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RESUMEN

FACTORES DE RIESGO PARA PERSISTENCIA DE CONDUCTO ARTERIOSO EN PRETERMINO DE
MUY BAJO PESO AL NACER

ANTECEDENTES: EI conducto arterioso (CA) es un canal que que conecta el tronco pulmonar con la
porcién descendente de la aorta, en recién nacidos prematuros el proceso de cierre es retrasado o
interrumpido, sobre todo en los de peso muy bajo (peso menor de 1500 gramos). La incidencia en recién
nacidos prematuros es inversamente proporcional al peso, es de 57 casos por cada 100,000 recién
nacidos vivos, en aquello con peso menor de 1500 gramos presentandose en un 30% del total, en mas
del 50% en aquellos con peso entre 501-750 gramos. Los prematuros con peso muy bajo al nacimiento,
el estrés perinatal agudo, la presencia de sindrome de dificultad respiratoria (SDR) de moderado a
severo con la necesidad de ventilacion mecanica por mas de 24 horas después del nacimiento, sepsis y
la administracion de liquidos altos durante los primeros dias de vida son algunos de los factores
asociados a PCA. OBJETIVOS: Determinar los factores de riesgo para la persistencia de conducto
arterioso (PCA) en recién nacido de muy bajo peso al nacer (MBPN) en la unidad de cuidados intensivos
neonatales del Hospital de Gineco-Obstetricia 4 “Luis Castelazo Ayala”. MATERIAL Y METODOS:
Disefio del estudio: Casos y Controles. RESULTADOS: Se incluyeron 156 pacientes en el estudio, con
una prevalencia de PCA de 37.3. El sexo masculino se presentd6 en 53%. La media de la edad
gestacional fue de 29.71 (+2.31) semanas y para el peso de 1113 g (+262.981). Los pacientes con SDR
ameritaron una dosis de surfactante en el 44%. El aporte de liquidos altos durante el primer dia de vida
fue otorgado en 41.6% de los pacientes. Durante el segundo dia de vida en un 25% de los pacientes se
administré una carga rapida. La PCA se diagnostico en el 47%. La clasificacion de Yeh al diagndstico fue
de 4 puntos en 24%. El extremo pulmonar tuvo una media de 2.58 (+ 0.82) y la relacion Auricula
Izquierda: Aorta (Ai: Ao) fue de 1.40 (x 0.29). El tratamiento quirirgico se requirio en el 40% de los
pacientes. El 59% de los pacientes con PCA tuvieron un puntaje de Yeh >3. La Presion Inspiratoria Pico
Alta en el cuarto dia de vida presento significancia estadistica con una p = 0.042 para el diagndstico de
PCA, la administracion de liquidos altos en el primer dia presentd significancia estadistica con una p =
0.003, asi como liquidos altos en el tercer dia con una p = 0.027. En la evaluacion clinica de los pacientes
con PCA la presencia de soplo tuvo una significancia estadistica con p = 0.011; precordio hiperdinamico p
= 0.003 y cardiomegalia p < 0.001. CONCLUSIONES: El uso de PIP alta y la administracién de liquidos
altos son factores de riesgo para PCA; la presencia de diametro del cabo pulmonar mayor de 1.5 mm

requieren cierre quirurgico.



Factores de riesgo para PCA en prematuros MBPN

INDICE

ABREVIATURAS

MARCO TEORICO

JUSTIFICACION

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

OBJETIVOS

MATERIAL' Y METODOS

- DISENO DEL ESTUDIO

- CRITERIOS DE SELECCION DE MUESTRA
- TAMANO DE LA MUESTRA

- DEFINICION DE VARIABLES

- DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

- ANALISIS ESTADISTICO

- RECURSOS

- FACTIBILIDAD Y ASPECTOS ETICOS

PAGINAS

12

13

14

15

15

15

16

18

19

20

20

20



Factores de riesgo para PCA en prematuros MBPN

RESULTADOS

DISCUSION

CONCLUSIONES

BIBLIOGRAFIA

ANEXO

PAGINAS

21

44

47

48

50



Factores de riesgo para PCA en prematuros MBPN

ABREVIATURAS
Ai:Ao: Relacion Auricula Izquierda: Aorta
CA: Conducto arterioso

COX 1: Ciclooxigenasa 1
COX 2: Ciclooxigenasa 2

COX: Ciclooxigenasa
g Gramos
kg: Kilogramos

MBPN: Muy bajo peso al nacer

ml: Mililitros

NO: Oxido Nitrico

OR: Razoén de Momios

PCA: Persistencia de conducto arterioso

PCAhs: Persistencia de conducto arterioso hemodinamicamente significativo
PGEZ2: Prostaglandina E2
PIP: Presion Inspiratoria Pico

SDR: Sindrome de dificultad respiratoria
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ANTECEDENTES

El conducto arterioso (CA) es un canal que se encuentra normalmente en los fetos mamiferos,
que conecta el tronco pulmonar con la cara izquierda de la porcidon descendente de la aorta,
aproximadamente 5 a 10 mm distal al origen de la arteria subclavia izquierda en el recién
nacido de término. [1].

El CA se deriva de la porcion distal del sexto arco branquial izquierdo, conectando la
arteria pulmonar izquierda a la porcion descendente de la aorta distal a la arteria subclavia
izquierda, este proceso se completa en la semana 8 de vida fetal y es necesario para la
circulacion fetal normal, los factores responsables de mantener su apertura son las bajas
tensiones de oxigeno y los metabolitos del acido araquiddénico tales como las prostaglandinas,
cuyo metabolismo esta regulado por la placenta y el pulmén. Después del nacimiento, los
cambios del medio ambiente cambian rapidamente a la vez que los pulmones comienzan a
funcionar y recibir mas flujo sanguineo, y la placenta es retirada de la circulacion. El
incremento en la concentracion de oxigeno y la disminucion de las prostaglandinas causa
contraccion del musculo liso vascular del ductus, provocando el cierre de la luz en las primeras
24-48 horas de vida. Posteriormente el ductus es reemplazado por tejido fibroso, obliterando su

luz y dando origen al ligamento arterioso [2].

Anatdémicamente puede tener una variedad de formas y tamanos, comunmente el
extremo adrtico es mas largo que el extremo pulmonar, dando lugar a una forma de embudo.
Estas formas y tamafos son importantes ya que determinan la resistencia al flujo sanguineo
(que a su vez determinar el grado de cortocircuito) y tiene implicaciones importantes con

respecto al método que se utilice para su cierre.

Aun no esta completamente entendido cuales son los factores que mantienen el
conducto arterioso permeable después de las 48 horas de vida y es bien sabido que la
prematurez incrementa la incidencia de PCA [3]. En recién nacidos de término se presenta de
manera esporadica sin embargo hay evidencia de factores genéticos involucrados en muchos
pacientes. La infeccién prenatal de rubeola, se ha visto asociada en algunos casos [2]. Asi
también muchas cardiopatias congénitas requieren de la persistencia de conducto arterioso

para la supervivencia en la vida extrauterina.

En recién nacido prematuros el proceso de cierre es retrasado o interrumpido, los recién
nacido con peso muy bajo (definido como peso menor de 1500 gramos), el estrés perinatal
agudo, la presencia de sindrome de dificultad respiratoria de moderado a severo con la

8
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necesidad de ventilacibn mecanica por mas de 24 horas después del nacimiento, sepsis y la
administracion de liquidos altos durante los primeros dias de vida son algunos de los factores
asociados a PCA [4,5,6]. Esto se explica debido a que el ductus inmaduro tiene un umbral muy
alto de respuesta al oxigeno, es mas sensible a los efectos vasodilatadores de la
prostaglandina E2 (PGEZ2), 6xido nitrico (NO) y probablemente al efecto de endotelina 1 [7].
Ademas los niveles circulantes de PGE2 son mas altos ya que su metabolismo se realiza a nivel
pulmonar, que por ser inmaduro no se realiza adecuadamente. Asi también cuando hay
constriccidn del ducto, este no se realiza de manera suficiente para producir necrosis profunda
de la media necesaria para el cierre anatémico, condicionando la consecuente reapertura
[1,8,9].

La incidencia de conducto arterioso en recién nacidos pretermino es inversamente
proporcional al peso. A pesar de esto la tercera parte cursa con cierre espontaneo, y mas del
60% de los nacidos antes de las 28 semanas reciben tratamiento médico o quirdrgico para
prevenir las complicaciones asociadas. Dentro de las complicaciones se han descrito diversas
tales como la exacerbacién de la dificultad respiratoria, hemorragia pulmonar, uso prolongado
de ventilacion mecanica, displasia broncopulmonar, hemorragia intraventricular, disfuncién
renal, enterocolitis necrozante, leucomalacia periventricular, paralisis cerebral y aumento de la
mortalidad [12].

Fisiopatologicamente la persistencia de conducto arterioso en recién nacidos pretérmino
pueden llevar a consecuencias hemodinamicas significativas. Un corto circuito izquierda a
derecha puede causar un incremento en el flujo sanguineo, y en caso de ser un cortocircuito
grande puede ocasionar crecimiento de auricula y ventriculo izquierdos. Comunmente en
recién nacidos pretérmino se asocia a sindrome de dificultad respiratoria, disminucion de la
presion oncética e incremento en la permeabilidad capilar, dando como resultado a un edema
intersticial y alveolar, con una disminucion de la complianza pulmonar. Todo esto lleva como
consecuencia a un incremento en los parametros ventilatorios, ventilacion prolongada con una
exposicion mayor a oxigeno y probablemente a displasia broncopulmonar. Este dafno pulmonar
en RNPT se asocia con disfuncidn miocardica secundaria a la sobrecarga de volumen de

corazon izquierdo consecuentemente lleva a hipoperfusion sistémica. [11,13]

Las caracteristicas clinicas son diversas puede ser asintomatico, sintomatico,
hemodinamicamente no significativo o significativo. Dentro de las manifestaciones clinicas se

encuentran: soplo sistélico o sistolodiastélico infraclavicular en el borde esternal superior

9
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izquierdo, un conducto hemodinamicamente significativo se acompafa de precordio
hiperdinamico, pulsos amplios, presion de pulso amplia, datos radiolégicos tales como
cardiomegalia, aumento del flujo pulmonar, dilatacion de auricula izquierda.
Electrocadiograficamente datos de hipertrofia ventricular y auricular izquierdos. Para evaluar el
impacto hemodinamico del conducto arterioso es de ayuda la utilizacion de una escala que
toma en cuenta ciertos factores clinicos para determinar el grado de compromiso hemodinamico

el cual se describe a continuacion:

Parametro Puntuacion
0 1 2

Frecuencia cardiaca
(latidos/minuto) <160 160-180 >180
Soplo cardiaco Ninguno | Soplo sistdlico Soplo continua en la diastole
Pulsos periféricos Normal Braquiales Braquiales y pedios dorsales
Precordio hiperdinamico |No Palpable Visible
indice cardiotoracico <0.60 0.60-0.65 >0.65

Extraido de Yeh TF, Raval D, Luken J, et al. Clinical evaluation of premature infants with patent
ductus arteriosus: a scoring system with echocardiogram, acid-base, and blood gas correlations.
Crit Care Med. 1981 Sep; 9 (9): 655-7.

Una puntuacion mayor a 3 se asocia a un conducto arterioso hemodinamicamente significativo
[14].

Dentro de los métodos diagndsticos se encuentran la radiografia de térax en donde se
encontraran hallazgos no especificos que incluyen cardiomegalia, crecimiento auricular
izquierdo y plétora pulmonar. La ecocardiografia no se recomienda realizar rutinariamente para
todos los recién nacidos, se debe realizar cuando hay sospecha clinica y los criterios para su
diagndstico incluyen: a) Dilatacion atrial izquierda (relacion Atrio izquierdo: Arco aértico >1.6),
b)Turbulencia diastdlica (reflujo) en el doppler de la arteria pulmonar y ¢) Medicion directa del
diametro del conducto arterioso. Se considera que un conducto arterioso hemodinamicamente
significativo cuando el diametro del conducto es >1.5 mm y ausencia de flujo diastdlico

retrogrado en la aorta posductal [15].

Dentro de las estrategias de manejo este se puede dividir de la siguiente manera:
profilactico, medidas generales y manejo médico que incluyen el cierre farmacolégico con
indometacina o ibuprofeno, manejo quirdrgico y restriccion hidrica. Con respecto al

tratamiento profilactico consiste en administrar medicamentos para su cierre antes de que
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ocurra su reapertura en las primeras 24 horas de vida de recién nacidos menores de 1000
gramos (ya que ellos en un 80% progresaran a PCA hemodinamicamente significativa), los
medicamentos que se han utilizado es la indometacina ya que se ha encontrado que disminuye
PCA sintomatica y hemorragia intraventricular, sin embargo también se encontr6é que disminuye
el flujo sanguineo cerebral y renal por lo que no se recomienda como estrategia preventiva de
PCA [16].

Dentro de las medidas generales se encuentran la restriccion de liquidos recomendando
mantener un aporte de 60% del total, mantener adecuada oxigenacion, no utilizar furosemide ya
que incrementa los niveles de prostaglandinas lo cual interfiere en el efecto terapéutico de la

indometacina.

En cuanto al manejo médico este se divide en manejo con indometacina o ibuprofeno, el
manejo quirdrgico y la restriccion de liquidos. Con respecto a la indometacina, es un inhibidor
de la enzima ciclooxigenasa (COX) la cual actia a nivel de la via de sintesis de
prostaglandinas, tiene mayor afinidad por la COX 1 (renal) que con la COX 2 (extra renal),
debido a esta afinidad es mayor la incidencia de complicaciones renales comparada con otros
inhibidores de la sintesis de prostaglandinas, la dosis inicial es de 0.2 mg/kg seguido de las
dosis subsecuentes de acuerdo a la edad, en < 2 dias se utiliza 0.1 mg/kg/dosis cada 12 horas
X 2 dosis, 2-7 dias la dosis es 0.2 mg/kg/dosis cada 12 horas x 2 dosis y >7 dias es de 0.25
mg/kg/dosis cada 12 horas x 2 dosis, dentro de los efectos adversos se encuentran: riesgo de
sangrado, enterocolitis necrozante, disminucion en el flujo sanguineo cerebral por lo que se
asocia a pobre neurodesarrollo, se debe monitorizar el gasto urinario, funcién renal (dias
alternos) y conteo de plaquetas (diario), dentro de las contraindicaciones para su uso se
encuentra: a nivel renal gasto urinario <0.6 ml/kg/hora, urea >30 mg/dl, creatinina > 1.8 mg/dI, a
nivel hematolégico: sangrado gastrointestinal, hemorragia intraventricular, plaquetas <60
000/mm3 y a nivel gastrointestinal: enterocolitis, sangre en heces. Con respecto al ibuprofeno,
de acuerdo a la Libreria Cochrane Ohlsson y colaboradores, concluyen que el uso de
ibuprofeno es igual de efectivo que el uso de indometacina para el cierre de conducto arterioso,
encontrando reduccion estadisticamente significativa en el desarrollo de enterocolitis
necrozante y de insuficiencia renal transitoria, con el uso de ibuprofeno [16], la dosis
recomendada de ibuprofeno depende de los dias de vida se sugiere en recién nacidos mayores
de 70 horas de vida se administre una primera dosis de 10 mg/kg/dosis, seguido de una

segunda y tercera dosis a 5 mg/kg/dosis cada 24 horas [17]. Finalmente el tratamiento
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quirurgico esta indicado cuando hay contraindicacion medica para el tratamiento médico y falla
al segundo curso de indometacina o ibuprofeno, dentro de los métodos quirdrgicos se

encuentra la ligadura del conducto arterioso.

12



Factores de riesgo para PCA en prematuros MBPN

JUSTIFICACION

La persistencia de conducto arterioso es una de las principales causas de morbilidad y
mortalidad en recién nacidos prematuros, sobre todo en aquellos de muy bajo peso al nacer
(menores de 1500 gramos). Un conducto arterioso persistente puede ser causa de
inestabilidad cardiovascular, exacerbar la dificultad respiratoria, prolongar la necesidad de
ventilacién asistida e incrementa el riesgo de displasia broncopulmonar, hemorragia
intraventricular, disfuncion renal, paralisis cerebral infantil. La incidencia de la PCA en recién
nacidos tiene una correlacion inversamente proporcional a la edad gestacional, se observa en
30% de los recién nacidos con peso menor de 1,500 gramos, 40% con peso entre 751-1000
gramos, Yy 50% en aquellos con peso entre 501-750 gr. Existen diversos factores en recién
nacidos pretérmino de muy bajo peso que contribuyen a su reapertura ya que su umbral al
oxigeno es muy alto, es mas sensible a los efectos vasodilatadores de la PGE2 y al NO, la
necesidad de ventilacion mecanica secundaria a sindrome de dificultad respiratoria, manejo alto
de liquidos en los primeros dias, sepsis, disminucion del metabolismo pulmonar de la PGE2.
Esta patologia agrava las condiciones generales del neonato poniéndolo en riesgo de padecer
enterocolitis necrozante, mayor estancia a ventilacion mecanica, displasia broncopulmonar,
hemorragia intraventricular, disfuncién renal, leucomalacia periventricular, paralisis cerebral y
aumento de la mortalidad. Debido a las condiciones de gravedad que en muchas ocasiones se
encuentran estos pacientes, el manejo medico y farmacolégico para su cierre se contraindica,
ya que su via de administracion es via oral y requiere de adecuada funcién renal y cifras de
plaquetas determinadas, por lo que finalmente el manejo definitivo es el cierre quirurgico. El
motivo de este estudio fue establecer los factores de riesgo que condicionan la reapertura del
conducto arterioso en los recién nacidos de muy bajo peso al nacer en la unidad de cuidados

intensivos neonatales del Hospital de Ginecobstetricia Niumero 4 “Luis Castelazo Ayala”.

13
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Debido a los avances tecnoldgicos en las unidades de cuidados intensivos neonatales,
la sobrevida de los recién nacidos de muy bajo peso al nacimiento ha sido cada vez
mayor, muchos de estos recién nacidos ademas de ser prematuros, presentan retardo
en el crecimiento intrauterino asociado a multiples patologias maternas, lo cual
incrementa su morbilidad y mortalidad; una patologia frecuente en este grupo de edad
es la persistencia de conducto arterioso, incrementando la morbilidad y la mortalidad.

El Hospital de Gineco-Obstetricia 4, por ser un hospital de referencia en su mayoria
atiende embarazos de alto riesgo, con una incidencia muy elevada de recién nacidos
prematuros de muy bajo peso al nacer. Es necesario conocer las complicaciones y
evolucion de dichos pacientes con persistencia de conducto arterioso, asi como
dilucidar los factores de riesgo para la desarrollar dicha entidad nosoldgica. Por lo que

nos formulamos la siguiente pregunta:

¢, Cuales son los factores de riesgo para persistencia de conducto arterioso en
recién nacidos pretérmino de muy bajo peso al nacer en el Hospital de Gineco-

obstetricia 4 “Luis Castelazo Ayala™?

14
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OBJETIVO GENERAL

1.

Identificar los factores de riesgo para persistencia de conducto arterioso en
recién nacidos pretérmino de muy bajo peso al nacer en la unidad de cuidados
intensivos neonatales en el Hospital de Gineco-obstetricia 4 “Luis Castelazo
Ayala” del 1 de marzo del 2012 al 28 febrero del 2013.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1.

Describir las caracteristicas generales de los recién nacidos obtenidos en el
Hospital de Gineco-obstetricia 4 “Luis Castelazo Ayala” del 1 de marzo del 2012
al 28 febrero del 2013.

Cuantificar el numero de casos exitosos de cierre farmacoldgico en los recién
nacidos de muy bajo peso al nacer ingresados al estudio.

Identificar los pacientes meritorios de cierre quirurgico por persistencia de
conducto arterioso ingresados al estudio.

Analizar la repercusion de la persistencia de conducto arterioso en el tiempo de
ventilacién en los pacientes, displasia broncopulmonar, enterocolitis necrozante,

estancia hospitalaria.
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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

del Distrito Federal.

Disefo:

Estudio de Casos y controles

Criterios de seleccion de la muestra:
I.  Criterios de inclusion: Casos

e Todos los recién nacido pretérmino menores de 1500 gramos con diagnostico de

persistencia de conducto arterioso por ecocardiografia

[I.  Criterios de exclusion
e Los recién nacidos que sean referidos a otra unidad al nacimiento.
e Los recién nacidos de peso mayor de 1500 gramos
e Los recién nacidos con cardiopatias congénitas complejas

[lI.  Criterios de eliminacion

e Los recién nacidos que presenten malformaciones congénitas severas no

compatibles con la vida.

IV. Criterios de inclusion: Controles

e Todos los recién nacido pretérmino menores de 1500 gramos sin diagndstico de
persistencia de conducto arterioso, con las mismas caracteristicas

epidemioldgicas que los controles.
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Tamano de la muestra:

Para el calculo del tamafo de muestra se usé el programa PS Power & Simple Size. En
el estudio de Koch J vy colaboradores® reporta una incidencia de persistencia de
conducto arterioso del 30% en el prematuro de muy bajo peso al nacer. De acuerdo a
estos datos, y considerando un error alfa de 0.05 y poder del 80%, diferencias de
medias, desviacion estandar se calculé una muestra de 115 sujetos por grupo, usando
la formula para calculo de muestra para t de Student con grupos independientes. Se
sabe los recién nacidos que nacen en el HGO4 aproximadamente un 45% son

prematuros de muy bajo peso al nacer. Se afiade un 20% de pérdidas.

a) Proporcién esperada en la poblacion P (30%)
b) Nivel de confianza 100 (1-J) %

c) Precision absoluta requerida (d)

Z21-3 P(1-P)
=—2—

Se calculo el tamafio muestral para un estudio de mortalidad en el prematuro, con una
precision de 95% (5% de error), asumiendo una estimacion de prevalencia de 30%, con

un nivel de confianza de 95% (5% de error alfa). La salida fue la siguiente:

Nivel de confianza (%) Tamano muestral

80 85
90 96
95 115
99 125
99.9 145

Tamafio muestral: 115 casos + 115 controles
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Método de muestreo
Se efectud un muestreo no probabilistico de casos consecutivos que cumplieron con los

criterios de inclusion, hasta alcanzar el tamano de la muestra.
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DEFINICION DE VARIABLES

Variable

Definicion conceptual

Definicion operativa

Escala de medicion

. . Es la persistencia del canal que conecta el tronco] . L . . o
Persistencia de conducto . ., Diagndstico por ecocardiografia de la Cualitativa,

R pulmonar con la cara izquierda de la porcién descendente X . o
arterioso ] presencia de conducto arterioso dicotomica

de la aorta, presente de manera normal en la vida fetal.
Se registré el género al que pertenezca

5 Se define como una caracteristica natural o bioldgica en |segun las caracteristicas de los genitales | Cualitativa,

exXo . P : . -
base a los genitales externos. externos y se clasificd en masculino, dicotémica

femenino o indiferenciado.

Peso al nacer

Es la primera medida del peso del producto de la
concepcion (feto o recién nacido), hecha después del
nacimiento.

Se registro el peso en gramos obtenido
al nacimiento. El dato se obtuvd al pesar
al bebé en una bascula electrénica
calibrada.

Cuantitativa
continua

Pretermino de peso muy
bajo al nacer

Clasificion del recién nacido pretérmino por peso se
considera de muy bajo peso al nacer con peso < 1500 gr

Recién nacidos menores de 1500
gramos independientemente de su
edad gestacional.

Cuantitativa
continua

Edad gestacional

Duracién del embarazo calculada desde el primer dia de la
ultima menstruacién normal hasta el nacimiento o hasta
el evento gestacional en estudio. La edad gestacional se
expresa en semanas y dias completos. Se basa en FUR y

debe ser confirmada més tarde por Ecografia antes de las

26 semanas .

Se registro la duracion de la gestacion
en semanas a partir de la concepcién
hasta su nacimiento. Se estimé a través
de la fecha de dltima menstruacién o
por el método de Ballard.

Cuantitativa discreta

Ventilacién asistida

Es el movimiento de gas dentro y fuera del pulmoén
realizado por un aditamento externo conectado
directamente al paciente.

Se registraran los aditamentos
ventilatorios requeridos, y los
parametros utilizados en los primeros 7
dias de vida

Cuantitativa discreta

Enterocolitis necrozante

Enfermedad multifactorial secundaria a una interaccién
compleja entre inmadurez, lesion de la mucosa
secundaria a diversos factores (isquemia, sustrato
luminal, infeccién) y una respuesta deficiente del paciente
a la lesién.

De acuerdo a la clasificacion de Bell se
establecerd en estadios |, Il y 11

Cualitativa, ordinal

Repercucion
hemodinamica de
conducto arterioso

Se define como la presencia de signos clinicos que
incluyen aumento del soporte respiratorio, incapacidad
para el deste de ventilador y cardiovasculares tales como
hipotensién. Dento de los datos ecocardiogréficos, varian
el primero toma en cuenta la relacién Atrio
lzquierdo/Aorta: entre 1.15 y 1.8 con una media de 1.3
mm, presencia de flujo reverso y un diametro ductal > 1.5

mm (1.5-2 mm)12

Se registraran aquellos pacientes con
un puntaje mayor de 3 de acuerdo ala
escala de Yeh, la cual evalua 5 aspectos
y da una calificacién de 0, 1y 2, las que
son: frecuencia cardiaca, pulsos
perifericos, precordio hiperdinamico,
intensidad del soplo e indice
cardiotoracico.

Cualitativa
dicotémica

Aporte hidrico

Total de liquidos administrados en 24 horas en el recién
nacido expresado en mililitros por kilogramo de peso

Se registrara el aporte hidrico diario por
kilogramo de peso, de acuerdo a hojas
de enfermeria en los primeros 7 dias de
vida

Cuantitativa
continua

Displasia broncopulmonar

Recién nacidos nacidos antes de las 32 semanas de
gestacion que reciben oxigeno durante los primeros 28
dias a las 36 semanas de edad posmenstrual. Se divide en
leve, moderada y severa de acuerdo a la necesidad de 02
complementario.

Se incluiran a los recién nacidos con
diagndstico de displasia
broncopulmonar, cuyo diagndstico se
encuentra plasmado en el expediente
clinico.

Cuantitativa discreta
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DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

Se identificaron todos los prematuros de 1500 gramos o menos de peso al
nacimiento que fueron atendidos en UMAE Hospital de Gineco-Obstetricia No 4 “Luis
Castelazo Ayala” del IMSS y se ingresaron al estudio de acuerdo a su evolucion si
desarrollaron persistencia de conducto arterioso, se identificé nombre y numero de
afiliacion de los recién nacidos.

Los pacientes que cumplieron con los criterios de inclusion, fueron asignados al grupo
de casos (grupo de pacientes con diagnostico de persistencia de conducto arterioso) y
al grupo de controles (grupo de pacientes sin diagnostico de persistencia de conducto
arterioso). Se revis6 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 realizd el analisis

utilizando el programa estadistico SPSS version 21.
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ANALISIS ESTADISTICO

Para el analisis se usO estadistica descriptiva utilizando frecuencias, porcentajes,
medidas de tendencia central y de dispersién. Calculo de prevalencia y razén de
momios. Para buscar relacion entre las variables de interés se utilizd Regresion Multiple

Lineal.

RECURSOS

Humanos: Participaron en el estudio el tesista (médico residente de neonatologia), el
tutor de tesis (médico adscrito a la unidad de terapia intermedia neonatal) y el asesor

metodoldgico que cuenta con doctorado en ciencias médicas.

Fisicos: Se utilizaron los recursos con que cuenta el Hospital para la atencion integral

de los pacientes con persistencia de conducto arterioso.

Financieros: Los gastos derivados del estudio fueron cubiertos por los investigadores.

FACTIBILIDAD Y ASPECTOS ETICOS

Este estudio es de tipo observacional, no se realizé ninguna maniobra adicional
con fines de la investigacion, por lo que no requirid consentimiento informado por
escrito.

El protocolo se presenté y fue aprobado por el Comité Local de Investigaciéon y

Etica del hospital, con el numero de registro: R 2013-3606-30.
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RESULTADOS

Durante el periodo de estudio se atendieron en la unidad 10 430 recién nacidos, de
estos 386 ingresaron a la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales y 198 (51%)
fueron prematuros de muy bajo peso al nacer, dando una tasa de 18.98.

Se incluyeron 156 pacientes en el estudio, los cuales representan el 78% de la
poblacion pretérmino en ese periodo, con una prevalencia de la Persistencia del

conducto arterioso de 37.3. (Ver tabla 1)

156 MEDIA DESVIACION ESTANDAR

Edad gestacional (semanas) 29.71 +2.31
Peso al nacer (g) 1113.65 1 262.98
Estancia hospitalaria 59.95 127.23
SEXO FRECUENCIA PORCENTAJE

Masculino 83 53%
Femenino 73 47%
Casos 74 47%
Controles 82 53%

Tabla 1. Caracteristicas generales

La distribucion por sexo fue 53% masculinos. (Grafica 1)

Grafica 1. Distribucion por Sexo
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La media de la edad gestacional fue de 29.71 semanas (x 2.31). (Gréfica 2)
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Grafica 2. Distribucion por Edad Gestacional
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La media para el peso al nacimiento fue de 1113.65 gramos, con una DE + 262.981
(Grafica 3).

25—+

20

—~
a
1

Frecuencia

Mean = 1113,65
Std. Dev. = 262,981
N =156

400 600 800 1000 1200 1400 1600
PESO AL NACER

1800

Grafica 3. Distribucion por Peso

La media para la edad materna fue de 29 afios con una DE de + 6.782. (Gréfica 4)

20—

Frecuencia

Mean = 28,61
Std. Dev. = 6,782
N = 156
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EDAD MATERNA

Gréafica 4. Distribucion de edad materna
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Entre las causas de interrupcién del embarazo, la mas frecuente fue preeclampsia-

eclampsia en el 35% de los casos. (Tabla 2)

N %
Preclampsia o4 35
Sindrome de Hellp 4 25

Ruptura prematura de 39 25
membranas

Oligohidramnios 115 9.6
Diabetes mellitus 2 1.2

Desprendimiento de 10 6.4
placenta normoinserta

Trabajo de parto 33 211
prematuro

Embarazo multiple 30 19.2
Corioamnioitis 11 7

Restriccion en el 3 1.9
crecimiento intrauterino

Baja reserva fetal 10 6

Tabla 2. Causa de interrupcién del embarazo

Se administraron esteroides prenatales como inductores de maduracién pulmonar en

85 casos y mas de un esquema en 11 casos. (Tabla 3)

Un esquema 85 54.4

Esteroides

Més de un esquema 11 7

Tabla 3. Administracion de esquemas de esteroides prenatales
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La via de nacimiento mas frecuente fue cesarea en el 96.79% de los casos. (Gréfica 5)

PARTO,
3.20%

Grafica 5. Via de nacimiento

Dentro de la patologia asociada a la prematurez se encontré el sindrome de dificultad

respiratoria en el 81% de los casos, entre otros. (Tabla 4)

127 81.41
Sepsis 86 55.13
Neumonia 32 20.5
Asfixia 105 67.3
Restriccion en crecimiento 48 30.7
intrauterino

Lesiones asociadas a la 13 8.3

via de nacimiento

Tabla 4. Morbilidad en el recién nacido
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En los pacientes con SDR se administraron en el 44% una dosis de surfactante.
(Grafica 6)
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Grafica 6. Sindrome dificultad respiratoria y dosis de surfactante aplicadas

El 55.13% curso con sepsis al nacimiento. (Gréfica 7)
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Grafica 7. Casos con sepsis y neumonia.
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El 67.30% de los casos tuvieron asfixia. (Grafica 8)

Gréfica 8. Casos con asfixia-hipoxia.

De acuerdo a la patologia de base los pacientes estudiados se manejaron con
ventilacion mecanica al nacimiento en el 92%. (Gréfica 9)

SIN
VENTILACIO
N MECANICA

8%

Grafica 9. Ventilacion mecanica al nacimiento
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Durante el periodo que recibieron ventilacion mecanica, el 25% ameritaron manejo con

presion inspiratoria pico alta el primer dia de vida. (Graficas 10y 11)
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Grafica 10. Porcentaje de Presion Inspiratoria Pico (PIP) alta recibida en el primer dia

de vida
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Grafica 11. Rango de PIP recibida durante los primeros 7 dias de vida
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El aporte de liquidos altos durante el primer dia de vida fue otorgado en 41.6% de los

pacientes. (Graficas 12 y 13)
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Grafica 12. Liquidos recibidos durante la primera semana de vida.

LQUIDOSs POR DIA

* o
* e
+ 4

ml

100

L

-
-
T
1
— Fl=t1

Grafica 13. Aporte hidrico (ml/kg/dia) durante la primera semana de vida
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Pacientes con tratamiento quirurgico y administracion de liquidos altos en el primer dia

de vida, segun el peso al nacer. (Graficas 14 y 15)
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Grafica 14. Pacientes menores de 1 kg que requirieron cierre quirurgico.
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Grafica 15. Pacientes mayores de 1 kg que requirieron cierre quirurgico.
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Durante el segundo dia de vida en un 25% de los pacientes se administré una carga
rapida. (Grafica 16)
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Grafica 16. Administracion de cargas rapidas durante la primera semana de vida

El uso de furosemide fue de 51% de los pacientes durante la primera semana de vida.
(Gréfica 17)

Grafica 17. Administracion de furosemide durante la primera semana de vida
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La Persistencia de Conducto Arterioso se diagnosticé en el 47% de los pacientes
estudiados. (Grafica 18)

Grafica 18. Diagnéstico de Persistencia de Conducto Arterioso

La edad al momento del diagnéstico de PCA mostré una media de 8.06 (£ 4.61).
(Grafica 19)
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Grafica 19. Edad al diagndstico de conducto arterioso.
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De acuerdo a la escala clinimétrica de Yeh, la presencia de soplo ocurrié en el 97% de

los casos. (Grafica 20)
90%
80% +~
70% PUNTAJE
60% - DE YEH
50% - mo
40% - =1
30% - 2
20% -
10% -
0% - ; ; ; .
TAQUICARDIA SOPLO PULSOS AMPLIOS PRECORDIO CARDIOMEGALIA
HIPERDINAMICO
Grafica 20. Evaluacién de acuerdo a la clasificacion de Yeh
La clasificacién de Yeh al momento del diagndstico fue de 4 puntos en el 24% de los

casos. (Gréfica 21)
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Grafica 21. Puntaje de Yeh al momento del diagndstico
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En los pacientes con PCA la repercusion renal se presentd en el 17.5% y 27% la

presentaron a nivel gastrointestinal. (Grafica 22)
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Grafica 22. Repercusioén sistémica de PCA

Entre los hallazgos ecocardiograficos, el tamafio del extremo pulmonar tuvo una media
de 2.58 (+ 0.82). (Tabla 5)

MEDICION ECOCARDIOGRAFICA \Y/1=IB]VA DESVIACION ESTANDAR
Cabo Pulmonar 2.58 +0.82

Longitud 44 +1.31

Relacion Auricula lzquierda: Aorta 14 +0.29

Tabla 5. Hallazgos ecocardiograficos
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Gréfica 23. Diametro del extremo pulmonar y aértico

La media de la relaciéon Auricula Izquierda: Aorta fue de 1.40 (x 0.29). (Grafica 24)
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Grafica 24. Distribucién de la relacion Auricula Izquierda: Aorta
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De acuerdo al tratamiento que se requirio, el cierre quirurgico fue en el 40% de los

pacientes. (Grafica 25)

60%

50%

40%

30%

20%

10%

0%

SIN TRATAMIENTO FARMACOLOGICO QUIRURGICO

Grafica 25. Tratamiento de los pacientes con PCA

La edad del cierre quirurgico ocurrié en un promedio de 20.2 dias (+ 9.73). (Grafica 26)
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Grafica 26. Edad al cierre de PCA
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En nuestro estudio se incluyeron 74 pacientes con persistencia del conducto arterioso,
el 59% de ellos presentaron un puntaje de Yeh mayor de tres. Del total de los pacientes
con dicho diagnéstico 40 (54%) requirieron cierre quirurgico, y de estos 35 (87.5%)

presentaron un puntaje de Yeh mayor de tres. (Grafico 27)
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Grafica 27. Puntaje de Yeh > 3 en en pacientes que requirieron cirugia

Entre los hallazgos ecocardiograficos el diametro del cabo pulmonar mayor a 1.5 mm se
encontré en el 67% de todos los casos y en el 95% de los casos que requirieron manejo
quirurgico; en cuanto a la Relacion Ai: Ao = 1.4 se presentd en el 43% de todos los

casos y en el 77.5% de los que requirieron manejo quirurgico. (Grafica 28)
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Grafica 28. Hallazgos ecocardiograficos de PCAhs
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El tratamiento farmacolégico para el cierre del conducto se implementd en el 47%,

siendo exitoso solo en un 13.5%. (Grafica 29)
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Gréfica 29. Cierre farmacolégico de PCA

En dos pacientes (5%) el cierre quirurgico fue fallido consistiendo en presencia de

desgarro del conducto. (Grafica 30)

(&)}
L

CASOS
o a NN
o

CIERRE FALLIDO EXITO
QUIRURGICO

o 00 O O,
1

Gréfica 30. Tratamiento quirurgico de PCA

39



Factores de riesgo para PCA en prematuros MBPN

Las complicaciones que ocurrieron posterior a la intervencién quirurgica para el cierre

del conducto, la mas frecuente fue el paro cardiorrespiratorio. (Tabla 6)

Desgarros 2

Lesion pleural 1
Decorticacion 1
Paro cardiorrespiratorio 3
Cabo adrtico aneurismatico 1

Bradicardia 1

Tabla 6. Complicaciones quirurgicas
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Para determinar los factores de riesgo que se asociaron con persistencia de conducto
arterioso, se utilizd estadistica inferencial. Debido a que nuestra variable dependiente
fue numérica, y ademas se utilizaron diferentes variables independientes, por lo que el
método idéneo para valorar la contribucion de los diferentes factores en la ocurrencia

de la enfermedad fue Regresion Lineal.

Las variables que presentaron significancia estadistica se enumeran en la siguiente

VARIABLE INDEPENDIENTE Error Beta
Estandar

tabla:

Edad materna 0.005 0.056 0.023

Presiéon Inspiratoria Pico en el cuarto 0.009 0.104 0.042
dia de vida

Liguidos en el primer dia de vida 0.002 -0.071 0.003
Liguidos en el tercer dia de vida 0.002 0.070 0.027
Soplo 0.155 0.234 0.011
Precordio hiperdinamico 0.085 0.129 0.003
Cardiomegalia 0.214 -0.126 0.001
Diametro de boca adrtica 0.063 0.216 0.016
Longitud 0.056 0.437 0.000

Tabla 7. Regresion lineal: variables de interés
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Diametro de boca Longitud
pulmonar

Diametro de boca Correlacion 1,000 0,987
pulmonar p . 0,000
N 154 112
Longitud Correlacion 0.987 1,000
p 0.000
N 112 112

Tabla 8. Coeficiente de correlacion de Spearman entre diametro de boca pulmonar y
longitud

Diametro de boca PIP en el cuarto dia
pulmonar

Diametro de boca Jele] (= Elele]y) 1,000 0,346
pulmonar p . 0,000
N 154 154
PIP en el cuarto dia Correlacion 0.346 1,000
de vida p 0.000
N 154 156

Tabla 9. Coeficiente de correlacion de Spearman entre diametro de boca pulmonar y

PIP alta en el cuarto dia de vida
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La Presion Inspiratoria Pico Alta en el cuarto dia de vida presentd una significancia

estadistica con una p = 0.042 para el diagndstico de PCA. (Grafica 31)
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Grafica 31. PIP alta en el cuarto dia de vida

La administracion de liquidos altos en el primer dia de vida presenté una significancia

estadistica con una p = 0.003 para el diagndstico de PCA. (Grafica 32)
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Grafica 32. Administracion de liquidos altos en el primer dia de vida
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La administracion de liquidos altos en el tercer dia de vida present6 una significancia
estadistica con una p = 0.027 para el diagndstico de PCA. (Grafica 33)
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Grafica 33. Liquidos altos en el tercer dia de vida

A la evaluacion clinica de los pacientes con PCA la presencia de soplo tuvo una
significancia estadistica con una p = 0.011; la presencia de precordio hiperdinamico
tuvo una significancia estadistica con una p = 0.003. En cuanto a cardiomegalia tuvo

una significancia estadistica de p < 0.001. (Grafica 34)
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Grafica 34. Precordio hiperdinamico en pacientes con PCA
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DISCUSION

La persistencia de conducto arterioso se ha reportado hasta en un 30% de los
prematuros de muy bajo peso al nacer, semejante al 37% que presentaron los
pacientes en nuestro estudio [12].

Dentro de los factores reportados en la literatura como riesgo para conducto
arterioso es el estrés perinatal agudo, una de ellas la corioamniotis, que de acuerdo a
Erdemir y colaboradores [18] quienes describen que los hijos cuya madre cursa con
esta patologia, requieren un incremento en las variables de ventilacion mecanica asi
como del uso de surfactante, incrementando la incidencia de conducto arterioso; en
nuestro estudio encontramos no hubo relacién estadisticamente significativa con la
corioamnioitis.

El manejo de liquidos altos se ha demostrado como un factor de riesgo para la
persistencia de conducto arterioso, de acuerdo a Stephens y colaboradores [19],
quienes concluyeron que un aporte hidrico mayor a 170 ml/kg/dia en la primera semana
de vida se asocia con mayor riesgo de conducto arterioso; en nuestro estudio el manejo
de liquidos mayores a 121 ml/kg/dia en el primer dia y mayores de 170 ml/kg/dia
durante el tercer dia de vida, demostraron significancia estadistica.

En nuestra poblacién el sindrome de dificultad respiratoria fue muy frecuente, asi
como la necesidad de ventilacion mecanica al nacimiento, similar a lo reportado en la
literatura como un factor de riesgo para el desarrollo de la patologia estudiada [20]. El
requerir mas de una dosis de surfactante y variables altas de ventilacion implica mayor
gravedad del SDR, de acuerdo a lo reportado por Kumar y colaboradores [20] los
cuales reportaron que en los recién nacidos que recibieron surfactante presentan mayor
riesgo de cursar con conducto arterioso hemodinamicamente significativo.

La presion inspiratoria pico alta se utilizé en el 25% de la poblacion estudiada,
con un maximo de hasta 35 cmH20, mostrd significancia estadistica cuando esta fue
alta en el cuarto dia de vida.

En cuanto al uso de furosemide, Segar [21] menciona que no se ha demostrado
la relacion entre su uso temprano y el incremento en la frecuencia de PCA en recién
nacidos prematuros, en nuestro estudio la mitad de la poblacion lo recibid, sin embargo

tampoco encontramos significancia estadistica.
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En la literatura se reporta que la presencia de soplo continuo, precordio hiperdinamico y
pulsos amplios entre otros se asocian con la presencia de PCA; en nuestro estudio
utilizamos la escala clinimetrica de Yeh, encontrando como dato clinico mas frecuente
la presencia de soplo ya sea sistélico o continuo, con una asociacion que mostro
significancia estadistica. La presencia de un conducto arterioso hemodinamicamente
significativo, es decir, un puntaje de Yeh mayor de 3, se encontré en el 59% de los
pacientes estudiados.

Al utilizar la escala clinimétrica de Yeh para evaluar la severidad de la
persistencia de conducto arterioso, en nuestro estudio encontramos que el puntaje de
Yeh mayor de tres se presentd en la mayoria de los pacientes que requirieron
tratamiento quirurgico; de acuerdo a Tammela [22], la presencia de tres o0 mas de las
siguientes caracteristicas clinicas: soplo sistolico o continuo, precordio hiperdinamico,
pulsos periféricos amplios, taquicardia, deterioro respiratorio inexplicable y
cardiomegalia, se asocian a un conducto hemodinamicamente significativo (PCAhs).
Ademas en nuestro estudio la presencia de precordio hiperdinamico y cardiomegalia
mostraron una significancia estadistica para la presencia de PCAhs.

Se ha descrito en la literatura hallazgos ecocardiograficos de PCAhs tales como
el diametro del extremo pulmonar del conducto, el patrén del flujo del cortocircuito y la
relacion Auricula lzquierda: Aorta (Ai:Ao), de acuerdo a Chiruvolu y colaboradores [5],
demostraron que el diametro mayor de 1.6 mm se correlaciona con un cortocircuito
izquierda a derecha significativo, igual que Kluckow y colaboradores [24]. Otro hallazgo
descrito de PCAhs es el patron de flujo a través del conducto arterioso, sobre todo
cuando el flujo es retrogrado en la aorta. En cuanto a la relacién Ai:Ao, de acuerdo a
Silverman y colaboradores [25], refieren que si ésta es mayor a 1.5, requeriran en su
totalidad cierre quirurgico. Al igual que en nuestro estudio donde encontramos que la
relacion Ai:Ao elevada en los pacientes con PCAhs, sin embargo al realizar la
estadistica inferencial no se encontro significancia.

El diametro del cabo pulmonar obtenido mediante ecocardiografia Doppler es un
parametro utilizado para predecir la gravedad de la Persistencia de Conducto Arterioso,

Wald y colaboradores [23], entre otros, reportaron la asociacion de dicho parametro con
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PCAhs; en nuestro estudio el diametro del cabo pulmonar fue estadisticamente
significativo.

En la literatura se reporta una frecuencia baja de tratamiento quirdrgico, a
diferencia de nuestro estudio en donde dicho tratamiento se requiri6 en mas de la mitad
de la muestra. Dentro de las complicaciones, Koehne y colaboradores [24], describen el
neumotorax, hipotermia, sangrado transoperatorio, paralisis del nervio frénico, infeccion
de la herida quirurgica, paralisis de cuerdas vocales y escoliosis toracica; en nuestro
estudio las complicaciones mas frecuentes fueron paro cardiorrespiratorio, desgarro del
conducto y neumotorax.

Actualmente el diametro de la boca pulmonar es considerado como un parametro
predictivo para el diagnostico de conducto arterioso hemodinamicamente significativo,
sobretodo en el prematuro de muy bajo peso al nacer. Por lo que nosotros utilizamos
dicho parametro para asociarlo con algunas variables de interés y determinar los
factores de riesgo.

Entre los factores de riesgo mas significativos que encontrd la regresion lineal,
fue la PIP elevada al cuarto dia de vida con una significancia estadistica para la
presencia de PCA. El coeficiente de correlacion demostré una asociacion entre esta
variable y el didmetro de boca pulmonar. Otro factor de riesgo fue liquidos altos
administrados el primer dia de vida, quien mostré una significancia estadistica para la

presencia de PCA.
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CONCLUSIONES

La frecuencia de Persistencia de Conducto Arterioso fue mayor en nuestra

muestra

La Presion Inspiratoria Pico Alta en el cuarto dia de vida es un factor de riesgo

para la Persistencia de Conducto Arterioso

La Persistencia de Conducto Arterioso es precipitado por la administracion de

liquidos altos en el primero y tercer dia de vida

La presencia de soplo, precordio hiperdinamico y cardiomegalia como hallazgos

clinicos son indicativos de la presencia de PCA

Los pacientes con PCA con un diametro del cabo pulmonar mayor de 1.5 mm

requieren cierre quirurgico
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ANEXO 1
Hoja de recoleccién

FACTORES DE RIESGO PARA PERSISTENCIA DE CONDUCTO ARTERIOSO EN
PREMATUROS DE MUY BAJO PESO AL NACER

Nombre: Afiliacion: Folio:

Antecedentes maternos: Grupo:

Edad: Enfermedades:

Patologia del embarazo:

AGO:G__ P _C_ A FUM: ___ FPP Esquema de esteroide: si no
Antecedentes del RN

Fecha de nacimiento: Via de nacimiento: Vaginal Cesérea

Sexo: Femenino ( ) Masculino () Amenaza de aborto: Si ( ) No ( ) Indometacina Si () No () Numero
de dosis Semanas de gestacion por FUR: Peso al nacer:

Peso al nacer: Apgar: SA:

Diagndsticos de ingreso:

SDR:Si( ) No ( ) Dosis de surfactante: .
VENTILACION MECANICA PIP PMVA:

DIA1 DIA?2 DIA3 DIA 4 DIAS DIA 6 DIA 7

LIQUIDOS
REALES

CARGAS
RAPIDAS

Edad

CLINICA RADIOGRAFIA ECOCARDIOGRAFIA

RESTRICCION LIQUIDOS FUROSEMIDE
TRATAMIENTO FARMACOLOGICO: Edad NUmero dosis
Esquema completo: Si No
Motivo de no aplicacion: Complicaciones:
TRATAMIENTO QUIRURGICO: Edad
Dimensiones Relacion Al/Ao
Indicacion de cirugia:
Complicaciones posquirugicas:
Diagnosticos de egreso:

Complicaciones generales:

HIV/HMG: Leve Moderada ___ Severa Leucomalacia
DBP Leve ( ) Moderada ( ) Severa( ) Neumotdrax Falla renal
ECN

Dias de Ventilacién
Dias estancia UCIN
Evolucién : Vivo Muerto
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