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RESUMEN

Introduccién: La hemorragia intraventricular es una complicacion frecuente en prematuros
asociandose a afectacion del neurodesarrollo.

Objetivo: Establecer la asociacién entre la presencia de hemorragia intraventricular al
nacimiento en recién nacidos prematuros y la afectacidon en su neurodesarrollo a los 18 meses
de edad gestacional postmenstrual

Metodologia: Estudio retrospectivo, descriptivo, observacional. Se recabaron datos de
prematuros nacidos en el Centro Hospitalario Pereira Rossell en el periodo de 2017-2021 que
presentaron hemorragia intraventricular y que fueron seguidos hasta los 18 meses de edad
gestacional postmenstrual. Variables registradas: edad gestacional, peso al nacer, grado de
hemorragia y alteracidon del neurodesarrollo mediante la Guia Nacional para la Vigilancia del
Desarrollo del Nifio y de la Nifia menores de cinco afos. Se realizd un andlisis multivariado.
Resultados: El 96,5 % fue menor a 33 semanas, 74,4% menor a 1500 gr, 82,5% adecuados
para la edad gestacional. 45 (52,3%) recién nacidos presentaron hemorragia grado 1, 21
(24,4%) grado 2, 9 (10,5%) grado 3y 11 (12,8%) grado 4. 45,4% de las hemorragias leves y el
95,0% de las severas presentd alteraciones en el neurodesarrollo. 24 alteracion global, 11
alteracién en el drea motora, 13 en el drea del lenguaje, 4 en el drea de coordinacidény 2 en el
area social. 36 presentaron desarrollo normal. La severidad de la hemorragia intraventricular
fue inversa a la edad gestacional. Se asocié una mayor alteracién del neurodesarrollo segin la
severidad de la hemorragia (p=0,0001) (OR = 22.8 con un IC (2.8 — 180,400)).

Conclusiones: La hemorragia se asocid a una alteracién en el neurodesarrollo a los 18 meses
de edad gestacional postmenstrual de forma inversa a la severidad de la hemorragia. Se
destaca una alta proporcidon de prematuros con hemorragia leve que presentan alteracién en

su neurodesarrollo.

Palabras clave: Prematuro; hemorragia intraventricular; neurodesarrollo; peso al nacer



SUMMARY

Introduction: Intraventricular hemorrhage is a frequent complication in premature infants
associated with neurodevelopmental involvement.

Objective: The objective of this study is to establish the association between the presence of
intraventricular hemorrhage at birth in premature infants and the involvement of
neurodevelopment at 18 months of postmenstrual gestational age.

Materials and methods: retrospective, descriptive, observational study. Data were collected
from premature infants born at the Centro Hospitalario Pereira Rossell in the period from 2017
to 2021 who presented intraventricular hemorrhage, followed-up until 18 months
postmenstrual gestational age. Recorded variables: gestational age, birth weight, degree of
hemorrhage and neurodevelopmental alteration using the Guia Nacional para la Vigilancia del
Desarrollo del Nifio y de la Nifla menores de cinco afios. A multivariate analysis of these factors
was performed.

Results: 96.5% were less than 33 weeks and 74.4% less than 1500 gr. 82.5% were suitable for
gestational age. 45 (52.3%) newborns had grade 1, 21 (24.4%) grade 2, 9 (10.5%) grade 3 and
11 (12.8%) grade 4 hemorrhage. 24 presented a global alteration, 11 alteration in the motor
area, 13 in the language area, 4 in the coordination area and 2 in the social area. 36 presented
a normal neurodevelopment. 45.4% of minor hemorrhages and 95.0% of severe hemorrhages
presented alterations in neurodevelopment. The older the gestational age, the less severe the
intraventricular hemorrhage. A greater alteration of neurodevelopment was associated
according to the severity of the hemorrhage (p=0,0001) (OR = 22.8 con un IC (2.8 — 180,400)).
Conclusion: HIV was associated with an alteration in neurodevelopment at 18 months of
postmenstrual gestational age in preterm infants. There is a high proportion of premature

infants with mild bleeding who present alteration in their neurodevelopment.

Key words: Premature, intraventricular hemorrhage, neurodevelopment, gestational age, birth

weight.
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INTRODUCCION

A nivel mundial, uno de cada diez recién nacidos vivos es prematuro y aproximadamente un
millén de nifios mueren cada afo debido a la prematurez por lo que la misma constituye un
problema de salud publica a nivel mundial, representando un impacto social, sanitario y
econdmico. (1)

Las tasas de supervivencia presentan notables disparidades entre los distintos paises del
mundo. En contextos de ingresos bajos, la mitad de los nifios nacidos a las 32 semanas mueren
por no haber recibido cuidados sencillos y costo eficaces. En los paises de ingresos altos,
practicamente la totalidad de estos recién nacidos (RN) sobreviven. El uso deficiente de la
tecnologia en entornos de ingresos medios esta provocando una mayor carga de discapacidad

entre los nifios prematuros que sobreviven al periodo neonatal. (1)

En Uruguay contamos con una guia para la atencién temprana del RN prematuro
“Recomendaciones para la asistencia del recién nacido prematuro”.

Las muertes relacionadas con la duraciéon de la gestacion y el crecimiento fetal corresponden al
10% de la totalidad, sin embargo, esto no muestra el real impacto, ya que muchas de las causas
de muerte en el periodo neonatal y post-neonatal corresponden a patologias en cuya base esta
la prematurez. La asistencia inicial del RN prematuro es un componente fundamental en los
cuidados del periodo transicional, la habilidad del equipo asistencial para responder a las

necesidades del RN es muy importante para evitar la muerte y las secuelas a largo plazo.(2)

Una de las patologias que se observa con frecuencia en los recién nacidos prematuros, es la
hemorragia intraventricular (HIV). La HIV es la principal complicacién neurolégica en los
prematuros y consiste en un sangrado de la matriz germinal y las regiones periventriculares del

cerebro. La HIV estd inversamente asociada con la edad gestacional y el peso al nacer.

El grado de hemorragia, se relaciona en el corto plazo con mortalidad y entre las secuelas, la

mas frecuente en el grado lll y IV, es la hidrocefalia. (3)



A largo plazo, el desarrollo neuroldgico en pacientes con hemorragias grado |y Il, se relaciona
con trastornos transitorios o alteraciones sutiles durante el primer afio de edad posnatal. Se
observan principalmente alteraciones en el tono (hipertonia o hipotonia), la coordinacidn
motora (tanto fina como gruesa) y los reflejos. (3)

En un estudio publicado por American Journal of Neuroradiology realizado en Grecia en el afio
2020, evaluaron 16 RN prematuros (edad gestacional media de 28,8 + 5,3 semanas) con
hemorragia intraventricular leve en la ecografia cerebral y 13 sujetos de control (edad
gestacional media, 29,6 + 4,1 semanas) sin hemorragia intraventricular. En el estudio se
concluye que los RN muy prematuros, con hemorragia intraventricular de bajo grado pueden
presentar anomalias regionales, que aparecen en los estudios de imagenes como subdesarrollo
cortical, deterioro funcional e inmadurez microestructural de los principales tractos de WM

(sustancia blanca). (4)

En 2018 se publicé en BMC Pediatrics un estudio en el que se evaluaron todos los recién
nacidos prematuros admitidos en el departamento de neonatologia del Hospital Universitario
de Rouen, Francia, entre enero de 2000 y diciembre de 2013, 122 tuvieron HIV y fueron
incluidos en el estudio. Se excluyeron los recién nacidos con HIV grado 1 segun la clasificacidon
de Papile. El estudio concluyd que la HIV de alto grado tiene una alta correlacion con la muerte

neonatal y alteraciones del desarrollo neurolégico. (5)

Otro estudio de cohorte observacional retrospectivo realizado en Estados Unidos y publicado
en el ano 2020 en la revista Journal of Child Neurology, de 336 lactantes de 32 semanas de
edad gestacional, que fueron evaluados mediante Escala de Desarrollo Infantil de Bayley, entre
las 24 y las 42 semanas de edad cronoldgica, se concluye que las HIV de bajo grado, como
variable aislada, puede que no sea significativa, pero si asocia diferentes morbilidades no deja

de ser un riesgo potencial de afectacién del neurodesarrollo a largo plazo. (6)

A nivel internacional pocos estudios muestran el verdadero impacto de las hemorragias de bajo
grado. Antes se consideraba que la HIV de grado | y Il no afectaba el desarrollo neurolégico y el
resultado motor, esto ha sido cuestionado por varios investigadores. Existen muchos
pardmetros y factores, como por ejemplo el pais de nacimiento, comorbilidades maternas o
neonatales, métodos de neuroimagen, herramientas de evaluacion, seguimiento, que hacen

gue las comparaciones entre informes sean dificultosas y no se pueda llegar a una conclusién.



Diferentes estudios dieron resultados contradictorios, afirmando ambos resultados posibles:
deterioro o no de las capacidades cognitivas y motoras en recién nacidos muy prematuros con

HIV de bajo grado.

En otro estudio, con el objetivo de describir la frecuencia y severidad de la hemorragia
intraventricular y leucomalacia periventricular (LPV) en neonatos de bajo peso en tres
hospitales de Lima, Peru se evaluaron 385 neonatos menores de 2000 g de peso al nacer
durante mayo del 2012 a julio del 2014. Los resultados sugieren una disminucién en la
frecuencia de hemorragia intraventricular en neonatos de muy bajo peso en los hospitales
evaluados que esta acercandose a los resultados de paises desarrollados. Sin embargo, la
severidad y mortalidad de pacientes con hemorragia intraventricular sigue siendo mayor.
Adicionalmente, con la mejora del cuidado neonatal es esperable que la mayor supervivencia
de prematuros extremos resulte en mayor incidencia de hemorragia intraventricular y LPV. Es
importante evaluar los factores asociados a mayor severidad y mortalidad para generar

estrategias para combatirlas. (7)

éExiste una relacion entre el grado de HIV y la alteracién en el neurodesarrollo? ¢Esta
alteracién del neurodesarrollo varia segun el nivel de desarrollo del pais de nacimiento?
éLas alteraciones del desarrollo en pacientes con HIV leve varian segun el pais y las medidas

tomadas en la atencién inmediata del RN prematuro?

MARCO TEORICO

Se define como prematuro a un nifio nacido antes de las 37 semanas de edad gestacional (EG).
Estos a su vez se pueden clasificar segun la EG en prematuro extremo (nacido antes de las 28
semanas), severo (entre las 28 y 31 semanas), moderado (entre las 32 y 34 semanas) y tardio

(entre las 35 y 36 semanas). (1)

A nivel mundial, uno de cada diez nacimientos se trata de un parto prematuro vy
aproximadamente un millén de nifios mueren cada afio debido a la prematurez por lo que la

misma constituye un problema de salud publica a nivel mundial. (1)

La EG del recién nacido (RN) es el mejor predictor de la evolucidn a corto y largo plazo. El
riesgo de muerte y/o de secuelas, asi como el tiempo de estadia hospitalaria estd vinculado al

grado de inmadurez.



Los embarazos multiples, las infecciones y las enfermedades crénicas son algunas de las causas

mas frecuentes de los partos prematuros. (1)

A nivel mundial, la prematurez es la principal causa de muerte en los nifios menores de cinco

afos. (1)

Un gran porcentaje de los prematuros que sobreviven quedan con alguna discapacidad a largo
plazo como alteraciones visuales, auditivas o dificultad en el aprendizaje, lo que conlleva a un

gran costo para el sistema de salud y la sociedad en general. (1)

Una de las secuelas mas frecuentes en los nifios prematuros son las alteraciones en el

neurodesarrollo.

El neurodesarrollo es un proceso dinamico de interaccion entre el nifio y el medio que lo
rodea, como resultado se obtiene la maduracién del sistema nervioso con el consiguiente
desarrollo de las funciones cerebrales y, a la vez, la formacidn de la personalidad. El desarrollo
del cerebro es un proceso muy complejo y preciso que inicia muy temprano en la vida y

continua varios afios después del nacimiento.

Existen periodos criticos para el desarrollo cerebral normal, siendo los principales la vida
intrauterina y el primer afo de vida. La evaluacién de los hitos del desarrollo en el nifio permite
estimar que el desarrollo cerebral estd ocurriendo dentro de un marco apropiado, por tanto, es

muy importante conocer los pardmetros minimos de evaluacién del desarrollo para cada edad.

En nuestro medio se utiliza la Guia Nacional para la Vigilancia del Desarrollo del Nifio y de la
Nifia menores de cinco afos para valorar el neurodesarrollo. La misma busca determinar la
adquisicion de los hitos del desarrollo para poder abordarlos de forma temprana. En el caso de
los ninos prematuros, hasta los dos afos de edad, debe corregirse la edad postnatal de

acuerdo a la diferencia que tengan con una gestacion de término de 40 semanas. (10)

La guia utiliza fichas donde se marca con un “Sl” las conductas logradas y con un “NO” las no
logradas. (10) A su vez cuenta con signos de alerta de conductas relevantes que de estar

presentes hace sospechar de alteraciones en el desarrollo. (10)

Una de las complicaciones mds frecuentes observadas en los recién nacidos prematuros es la

hemorragia intraventricular (HIV). (3)



La HIV es el sangrado de la matriz germinal y las regiones periventriculares del cerebro.
Representa la lesién neuroldgica mas importante en los RN prematuros debido a su frecuencia

y severidad.

La incidencia de la HIV en los nifios con peso inferior a 1500 gramos llega a un 30%, aunque
existen amplias diferencias interhospitalarias debido a la calidad de la asistencia prenatal y

neonatal, las caracteristicas de la poblacién tratada, los recursos tecnolégicos, etc.

Gran parte de las lesiones cerebrales que conllevan posteriormente a alteraciones en el

neurodesarrollo se asocian a la presencia en el periodo neonatal de HIV.

La confirmacién diagndstica se realiza por ecografia transfontanelar que tiene como ventaja el
ser un procedimiento no invasivo, de facil acceso, inocuo para el neonato y que tiene alta
sensibilidad y especificidad para detectar HIV. Como desventaja de este método podemos

mencionar que es técnico dependiente. (8)

Ademas de la confirmacidn diagndstica, la ecografia transfontanelar nos permite clasificar la
HIV de acuerdo al sistema de Papile en 4 categorias de acuerdo a la extensién de la

hemorragia: (8)

e Grado |I|: la hemorragia estd localizada Unicamente en la matriz germinal
subependimaria
e Grado II: el contenido de sangre intraventricular ocupa menos del 50% del area
ventricular en una proyeccion parasagital
e Grado lll: se subdivide en IlIA y llIB por las connotaciones prondsticas ya que el grado B
presupone un mayor riesgo de desarrollar una ventriculomegalia posthemorragica
- Grado 3A: la sangre ocupa un area mayor del 50%, distendiendo el ventriculo
- Grado 3B: existe una hemorragia intraventricular masiva que sobre distiende
de forma muy importante los ventriculos laterales, y en general, todo el
sistema ventricular esta ocupado

® Grado IV: hemorragia intraventricular con hemorragia parenquimatosa

Este sistema permite clasificar a su vez a la HIV en leve (HIV grado | y II), moderada (HIV grado
lll) y severa (HIV grado IV) y se relaciona con la probabilidad de presentar complicaciones

posteriores en el neurodesarrollo.



El grado de HIV se relaciona en el corto plazo con un aumento de la mortalidad, siendo de un

10% para el HIV grado Ill y de hasta un 60% en el grado IV. (3)

Alrededor de un 10% de los nifios con HIV leve tendran secuelas, este porcentaje crece hasta

un 80% en los nifios que presentan HIV grave. (8)

Dentro de las complicaciones que pueden presentar los nifos que desarrollan HIV estd la
hidrocefalia que se presenta hasta en el 100% de las HIV grado IV y la leucomalacia

periventricular (LPV) que es la complicacion mas temida debido a su mal prondstico.

La hidrocefalia es el resultado de un proceso hidrodindmico en el cual el compartimento del
liquido cefalorraquideo (LCR) se agranda activamente, con el consiguiente dafio en el tejido

cerebral.

La LPV es la necrosis de la sustancia blanca periventricular, dorsal y lateral a los angulos

externos de los ventriculos laterales. (9)

Ambas complicaciones son predictoras independientes del deterioro en el neurodesarrollo. (3)

A largo plazo, se observé que el desarrollo neuroldgico de los pacientes con HIV de grado 1 y Il
presentan trastornos transitorios o sutiles durante el primer afo de vida. Las principales
alteraciones que se observan son alteraciones en el tono, de la coordinacién motora y los

reflejos y alteraciones leves en el cociente intelectual. (3)

En los pacientes con HIV grado lll y IV durante la etapa preescolar el 39% tienen un desarrollo
normal, un 14% presentan secuelas leves y hasta un 72% presentan secuelas graves como la
paralisis cerebral que se encuentra mayormente en los nifios que presentaron leucomalacia

periventricular. (3)



OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION

Objetivo general
Establecer la asociacién entre la presencia de hemorragia intraventricular al nacimiento en
prematuros y la afectacion del neurodesarrollo a los 18 meses de edad gestacional

postmenstrual.

Objetivos especificos
1. Identificar la relacién entre el grado de hemorragia intraventricular y la edad
gestacional al nacer.
2. Establecer la relacidn entre el grado de hemorragia intraventricular y el peso al nacer.
3. Determinar la relacién entre la alteracién del neurodesarrollo y el grado de hemorragia

intraventricular.

Hipétesis

Los recién nacidos prematuros que presentan hemorragia intraventricular en el periodo

neonatal tienen mas probabilidades de presentar alteraciones en el neurodesarrollo.
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METODOLOGIA

Disefio del estudio

Se realizé un estudio retrospectivo de tipo descriptivo, observacional.

Poblacidn de referencia y estudio

Nuestra poblacidn de estudio fueron neonatos nacidos en Centro Hospitalario Pereira Rossell, a
partir del 01/01/2017, con diagndstico de hemorragia intraventricular al nacimiento y que al
01/12/2021 presentaban una evaluacidn a los 18 meses de edad gestacional postmenstrual en

la Policlinica de Atencién Temprana (UNAT).

Criterios de inclusion
Recién nacidos antes de las 37 semanas de edad gestacional que hayan presentado hemorragia
intraventricular neonatal diagnosticada por ecografia transfontanelar, nacidos en el periodo

previamente descrito y que al momento del estudio tenian cumplidos 18 meses de EGPM.

Criterios de exclusién
- Nacidos a término.
- Patologia que pueda afectar el neurodesarrollo como asfixia severa, malformaciones
congénitas mayores y trisomias.

- Pérdida de seguimiento antes de los 18 meses.
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Variables

Variable Tipo

Concepto

Categorias

Medicion

Edad gestacional Cuantitativa

Edad en
momento de nacer.

semanas, al

Término maduro (39-41 semanas y 6
dias), término precoz (37 — 38 semanas
y 6 dias), prematuro (< 37 semanas),
prematuro extremo (< 28 semanas),
severo (28 - 31 semanas), moderado
(32 - 34 semanas) y tardio (35 - 36
semanas)

Calculada en base a
FUM (fecha de ultima
menstruacion) %
ecografia obstétrica.

Hemorragia Cualitativa Sangrado de la matriz | Presente o ausente Ecografia
intraventricular germinal y las regiones transfontanelar
periventriculares del
cerebro
Grados de hemorragia | Cualitativa Grado |, grado Il, grado Il y grado IV Sistema de Papile

Peso para la EG al | Cuantitativa

nacimiento

Peso al momento de

nacer en relacion a la EG.

Adecuado para la EG (AEG) entre
percentil 10 y 90, pequefio para la EG
(PEG) por debajo del percentil 10 y
grande para la EG (GEG) por encima del

percentil 90

Curvas percentilares
de peso al nacimiento

parala EG

Peso al nacimiento Cuantitativa

Peso en gramos al

momento del nacimiento

Normopeso (2500 - 4000 gr), bajo peso
al nacer (< 2500 gr), muy bajo peso al
nacer (< 1500 gr), extremo bajo peso al
nacer (< 1000 gr) y macrosémico (>
4000 gr)

Hitos del | Cualitativa

neurodesarrollo

Proceso de adquisicion
de habilidades
madurativas en el nifio.

Area motora, del lenguaje, de la

coordinacién y social

Guia Nacional para la
Vigilancia del
Desarrollo del Nifio y
de la Nifla Menores
de 5 afios

Fuente de datos

Secundaria
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Técnica e instrumento de recoleccion

Se utilizé el registro de historias clinicas electrénicas obtenidas de los archivos médicos, del
registro del Centro Hospitlario Pereira Rossell. Se obtuvieron los datos de los registros de las
historias clinicas pertenecientes a los archivos médicos y se seleccionaron los ninos que
cumplian con los criterios de inclusién. La evaluacién del neurodesarrollo se realizd utilizando
la Guia Nacional para la Vigilancia del Desarrollo del Nifio y de la Nifia menores de cinco afios.
La base de datos fue anonimizada. Los datos recabados no tuvieron datos identificatorios, se
mantuvo la confidencialidad de las historias clinicas y el anonimato de los participantes. Se

solicité aprobacién del Comité de Etica. Registro de MSP Nro. 7178515.

Se mantuvo la confidencialidad y anonimato de los participantes. El grupo de investigadores

declara no tener conflicto de intereses.
Analisis estadistico

En cuanto al analisis de los datos estadisticos, las variables cualitativas se analizaron a traves de
porcentajes y las variables cuantitativas a traves de medidas de resumen como la media
muestral, mediana, desvio estandar, rangos intercuartiles, etc. Se analizé test de Student para

comparar medias y Chi cuadrado para variables cualitativas categoricas.
Se realizé un analisis multivariado con una regresién logistica de las variables analizadas.

RECURSOS NECESARIOS

No se requieren.
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RESULTADOS

Se obtuvieron 97 recién nacidos que cumplian los criterios de inclusidn. Se excluyeron 11

recién nacidos por no contar con la evaluacién a los 18 meses. 86 recién nacidos fueron

incluidos en la muestra. Las caracteristicas de la poblacién se presentan en la tabla 1.

Tabla 1. Caracteristicas de la poblaciéon estudiada

Edad gestacional Rango 23 - 36 semanas
Media 28,5 semanas
Mediana 28 semanas

Sexo Masculino 45 (52,3%)
Femenino 41 (47,7%)

Peso al nacer Rango 575-3090 gr
Media 1254,5 gr
Mediana 1108 gr

Peso para la EG AEG 71 (82,5%)
GEG 11 (12,8%)
PEG 4 (4,7%)

EG: Edad gestacional. AEG: Adecuado para la edad gestacional. GEG: Grande para la edad

gestacional. PEG: Pequefio para la edad gestacional.

De la muestra, 35 (40,7%) recién nacidos fueron menores a 28 semanas, 48 (55,8%) entre 28 y

33 semanasy 3 (3,5%) entre 34 y 36 semanas.

Se observo 29 niflos con pesos al nacer < 1000 gr (33,7%), 35 con pesos entre 1000y 1500 gr
(40,6%), 20 entre 1500 y 2500 gr (23,2%) y 2 con pesos > 2500 gr (2,3%).

Se identificaron 45 (52,3%) recién nacidos con hemorragia grado 1, 21 (24,4%) con grado 2,9
(10,5%) grado 3y 11 (12,8%) grado 4.

En la tabla 2 y 3 se observa la distribucion de la clasificacion por severidad de hemorragia

segln EG y peso.
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Edad gestacional | Grado | Grado I Grado lll Grado IV

< 28 semanas 13 (37,1%) 10 (28,5%) 6(17,1%) 6(17,1%)

28 -33 semanas | 29 (60,4%) 11 (22,9%) 3(3,5%) 5(10,4%)

34 -36 semanas | 3 (100%)

Tabla 3. Distribucién de severidad de la hemorragia por peso al nacer

Peso al nacer Grado | Grado Il Grado Il Grado IV
<1000 gr 11 (37,9%) 10 (34,4%) 2 (6,8%) 6 (20,6%)
1000 - 1500 gr 17 (48,5%) 8(22,8%) 7 (20%) 3(8,5%)
1500 - 2500 gr 15 (75%) 3 (15%) 2 (10%)

> 2500 gr 2 (100%)

Del total de la muestra, 24 recién nacidos presentaron una alteracién global, 11 presentaron
alteracién en el area motora, 13 en el area del lenguaje, 4 en el area de coordinaciény 2 en el

area social. 36 presentaron desarrollo normal. 7 pacientes presentaron alteracién en 2 areas.

Dentro de los recién nacidos con HIV grado 1, se obtuvo 26 (57,7%) nifios con neurodesarrollo
normal, en 8 (17,7%) nifos se vio un retraso global, 8 (17,7%) se encontré afectada el drea del
lenguaje, 5 (11,1%) presentaron mas de dos areas afectadas, 4 (8,88%) presentaron un retraso

en el drea motoray 2 (4,44%) en el area de coordinacién.

En el subgrupo con HIV grado 2, se encontré 10 (47,6%) pacientes con un neurodesarrollo
normal, 5 (23,8%) nifios presentaron un retraso global, en 3 (14,28%) pacientes se vio retraso
en el drea motora, en el area de lenguaje también fueron 3 (14,28%) los nifios con alteracidn,
en el drea de coordinacion fueron 2 (9,52%). En 2 de los pacientes (9,52%) se presento

alteraciones en mas de dos areas.

En el subgrupo de nifios con HIV grado 3, 4 (44,4%) niflos presentaron un retraso global, en el
area motora fueron 3 (33,3%) los pacientes afectados, 1 (11,1%) presentd alteraciones en el

lenguaje y 1 (11,1%) tuvo un neurodesarrollo normal.
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En el subgrupo de nifios con HIV grado 4, 9 (81,8%) nifios presentaron un retraso global y los 2

(18,18%) nifios restantes con este grado de hemorragia presentaron una alteracién en el area

motora.

La distribucion de alteraciones se estratifica por edad gestacional en la tabla 4.

Tabla 4. Distribucién de alteraciones del neurodesarrollo por edad gestacional

Edad Global Normal Motor Lenguaje Coordinaciéon | Social Total de
Gestacional pacientes
<28 semanas | 12 14 4(7,8%) | 5(9,8%) 1(1,9%) 1(1,9%) | 51
(23,5%) | (27,4%)
28 - 33|10 22 7 7(21,8%) |3(9,4%) 1(3,1%) | 32
semanas (31,2%) | (68,7%) (21,8%)
3 - 362 1(33,3%) 3
semanas (66,6%)
La distribucion de alteraciones se estratifica por peso al nacer en la tabla 5.
Tabla 5. Distribucion de alteraciones del neurodesarrollo por peso al nacer
Peso al nacer | Global Normal | Motor Lenguaje | Coordinacion | Social Total de
pacientes
<1000 gr 13 10 3(10,3%) | 3(10,3%) | 2 (6,8%) 1(3,4%) | 29
(44,8%) (34,4%)
1000 - 1500 gr | 8 (22,8%) | 16 6(17,1%) | 5(14,2%) | 2 (5,7%) 35
(45,7%)
1500 - 2500 gr | 3 (15%) 11 (55%) | 3 (15%) 3 (15%) 1 (5%) 20
> 2500 gr 2 (100%) 2

Se observd 64 nifios con pesos al nacer < 1500 gr (74,4%) y 22 con pesos > 1500 gr (25,5%).
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Con el fin de realizar el procesamiento estadistico con Chi cuadrado se agrupd la EG menor vy
mayor a 28 semanas, pesos al nacer menores y mayores a 1500 gr y se definid la severidad de

la HIV cémo leve los grados | y Il y severa los grados Ill y IV.

Tabla 6 - Distribucién de la severidad de la hemorragia segun el peso al nacer

Peso al nacer Leve Severa Total
<1500 46 18 64
> 1500 20 2 22
Total 66 20 86

Se obtuvo un valor p = 0.12 para un a=0.05, para un intervalo de confianza de 95%.

Edad gestacional Leve Severo Total
< 28 semanas 23 12 35
> 28 semanas 43 8 51
Total 66 20 86

Se obtuvo un valor p = 0.04 para un a=0.05, para un intervalo de confianza de 95%.

Tabla 8 - Alteracion del neurodesarrollo segin edad gestacional

Edad gestacional Alterado Normal Total
< 28 semanas 24 11 35
> 28 semanas 25 26 51
Total 49 37 86

Se obtuvo un valor p = 0.07 para un a=0.05, para un intervalo de confianza de 95%.
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Hemorragia Alterado Normal Total
Leve 30 36 66
Severa 19 1 20
Total 49 37 86

Se obtuvo un valor p = 0,0001 para un a=0.05, para un intervalo de confianza de 95%.

En un analisis multivariado de los resultados se mantiene como unico factor significativo la

severidad de la hemorragia intraventricular.

Para la variable significativa en la alteracidon del neurodesarrollo se realizd6 una regresion

logistica, resultando en una alteracion del neurodesarrollo significativa con un OR de 22,8 de

tener alteraciones del neurodesarrollo con una HIV de severidad severa frente a leve, con un IC

2,88 a 180,38.

Para esta ultima variable estadisticamente significativa se calculé el OR que fue de 22,8 con un

IC (2,88-180,4).

Tabla 10 - Andlisis multivariado de la alteracion del neurodesarrollo

Predictor EE P OR IC 95%
Constante 9,30001 0,049 9,10e+7 (1,20322 - 7,5000)
Peso al nacer 0,00292 0,079 1,0051 (0,99940 - 1,011)
Edad gestacional 0,44501 0,088 0,4682 (0,19573 -1,120)
Severidad HIV:

Leve - severa 1,06725 0,002 0,0368 (0,00455 - 0,298)
Severidad HIV:

Severa 1-0 1,05 0,003 22,800 (2,882 -130,38)

18



DISCUSION

Se estudiaron 86 pacientes con HIV diagnosticada al nacimiento mediante ultrasonografia.

De las caracteristicas de la muestra se infiere una prevalencia de HIV predominante en
prematuros extremos y severos, muy bajo peso al nacer y adecuados para la edad gestacional,
siendo el 96,5 % de la muestra menor a 33 semanas y el 74,4% menor a 1500 gr. No se
encontré diferencia en la distribucidn por sexo. Si bien se debe tener en cuenta que dado las
caracteristicas del estudio no se incluyeron recién nacidos términos, la asociacién
inversamente proporcional entre la HIV, la EG y el peso al nacer estd ampliamente probada en
la literatura internacional. Asimismo, de los resultados obtenidos también se refleja la relacion
entre menor edad gestacional y la mayor severidad de la hemorragia. El peso al nacer no fue
significativo, no obstante, debe tenerse en cuenta que la muestra fue pequeia y que un mayor

numero muestral podria cambiar estos resultados.

Del total de pacientes con hemorragia intraventricular, se destaca que la mayoria presentd
hemorragias leves y la mitad de la muestra alteracidn del neurodesarrollo, predominando la
alteracién global y motora, y estas alteraciones se presentaron con mayor frecuencia cuanto

mas severa fuera la hemorragia.

Se debe tener en cuenta que este resultado puede estar sesgado, en este estudio no se
consideran otros factores que se asocian a alteraciones en el neurodesarrollo cdmo lo son edad
de los progenitores, nivel de instruccion paternos, monoparentalidad, nivel sociocultural, nivel
de ingresos, poblacién carcelaria, desnutricién postnatal, comorbilidades y la estimulacién
realizada en el nifio que pueden ser factores intercurrentes que influyen o causan este
resultado, como demuestra Martell y col (11). Si se excluyeron aquellos pacientes que
presentan patologias que asocian alteracidon del neurodesarrollo como la asfixia perinatal o

sindromes genéticos.

Sin embargo, deberia considerarse la HIV cémo un factor de riesgo para la alteracién del
neurodesarrollo, dado los resultados de este estudio y en correlacion con la bibliografia
internacional, en la cual se establece una relacién directa entre el grado de HIV y la afectacion
en el neurodesarrollo infiriendo que a mayor grado de HIV existe mayor afectacién del mismo.
Como demostrd un estudio publicado en la Gaceta médica de México en el afio 2004 por

Fernandez y Col (3).
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Si bien, como se ha mencionado, la mayoria de los pacientes incluidos en este estudio
presentaron HIV leve, se encontrd que en este subgrupo, un 45,4% presentod alteraciones en el
neurodesarrollo. Aunque este resultado puede estar sesgado por los factores antes explicados,
es una proporcién elevada de pacientes. En la literatura internacional en cuanto a las HIV leves
tanto el prondstico a largo plazo como las secuelas no son claras, pero se han mostrado
superiores en comparacion con lactantes sin hemorragia. (3) (6) Por tanto, es perentorio, en la
practica clinica, hacer un seguimiento estrecho de estos nifios con el fin de realizar una
captacion precoz y diagndstico oportuno en caso de presentar alteraciones. En la bibliografia
consultada se hace énfasis en la disparidad en los resultados entre paises y hospitales de
diferente nivel. (2) (7) Destacamos la importancia de realizar estudios locales para establecer
un prondstico individualizado en cada medio, conocer los riesgos locales permitird un

seguimiento mds apropiado de los pacientes con esta patologia.

Del analisis estadistico se desprende que de las variables estudiadas relacionadas al
neurodesarrollo, la severidad de la HIV fue la Unica variable estadisticamente significativa. El
Odd Ratio calculado (OR = 22,8 con un IC (2,8-180,4) traduce un riesgo aumentado de
alteraciones del neurodesarrollo si la hemorragia es severa frente a leve. Al realizar un modelo
predictivo multivariable, utilizando un test de regresion logistica binario con las variables antes
mencionadas, obtenemos que la variable severidad del neurodesarrollo tienen un nivel menor

de correlacién manteniendo la significancia estadistica.

Cabe destacar que estos resultados pueden estar influidos por el nimero reducido de
pacientes, esto explicaria las diferencias con lo que muestra la literatura y algunos resultados
de este estudio. Continuar con el estudio de estas patologias, aumentando en tamafio de la
muestra, va a permitir una mayor potencia estadistica y ser mas precisos en cuanto a los
riesgos y prondsticos de la hemorragia intraventricular en prematuros, siendo una patologia de

suma importancia en nuestro medio.
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CONCLUSIONES

Las hemorragias intraventriculares son un problema grave en los recién nacidos prematuros,
siendo mas frecuente en prematuros severos y extremos. La hemorragia intraventricular se
asocid a una alteracion en el neurodesarrollo a los 18 meses EGPM en los recién nacidos
prematuros. Esta alteracion es inversa a la severidad de la hemorragia aunque se destaca una
alta proporcién de prematuros con hemorragia leve que presentan alteracion a posterior en su
neurodesarrollo. Se debe hacer énfasis en el seguimiento de los prematuros con HIV y

continuar con el estudio de esta patologia.
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ANEXOS

LISTA DE ABREVIATURAS

AEG: Adecuado para la edad gestacional
EG: Edad gestacional

EGPM: Edad gestacional postmenstrual
FUM: Fecha de ultima menstruacion
GEG: Grande para la edad gestacional
HIV: Hemorragia intraventricular

LCR: Liquido cefalorraquideo

LPV: Leucomalacia periventricular

ND: Neurodesarrollo

PEG: Pequefiio para la edad gestacional
RN: Recién nacido

UNAT: Policlinica de Atenciéon Temprana
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