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Resumen. Fundamento. A pesar del amplio uso del término asfixia
perinatal, existe escasa uniformidad en la definicion clinica de la asfixia,
por lo que resulta dificil lacomparacion de los estudios sobre
incidencia, tratamiento y prondstico. El objetivo de este estudio es
conocer las diferencias perinatales de la asfixia perinatal en relacion con
¢l grado de severidad (formas severasy no severas).

Material y métodos. Estudio epidemiol 6gico prospectivo sobre
asfixia perinatal en neonatos a término nacidos en nuestro hospital
durante e periodo noviembre 1991-febrero 1995. La asfixia perinatal se
clasificaen no severa (test de Apgar a primer minuto < 6 y/o pH de
arteria umhilical < 7,20, con anomalias de la frecuencia cardiaca fetal y/o
liquido amnidtico meconial, precisando maniobras de reanimacion
neonatal) y severa (test de Apgar a primer minuto < 3y pH de arteria
umbilical < 7,10). Las variables perinatal es estudiadas las clasificamos en
prenatales (gestacionales y obstétricas), neonatal es (reanimacion, datos
generales del recién nacido y manifestaciones orgénicas de laasfixia) y
posneonatal es (secuelas neurol dgicas detectadas durante el seguimiento).

Resultados. Durante el periodo de estudio nacieron en nuestro
hospital 3.342 recién nacidos atérmino, 156 de los cuales presentaron
asfixia perinatal (severaen 31y no severaen 125), lo que implicauna
incidencia de 4,66 casos por cada 100 recién nacidos atérmino vivos. Un
25,6% de |os neonatos asficticos presentaron manifestaciones
neurol 6gicas (encefal opatia hipoxico-isquémica) y un 41,7% presentaron
manifestaciones extraneurol 6gicas (enfermedad hipdxico-isquémica). La
incidencia de secuelas neurol dgicas en 115 de estos pacientes seguidos
durante un minimo de 12 meses ha sido de 16,5% (19 casos).

Las principales diferencias detectadas, estadisticamente
significativas, entre asfixia severay no severa han sido: enfermedades
maternas cronicas, parto distécico, liquido meconial espeso, datos dela
reanimacion neonatal (Apgar, pH de arteriaumibilical, ...),
manifestaciones neurol6gicas y extraneurol 6gicas (fundamentalmente
pulmonar, digestivay cardioldgica) durante el periodo neonatal, y
secuelas neurol 6gicas durante €l seguimiento.

Conclusiones. Las principales diferencias perinatal es detectadas
respecto ala severidad de la asfixia son importantes en relacion con el
manegjo clinico del recién nacido asfictico (reanimacion y vigilancia de
las manifestaciones sistémicas) y su seguimiento (deteccion precoz de
secuelas).
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PERINATAL DIFFERENCESIN RELATION TO THE
SEVERITY OF PERINATAL ASPHYXIA

Abstract. Objective: Despite the widespread use of the term
perinatal asphyxia, thereis little uniformity in the clinical definition of
asphyxia, which makes comparison of incidence, treatment and outcome
very difficult. The aim of this study was to know the perinatal differences
of perinatal asphyxiain relation to its severity (severe and non-severe).

Patients and methods. A prospective epidemiological study of
perinatal asphyxiain fullterm infants born in our hospital between
November 1991 and February 1995 was carried out. Perinatal asphyxia
was graded as non-severe (1 minute Apgar score <6 and/or umbilical
artery pH < 7.20, with abnormal fetal heart rate patterns and/or
meconium-stained amniotic fluid and the need for immediate neonatal
resuscitation) and severe (1 minute Apgar score <3 and umbilical artery
pH < 7.10). The perinatal variables were graded as prenatal (gestational
and obstetric), neonatal (resuscitation, general data of the newborn and
organic manifestations of asphyxia) and postneonatal (neurologic
sequelae at follow-up).

Results: During the study period there were 3,343 fullterm live
hirths. Perinatal asphyxia developed in 156 cases (31 severe and 125
non-severe), with an incidence of 4.66 cases per 100 fullterm newborns.
Neurol ogic manifestations (hypoxic-ischemic encephal opathy) during
the neonatal period were present in 25.6% and extraneurol ogical
manifestations (hypoxic-ischemic disease) in 41.7% of the cases. The
incidence of neurologic sequelae, in 115 asphyxiated full-term infants
followed for at least 12 months, was 16.5% (19 cases).

The main differences between severe and non-severe perinatal
asphyxiawere: chronic maternal diseases, distocic deliveries, thick
meconium-stained amniotic fluid, al of the variables of neonatal
resuscitation (Apgar score, umbilical artery pH, etc.), neurological and
extraneurological (mainly pulmonary, digestive and cardiologic)
manifestations during the neonatal period and neurological sequelae at
follow-up.

Conclusions: The main perinatal differencesin relation to the severity
of perinatal asphyxiawere important in clinical management of
asphyxiated newborns (neonatal resuscitation and systemic manifestations)
and in their follow-up (early detection of neurologic sequelag).

Key words: Perinatal asphyxia. Perinatal variables. Neurologic
sequelae. Follow-up.
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Introduccion
La AP es unasituacion patol6gica en la que existe una dis-
minucion del intercambio gaseoso maternofetal, con descenso de
O; en sangre (hipoxia), asociada habitualmente con elevacion de
CO; (hipercapnia) y disminucion del flujo sanguineo (isquemia).
A pesar del amplio uso del término AP en el recién nacido
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Tabla | Criterios de severidad de la asfixia
perinatal
AP no severa AP severa

Apgar 1¢ min 4-6 <3
Apgar 5°min 6-7 <5
pH art. umbilical 7,10-7,20 <710
Alteraciones FCF  Bradicardia, desaceleraciones, ritmo silente, etc.
Liquido meconial Si Si
Reanimacion I, 11 1,1V, V

Tipos de reanimacion: 11: oxigenoterapia con mascarilla;
I11: oxigenoterapia con presion positiva intermitente (amb);
IV: intubacion endotraqueal; V: masaje cardiaco y/o farmacos

(RN) no existe consenso sobre su definicion2, Ladistintade-
finicidn de asfixia adoptada por los autores hace que las com-
paraciones epidemiol 6gicas de incidencia, resultados terapéuti-
cos y prondstico sean muy dificiles de establecer.

Algunos de los criterios adoptados por distintos autores pa-
ralas definiciones de AP son: bgjas puntuaciones en €l test de
Apgar, acidosis en gasometria de cordon umbilical, registro car-
diotocogréfico patol 6gico, retraso en establecerse larespiracion
espontanea, signos clinicos de lesion cerebra postasfictica, ...

La presencia de clinica neurol 6gica andmala en pacientes
con AP define la presencia de encefa opatia hi poxi co-isquémi-
ca(EHI), pero no todoslos RN con AP lamanifestarén. Conviene
separar claramente laEHI de la AP, ya que aunque estén inti-
mamente interconectadas, en absoluto son similares. La asfi-
Xia es causa, mientras que laEHI es efecto, y no siempre laas-
fixiavaaprovocar lesion encefdlica, ni en todaslaslesiones en-
cuadrables como EHI se vaaencontrar € factor asfixia

Lalocalizacion delalesion hipoxica-isquémicavaa depender
de los mecanismos de adaptacion del fetoy RN alaasfixia, de
la anatomia vascular y de la actividad metabdlica del cerebro,
todo lo cual se hallaen relacidn conlamadurez. La AP lesiona
el cerebro en 3 zonas diferentes, que de la profundidad ala cor-
teza son®:

a) Lamatriz germinal subependimaria, que se corresponde
con cuadro anatomoclinico caracteristico del RN pretérmino:
hemorragia periventricular-intraventricular.

b) Lamateriablanca periventricular, que se corresponde con
un cuadro anatomoclinico caracteristico del RN pretérmino, aun-
que también se daen el RN atérmino: leucomal acia periven-
tricular.

c) Lamateriagriscortical y subcortical, que se corresponde
con un cuadro anatomoclinico caracteristico del RN atérmino:
encefal opatia hipdxico-isquémica.

El RN pretérmino se encuentrarelativamente protegido fren-
tealaEHI, siendo inusual su hallazgo®, por lo que frecuente-
mente se delimita su definicion alos RN atérmino.

Los RN que sufren un episodio asfictico tienen un elevado
riesgo de presentar una enfermedad hipoxico-isquémica, lo cual
corresponde a un concepto ampliado de laEHI, eincluye también
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manifestaciones extraneurol 6gicas anivel de todoslos 6rganosy
sistemas (cardiovascular, pulmonar, rend, digestivo, ...). Esto se
explica porque durante |a asfixia se produce, como mecanismo de
defensa, unaredistribucion del flujo sanguineo, que tiende aman-
tener € flujo delos 6rganos vitales a expensas de disminuir € flu-
joen piel, masculo, pulmdn, rifién y tracto gastrointestina ©.

Son diversos |os autores que se han dedicado a estudio de
laAPYy laEHI®1), debiendo destacar en Espafiael estudio mul-
ticéntrico dirigido en Catalufia™12, asi como los realizados en
el Hospital Clinico de Salamanca®314), Hospital Clinico de
Barcelona®>17 y Hospital Universitario de Canarias™®), por gjem-
plo. Los criterios de definicion de AP han sido diversos, y solo
en agunos de ellog12141617) ge ha diferenciado la severidad del
evento asfictico.

El objetivo de nuestro estudio es conocer las diferencias pe-
rinatal es (prenatal es, neonatal es'y postneonata es) de nuestra po-
blacién de RN atérmino asficticos en relacién con la severi-
dad de la AP, diferenciando entre formas severasy no severas.
Y, asimismo, vaorar si € conocimiento de estas diferencias pue-
de tener utilidad en el manejo clinico de estos pacientes.

Material y métodos

Serealizaun estudio de cohor tes prospectivo sobre asfixia
perinatal en el periodo comprendido entre noviembre de 1991y
febrero de 1995 en nuestro Hospital.

- Criteriosdeinclusion: Todoslos RN atérmino que cum-
plan a menos un criterio de asfixiaen e momento del parto (test
de Apger en e primer minuto < 6y pH arteriaumbilical < 7,20),
y @ menos un criterio de sufrimiento fetal en lavigilanciain-
traparto (anomalias de la frecuencia cardiaca fetal y presencia
de liquido amnidtico meconial), precisando maniobras de rea-
nimacion neonatal.

LaAP seclasificaen dos grupos (severay no severa) segin
los criterios referidos en latablal.

- Criterios de exclusion: Prematuridad, presencia de mal-
formaciones y/o cromosomopatias, sepsisy/o meningitis, y me-
tabolopatias. Laemision aidada de meconio no se considera co-
mo signo de asfixia, dada su inespecificidad. Tampoco sein-
cluyen las situaciones de depresion postparto ni lapresenciaas-
lada de acidosis en la gasometria umbilical, sin otros datos de
sufrimiento fetal.

Para cada RN con AP se recogi6 informacion para un con-
junto de VARIABLES que se clasificaron en tres categorias: pre-
natales, neonatales y postneonatales.

a) Variables prenatales

Incluye aquellas variables extraidas de |a historia obstétrica
materna:

a.1) Gestacionales

Edad materna, estado civil, nivel socioecondmico familiar,
enfermedades maternas crénicas, nimero de gestaciones, ante-
cedentes obstétricos desfavorables, control obstétrico (se consi-
deraadecuado s serealizan al menos 5 visitas durante la gesta-
cién), complicaciones gestacionales.
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Tabla Il Clasificacion de las secuelas
neuroldgicas
- Secuelas leves:

Alteraciones del tono
Mala coordinacion motora gruesa o fina
Cociente del desarrollo entre 71y 85%
Dificultad visual leve
- Secuelas moderadas:
Diplejia espasticao hemiplejia
Convulsiones no febriles
Cociente de desarrollo entre 50-70%
Trastorno de conducta grave
Dificultad visual moderada
Hipoacusia neurosensorial leve o moderada
- Secuelas graves:
Cuadriplejia espastica
Coreoatetosis
Ataxia
Cociente de desarrollo inferior a50%
Ceguera
Hipoacusia neurosensorial grave
También consideramos en este apartado los éxitus por AP

a.2) Obstétricas

Presentacion feta, tipo de parto (se considera expulsivo pro-
longado si presenta una duracion > 30 minutos en multiparasy
> 60 minutos en primiparas), ateraciones de la frecuencia car-
diacafetal en el registro cardiotocogréfico (considerando como
principales marcadores de sufrimiento fetal agudo: bradicardia,
desaceleraciones tardias y desacel eraciones variables repetidas
y profundas, pérdida de la variabilidad, ritmo comprimido o
silente), ateraciones de los anejos fetales (liquido amniético,
placenta, cordon umbilical, amniorrexis prolongada si el tiem-
po de bolsarota> 24 horas).

b) Variables neonatales

b.1) Reanimacion

Test de Apgar d primer y quinto minutos de vida, gasome-
triade cordon en arteriay venaumbilicales, tipo de reanimacion
neonatal (valoracion de la presencia de meconio en laaspiracion
endotraqueal y €l tiempo de aplicacién de ambu) y grado de
recuperacion tras lareanimacion (se consideraanormal si trasla
resucitacion el RN presenta signos clinicos de lesion hipdxico-
isquémicay/o precisa soporte terapéutico).

b.2) Datos del recién nacido

Sexo'y edad gestacional, somatometriaal ingreso, signosde
traumatismo obstétrico, lugar y dias de ingreso.

h.3) Repercusion organica de la asfixia perinatal

i) Manifestaciones neuroldgicas (encefal opatia hidxico-is-
quémica). Valoracion por estudio clinico (exploracién neuro-
|6gica sistematizada y repetida durante su ingreso: valoracion
del nivel de alerta, actividad espontanea, tono muscular, refle-
jos osteotendinosos, reflejos arcai cos, neuroconducta, movi-
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mientos anormales, convulsiones, ...; clasificacion delaEHI se-
gun criterios de Levene® y Sarnat y Sarnat® y exploraciones
complementarias (realizacion de ecografia-Doppler cerebral du-
rante |as primeras 48 horas de vida obteniendo estudio morfo-
I6gico y estudio funcional de flujo sanguineo cerebral y reali-
zacion de EEG alos RN asficticos con EHI, dentro de las pri-
meras 72 horas de vida; larealizacion de otros estudios se plan-
tea en |as situaciones més graves).

ii) Manifestaciones extraneuroldgicas (enfermedad hipdxi-
co-isquémica). Evaluacion de la disfuncidn en los distintos 6r-
ganosy sistemas: alteraciones respiratorias (taquipneatransito-
riadel RN, sindrome de aspiracion meconial, sindrome de es-
cape de aire extraalveolar, pulmén asfictico, ...), cardiovascula-
res (hipotension, alteraciones del ritmo cardiaco, insuficiencia
tricuspideatransitoria, insuficienciamiocardicatransitoria, shock
cardiogénico y/o hipovolémico), renales (trastornos tubulares,
retraso en la primeramiccion, oligoanuria o poliuria, insuficiencia
renal), y digestivas (intolerancia digestiva transitoria, enteroco-
litis necrotizante, hemorragia digestiva).

C) Variables postneonatales

Datos recogidos durante el seguimiento de [0s neonatos as-
ficticos. El seguimiento de todos los RN con AP fue redizado
en Consultas Externas de Neonatologia, con lasiguiente crono-
logia: 1°, 3°, 6°, 9°, 129, 18°y 24° meses de vida.

Todas |as revisiones son realizadas por el mismo pediatra
(JGD). En cadavisitase realizaanamnesisy exploracion fisica,
con especia interés en su desarrollo psicomotor: tono y fuerza
musculares, reflgjos, psiquismo, neuroconducta, sentidos, len-
guaje, sociaizacion, evolucion globa del desarrolloy aparicion
de hitos neurol dgicos, ... Se efectiian las exploraciones comple-
mentarias pertinentes seglin los hallazgos clinicos. Entrelos 12-
18 meses de edad se solicita estudio electrofisioldgico (EEG y
potenciales evocados auditivos).

En estas revisiones se realiza la supervision del desarrollo
psicomotor, que se ha establecido como un proceso més flexi-
bley amplio que los clasicos «screening». Esta supervision del
desarrollo se apoya en la deteccion de signos patol dgicos y, prin-
cipalmente, en la deteccidn precoz de |os Ilamados signos de
derta

Como signos patol dgicos se interpretan aquéllos que tra-
ducen unalesidn o disfuncion ya establecida, interpretandose
las secuelas en base alos criterios adaptados de Finer® y Amiel-
Tison@ (Tablall).

Parael estudio estadistico se consideran exclusivamente las
secuelas de aquellos pacientes que hayan cumplido un minimo
de 12 meses de seguimiento.

Se contabilizan las pérdidas en el seguimiento, intentando
disminuirlas al méximo por medio de contacto por carta o por
teléfono con los familiares de los pacientes.

Andlisis estadistico
Estudio estadistico descriptivo con e programa SPSS/PC+20),
Se estimaron las medias con sus desviaciones esténdar paralas
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Tabla Ill  Diferencias en las variables gestacionales

Variables AP severa p AP no severa

gestacionales (n=31) (n=125)

Edad materna (afios) 288+4,7 NS 285+5,2

Nivel social bajo 13% NS 10,7%

Enfermedades 19,3% *x 3,2%
maternas cronicas

Primiparidad 60% NS 64%

Antecedentes obstétricos 29% NS 8,8%
patol 6gicos

Control gestacional 96,7% NS 96%
adecuado

Complicaciones 29% NS 31,2%
gestacionales

Medicacion durante 14,2% NS 9,9%
lagestacion

NS = no significativo; ** = p< 0,01

variables continuas y las proporciones para las variables cate-
goricas. Para comparar las medias de las variables continuas
se utiliz6 la prueba de la «t» de Student, utilizando un nivel de
significacion afadel 5%, considerandose, pues, las diferen-
cias de medias con un vaor de p < 0,05 como estadisticamente
significativas. Paracomparar ladistribucion delas variables ca-
tegdricas se utilizaron las pruebas de «ji» cuadrado, aplicando
lacorreccion de Yates y/o la prueba exacta de Fisher cuando fue
necesario. En el estudio estadistico analitico se consideré como
variable dependiente |a severidad dela APy como variablesin-
dependientes las demés variables (clinicas, andliticas, ...) reco-
gidas para cada RN.

Se estimé el riesgo de secuelas neurol 6gicas para cada va
riable de interés mediante un estudio univariantey multivarian-
te con un model o de riesgos proporcionales, regresion de Cox@),
utilizando el programa estadistico Egret. Se estimaron riesgos
relativos (hazard ratios) asociados a cada variable con susin-
tervalos de confianza al 95%, considerandose como estadisti-
camente significativos aquellos cuyo intervalo no incluyaal va
lor nulo, RR = 1.

Resultados

Durante el periodo de estudio nacieron en nuestro Hospital
un total de 3.410 RN vivos, de |os cuales 3.342 son RN atér-
mino.

Del total de RN vivos, 165 presentaron APy de ellos 156
cumplieron los criterios de inclusion del estudio: se excluye-
ron siete pacientes por prematuridad y dos por asociar sindrome
de Down.

Delos 156 casos de AP en RN atérmino, 31 se clasifica-
ron como AP severa (19,9%) y 125 como AP no severa (80,1%).
Asi, laincidenciade AP es de 4,66 casos por cada 100 RN atér-
mino vivos nacidos en nuestro Hospital.

LaAP ha constituido la tercera causa de ingreso en nuestra
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Tabla IV Diferencias en las variables obstétricas

Variables AP severa p  APnosevera
obstétricas (n=31) (n=125)
Presentacion cefélica 100% NS 96,8%
Parto distécico 83,8% * 58,4%
Expulsivo prolongado 41,9% NS 28,2%
Anomaliasdel RCTG 54,8% NS 43,2%
Amniorrexis prolongada 10% NS 6,4%
Meconio espeso 54,8% RS 21,6%
Anomalias placentarias 25,8% NS 9,6%
Anomalias funiculares 25,8% NS 36,8%

NS= no significativo; * = p< 0,05; *** = p< 0,001;
RCTG = registro cardiotocografico

Unidad Neonatal, por detras de la hiperbilirrubinemia (175 ca-
s0s) y lapatologia respiratoria neonatal (150 casos).

A continuacion se describen las distintas variables (prena:
tales, neonatalesy postneonatal es) recogidas en cada uno delos
156 RN asficticos en relacion con la severidad de la AP).

a) Variables prenatales

a.1) Gedtacionales (Tablalll)

Launicadiferenciasignificativa (p < 0,01) es el antece-
dente de mayor presencia de enfermedades maternas crénicas
enlaAP severa (19,3%) que enla AP no severa(3,2%). Setra-
ta de enfermedades cronicas diversas. estenosis pulmonar, as-
ma, epilepsia, poliomidlitis, ...

Aunque en la AP severa existe mayor proporcion de ante-
cedentes obstétricos patol 6gicos (principa mente abortos pre-
vios), no resulta una diferencia significativa

a.2) Obgtétricas (TablaV)

LosRN con AP severa presentaron un mayor nimero de par-
tos distécicos (p < 0,05), fundamentalmente cesareas. La Unica
diferencia significativa respecto alas alteraciones de los ane-
jos fetales es la mayor incidencia de meconio espeso en la AP
severa (54,8% vs 21,6% en AP no severg; p < 0,001). No en-
contramos diferencias en las anomalias registradas en la fre-
cuencia cardiacafetal.

b) Variables neonatales

b.1) Reanimacion (Tabla V)

Todas las variables consideradas presentaron diferencias S g-
nificativas entre los RN con AP severay no severa.

b.2) Datos generales (Tabla V1)

Los RN con AP severatuvieron una estancia mediamas pro-
longada (8,2 + 7,1 dias vs 4,0 + 3,2 dias en AP no severa;
p <0,01) y mayor ingreso desde quiréfano (64,5% vs 43,2% en
AP no severg; p < 0,05).

Globalmente, la AP predominaen el sexo masculino (60,8%
de nuestra serie), siendo significativamente mayor esta diferen-
cia(p <0,05) enla AP severa (77,4% de varones) que en la
AP no severa (56,8% de varones).
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TablaV  Diferencias en las variables de la

reanimacion

Variables AP severa p  APnosevera

reanimacion (n=31) (n=125)

Apgar 1¥ min< 4 96,7% bl 21,6%

Apgar 5°min< 6 67,7% il 8%

pH arteria umb. 7,07+0,12 ** 7,16+ 0,09

pH vena umb. 7,14 +0,12 * 7,22 £ 0,09

Reanimacion 96,7% *ak 49,6%
neonatal > 111

Tiempo de PPl (seg) 474 + 436 bl 100 + 96

Intubacion 48,3% LR 2,4%

Aspiracion de 54,8% kR 20%
meconio en traguea

Recuperacion anormal 64,5% L 2,4%

tras lareanimacion

* = p< 0,05 ** = p< 0,01 *** = p< 0,001

b.3) Repercusion organicadelaAP

i) Manifestaciones neurol6gicas. Un 25,6% de los 156 RN
asficticos (40 casos) presentaron EHI: 30 EHI leve, 5 EHI mo-
deraday 5 EHI severa. Laincidenciade EHI es de 1,19 casos
por cada 100 RN atérmino vivos nacidos en nuestro Hospital .

Existe una diferencia muy significativa (p < 0,001) entrela
incidenciade EHI en los RN atérmino con AP severa (64,5%)
respecto ala AP no severa (16%).

EnlatablaVII serepresenta mediante un «diagramade flujo»
lainterrelacion entre la severidad dela APy lapresencia de EHI.
Todos los casos de EHI severa se relacionaron con AP severa

i) Manifestaciones extraneurolégicas. Un 41,7% de los 156
RN asficticos (65 casos) presentaron alguin tipo de manifestacion
sistémica. Por orden de frecuencia: patologia respiratoria en 37
pacientes (principalmente taquipneatransitoriadel RN y sindro-
me de aspiracion meconial), digestiva en 34 (exclusivamente co-
mo intolerancia digestiva transitoria de diversa gravedad), car-
diovascular en 31y rena en 27 (principalmente trastorno tubular
transitorio y oligoanuria). Presentaron un solo tipo de patologia
extraneurol 6gicaen 33 pacientes, dosen 13, tresen 10y las cua-
tro patol ogias extraneurol 6gicas resefiadas en nueve pacientes.

Enlatabla VIl se analizan |as diferencias en las variables
clinicas extraneurol 6gicas en relacion con la severidad de laAP.
Todas |as manifestaciones extraneurol dgicas fueron significati-
vamente (p < 0,001) més frecuentes en las situaciones de AP se-
vera, asl como también la afectacion multisistémica (3 6 4 6r-
ganos afectos).

c) Variables postneonatales

Del global de 156 RN asficticos, 10 se perdieron durante el
seguimiento (lo que representaun 6,4% del total delamuestra).
Excepto en un caso, todos |os pacientes perdidos eran AP no se-
veras (Tabla VII).

Un total de 115 RN asficticos fueron seguidos en Consultas
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Tabla VI Diferencias en las variables de los datos
generales del recién nacido

Variables AP severa p  APnosevera
generales (n=31) (n=125)
Sexo varon 77.4% ki 56,8%
Edad gestacional (sem) 399+12 NS 39,7+13
Peso nacimiento (g) 3.194 + 554 NS 33541582
Diasdeingreso 82+71 At 40+32
Ingreso desde quirdfano 64,5% & 43,2%
Traumatismo obstétrico 32,2% NS 31,2%

NS = no significativo; * = p< 0,05; ** = p< 0,01

Tabla VIl Interrelacion entre la severidad de la AP,
presencia de EHI y secuelas neurolégicas
Clasificacion AP Clasificacion EHI  Clasificacion secuelas*
(n= 156 casos) (n= 40 casos) (n= 19 casos)
APnosevera=125 NoEHI =105 Si=4(4L)
(5 pérdidas) No=71
EHI leve= 17 Si=5(4L y IM)
(3 pérdidas) No=7
EHI moderada=3 Si=0
(1 pérdida) No=2
EHI severa=0 Si=0
No=0
AP severa=31 No EHI =11 Si=2(2L)
No=8
EHI leve =13 Si=3(2My1L)
(1 pérdida) No=7
EHI moderada=2 Si=0
No=1
EHI severa=5 Si=5(4Gy 1M)
No=0

*En la valoracion de las secuelas neuroldgicas sdlo se han
contabilizado un total de 115 RN asficticos que cumplieron un
seguimiento minimo de 12 meses.

L = secuelasleves; M = moderadas; G = graves

En cada grupo seindica, entre paréntesis, aquellos nifios asficticos
perdidos durante el seguimiento (revisiones durante un intervalo
menor a los 12 meses de vida).

Externas durante un minimo de 12 meses. En este grupo, 19
nifios presentaron algn tipo de secuela neurol 6gica durante el
seguimiento, clasificandose como secuelaleve en 11 pacien-
tes, moderada en cuatro y grave en cuatro (incluyendo tres éxi-
tus durante el periodo neonatal). Asi, laincidencia de secuelas
neurol 6gicas en estos 115 RN atérmino con AP seguidos du-
rante un minimo de 12 meses es del 16,5%.

Las anomalias més frecuentes detectadas fueron ateraciones
del tono muscular (principa mente hipertonia de extremidades),
generalmente de carécter transitorio tras las medidas oportunas
defisioterapia. Se detectaron tres casos de pardlisis cerebrd in-
fantil: unaformahipoténicay dos casos de diplejia espéstica
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Tabla VIII Diferencias en las variables clinicas
extraneuroldgicas

Variables clinicas AP severa p  APnosevera
extraneurol 6gicas (n=231) (n=125)
Patologia pulmonar 55% bl 12,9%
FiO, 041+0,23 CS 0321009
Ventilacion mecanica 19,3% ik 0,8%
Patol ogia cardiovascular 47 5% T 10,3%
Patologia digestiva 42 5% RS 11,2%
Primeratoma (h) 18,6 + 26,1 & 49+6,1
Patologiarenal 37,5% b 10,3%
Creatinina (mg/dl) 121+0,51 ** 0,92 + 0,25
Na (mEg/dl) 1340+ 6,5 *x 1382+ 37
Bicarbonato (mM/L) 181+4,7 *kk 21,727
Exceso base (mM/L) -6,81 6,3 ** -25%26
N° manifestaciones 40% RS 2,5%

extraneurolégicas = 3

CS= cad significativo (p < 0,1);
*=p< 005 ** = p< 0,01 *** = p< 0,001

El seguimiento de los 115 RN asficticos seguidos durante un
minimo de 12 meses en relacion con la severidad de la AP se
expresaen latablalX.

Existe una diferenciamuy significativa (p < 0,001) entre la
incidencia de secuelas neurol6gicasen los RN atérmino con AP
severa (40%) respecto ala AP no severa (10%). EnlaAP no se-
veralamayoria de las secuelas neurol dgicas fueron de carécter
levey transitorio; todas las secuelas graves ocurrieron en neo-
natos con AP severa (Tabla VII).

En ¢ andlisis univariante (regresion de Cox) de factores pro-
ndsticos predictivos de secuelas neurol 6gicas encontramos di-
ferencias significativas en d riesgo relativo (RR) de las siguientes
variables: Apgar al 1 minuto < 4y Apgar a 5° minuto < 6,
necesidad de intubacion en la reanimacion, mala recuperacion
traslareanimacion, necesidad de ventilacion mecéanica, presen-
cia de patologia hemodindmicay cardioldgica, = 3 menifesta-
ciones extraneurol dgicas, clasificacion de la AP como severa
(RR=4,74;1C 95% = 1,92-11,70) y presenciade EHI.

Tras cruzar las anteriores variables significativas en € ané-
lisis multivariante (regresion de Cox), solo resultaron estadis-
ticamente significativas con efecto prondstico sobre las secue-
las neurol dgicas la clasificacion de la AP a nacimiento como
severa (RR = 2,82; 1C 95% = 1,07-7,39) y la presencia de EHI
durante el periodo neonatal (RR = 4,17; 1C 95% = 1,48-11,75).
La presencia de ambas variables (AP severay EHI) en un neo-
nato asfictico incrementa el riesgo relativo de secuelas neuro-
l6gicas a 11,76.

Discusion
La AP harepresentado unaimportante causa de morbimor-

talidad en nuestra Unidad Neonatal: tercera causa de ingreso,
por detrés de la hiperbilirrubinemiay patologia respiratoria, y
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Tabla IX Seguimiento de los pacientes asficticos
en relacion con la severidad de la AP

Clasif. AP Mortalidad Secuelas Pérdidas  Normalidad
(n° casos) durante clinica*
seguimiento
Severa (25) 3 7 1 15 (60%)
(3L,3M y 1G)
No severa (90) 0 9 9 81 (90%)
(8L y 1M)

*Normalidad clinica (para calcular €l porcentaje seincluyen los
pacientes considerados como pérdidas durante el seguimiento como
«normales», por lo que el porcentaje de normalidad clinica pudiera
estar levemente sobreestimado).

Secuelas: L = leves; M = moderadas; G = graves

primera causa de mortalidad, comparable a nimero de falleci-
mientos por malformaciones congénitas.

Esdificil establecer comparciones respecto alaincidencia
y morbimortalidad dela APy laEHI, ya que los criterios de
inclusién y lamisma definicion de asfixiano siempre esigual
al revisar laliteratura®?. Laincidencia de AP respecto d ni-
mero de RN vivos se mueve en un amplio intervao enlosdis-
tintos trabajos publicados en nuestro pais: entre el 14,8%W y
el 1,46%@. Esta amplia diferencia es sefialada por el mismo
grupo de trabajo en dos estudios efectuados con distinta me-
todologia: €l primero de caracter prospectivo, y el segun-
do retrospectivo, cada uno de ellos sometido a unos sesgos
determinados. Esto nos demuestra laimportancia de la meto-
dologia de estudio en la valoracién de cualquier estudio epi-
demiol6gico.

En lamayoria de los trabajos prospectivos la incidencia de
AP oscilaentreel 1y e 5% delos RN vivos. En nuestro estu-
dio laincidencia de AP respecto al total de RN vivosesde un
4,83%. En relacion con laedad gestaciond, laincidenciade AP
en RN atérmino vivos es de un 4,66% (motivo del presente
estudio, con 156 casos) y en RN pretérmino de un 10,3% (7
casos). Aunque el porcentaje de Ap en RN pretérminos es ma-
yor, su valor absoluto es pequefio respecto alaincidenciaglo-
bal de AP

En relacion con la gravedad de la AP encontramos un pre-
dominio de formas no severas (80,1%) respecto a las severas
(19,9%). En este sentido es importante no infravalorar ni so-
brevalorar esta entidad nosol dgica, 10 que se consigue con unos
adecuados criterios deinclusion de los RN asficticos.

Creemos que seria conveniente establecer un consenso so-
bre la definicion de AP, diferenciando |as formas severas (cua-
litativamente las més importantes) y las no severas (cuantitati-
vamente las més frecuentes), que permitiera establecer compa-
raciones homogéneas en | os estudios epidemiol 6gicos sobre inci-
denciay morbimortalidad dela APy EHI®4.

Las diferencias perinatal es encontradas en nuestra poblacion
respecto ala severidad del evento asfictico son las siguientes.
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a) Diferencias perinatales

Se ha constatado que existe relacion entre lacalidad del cui-
dado obstétrico prenatal e intraparto y la mortalidad perinatal.
Ciertos estudios? también sugieren estarelacion con lapardli-
siscerebral infantil, pero parece influir sélo en una pequefia pro-
porcion de casos.

Los RN con AP severa de nuestra serie presentan diferen-
cias edtadisticamente significativas en relacion con lamayor pre-
sencia de enfermedades maternas, liquido meconia espeso, par-
to distdcico e ingreso desde quirdfano.

Se confirma el importante incremento de latocurgia (cesé-
reasy partos instrumentados) en el manejo de la AP, principal-
mente por laprécticarutinariadel registro cardiotocogréfico®2),
El papel del registro cardiotocogréfico en lamonitorizacion del
parto es controvertido, y en nuestro estudio no hemos encon-
trado relacion de las alteraciones de la frecuencia cardiacaen re-
lacion con la severidad de la AP,

No encontramos datos prenatal es consi stentes para anticipar
laseveridad del evento asfictico.

b) Diferencias neonatales

La estancia media de ingreso de los RN asficticos es de a-
rededor de 5 dias (4,86 + 4,63), significativamente mayor en los
RN con AP severa, como corresponde alas situaciones de ma-
yor gravedad clinica.

Lavariable sexo presentaunadistribucion peculiar enlaAP,
Existe mayor frecuencia de RN asficticos del sexo masculino
que del sexo femenino (en nuestra serie, proporcion 3:2 aproxi-
madamente), hecho bien reconocido en lamayoriadelas series.

No existe una explicacion fisiopatol 6gica concluyente de
porqué |os varones presentan mayor vulnerabilidad alalesion
hidxico-isquémica, lo cual es més evidente en | as situaciones se-
veras de AP, tal como se evidencia en nuestra serie.

En las variables correspondientes ala reanimaci6n neonatal
es donde encontramos el mayor nimero de diferencias signifi-
cativas: test de Apgar, gasometria de cordén umbilical, tipo de
reanimacion y grado de recuperacion. Es conveniente tener pre-
sente que estas variables son las que se han incluido en la defi-
nicion de la severidad de la AP como criterios de inclusion del
estudio (Tablal).

La presentacion clinicade la AP es muy variaday, parasu
estudio, la hemos dividido en dos grandes apartados: manifes-
taciones neurolégicas (EHI) y extraneurol égicas (enfermedad
hipdxico-isquémica)©.1428),

De hecho, algunos RN asficticos pueden no presentar ate-
raciones neurol 6gicas, pero si ateraciones extraneurol dgicas.
Tal hecho se comprueba en nuestro estudio: un 25,6% de los
RN asficticos presentaron EHI, frente aun 41,7% que presen-
taron alguin tipo de patologia extraneurol 6gica. Queda por re-
solver la causa de porqué en unos RN asficticos predominala
afectacion de un determinado érgano, sin repercusion aparente
de otros.

Lamayor severidad dela AP serelacionade formamuy sig-
nificativa.con mayor nimero y gravedad de manifestaciones neu-
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rolégicas (EHI) y sistémicas, |0 que se apoya en una base pa-
togénica coman: lalesién hipdxico-isquémica.

En nuestro estudio, |as patologias sistémicas que tienen es-
pecial repercusion clinica, en el mangjo del RN asfictico, sonla
patologiarespiratoriay digestiva. La patologiarena y cardio-
vascular encontrada tienen escasa repercusion clinicaen losRN
asficticos, incluso con AP severa.

En nuestra serie, los RN con AP severa presentaron signi-
ficativamente mayor afectacion extraneurol dgica.

c) Diferencias postneonatales

También existe unaimportante asociacion significativa en-
tre el desarrollo de secuelas neurol 6gicas en relacion con lapre-
senciade AP severa. Delas distintas variables predictivas de se-
cuelas neurol dgicas en el estudio univariante, solo dos sopor-
taron el andlisis multivariante: la clasificacion de la AP como
severaa nacimiento y la presencia de EHI durante el periodo
neonatal. Confirmamos, como otros autores?=0, que laimpor-
tancia de |0s handicaps neurol 6gicos depende de la duracion de
laasfixiay de la efectividad de las maniobras de reanimacion.
Dado quela AP es unade las principal es causas de morbi-mor-
talidad neonatal, esimportante definir factores perinatales (pre-
natales, neonatalesy posnatales) predictivos de secuelas neuro-
I6gicas.

LaAP severaeslaformamas estudiaday mejor conocidaen
relacion con su posterior evolucion neuroldgica. Sin embargo,
las situaciones de AP no severa, las mas frecuentes, son, gene-
ralmente, obviadas en los criterios de inclusion de determinados
estudios, y su posterior evolucion neuroldgica no suele ser bien
conocida. Tal como seobservaen latablal X, detectamos secuelas
neurolgicas en el 10% de los RN con AP no severa.

Aungue en |os estudios sobre AP no es habitual diferenciar
el grado de severidad, creemos que podemos obtener |as si-
guientes conclusiones:

- Las diferencias prenatales no permiten anticipar la seve-
ridad del evento asfictico.

- Lasdiferencias neonataes reflgjan e distinto mangjo dela
reanimacion neonata y de la vigilancia multisistémica durante
suingreso en la Unidad Neonatal.

- Las diferencias postneonatal es reflejan su relacion con
las futuras secuelas neurol 6gicas. Nuestros resultados nos apo-
yan para continuar el programa de seguimiento propuesto du-
rante el primer afio devida (revisionesa 1¢, 3%, 6°, °y 12° me-
ses devida) en los RN con AP severa, mientras en los RN con
AP no severa, dado que lacantidad y calidad de las secuelas neu-
rol dgicas es menos importante, se propone un intervalo de re-
visiones més espaciado.

De cualquier forma, creemos conveniente realizar segui-
miento de todos | os pacientes con AP, independientemente dela
severidad dela asfixia
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