en los controles, similar a la

edad gestacional que presentaron nuestros pacientes.

Poryo y colaboradores*® describieron pacientes con peso al nacimiento de 315 a
2200 g en promedio de 1149.7 + 371.9, 17.3% fueron de bajo peso al nacer,
43.9% de muy bajo peso al nacer y 38.8% extremo bajo peso al nacer. Por otro
lado Lu y colaboradores*® reportaron un peso de 986 + 122 gy 1274 + 153 g en

casos y controles respectivamente, semejante a nuestros resultados.
Lu y colaboradores*® describieron una edad materna en promedio de 28.6 + 6.2

afnos en los casos y 29.8 + 6.1 en los controles que no fue significativo (p = 0.143),

semejante a la presentada en nuestros pacientes.

-90-



Poryo y colaboradores*® describen en sus pacientes, la via vaginal 6.7% y 87.7%
por cesarea como via de nacimiento. Lu y colaboradores*® reportaron por cesarea
en 21.2% de sus casos y 18.3% en los controles. A diferencia de nuestro estudio

en donde prevalecio la cesarea.

Lu y colaboradores*® encontraron en sus pacientes el diagndstico de preeclampsia
en 30.3% de los casos y 29.8% de los controles. En cambio la preeclampsia en

nuestros pacientes fue mayor en el grupo control.

Poryo y colaboradores*® reportaron el uso de esquema de maduracién pulmonar
con predominio de betametasona, 74.6% con esquema completo, no se usoé en el
12.7% y 12.7% con datos incompletos. En contraste Lu y colaboradores®
utilizaron dexametasona en 45.5% de los casos y 51% de los controles. El
esquema de maduracién pulmonar se utilizd en una proporcion mayor en nuestro

estudio.

Poryo y colaboradores*® usaron la tocolisis en 65.4% de las embarazadas. En
nuestro estudio la tocdlisis fue usada en menor proporciéon, asimismo el sulfato de

magnesio, no encontrando significancia estadistica.

Schzpet y colaboradores®® encontraron datos de corioamnionitis en 44.5% del
grupo 1y 46.4 % del grupo 2. Lu y colaboradores*® describieron 63.6% de
corioamnionitis en los casos y 37.5% en los controles, la cual se relaciond con
mayor riesgo de hemorragia. La corioamnionitis se documenté en una proporcion
muy baja, en las embarazadas de nuestro estudio, lo que probablemente se debe

a que se subdiagnostica.

Lu y colaboradores*® reportaron la presencia de sufrimiento fetal agudo en 54.5%
de los casos y 34.6% de los controles; asi mismo la asfixia perinatal (69.7% vy
35.6%, respectivamente), una calificacion baja de Apgar a los 5 minutos se asoci6

con incremento de hemorragia. De la misma forma Poryo y colaboradores*®
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describen una calificacion de Apgar al minuto y a los 5 minutos con una mediana
de 7 (1 -10) y de 8 (0 - 10), respectivamente. De los hallazgos presentados en
nuestro grupo de pacientes, el sufrimiento fetal ocurri6 en menor frecuencia. La
calificacion de Apgar al minuto fue menor de 5 en una tercera parte de nuestros
pacientes. Destaca que las maniobras de reanimacion avanzada se requirieron en

la mayoria de los del grupo de casos.

La ventilacibn mecanica se requirié en casi el total de nuestros pacientes con
hemorragia, a diferencia de Poryo y colaboradores*® donde sélo el 35.3% la
requirio. Los prematuros incluidos en nuestro trabajo y que ameritaron apoyo
ventilatorio fueron manejados con diferente modalidad de ventilacion, la mas
usada fue por presidn en ambos grupos y por volumen garantizado, que se ha

descrito en la literatura como un factor protector, tuvo un uso menor.

En nuestro estudio el sindrome de dificultad respiratoria ocurrié en la mayoria de
los prematuros incluidos en el grupo de casos y mas de la mitad del grupo control.
A diferencia de Poryo y colaboradores*® quienes encontraron que el 78.4% de sus
pacientes la presentaron, encontrando una relacién entre la severidad del SDR y
de HIV (p < 0.001).

Durante la primera semana de vida la persistencia del conducto arterioso ocurrio
en un tercio de todos los prematuros incluidos en el presente estudio, en contraste
con Poryo y colaboradores*® quienes diagnosticaron persistencia de conducto

arterioso en el 45.8% de sus pacientes.

En nuestros pacientes se registraron los parametros gasométricos durante la
primera semana de vida; la acidemia severa (pH < 7.15), se presentd en 29.2%
del grupo de casos y 12% el de control, con significancia estadistica entre los dos
grupos. En cambio cuando el pCO2 era menor de 35 (hipocapnea) los pacientes
con HIV la tuvieron en 83% y en 64% sin HIV. La hipercapnea severa (pCO2 > 55)

ocurrié en un poco menos de la mitad de los pacientes que conformaban el grupo
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1y en el 2 en un tercio de ellos. Cuando ocurria la combinacién de estos, es decir
hipercapnea (pCO2 > 45) con acidemia (pH < 7.35), los pacientes con HIV la

tuvieron en 78.5% de los casos y la mitad sin HIV.

Por otra parte los pacientes que cursaron con acidosis metabdlica fueron 78.4%
en el grupo con hemorragia y 70% sin hemorragia. Secundario a las alteraciones
gasométricas, algunos pacientes de nuestro estudio requirieron uso de
bicarbonato, en mas de la mitad del primer grupo se administré y una tercera parte

del segundo.

Poryo y colaboradores*® reportaron el uso de catecolaminas en 39.7% de sus
pacientes y 13.4% que no la ameritaron, en quienes desarrollaron hemorragia, con
diferencias estadisticamente significativa (p < 0.001). Los prematuros ingresados
al presente estudio, requirieron dobutamina en un tercio, del grupo de casos y solo
algunos (6%) de los controles. Asi mismo ocurri6 en el uso de dopamina en ambos

grupos.

Poryo y colaboradores*® administraron surfactante en 59.1% de sus pacientes del
grupo 1y 60.5% del grupo 2, sin referir diferencias estadisticas con el grado de
hemorragia (p = 0.69). Mientras en nuestros pacientes la mayoria de los casos
ameritaron por lo menos una dosis, no asi en los controles donde la mitad de ellos

la requirid.

Los recién nacidos pretérmino analizados requirieron hemotransfusiones en mas
de la mitad de los casos, no asi en los controles donde la necesidad de transfusion
fue menor. De estos el mas utilizado fue el concentrado eritrocitario, mas de la

mitad del primer grupo lo requirid, a diferencia del segundo que fue menor.

En nuestro estudio se formaron dos grupos, el grupo de casos que cursaba con
hemorragia intraventricular, siendo la grado | la mas frecuente en menos de la

mitad de los pacientes y la menos frecuente la grado Il con extension
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parenquimatosa, s6lo en 5 prematuros. En contraste Lu y colaboradores®
reportaron la presencia de hemorragia intraventricular en 33 de sus pacientes, la
grado | fue la mas frecuente (17), grado Il (6), grado Il (8) y grado IV (2).
Semejante a lo descrito por Poryo y colaboradores*® donde el 23.1% de su grupo
de estudio desarrollaron hemorragia de estos, el 7.1% presenté grado |, grado lI
5.8%, grado 111 4.8% y IV en 5.5%.

Se calcularon riesgos en las variables que tuvieron significancia estadistica y

algunos se mostraron como factor protector.

En nuestros pacientes el peso al nacer entre = 1251 g a 1500 g, mostroé ser un
factor protector para la presencia de hemorragia intraventricular, con una p

significativa y un intervalo de confianza fuerte.

Otra variable que se encontr6 como riesgo reducido fue el retraso en el
crecimiento intrauterino, la p tuvo un valor significativo y el intervalo de confianza

fue apropiado.

La edad gestacional = 32.1 SDG (prematuro tardio), se comporté como un factor
protector para el desarrollo de la hemorragia, la cual fue estadisticamente

significativo, con un intervalo de confianza adecuado.

En contraste Poryo y colaboradores*® en su estudio determinaron con riesgo
reducido una mayor edad gestacional, esteroides prenatales y cesarea sin trabajo

de parto.

Es importante comentar que en nuestros pacientes el esteroide prenatal no tuvo
este efecto, por lo que es necesario realizar mas estudios en donde las
caracteristicas de los pacientes, sobre todo edad gestacional y peso al nacer se
asemejen en los dos grupos, ya que esto evidenciaria qué variables favorecen la

presencia de la hemorragia.
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En nuestro estudio el prematuro extremo (£ 27.6 SDG) tuvo 850 veces mas
probabilidad de cursar con hemorragia, que una mayor edad gestacional, aunque
mostro significancia estadistica, el intervalo de confianza es demasiado amplio, lo

qgue nos habla de que el numero de pacientes en este rubro fue insuficiente.

Secundario a las condiciones clinicas de los pacientes estudiados, el uso de la
dobutamina eleva 801 veces la probabilidad de HIV, en relacién a los que no la
requirieron. Asi mismo la dopamina lo incrementa 720 veces; la p fue significativa
pero el intervalo de confianza amplio, demostrando que el numero de pacientes

incluidos para este rubro es pequefio.

El riesgo de presentar hemorragia en un prematuro con sepsis neonatal temprana
es de 787 veces mas que los que no la presentan, aunque tuvo significancia
estadistica, el intervalo de confianza es amplio y traduce poca frecuencia de este

diagnostico.

Por otro lado al requerir un paciente transfusion de hemoderivados, se encontr6
que esto aumenta 728 veces el riesgo de hemorragia, siendo el paquete globular
de todos los hemoderivados el que mostré mayor riesgo (804 veces), a pesar de
cursar con significancia estadistica, el intervalo de confianza amplio, nos habla de

un tamafio de muestra inadecuado.

Los pacientes con SDR resultaron ser 559 veces mas propensos al desarrollo de

HIV, con una p significativa, pero con intervalos amplios.

Secundario a la presencia de SDR en los pacientes estudiados, se requirié el uso
de surfactante, cuando esto ocurridé se incrementaba el riesgo 488 veces mas
hemorragia, en comparacién a quienes no se administrd, el valor de p fue

estadisticamente significativo, pero el intervalo nuevamente fue amplio.
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Las condiciones clinicas al nacimiento que condicionaron la necesidad de
maniobras de reanimacion neonatal avanzada, reportaron un incremento del
riesgo de 400 veces la presencia de HIV, en comparacion en los que no
ameritaron estas maniobras, con significancia estadistica y aun intervalos de

confianza amplios.

Cuando el prematuro era extremo (< 999 g) el riesgo de cursar con hemorragia se
incrementaba 373 veces mas que cuando el peso era mayor. La p fue significativa

y los intervalos amplios.

Cuando los pacientes ameritaron sedacion con midazolam, el riesgo de tener HIV
era de 371 veces mas que cuando no se usd, aunque mostraba significancia

estadistica el intervalo era amplio.

Al cursar con acidosis metabodlica se indicaba correccion con bicarbonato, lo cual
incrementaba el riesgo de hemorragia en 328 veces en comparacion de cuando no
se realizaba la correccion, aunque se demuestra una p significativa el intervalo de

confianza fue amplio.

Poryo y colaboradores®® describieron en forma semejante que el SDR (OR 5,6, IC
95%: 1,3 - 24,2) y uso de catecolaminas (OR 2,7 IC 95%: 1,7 - 4,5) incrementan el
riesgo de desarrollar hemorragia intraventricular, asi mismo el neumotoérax (OR
2,8, 1C 95%: 1,4 - 5,5) en sus pacientes fue un factor de riesgo. Ademas describen
que al excluir pacientes con menor edad gestacional y peso al nacimiento, al
realizar analisis multivariado con regresion logistica, se mantuvieron las variables
iniciales y se agregaron conducto arterioso (OR 1,9, IC 95%: 1,1 - 3,1) y sepsis
neonatal temprana (OR 1,6, IC 95%: 1,01 - 2,7).

En cambio Lu y colaboradores*® publicaron en su estudio que al realizar la
regresion logistica se confirman los factores de riesgo iniciales, menor edad
gestacional (OR 6,66, IC 95%: 2,79 - 9,35), bajo peso al nacer (OR 4,92, IC 95%:
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1,69 - 7,12), reanimacién con asfixia (OR 3,15, IC 95%: 1,01 - 5.88) y
corioamnionitis (OR 1.56, IC 95%: 1.13 - 2.77). Siendo el mayor riesgo la

reanimacion con asfixia y cuando se diagnosticd corioamnionitis.

De la misma forma Szpecht y colaboradores?® buscaron factores de riesgo en
diferentes condiciones, presentes en los prematuros con hemorragia grave (grado
lll'y IV), encontrando mayor riesgo cuando el uso de esteroides prenatales era
menor (p = 0.014; OR 1.27; IC 95%: 0.62 - 2.61), nacimiento en hospitales de
tercer nivel (p = 0.007; OR 2.25; IC 95%: 1.23 - 4.08), asfixia perinatal (p <0.0001;
OR 3.46; IC 95%: 1.8 - 6.64), con acidosis tratada con bicarbonato (p <0.0001; OR
6.67; IC 95%: 3.78 - 11.75), hipotension en los primeros dias de vida (p <0.0001;
OR 9.92; IC 95%: 5.12 - 19.21). Al realizar el analisis multivariado, se mantuvieron

los factores iniciales excepto el nacimiento en hospital de tercer nivel.

A los factores de riesgo iniciales que tuvieron nuestros pacientes, se les realizd
analisis multivariado, realizando regresion logistica, sin embargo ninguno de ellos
mantuvo la significancia estadistica, lo que nos indica que el presente estudio

requiere ampliarse.
Debido a esto es evidente que ademas de requerir un incremento en el tamafo de

muestra en nuestros grupos de estudio, se requiere realizar una estratificacion por

peso y edad gestacional en todos los pacientes (con HIV y sin HIV).
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CONCLUSIONES

e Peso al nacimiento < 999 gramos y edad gestacional < 27.6 semanas son
factores de riesgo para hemorragia intraventricular.

e El uso de catecolaminas, bicarbonato y midazolam mostraron significancia
estadistica, incrementando el riesgo de hemorragia.

e Las transfusiones de hemoderivados, particularmente el concentrado
eritrocitario fueron también un riesgo.

e Cuando el prematuro era mayor de 32.1 semanas y peso al nacimiento
mayor de 1251 gramos, se comportaron como factores protectores para el
desarrollo de hemorragia intraventricular.

e EIl tener retraso en el crecimiento intrauterino también fue un factor

protector, con significancia estadistica.
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Anexo 1. Hoja de recoleccion de datos.

FACTORES DE RIESGO PARA HEMORRAGIA INTRAVENTRICULAR EN PREMATUROS DE MUY BAJO PESO AL NACE!

DATOS GENERALES
NOMBRE: AFILIACION: FOLIO:
FECHA DE NACIMIENTO:
1. SEXO 2. EDAD GESTACIONAL 3. PESO AL NACER 7. EDAD MATERNA
1.HOMBRE ( ) 1MENORA28SDG ( ) 1.MENORA1000GR  ( ) 1. MENOS DE 20 (
2.MUJER ( ) 2.DE28A32SDG () 2.DE1001 A1250GR ( ) I:I 2.20-35 (
3.MASDE32SDG ( ) 3.DE1251A1500GR ( ) 3.MASDE35  (
1.PBEG( ) 2.PAEG( ) 3.PGEG( )
ANTECEDENTES PRENATALES:
8. DIAGNOSTICO DE INGRESO A TOCO: 12. TABAQUISMO 1.8 ( ) 2.NO ( )
5.AGO: GESTA P__cC A
sl NO 13. TRATAMIENTO DE REPRODUCCION ASISTIDA
6. ANTECEDENTE DE HIJO PREMATURO 9. AMENAZA DE PARTO PRETERMINO () ( ) LS yano( )
1.8I( ) 2.NO( ) 3.SEDESCONOCE( ) 10. INCOMPETENCIA CERVICAL C ()
7. AMENAZA DE ABORTO 1.8 ( ) 2.NO ( ) 11. CERCLAJE C () 14. AMNIOCENTESIST. SI () 2.NO ()
15. PATOLOGIA MATERNA: _SI_NO 16. TX PREVIO A RESOLUCION DE EMB_SI__NO 17. INFECCIONES MATERNAS
1. DIABETES GESTACIONAL () () 1 {0l e D e ()0 ) sI NO
2. DIABETES TIPO 1 C ) —_— ) 1.vU (ORI
3. DIABETES TIPO 2 ¢ ) 2.1 DEXAMETASONA () DOSIS SDG 2.CERVICOVAGINITIS C )
4 HIPOTIROIDISMO ¢ ) 2.2 BETAMETASONA () DOSIS SbG 3RPM ()
5 LES C ) 3. OXITOCINA () 31 MENORA 16 HRS C ()
6 HIPERTENSION GEST  ( )( ) 4. ANALGESIA OBST C () 32 16 HRS O MAS C ()
7. HIPERTENSION CRONICA ( )( ) S TERAPIATOCOLITICA ) 4, CORIOAMNIOITIS )
8. PREECLAMPSIA C () 5.1. SULFATO DE MAGNESIO C ) )
9.PLACENTAPREVIA  ( )( ) B2 NIGHIZTAC 0
10. OTRAS 5.3 NIFEDIPINO « ()
ANTECEDENTES PERINATALES
18.VIA DE NACIMIENTO 20. NACIMIENTO ACTUAL 21. FACTORES DE RIESGO EN SALA DE LABOR
1.PARTO () 2.CESAREA ( ) | 1 unico ¢ ) sl NO sl NO
19.INDICACION DE CESAREA 2 GEMELAR () 1.PRESENTACION PELVICA () () 4.USO DE FORCEPS C 0 )
3TRILLZOS () 2 EXPULSIVO PROLONGADO ( )( ) 5ANESTESIAGENERAL ( )( )
3.SUFRIMIENTO FETAL [ 6. DPPNI C ()
ANTECEDENTES POSTNATALES
22.REANIMACION NEONATAL )
) 23. APGAR 24. TIEMPO DE TRASLADO A UCIN: 26 .PINZAMIENTO TARDIO 1.81(  )2.NO( )
AVANZADA: st nNo 1. AL MINUTO 2.ALOS5MIN. | 1-MENOROIGUALASOMIN ( ) Tiempo
1.vPP CC ) 1103 () 1.03 () 2. 31-60 MIN () ]
2INTUBACION ( )( ) | 545 ( ) Ja6( ) 3. MAS DE 60 MIN. () 27.CATETERISMO UMBILICAL
3.MASAJE CARDIACO ( )( ) | 379 ( ) 379 ( ) 25.TEMPERATURA. ASU INGRESOALA | 1.VENOSO si () NO( )
4.ADRENALINA ( )( ) UCIN: 2 ARTERIAL SI () NO( )
28. VENTILACION EN 7 DVEU 30. GASOMETRIA 31, ALT.METABOLICAS EN 7 DVEU. ZHIPONATREMIA 181 ()2 NO( )
1.VENTILACION PORPIP () pH PCO2 pO2 HCO3 EB 1.ACIDOSIS METABOLICA ( )( 41125135 ( )120-124.9( )<120( )

C c )

4.3 TIEMPO EN QUE CORRIGIO
4.4 AUMENTO DE mEq EN 24 HRS.

5.HIPERNATREMIA >150 (
6.1 COR. AGUA LIBRE

) )

)0

6.2 TIEMPO CORRECCION

7. HIPERGLUCEMIA > 180 (

NO
(
(
(
(

) (
) (

)

C 0

MENTOS EN 7 DVEU

)
)
)

)

)

)
Tiempo_____________ 1.CORDON 11PH <7.0 C ) 4.2 CORRECCION
2.VENTILACIONPORVG () | 2inG ucIN
Tiempo . 1.2 HCO3 < 12 mEq/L «C )
3. CPAP NASAL () | 312HRs 2.CARGA CRISTALOIDES () ( )
Tiempo 424 HRS 2; gg.s?ss CARGAS
29. MORBILIDADES EN 72 HRS. -
s No | B4EHRS 2.3 TIEMPO DE ADMIN
1.SDR ) 6.72 HRS 3.CORRECCIONDE BINA () ( )
2. SEPSISTEMPRANA( ) ( ) EN PRIMEROS 7 DIAS: 3.1 TIEMPO DE ADMIN.
3. ASFIXIANEONATAL( ) ( ) | 7 pHMIN 8 PacO2 MIN 3.2 NO. DE CORRECCIONES
4.RCU ()0 ) | o paco2MAX ___ 10.PO2 MIN 7.1INSULINA
32. ALT. HEMOD. EN 7 DIAS 3. AMINAS EN 7 DVEU 34. TRANSFUSIONES EN 7 DVEU 35.MEDIC.
DVEU. 31DOBUTAMINA SI( ) NO( ) | 1.TRANSFUSION SI( ) NO( ) s
1. PRESION ARTERIAL MEDIA DOSIS HRS PAQUETE GLOBULAR ( ) 1.1 DFH )
1.2 MIDAZOLAM ()
1.1 PAM ADMISION 32DOPAMINA  SI( ) NO( ) NIVEL DE HB Y HTO / 121B0L0S ()
1.2 PAM MIN/MAX DOSIS HRS DOSIS 1.2.2 DOSIS
1.3 24 HRS / 33 ADRENALINA SI( ) NO( ) No. DE UNIDADES 1.23INFUSION ()
1.2.4 DOSIS,
1.4 48 HRS / DOSIS HRS 2. PLAQUETAS () 13 AMINOFILINA (
1572 HRS / 33. COMPLIC. EN 7 DIAS DVEU NIVEL DE PLAQUETAS 1.4 TX PCA (
EN PRIMEROS 7 DIAS PAM: sl NO DOSIS CUAL
1.6 MIN 1.7 MAX CRISIS CONVULSIVAS - () () | No.DE UNIDADES TSFENTANYL - (
PARO CARDIORRESP. () () 1.5.1 BOLOS (
PNEUMOTORAX ( )( ) | 3FPLASvA ) 1.52 DOSIS
2. CRISTALOIDE POR HEMORRAGIA PULM ) ( ) TTP. 1.5.3 INFUSION (
HIPOTENSION O BAJO GASTO | APNEAS () ( )| posis 1.5.4 DOSIS
ECN ) 1.6. SURFACTANTE (
1.81( y2.NO( ) cib C () No. DE UNIDADES 1.6.1 HRAS DE VIDA AL
2.1 NO. DE CARGAS PCA ( ) ( ) | 4criopreciPiTADOS () ADMINISTRARLO
2.2DOSIS FALLA RENAL () ) | posis 1.6.2 No. DE DOSIS,
i‘SJ.'EMPO DE ESTADODECHOQUE () ) | no. DE UNIDADES

ULTRASONIDO
TRANSFONTANELAR

36. ULTRASONIDO EN LOS
PRIMEROS 7 DIAS DVEU
EDAD AL USGT:

FECHA
NORMAL

( )

HIVGRADO | ()
HIV GRADO Il ()
HIV GRADO Il ()
HIV GRADO IV ( )

OBSERVACIONES:
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Anexo 2. Factores de riesgo en la patogenia de la hemorragia intraventricular.

Principal mecanismo
patogénico
1. Alteraciones en el
flujo sanguineo

cerebral.

2.Fragilidad inherente
de la vasculatura de

la matriz germinal

3. Alteraciones en la
coagulacion y

plaquetas.

Mecanismos
secundarios
Fluctuaciones en el
flujo sanguineo

cerebral.

Presiéon cerebral

venosa alta

Presion sanguinea

anormal

Presion pasiva en la

circulaciéon

Empeora tras dafio
inflamatorio a la barrera

hematoencefalica

Falla en la hemostasia
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Factores de riesgo

Hipoxia
Hipercapnia
Acidosis severa
Asincronia con el ventilador mecanico.
SDR severo
Conducto arterioso persistente

Aspiraciones frecuentes de la via
aérea.
Infusiones rapidas de bicarbonato.
Neumotorax
Presiones de ventilacion altas
Trabajo de parto prolongado y vaginal.
Hipotensién
Hipertension
Sepsis
Deshidratacion
Prematuridad extrema y peso < 1000 g
Clinica inestable resultado de
compromiso respiratorio, sepsis, etc.

Insulto hipdxico isquémico

Sepsis
Trombocitopenia

Coagulopatia intravascular diseminada



Anexo 3. Clasificacidbn de hemorragia intraventricular segun Papile.

Hemorragia grado | Sangrado limitado a la matriz germinal

(origen principal de la hemorragia).

Hemorragia grado Il Hemorragia en algun ventriculo lateral sin

dilatacion del ventriculo.

Hemorragia grado llI Se presenta sangrado en un ventriculo
lateral, provocando dilatacion del mismo.

Hemorragia grado IV Es una hemorragia intraventricular mas

hemorragia parenquimatosa.
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Anexo 4. Clasificaciéon de hemorragia intraventricular segun Volpe.

Hemorragia grado | Sangrado limitado a la matriz germinal
(origen principal dela hemorragia).

Hemorragia grado |l Cuando se presenta en un ventriculo lateral
con sangrado en menos del 50% del

diametro ventricular.

Hemorragia grado |l Se presenta sangrado en un ventriculo
lateral, en mas del 50% del diametro,

provocando dilatacién del mismo.

Hemorragia grado Il con Hemorragia intracerebral u otra lesion

extension parenquimatosa parenquimatosa.
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Anexo 5. Clasificacién de leucomalacia periventricular. Escala de De Vries.

Grado | Densidades periventriculares transitorias, que persisten por 7
dias 0 mas.
Grado |l Densidades periventriculares transitorias, que evolucionan a

pequenos quistes localizados en area frontoparietal.

Grado Il Densidades periventriculares, que evolucionan a lesiones

quisticas extensas periventriculares.

Grado IV Densidades que se extienden a la profundidad de la materia

blanca evolucionando a lesiones quisticas extensas.

-108 -



	Portada 

	Resumen 

	Tabla de Contenido 

	Marco Teórico 

	Justificación 

	Planteamiento del Problema 

	Objetivos 

	Material y Métodos 

	Descripción General del Estudio 

	Análisis Estadístico 

	Recursos 

	Factibilidad y Aspectos Éticos 

	Resultados 

	Discusión 

	Conclusiones 

	Referencias 

	Anexos 


