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Resumen

Antecedentes: La Hipertension pulmonar persistente del recién nacido,
constituye una emergencia, en UCIN. La circulacién continda trabajando
como si aun se encontrara en el vientre de la madre, pasando por los
pulmones, solo en pequefias cantidades, lo que le impide adaptarse,
aumenta la presion en la arteria pulmonar, llevando gran parte del flujo a
otros érganos Crea asi una condicion grave. El Hospital Francisco Icaza
Bustamante recibe pacientes en condiciones criticas, derivados de
diferentes sectores del pais. Objetivo.- determinar factores de riesgo, como
edad gestacional, infeccibn de vias urinarias, ruptura prematura de
membranas, tipo de parto, patologias neonatales, asociado con Hipertension
pulmonar persistente neonatal. Métodos: Una muestra de 130 neonatos a
término desde diciembre 2017 a noviembre 2019, 34 con diagnastico clinico,
46 por ecocardiograma y 50 no presento HPPRN. Se realiz6 un estudio
descriptivo, transversal, analitico, calculando, chi cuadrado, y odds ratio, en
busca de asociacion. Resultados: Los factores de riesgo determinados son:
Hipotermia: valor P 0,01, OR 2,446, intervalo de confianza va desde 1,147
hasta 5,215. Neumonia, valor p 4,162, OR 2,214, intervalo de confianza va
desde 10,24 hasta 4,786; Aspiracion meconial valor p de 0,000, OR 6,652
intervalo de confianza va de 2,387 hasta 18,536. Hipoglicemia, valor p de
0,007, OR 0,211, intervalo de confianza de 0,62 a 0,714. Los intervalos de
confianza no pasan la unidad por lo tanto son significativos, y tienen un
efecto de dafio, con la hipoglicemia presento un efecto protector.

Conclusiones: Mejorar la atencion primaria en nuestro pais.

Palabras Clave: Dificultad Respiratoria, Hipertension Pulmonar, Recién

Nacido a Termino, UCIN, Factores De Riesgo.



Abstract
Background: Persistent pulmonary hypertension of the newborn is an

emergency in the NICU. The circulation continues to work as if it were still in
the mother's womb, passing through the lungs, only in small quantities, which
prevents her from adapting, increases the pressure in the pulmonary artery,
leading much of the flow to other organs. A serious condition Francisco Icaza
Bustamante Hospital receives patients in chaotic conditions, derived from
different sectors of the country. Objective. - To determine risk factors, such
as gestational age, urinary tract infection, premature rupture of membranes,
type of delivery, neonatal pathologies, associated with persistent neonatal
pulmonary hypertension. Methods: A sample of 130 full-term infants from
November 2017 to December 2019, 34 with clinical diagnosis, 46 by
echocardiogram and 50 did not present HPPRN. A descriptive, cross-
sectional, analytical, calculating, chi-square, and odds ratio study was
conducted in search of association. Results: The determined risk factors are
Hypothermia: P value 0.01, OR 2,446, confidence interval ranges from 1,147
to 5,215. Pneumonia, p value 4.162, OR 2.214, confidence interval ranges
from 10.24 to 4.776; Meconial aspiration p-value of 0.000, OR 6.652
confidence interval ranges from 2.387 to 18.536. Hypoglycemia, p value of
0.007, OR 0.211, confidence interval from 0.62 to 0.714. The confidence
intervals do not pass the unit therefore they are significant, and they have a
damage effect, with hypoglycemia | present a protective effect. Conclusions:

Improve primary care in our country.

Keywords: Respiratory Difficulty, Pulmonary Hypertension, Newborn at
Term, NICU, Risk Factors.
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Introduccion.

La hipertension pulmonar persistente del recién nacido (HPPRN),
estadisticamente se presenta caso de 2 a 6 por cada 1 .000 nacidos vivos, y
se complica el curso del 10%, de todos los recién nacidos que ingresan a la
unidad de cuidados intensivos neonatales (UCIN) ademas se converge que
del 7 al 20% de los neonatos que logran sobrevivir a la HPPRN , fomentan
variaciones a mediano o largo plazo tales como : falta auditiva, patologias
pulmonares crénicas, hemorragia intracraneal, y consecuencias
neuroldgicas ( estas oscilan del 7% hasta 18 % con mayor riesgo en los
sobrevivientes que fueron sometidos a ECMO) la mortalidad registrada en el
proyecto varia en 10 al 20% o entre 10 y 50%, por lo general en paises en
vias de desarrollo. En ultimos periodos se ha registrado que la tasa de
mortalidad ha acaecido, seria maravilloso que la disminucion de dichas tasas
sea paralela a la de los paises desarrollados, y esto no es asi, sin embargo

gueda mucho por hacer para mejorar el cuidado de esta afeccion.
(1).

La presion arterial pulmonar media puede incrementarse a 25mm de Hg,
siendo esta una alteracion de la condicibn hemodindmica “La hipertension
pulmonar persistente de los recién nacidos (HPPRN), es una
emergencia médica en la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales
(UCIN), en la etapa neonatal con una alta letalidad, ocasionado por una
falla en la transicion de la circulacion fetal a la posnatal, que se
desarrolla en los neonatos a término o pos término, aunque en menor
proporcién puede encontrarse en neonatos prematuros con sindrome
de dificultad respiratoria (SDR), o que por su cronicidad desarrollaron
displasia broncopulmonar ( DBP) . La causa mas frecuente de la
HPPRN, es secundaria al sindrome de aspiracién de meconio (SAM), la
asfixia perinatal, la neumonia intrauterina, la sepsis, y la hernia
diafragmatica congénita.” (2).

Tenemos a continuacion algunos factores importantes que desencadenan o

contribuyen a la presentacion de HPPRN., ya que estos pacientes, no
16



establece un correcto proceso de oxigenacion, lo cual desarrolla un mal
congénito de multiples 6rganos. Esto se presenta usualmente poco después
en el post parto, lo cual se debe a variadas etiologias. La mayor parte de los
casos se asocian a las patologias que alteran el parénquima pulmonar, la
aspiracion de meconio y el sindrome de dificultad respiratoria; asi mismo,
varios de los neonatos pueden presentar HTTP primaria, y no padecen de
una enfermedad pulmonar que explique su etiologia. Dentro de las raices
gue condicionan la complejidad de la sintomatologia, menor respuesta a una
evolucion adecuada del neonato, en este momento que sin duda es el mas
significativo de la vida de una persona de la cual dependera su vida futura,
ya que este fue traumatizado por la cadena de sucesos por la que pasa un
paciente con hipertension pulmonar persistente neonatal, siendo de tal su
labilidad, que el mas pequefio ruido que se genere hace que los afecte en
gran dimensién en ese momento. La mayor mortalidad lo constituye la
displasia alveolo capilar, las malformaciones genéticas en la formacion de
surfactante, la hipoplasia pulmonar severa y patrones de afeccion congénito,
en nuestro estudio se ha descartado, el consumo de AINES en las madres
ya que el analisis de los informes del departamento de estadisticas obtenidos

no nos reflejaba en ellas el consumo de los antes mencionados (AINES). (3)

Los datos se remontan al Hospital de nifios Francisco Icaza Bustamante,
donde se realiz6 una observacion directa de las historias clinicas de los
pacientes entre los afios 2017-2019, periodo en el cual se determiné un total
de 130 pacientes neonatos, de los cuales 80 eran hipertensos pulmonares y
50 no hipertensos pulmonares. Con ayuda de la base de datos se analizaron
las causas de peligro como: la edad gestacional, el sexo del neonato, el tipo
de parto, los pacientes fallecidos, hipoglicemia al nacimiento , la hipotermia,
la neumonia connatal , la sepsis en el neonato, el sindrome de aspiracion
de meconio, hernia diafragmatica, un temprano rompimiento de membranas,
infeccion de vias urinarias, afecciones placentarios.

Tomar en cuenta los factores descritos contribuyen a que la presente
investigacion haga conocer las diversas respuestas a interrogantes de si

existe 0 no asociacion entre los factores de riesgo antes citados y la HPPRN.
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1. EL PROBLEMA.

1.1 Identificacion, Valoracién y Planteamiento.

La hipertension pulmonar persistente del recién nacido, como se dijo
anteriormente considerado una incidencia médica urgente, en su fase
neonatal por la gravedad y deterioro progresivo del paciente que presenta
insuficiencia cardio-respiratoria. Es con mucha frecuencia, secundaria a
trastornos de la transicion postnatal, como asfixia perinatal, sindrome de
aspiracion meconial (SAM), septicemia o hipoplasia pulmonar (por ejemplo,
hernia diafragmatica congénita) en ocasiones puede representar un
diagndstico primario, cuando no se identifica otra alteracion patoldgica
subyacente. Esta es una patologia con tantas y variadas etiologias que
dificilmente se puede prevenir siendo necesario su reconocimiento
temprano, basados en criterios clinicos y eco cardiograficos y realizar un
tratamiento precoz, ya que se asocia a una mortalidad y morbilidad

importantes. (4)

De manera asombrosa no contamos con estadisticas reales de esta
enfermedad, ya que no se realiza, una investigacion sistematizada basada
en la poblacién propia de esta patologia, los estudios que se secuencian son
aquellos, que manejan las diferentes Instituciones que atienden neonatos e
incluso deberiamos , recalcar que en los organismos internacionales , que
manipulan estos datos estadisticos, no se le asignado un cédigo propio ,
para esta afeccion, la literatura indica que constituye el 2% de los pacientes
gue ingresan a la unidades de cuidados intensivos neonatales. La fragilidad
de estos pacientes, su labilidad, mueve de manera inmediata al personal,
medico al momento del ingreso del paciente, persiguiendo la estabilidad
clinica, en este tipo de pacientes que suelen presentar un mal prondstico (5).
La insuficiencia respiratoria que se genera en casos de neonatos a término
puede ser por: Hipertension pulmonar persistente del menor recién nacido,
Sindrome de aspiracién meconial, Sepsis del neonato, Hernia diafragmatica
congénita, Sindrome de dificultad respiratoria, (anteriormente llamado

membrana hialina).
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Esta insuficiencia respiratoria afecta a 260.000 neonatos anualmente, de los
cuales el 92% corresponde en los paises en vias de desarrollo, de esta
prevalencia, la incidencia es de 2 a 6 por cada 1.000 nacidos vivos, lo que
quiere decir que por cada 1.000 nacidos vivos tendremos de 2 a 6 neonatos
con hipertension pulmonar persistente en el recién nacido, que ingresan a
estas unidades de salud. “Existe una gran diferencia en lo que respecta a la
mortalidad en paises en vias de desarrollo como Ecuador, debido a que con
una menor cantidad de recursos mueren entre 80% al 90%, mientras que,
en paises desarrollados como Estados Unidos, con un mejor equipamiento

y rapida respuesta fallecen el 10% de los neonatos con esta patologia” (6).

De una poblacion total en un periodo de dos afios, en el sitio de esta
investigacion Hospital Francisco Icaza Bustamante, se detecta una
poblacién total de 1.095 pacientes, en un periodo de dos afios se cuantifican
130 pacientes con dificultad respiratoria, de los cuales: 34 pacientes con
impresion clinica de hipertension pulmonar persistente del recién nacido, y
con diagnostico por ecocardiograma de 46 neonatos. El ecocardiograma es

un gran instrumento de apoyo para reafirmar el diagnéstico.

En cuanto a la edad gestacional, se realiza la pesquisa, de los neonatos a
término, se inicia el estudio en neonatos de 37 semanas hasta las 41
semanas, dentro del analisis de las historias clinicas que se referencia de
manera minuciosa no encontramos pacientes de 42 semanas 0 post —
maduros. La edad de la madre pesquisada de manera general de 18 a 24

con una mayor proporcién, de madres jovenes.

Se toma en cuenta, ademas si se obtuvo al bebe, por via vaginal o via
cesarea para poder establecer asi, si estos considerados factores de riesgo
gue tipo de asociacion guardan con la hipertension pulmonar persistente
neonatal, Otros datos a investigar lo constituyen los fallecidos, la
hipoglicemia del neonato, la presentacion de neumonia connatal, sepsis,
sindrome de aspiracion meconial, alteraciones anatomicas como la hernia
diafragmética, rompimiento prematuro de membranas, infeccion de vias

urinarias , .que se trataran, mas adelante.
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1.2 Formulacion del problema

¢Cuéles son los factores de riesgo asociados a hipertension pulmonar

persistente del recién nacido a término en la UCIN del Hospital Francisco

Icaza Bustamante de la ciudad de Guayaquil desde diciembre del 2.017

hasta noviembre del 20197

2. OBJETIVOS GENERALES Y ESPECIFICOS

2.1 General

e Determinar, los principales factores de riesgo de hipertension pulmonar

persistente del recién nacido a término, ingresados en el area de
cuidados intensivos neonatales, del HFIB, durante un periodo de

tiempo establecido, en el presente trabajo.

2.2 Especificos. -

Determinar los principales factores de riesgo de hipertension
pulmonar persistente en neonatos a término ingresados en el area de
cuidados intensivos neonatales en el periodo comprendido entre
diciembre del afio 2.017, a noviembre del afio 2019.

Analizar la asociacion de los factores de riesgo de hipertensiéon
pulmonar persistente en el recién nacido, en este caso con edades

gestacionales a término.

Determinar el uso de antinflamatorios como posible factor incidente

en los casos de hipertension pulmonar persistente.

Identificar el tipo de parto: vaginal o cesarea, tiene importancia en el
momento que se presente, la afeccién antes mencionada.
Identificar, las enfermedades maternas mas frecuentes, que

promueven la aparicion de HPPRN.

3. Marco Tebrico

3.1. Antecedentes De La Investigacion

20



Se encontraron estudios internacionales, nacionales y locales, que intentan
identificar factores de mayor peligro de hipertension pulmonar en nifios
recién nacidos a término, ademas en la mayoria de los datos y registros
encontrados, se hace hincapié a los factores de riesgo asociados a recién
nacidos, en los que se incluyendo tanto a RN pretérmino como a recién
nacidos a término y a recién nacidos con poco peso al nacer, pero sin
embargo pocos tuvieron similitud al disefio y andlisis estadistico de este

estudio se analizan los mas cercanos al presente estudio..

3.2 Antecedentes Internacionales:

En la literatura de investigacién no existen datos estadisticos actualizados
de pacientes con hipertension pulmonar del neonato en paises con un muy
bajo nivel infraestructura médica, Y el perfil de los bebés con hipertension

pulmonar neonatal. Es diferente de los reportados en paises desarrollados.

En la India: Se realizé este estudio en donde se indica que la hipertensién
pulmonar persistente del recién nacido (HPPRN) es una morbilidad neonatal
comun. El estudio que se realizo fue retrospectivo y se lo realizé en la unidad
neonatal de nivel Il de un centro de referencia de Kolkata, India. Este estudio
se realiz6 mediante una revision retrospectiva dentro de una base de datos
digital departamental y las tablas de enfermeria de los bebés ingresados con
el diagnostico de HPPRN en el periodo comprendido de enero de 2013
hasta marzo de 2019. “Para determinar laincidencia se usé la prueba de
Chi-cuadrado para lavariable categoéricay la pruebat de Student en las
variables continuas para determinar la significacion estadistica. P <0,05
se consideré estadisticamente significativo” (7).

Resultados: Se determinaron un total de 86 neonatos con HPPRN durante el
periodo, con una incidencia de 3.38 / 1000 nacidos vivos. El sindrome de
aspiracion de meconio (MAS) y la taquipnea transitoria del recién nacido
(TTNB) fueron las etiologias mas comunes (17,44% cada una), seguidas de
neumonia, asfixia y hernia diafragmatica congénita. La tasa de mortalidad
global fue del 29,06%, sin embargo la supervivencia en los casos quirlrgicos
fue menor en comparacion con los casos médicos (P= 0,0002). “El uso de

ventilacién oscilatoria de alta frecuencia sin 6xido nitrico inhalado (iNO),
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milrinona y el uso combinado de vasodilatadores pulmonares e inotrépicos
se asociaron con una mayor mortalidad, mientras que el uso de surfactante
se asocioé con una mayor supervivencia. En conclusion PPHN es asociado

con una mortalidad significativa.” (8).
En Nicaragua:

Se realizd un estudio analitico de Casos y Controles, cuyo objetivo era
investigar la probable asociacion de factores de riesgo en la aparicion de
HPPRN. En donde se estudiaron 28 casos y 56 controles de la sala de UCIN,
las caracteristicas generales de la madre la mitad se encontraban dentro de
las edades de 20 a 34 afios; el 46 % de las pacientes eran adolescentes.
Casi el 60% de las madres eran de procedencia Rural. EI 57% de los
neonatos eran de sexo masculino, la via de nacimiento que predomino fue
cesarea con 65 % que esta resulto ser un factor de riesgo para HPPRN y
casi el 80% fueron clasificados a término. Las patologias maternas como la
preclamsia demostraron ser un factor de riesgo significativo para HPPRN. El
APGAR al primer Minuto con puntuacién menor a 7 resulté ser un factor de
riesgo; al igual que el APGAR a los 5 minutos menor a 7 puntos resulto. Los
Recién nacidos que presentan Neumonia tienen un OR de 10.8 veces mayor
de presentar HPPRN, asi mismo el SAM resulto con un OR de 15, siendo

ambos estadisticamente significativos. (9)

En Colombia:

Herndndez & Diaz en el aflo 2007, publicaron un estudio multicéntrico
realizado alrededor de 97 hospitales de Colombia, cuyo fin era establecer,
cuales eran los elementos prenatales y perinatales que sugestionaban el
padecimiento de Hipertensiéon Pulmonar Persistente del Recién Nacido. El
modelo de estudio fue del tipo caso-control. Los RN debian ser mayores a
34 semanas Yy la prescripcion diagnéstico de Hipertension Pulmonar
Persistente del Recién Nacido, fue determinada por una diferencia entre la
saturacion preductal y post-ductal mayor a 5%.Se incluyeron 377 Recién
Nacidos con Hipertension Pulmonar Persistente del Recién Nacido y 836
controles sanos. “Los resultados mostraron que entre los factores prenatales

se encontraron la obesidad materna (7), la diabetes (1,7) y el asma (1,9) y
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entre los factores perinatales, la edad gestacional entre 34 y 37 semanas
(3,7), la edad gestacional mayor de 41 semanas (2,2), el alto peso al nacer

(1,6) y el nacimiento por cesarea “ (10)

En Espafa: Se encontr6 un estudio a pesar de haber ausencia de
enfermedad pulmonar parenquimatosa suele haber hipoxia neonatal. En
estudios experimentales también se demostré el aparecimiento de varios
cambios tras hipoxemia o acidosis grave. Por el contrario, varios
investigadores defienden que las diferencias anatomopatolégicas halladas
se deben a la inconsecuencia de las técnicas de estudio empleadas. “Por
otra parte, en ocasiones, el estudio histoldégico resulté rigurosamente
normal, por lo que se ha buscado una explicacién fisiopatolégica
basada en el desequilibrio entre la respuesta vasodilatadora y
vasoconstrictora en las arterias pulmonares que explique el origen del

trastorno.” (11)

La causa absoluta de hipertensién pulmonar aun, no esta esclarecida, pero
en estudios realizados en necropsias en nifios, se pudo observar el deterioro
vascular caracterizado, por engrosamiento del endotelio vascular, y la
disminucion de la luz vascular. Ademas como resultado, los neonatos no
logran expanden su vasculatura pulmonar de forma correcta, esto en
respuesta a estimulos que se presentan relacionando el parto y lo que cursan
con hipoxemia profunda y zonas pulmonares claras, hiperlicidos en la
radiografia; de ahi el término, pulmén negro. Se prevé que un factor que
puede ayudar al desarrollo de esta patologia puede ser la vasoconstriccion
prenatal del ductos arterioso.

Se trata de un sindrome que es constituido o integrado por signos y sintomas
evidenciados por un aumento sostenido de la resistencia vascular pulmonar,
frecuentemente asociada a una resistencia vascular sistémica normal o baja,
con presencia de circuitos Extra pulmonares o stunts, y que esto permite el
paso duradero de sangre desoxigenada, es por eso que en los pacientes se
visualiza una hipoxemia severa y sostenida, por la apertura de este circuito
extra pulmonar, este corto circuito puede sera nivel de dos niveles, a nivel
del ductus arterioso y a nivel del foramen oval y esto permite hipo perfusion

pulmonar, el diagnéstico definitivo lo da el ecocardiograma.
23



Y el tener o contar en una Instituciéon donde se atiende neonatos con estos
prototipos de equipo y ademas del personal necesario es basico e
importante, para asi tener un diagnostico que confirme esta enfermedad tan
compleja, para el neonato y tan preocupante para el médico, ya que se

requiere de una unidad de cuidados intensivos neonatales.

En California:

Los testimonios y datos epidemiolégicos sobre hipertension pulmonar
persistente del recién nacido son escasos. La incidencia y la mortalidad a un
afio de la patologia neonatal antes mencionada por su causa subyacente, y
conocer los factores de mayor peligro para ella, con un conjunto de datos

basado en la cantidad de personas, tomada la muestra de la poblacion.

En California se cuenta con Oficinas de Planificacion y Desarrollo de la Salud
del Estado de California que tiene una base en la que se relaciona los
egresos, reingresos y certificados de nacimiento y defuncion de hospitales
materno infantiles desde 1 afio antes hasta 1 afio después de nacer del ser

humano.

Se empled la regresion de Poisson multivariada para identificar los factores
de riesgo agrupados con la HPPRN; Los resultados se presentan como
cocientes de riesgos, datos de confianza del 95%. Con los siguientes
resultados: Incidencia de HPPRN fue del 0,18% (3277 casos / 1 781 156
nacimientos vivos.

La infeccién fue la causa mas comun (30.0%). La mortalidad a un afio fue
del 7,6%; los lactantes con anomalias congénitas del tracto respiratorio
tuvieron la mayor mortalidad (32.0%).Los factores de riesgo asociados
libremente con HPPRN incluyen a la edad gestacional <37 semanas, raza
negra, grande y pequefia para el periodo gestacional determinado, la
diabetes materna preexistente y gestacional, obesidad y edad avanzada. El
sexo femenino, el origen étnico hispano y la gestacion mdultiple protegian
contra la PPHN. Conclusiones: Este andlisis de factores de riesgo ayudara a
los médicos a identificar neonatos con mayor riesgo de HPPRN, ya que

tienen un mayor riesgo de deterioro clinico rapido. (12).

ANTECEDENTES NACIONALES
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El Ministerio de Salud Publica de nuestro pais determina que “La HPPRN es
un sindrome cuyo principal sintoma es la falla respiratoria aguda,
representado por la elevacion sostenida de la resistencia vascular pulmonar
(RVP) que produce hipertensién persistente de la arteria pulmonar después
del nacimiento, que ocasiona cortocircuitos extra pulmonares de derecha a
izquierda de sangre no oxigenada, a través del canal arterioso (CA) y
foramen oval (FO) con hipoxemia severa y acidosis secundarias. Es una de
las causas frecuentes de ingreso a UCIN, y se relaciona con morbilidad y
mortalidad significativas, la etiologia es diversa, y se clasifica en aguda y

cronica. “ (13)

Ademas que no corresponde a una patologia Unica, y puede como se dijo
anteriormente ser tanto primaria como secundaria. Se estudian condiciones
como ahogo in utero y perinatal, infeccion, aspiracion de meconio, sindrome
de distrés respiratorio e hipoplasia pulmonar, responsables de las principales

razones de ingreso a la UCIN.

En Guayaquil, se realiz6 un estudio similar, en el afio 2017, en el Hospital de
nifos DR. ROBERTO GILBERT ELIZALDE con los siguientes resultados:

Por estadisticas se determin0 la relacion de diferentes factores de riesgo con
el progreso de la hipertension pulmonar en el RN, sin significancia con el
estadio prenatal, uno de los factores significativos demostré que la infeccion
de vias urinarias en el ultimo de la gestacion, presento el riesgo tres veces
mayor, en proporcién al resto de la poblacion de desarrollar hipertensién
pulmonar. Asi mismo, como dato post natal encontraron que el nacimiento
por cesarea aumenta la probabilidad de desarrollar esta patologia sin llegar
a tener un valor estadistico de significancia. “Es importante la identificacion
de estas variables para mejorar el manejo de esta patologia, que a nivel
mundial muestra una elevada mortalidad global pero que con un diagnéstico

y tratamiento oportuno disminuyen estos resultados” (14) .

El analisis del presente trabajo investigativo (tesis maestrante), con el tema
correspondiente a “factores de riesgo de hipertension pulmonar en pacientes
a término”, analiza la correlacion de la hipertension pulmonar con factores

de riesgo tanto de origen materno como neonatal, este estudio descriptivo
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analitico tomo en consideracion datos estadisticos que reposan, en el area
de estadisticas, y del control que realizan en el area de UCIN, del Hospital

Francisco Icaza Bustamante.

Factores tales como: edad gestacional, sexo , tipo de parto, fallecidos,
hipoglicemia al nacimiento, hipotermia, neumonia connatal, sepsis neonatal,
sindrome de aspiracion meconial, hernia diafragmatica, ruptura prematura

de membranas, infeccion de vias urinarias, problemas placentarios.

3.3 Bases Teoricas

3.3.1 Definicién de Hipertension Pulmonar
La definiciébn contemporanea de HPPRN basa su concepto hemodinamico,

como el valor de presién media en la arteria pulmonar (PAPm) mayor de
25mm Hg en reposo, con presion sistdlica mayor de 35 mm Hg. “La
hipertension pulmonar (HTP) es una enfermedad severa y progresiva que a
menudo culmina en falla cardiaca derecha, con significante morbilidad y
temprana mortalidad.”(15)

3.3. 2. Clasificacion de Hipertension Pulmonar.

Podemos clasificar esta afeccion de acuerdo a su comportamiento clinico en

primaria y secundaria

Primaria: podriamos decir que practicamente, es un pulmén sano, y lo que

persiste es el hipo flujo pulmonar.

Secundaria: A otras patologias como sindrome de aspiracion de meconio,
neumonia, déficits de surfactante. Malformaciones pulmonares,

linfangiectasias, hipoplasia pulmonar.

De acuerdo a su etiologia.

1.-. Hipoplasia de la vasculatura pulmonar, como en la hernia diafragmatica

congénita (HDC) e hipoplasia pulmonar por secuencia oligohidramnios.

2.-. Regeneracion vascular pulmonar congénita que incluye aumento
muscular de las arteriolas pulmonares, frecuentemente considerada como
HPPN.
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3.-. Muscularizacion y numero arteriolar normal. Mala adaptacion a la
transicion circulatoria por obtencion disminuida de la respuesta a
vasodilatadores tales como ON y prostaciclina y/o incremento en la liberacién
de la respuesta a vasoconstrictores, la impropia adaptacion se desarrolla
como vasoconstriccion pulmonar anormal como ocurre en el déficit de factor

tensoactivo, sindrome de inhalacion de liquido amniético meconial.

3.3.3 Factores asociados a Hipertensién Pulmonar

Medio ambiente

La bolsa amnidtica constituye el sitio confortable para nuestro bebe, y su
contenido como lo es el liquido amnidtico le ayuda a crecer y recibir todos
los nutrientes necesarios y protegerlo de agresiones externas por lo tanto la
perdida de liquido amnidtico a través de la ruptura prematura de membranas,
el oligohidrannios, el meconio en el liquido amnidtico, la neumonia
ocasionada tal vez por procesos infecciosos maternos, la enfermedad de
membrana hialina, la hipoplasia pulmonar se suele asociar con la
enfermedad del parénquima pulmonar el cual es el principal 6rgano afecto

en el recién nacido

Humo Prenatal: El uso del cigarrillo de manera activa o pasiva, es decir
aquel tipo de consumo directo de la madre, o que se encuentre en un medio
donde personas fuman, es muy probable que cause hipoxia fetal y también

se lo ha relacionado con Hipertensiéon pulmonar persistente del neonato.

Papel del estrés o el dolor: Las hormonas del estrés son los corticoides y
las catecolaminas, ellas nos ayudan a determinar que estas promueven la
adaptacién normal del neonato con una consiguiente buena transicion de la

etapa fetal a la de neonato.

Nutricion Perinatal: La obesidad maternay la diabetes estan asociadas con
un mayor riesgo de mala adaptacion al nacer. Entre otros factores, tenemos,
El oxigeno y la hiperoxia, Alteraciones estructurales pulmonares, El tipo de
parto. (9).

3.4 PATOLOGIAS ASOCIADAS.
Sindrome de aspiracion de meconio
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Tiene una incidencia del 5%, aunque la presentacion de meconio en liquido
amniético se produce entre el 10 y el 15% de los embarazos, con un
descenso en las ultimas décadas dada la disminucion de los embarazos
postérmino. Es considerado la causa mas comun de HTTP, porque afecta
entre 25.000 y 30.000 infantes y causa 1.000 muertes al afio en Estados

Unidos.

En una maternidad de la Argentina denominada Sarda se estudio la
incidencia de liqguido amnidtico meconial en recién nacidos de término y
postérmino fue de 11,1%. Con un riesgo de desarrollar distrés respiratorio
en pacientes con liquido amniético meconial es 2,5 veces mayor que para
aquellos pacientes nacidos con liquido amnidtico claro. “La incidencia de
SALAM es del 3,9%. En relacién a la gravedad del distrés respiratorio
producida por la aspiracion de liquido amnidtico meconial, existe una
tendencia, a presentar mayor mortalidad, escapes de aire y menor puntaje
de APGAR” (16).

Por accién de la activacion del complemento e inactivacion de sustancias
tensoactivas y la presentacion de vasoconstriccion a nivel pulmonar, esto
ocurre a partir de multiples mecanismos que incluye la obstruccion mecanica

de las vias respiratorias y neumonitis quimica debido a la inflamacion.

La aspiracion de meconio afecta el pulmén a través de mudltiples
mecanismos, incluyendo la obstruccion mecanica de las vias respiratorias,
neumonitis quimica debido a la inflamacion, activacion de complemento,
inactivacion de sustancias tensio-activas y vasoconstriccion a nivel

pulmonar.
Neumoniay sepsis

La Hipertension pulmonar persistente del neonato, puede ser una
complicacion de la sepsis o de una neumonia con agentes causales
comunes de la etapa neonatal (Estreptococos del grupo B y bacterias gram

negativas).

La causa de la HTPP puede explicarse por varios mecanismos; por ejemplo,

la liberacion de endotoxinas bacterianas por parte de los microorganismos
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desencadena toda una respuesta inflamatoria secundaria, conduce a la
liberacion de tromboxano endotelial y de varias citoquinas (como el factor de

necrosis tumoral-alfa) que condicionan un aumento en la RVPL1.

La sepsis también conduce a hipotension sistémica debido a la actividad de
la oxido nitrico sintetasa, inducible con el exceso de liberacion de oxido
nitrico en los lechos vasculares sistémicos que lleva a alteracion de la
funcidn del miocardio y fracaso multiorganico, que resulta como respuesta

final a la hipertension pulmonar.

El estado inflamatorio desarrollado en la sepsis puede activar la enzima 6xido
nitrico sintetasa, que genera a su vez hipotension sistémica, alteracion de la
funcién miocéardica y compromiso organico multiple.

Sindrome de dificultad respiratoria del recién nacido

La HTPP puede ocurrir como complicacion, a corto plazo, en los recién
nacidos pretérmino, a menudo en aquellos por parto por ceséarea electiva o
indicada a las 34 a 37 semanas de gestacion, debido al aumento de la
reactividad de las arterias pulmonares en este periodo de gestacion, lo que
predispone el desarrollo de hipertension pulmonar cuando se altera el
intercambio de gases por el déficit de surfactante pulmonar. (17)

Hipoplasia pulmonar

Como es de conocimiento hay muchas formas de hipoplasia pulmonar la mas
comun la hernia diafragmatica en donde los intestinos se introducen en el
area pulmonar con disminucion de la estructura o el tamafio pulmonar es de
prevalencia izquierda, y es debido a anomalias renales congénitas o a

ruptura prematura de membranas.

La hipertension pulmonar persistente del recién nacido es secundaria a las
patologias antes mencionadas que por lo regular es mas cronica y menos
sensible a la terapia vasodilatadora. El resultado de estos pacientes depende
del grado de hipoplasia pulmonar, de las anomalias asociadas y de la
duracion de la hipertension pulmonar; en la actualidad, con el uso de la

ventilacibn mecanica, la supervivencia se encuentra por encima del 75%., y
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en paises subdesarrollados, su pronéstico suele ser desfavorable con una

alta incidencia de mortalidad,

Causas letales de hipertension pulmonar persistente

Otra causa menos comun pero igual de importante por su alta mortalidad es
la displasia alveolo capilar que puede presentarse en el nacimiento o dias
después de este, con cianosis progresiva e hipertension pulmonar grave. El
diagnostico se realiza mediante biopsia pulmonar o hallazgos en la

necropsia.

Esta patologia es de herencia autosdmica recesiva y en algunas series de
casos el 50% de los recién nacidos con displasia alveolo capilar se han
asociado con malformaciones renales, gastrointestinales y cardiacas

3.5.- Morbilidad provocada por Hipertensién Pulmonar

Es una condicion grave que necesita monitoreo y tratamientos criticos
constantes. Aunque el paciente sea diagnosticado y tratado a tiempo, el
paciente puede continuar no oxigenando los tejidos y 6rganos del cuerpo

adecuadamente resultando en:

e Estado de choque.

e Convulsiones.

e Falla cardiaca.

e Hemorragia cerebral.

e Fallarenal.

e Falla de multiples 6rganos.

e Muerte.

3.6.- Factores de riesgo asociado a mortalidad por Hipertension
Pulmonar

Otras estdn asociadas a bajas tasas de supervivencia cuando hay
malformacion en los pulmones o cuando se utiliza terapia con Oxido Nitrico
y con Oxigenacion de Membrana Extracorpérea (ECMO) continuamente,
especialmente ésta ultima, cuando el neonato ha pasado un largo periodo
de tiempo con ECMO. La falta de una adecuada oxigenacion por largo

tiempo en los bebés que sobreviven pueden tener efectos tales como:
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e Displasia broncopulmonar (enfermedad crénica asociada a pulmones
con cicatrices y endurecidos).

e Desordenes convulsivos.

e Retardo en el desarrollo.

e Deficiencias neuroldgicas.

Pérdida de la audicion que debe ser monitoreada frecuentemente para que

el lactante pueda desarrollar el habla

Muchas semanas después del tratamiento con ECMO y Oxido Nitrico los
bebés no pueden alimentarse por la boca, por lo tanto, deben tener una
sonda nasogastrica para poder alimentarlo esto ocurre inicialmente, hasta
luego ir adaptando su nutricion enteral.

Aspectos tedricos.

Reconocida hace mas de 40 afios, la hipertensién pulmonar persistente del
neonato desde su descripcion inicial por Gersony. Se desconocié su
verdadera incidencia, pero se reporta en la literatura 2 casos por cada 1000
nacidos vivos en Estados Unidos de Norteamérica. sin embargo; la
incidencia ha cambiado en la dltima década debido a la disminucion de las
patologias asociadas con este sindrome, entre ellas la aspiracion de

meconio y el nimero de embarazos posfechados.

En contraparte el aumento de HTTP, secundaria al sindrome de distrés
respiratorio se ha incrementado y esto es debido al aumento de ceséareas

entre las semanas 34 hasta la semana 37 de la gestacion.

La historia natural, de la HTPP ha cambiado como resultado, de mejoras en
la atencién materna y al aumento de la disponibilidad y las condiciones de
sitios de atencién de recién nacidos, por ello se determina la importancia, de
brindar criterios de diagndstico, y de manejo 6ptimo, de esta enfermedad,
con el fin de disminuir, la heterogeneidad en la practica clinica, la brecha
entre las recomendaciones, basadas en la evidencia acerca de las nuevas

opciones terapéuticas.

En los comienzos de esta patologia, se le conocié como “Persistencia de la
circulacion fetal”, es luego que se le dio el nombre de hipertension pulmonar

persistente neonatal, que define con mas exactitud la fisiologia.
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La HPPRN puede ocurrir sin enfermedad asociada del parénquima pulmonar
(20%). Sin embargo, se presenta mas comunmente en asociacion con
patologias pulmonares como SAM (50%), neumonia/sepsis (20%), sindrome
de dificultad respiratoria (5%), y otras causas como asfixia perinatal y

policitemia/hiperviscosidad (5%)”

Se aduce que la hipertension pulmonar es importante para el feto mientras
se encuentra en el Gtero, este momento es la placenta y no el pulmon quien
realiza el intercambio gaseo0so. Siendo casi en su totalidad el gasto cardiaco,
del ventriculo derecho que se lleva a la aorta a través del

ductus arterioso y solo en un porcentaje menor se dirige a los vasos

pulmonares.

La Hipertension Pulmonar Persistente del recién nacido, no se debe
considerar como una entidad nosologica ya que son muchas enfermedades
de etiologia diversa que pueden causar por diferentes mecanismos, la
elevacion de la resistencia vascular pulmonar, y la consiguiente hipertension

pulmonar.

Esta patologia es un sindrome, que se caracteriza por el aumento en la
resistencia vascular pulmonar (RVP), cortocircuito de derecha a izquierda a
través del foramen o del ductus arterioso permeable e hipoxemia intensa,

asociado con anomalias del parénquima pulmonar.

El feto, en la etapa de posparto, se prepara rapidamente al medio
extrauterino, siendo por esta una razon, que su sistema cardiopulmonar
cambia, la presion en la arteria pulmonar, disminuyendo para permitir el flujo
sanguineo a este y la resistencia vascular sistémica aumente, asegurando
un debido aporte sanguineo al resto del cuerpo. Si todo este proceso de
adaptacion falla, tendra como resultado la insuficiencia respiratoria
hipoxémica o hipertension pulmonar persistente del recién nacido (HTPP).
“En la mayoria de casos, el reconocimiento de la lesion se realiza después
del nacimiento, en otras situaciones la lesion es de un tamafio considerable

y es posible visualizarla in utero mediante ultrasonido” (18)

En el ciclo de vida fetal, las presiones pulmonares son similares a la presién

sistémica, ya que es muy necesario mantener una elevada presion arterial
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pulmonar gracias a que la presibn de oxigeno permanece baja,
concomitantemente con la figura de sustancias de constriccion vascular
como endotelina, derivados de leucotrienos y quinasa con una poca

produccion de vasodilatadores como prostaciclinas y 6xido nitrico.

Durante el nacimiento se produce un cambio radical en la circulacién fetal
con la finalidad de facilitar que el intercambio gaseoso, se realice por el
pulmon.

De esta manera se evidencia una caida de la resistencia de la vasculatura
“pulmonar, posteriormente con la primera respiracion del neonato, se

expanden los alvéolos, que se encontraban llenos de liquido.

3.7. Fisiologia.

El pulmén neonatal al momento del alumbramiento, sufre armonias
importantes, que cambian la circulacion fetal, el reemplazo de liquido
pulmonar por aire, es un fendmeno inconsciente que requiere de la
aplicacidén de presiones trans-pulmonares elevadas para lograr expandir el
pulmén en las primeras respiraciones; estas fuerzas pueden superar 3
elementos: viscosidad del liquido pulmonar, tension superficial y resistencia
de los tejidos. “La expansion del térax; asi como el primer llanto, hacen que
los bronquios aspiren aire que llenan los alvéolos pulmonares, se libera un
agente tenso activo “surfactante” que evita el colapso alveolar. Cualquier
alteracion en estos mecanismos de adaptacion, provocan una alteracion

pulmonar” (19)
Fisiopatologia

Se origina el cierre funcional del foramen oval y con ello el ascenso, del
contenido de oxigeno arterial, resultante por la vasoconstriccion del conducto
arterioso, es una alteracién caracterizada, por la presencia de hipertensién
pulmonar, que causa cianosis por presentar cortocircuito derecha- izquierda,
a través del foramen oval permeable y del ductus arterioso persistente sin
haber ningun otro defecto cardiaco estructural, por lo cual en la anatomia

del lecho vascular, existen tres causas principales.
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1. Lecho vascular normal, pero con intensa vasoconstriccion, por
diferentes causas, como hipoglucemia, asfixia, aspiracion de

meconio, neumonia.

2. Por hipertrofia de la capa media, de las arteriolas pulmonares, puede
ser causada por hipoxia intrauterina cronica, 0 por ingesta materna,
de antiinflamatorios no esteroideos.

3. Anomalia del desarrollo cuantitativo, de las arteriolas pulmonares
intraacinares con disminucion, del area transversal, del lecho vascular

pulmonar.

‘En todos los casos pueden aparecer grados variables de disfunciéon
miocardica. Este aumento persistente, de la presion de la arteria pulmonar
ocasiona “incremento de la post-carga del ventriculo derecho y con ello la
demanda de oxigeno, distorsiona el aporte de oxigeno a la pared posterior
del ventriculo izquierdo y las regiones sub endocardicas del ventriculo
derecho”, esta disminucién produce un severo compromiso de la

funcionalidad del miocardio con dilatacion del corazén (20)”-

Finalmente el “incremento de la post carga ventricular derecha ocasiona
desplazamiento del tabique hacia el ventriculo izquierdo, alteracion del
llenado ventricular izquierdo con disminucién severa del gasto cardiaco”
posible que la incidencia y la carga de la enfermedad sea mucho mayores

en los paises en desarrollo

Etiologia

Resulta de gran importancia a nivel tedrico-practico diferenciar el grupo de
patologias que causan HPPN por alteracion del patrén anatomofisiologico
vascular, de las enfermedades que provocan dicha entidad como
consecuencia de alteraciones en el parénquima pulmonar y que originan, a
su vez, hipoxemia o acidosis. Asi, se establece una diferencia entre los

cuadros de hipertensién pulmonar primarios de los secundarios.

La hipertension pulmonar persistente neonatal primaria fue descrita por
Gersony, et al. En recién nacidos con hipoxemia grave, no justificada por su

patron pulmonar clinico ni radiologico, ni por la presion parcial de CO2
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(PCO2) medida en la sangre arterial. Hoy en dia se conoce que esta entidad
se debe a un exceso de muscularizacion de las arterias pulmonares iniciado

ya en el periodo intrauterino.

Si se tienen en consideracion los ultimos estudios realizados en adultos y en
neonatos con hipertension arterial, en los que se postula la existencia de una
predisposicién genética, se puede sugerir igualmente en los casos de
hipertension pulmonar, y en particular en la primaria, la existencia de una

cierta determinacion genética que explique tan temprana presentacion.

En este sentido, se ha relacionado la expresion del inhibidor del ciclo celular
p2122 o la sustitucion de la guanina por la timina en la posicion 354 del exdn
3 del gen que expresa un receptor del factor de crecimiento transformante
23 con la HPPN, que, a su vez, se ha relacionado con una forma hereditaria

hemorragica de telangiectasia familiar.

Aumento De La Presion Venosa Pulmonar

La resistencia vascular pulmonar aumentada se da entre varias causas, por
la obliteracion del lecho vascular pulmonar y/o por vasoconstriccion
patoldgica. La hipertension pulmonar se identifica gracias a vasoconstriccion
variable y mudltiples ocasiones patologica, ademas por proliferacion
endotelial y de células musculares lisas, hipertrofia, e inflamacién crénica

que resultan en remodelacion de la pared vascular.

Se supone que la vasoconstriccion se da en parte producto de la mayor
actividad del tromboxano y de la endotelina-1 (ambos vasoconstrictores) y a
la menor actividad de la prostaciclina y el o6xido nitrico (ambos

vasodilatadores).

La HPPRN afecta a todo el sistema circulatorio pulmonar, por tanto la
patogénesis es complicada y multifactorial y es producto de la mezcla del
medio ambiente, la susceptibilidad genética y varios factores adquiridos, que
incluyen el estrés hemodinamico y oxidativo, la hipoxia y la alteracién en la
produccion, de factores de crecimiento entre otros, el tono vascular pulmonar
esta regulado por la produccion endogena de vasodilatadores como el 6xido

nitrico y la prostaciclina, y de vasoconstricciones como la endotelina, los
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tromboxanos , productos de la via citocromo P450, y la serotonina , el
desequilibrio en estos produce vasoconstriccion y refleja disfuncion
endotelial. (21)

Estudios experimentales han informado de la presencia de células
endoteliales, en etapas tempranas del desarrollo pulmonar. Estas células
podrian ser marcadores potenciales de una patologia vascular pulmonar en

neonatos con HDC, o marcadores de riesgo de severidad de HPPRN.

Las células endoteliales circulantes viajan desde la médula 6sea a la
circulacién periférica y al pulmon, en donde contribuyen a la reparacion del

endotelio lesionado y ayudan a restaurar la integridad del pulmon.

La remodelacion vascular “La obstruccion del flujo desde el ventriculo
derecho, da lugar a una hipertrofia de la masa ventricular derecha, cuando
es leve puede mantener la salida normal de sangre en cambio cuando es

severa se produce la caida del flujo”.

Manifestaciones clinicas: Las exposiciones clinicas de la hipertension
pulmonar persistente del recién nacido de tipo primario, se presentan por lo
general un paciente a término o post termino durante sus primeras 12 horas
de vida, pero no mas alla de las 24 horas de vida post natal, en las que se
manifiesta con datos de dificultad respiratoria moderada, con respecto al
grado de hipoxia, con similitud a un paciente con cardiopatia congénita, es

tipica la aparicion de cianosis, pero no de apneas.

Aquella hipertension pulmonar persistente neonatal de tipo secundario a
otros procesos depende necesariamente del origen de la enfermedad
pulmonar, el médico especializado en neonatologia se encuentra ante un
paciente gravemente enfermo, dificil al tratamiento, con asfixia e hipotension,
gue agravan aun mas este cuadro de hipertension pulmonar, el paciente se
presenta polipneico, no sobrepasa las 80 respiraciones por minuto, el test de

Silverman no valido en este momento, test de hiperoxia positivo.

En cuadros aun mas graves se puede incluso, llegar a presentar isquemia
miocardica. El diagnéstico diferencial lo podemos establecer con

cardiopatias ciandgenas.
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Factores de riesgo: Ver anexo. (1).
Diagnostico Clinico

Cuando un recién nacido tiene dificultad respiratoria acompafiada de
oxigenacion labil e hipoxemia desproporcionadas al grado de patologia
pulmonar, debe sospecharse HPPRN. Usualmente se revela el cuadro de
dificultad respiratoria minimo en contraste con la situacion de grave

hipoxemia. VerAnexo (2).

Presenta labilidad en la oximetria de pulso frente a estimulos como el llanto,
cambios de posicion, colocacion de accesos venosos, sondas orogastricas,
cambio de panal y otros. “A nivel cardiaco puede encontrarse, soplo sistolico
de regurgitacion tricuspidea y reforzamiento del segundo ruido a nivel para
esternal derecho. La tension arterial sistémica puede que esté débil o
disminuida. Sin embargo, estos signos no son patognomonicos de HPPRN”.
(22)

Gradiente pre — post ductal

Esta prueba se realiza para establecer un diagnéstico presuntivo de HPPRN.
El grado de oxigenacion pre y post ductal, medido en forma simultdnea por
determinaciéon de la PaO2 O SpO2 es util para confirmar la presencia de
shunt o corto circuito de derecha a izquierda a nivel ductal que existe en el
50 a 60% de los RN con HPPRN.

Los valores son mas elevados en el territorio preductal (arteria temporal o
radial derecha y en 85% de los humanos la arteria radial izquierda) que en el

territorio postductal (arterias umbilicales o de extremidades inferiores).

Con PaOzbajas (30-55 mmHg) una diferencia pre — post ductal de 10 mmHg
es reveladora. Con PaO: altas (80-150 mmHg) la diferencia tiene que ser
mayor (15-20 mmHg o mas) para asumir que hay un shunt importante de
derecha a izquierda. Para la SpO2 la interpretacion es similar, con una

diferencia = 3%.

Se debe tener en cuenta que una prueba negativa no excluye el diagndstico,

pues cuando hay un cortocircuito significativo de derecha a izquierda a nivel
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de foramen oval o cuando hay hipoflujo pulmonar sin shunt, no se produce

esta diferencia pre — post ductal. Remitase Anexo (3).

indice de oxigenacion

Representa la relacion entre la cantidad de oxigeno entregado al pulmon y
la cantidad de oxigeno que se difunde a la sangre. Es como un marcador de
la funcibn pulmonar y de la capacidad de respuesta del sistema
cardiorrespiratorio.

MAP x Fio,
b ~<——

100
La formula es: PaO,

Aungue para HPPN no es lo mas adecuado, la medida PaO2 habitualmente
es la postductal, extraida del catéter de la arteria umbilical. Cuanto mayor es
el valor del 10, mayor es la gravedad de la insuficiencia respiratoria. El 10
constituye un indice facil de calcular comparado con otros indices. EI mayor
riesgo es que el valor de la MAP no sélo, tiene que ver de la gravedad de la
patologia pulmonar sino también de la habilidad del neonatélogo tratante

para ventilar recién nacidos. (23)

Ecocardiograma

La OMS ha definido HPPRN como una presion sistdlica de la arteria
pulmonar >30 mmHg, correspondiente a una velocidad de regurgitacion
tricuspidea de 3 m/s medidos por ecocardiografia (ECO). Este procedimiento
de diagnéstico se ha considerado el estdndar mas valioso y certero, ya que
determina la afectacion cardiaca, descarta alteraciones estructurales
(transposicion de grandes vasos, retorno venoso anémalo o atresia pulmonar
u otras) y evalla la respuesta al tratamiento y al prondéstico de forma no

invasiva.

La técnica Doppler es un propicio complemento no invasivo para determinar
la presion arterial pulminar, que se detecta en mas del 90% de los casos.
Con Doppler es posible establecer la severidad de la HPPRN y su respuesta
al tratamiento mediante la regurgitacion tricuspidea y la documentacion de

los cortos circuitos extra pulmonares.
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La ECO muestra el jet del flujo sanguineo que se escapa a través de la
valvula tricispide y la velocidad del jet es un indicador directo de la presion

ventricular derecha e indirecta de la presion de la arteria pulmonar (PAP).

Esto se basa en la ecuacion de Bernoulli (el gradiente de presion entre 2
camaras a través de un orificio estrecho es igual a 4 veces la velocidad al
cuadrado). Ademas, el eco, permite estimar en forma simple y rapida sobre
los diversos parametros que son Utiles para la evaluaciéon de funcion

miocardica (fraccidn de acortamiento, fraccion de eyeccion y otras).

Tratamiento
El tratamiento es variable y depende de multiples factores, entre ellos:
« La edad gestacional del bebé
- El estado clinico y general de salud
+ Antecedentes médicos
« Mecanismos etioldgicos Y fisiopatologicos involucrados
« Gravedad y severidad del trastorno
« Tolerancia del bebé a los medicamentos, procedimientos y terapias
- Expectativas y objetivos individualizados
- Informacién a los padres, escuchando su opinidn o preferencia
Sedacion: Morfina (0.02-0.04 mg/kg/hora),Fentanilo(2-5mg/kg/hora)

Drogas vasoactivas. Dopamina (3a8ug/kg/min) Dobutamina 5
a 20ug/kg/min)

Norepinefrina (0,2 a 0,5mcg/kg/min), Milrinona. 0,5- 0,75 mcg/kg/min.

Terapia con oxido nitrico en las Unidades de cuidados intensivos neonatales

donde se cuenta con este, mantener un buen plan ventilatorio, evitar la

anemia, el magnesio produce mejor vasodilatacion pulmonar, a nivel

bioquimico, control del magnesio, a nivel nutricional la arginina, el paciente
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grave mejor nutricion debe tener, se debe mantener nutricion parenteral,

evitar hipertermia, la terapia de circulacion extracorpérea (24)”.

4. FORMULACION DE HIPOTESIS

HO.- No existe asociacidn entre los factores de riesgo de Hipertension
pulmonar persistente del recién nacido, (asfixia neonatal, clinica
ecocardiograma, edad materna, uso de farmacos en la madre, edad
materna, sexo del neonato, enfermedad neonatal, dificultad respiratoria

aspiracion de meconio, muerte neonatal).

H1.- Si existe asociacién entre los factores de riesgo de hipertension
pulmonar persistente del recién nacido. (Asfixia neonatal, ecocardiograma,
edad materna, uso de farmacos en la madre, edad materna, sexo del
neonato, enfermedad neonatal, dificultad respiratoria aspiracién de meconio,

muerte neonatal).

5. METODOLOGIA

e Segun la intervencion del investigador: Observacional

e Segun la planificacion de la toma de los datos: Prospectivo

e Segun el numero de ocasiones que se mide la variable de
estudio: Transversal

e Segun el numero de variables analiticas: Analitico.

5.1 JUSTIFICACION DEL METODO UTILIZADO

La hipertension pulmonar persistente del recién nacido es una emergencia
meédica importante en la etapa neonatal ya que produce una pronta
instauracion de insuficiencia respiratoria con una alta morbimortalidad, esto
tiene varias etiologias tanto de caracter primario como secundario asociado
a diferentes morbilidades que llevan un desequilibrio en la circulacién en la
vida fetal a la circulacién postnatal, por lo tanto es importante identificar los
factores de riesgo mas importantes asociados a el desarrollo de hipertension
pulmonar persistente

Por los conceptos plasmados en nuestra investigacion, nos centramos en
aspectos observables y susceptibles de cuantificar, utilizo estadisticas, para
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el andlisis de los datos, ya que se trata de un estudio transversal, porque se
estudia, la exposicidn a un factor de riesgo en un momento determinado.
Esta es una patologia con tantas y variadas etiologias que dificilmente se
puede prevenir, por esta razén le da mayor importancia al reconocimiento
precoz y oportuno de los criterios clinicos y eco cardiograficos de
hipertension

5.2 Disefio de la investigacién

« El método utilizado corresponde al observacional, de acuerdo a la
intervencion del investigador.

» Por latoma de datos, Prospectivo.

« Por el nimero de ocasiones gque se miden las variables, se trata de
un estudio transversal.

5.2.1 Criterios y procedimientos de seleccién de la muestra o
Participantes del estudio

Revisamos un universo de 1.095, pacientes en dos afios de los cuales
extrajimos un muestra de 210 pacientes con dificultad respiratoria, y que
cumplian con requisitos, sefialados en nuestra investigacion como ser
neonatos a término, y que hayan cumplido con datos de dificultad respiratoria
severos, de los cuales por criterios .de diagnostico clinico y eco
cardiogréficos reunimos un poblacion de 80 pacientes, de estos 39 pacientes
reposan en el departamento de estadisticas, del Hospital Francisco Icaza
Bustamante como diagnosticados con HPPRN.. De estos nos mantuvimos
con la poblacién de 80, pacientes, que por clinica, 41 pacientes y por
ecocardiograma 39, se incluian como hipertensos pulmonares. De los cuales

se realiz6 el estudio.

5.2.2 Procedimiento de recoleccién de la informacion

La informacion se recolecté en una base de datos de egresos de la
oficina de estadisticas del Hospital, y se la relacion6 con los datos que

se encuentran en el libro de registros de la UCIN.
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Se reviso las historias clinicas en el sistema Oracle, manejado en el

Hospital FIB, durante el periodo de noviembre del 2.017 hasta

noviembre del 2.019.

5.2.3 Técnicas de recoleccién de informacion

El método de recoleccién de datos aplicado en la presente fuente
Secundaria mixta de informacion, de la siguiente manera:

Se procedi6 a recoger datos del examen fisico a neonatos ingresados
en las Unidades de Cuidados Intensivos Neonatales en busqueda de
datos clinicos de Hipertension Pulmonar.

Se realiz6 la recoleccion de datos de la Historia Clinica del sistema
informético de estadisticas del Hospital Francisco de Icaza
Bustamante, de los neonatos con los criterios de inclusion
mencionados durante el periodo de tiempo establecido.

Revisar los resultados de Ecocardiograma.

Historia materna en busqueda de antecedentes prenatales positivos
para esta entidad.

Llenado de la hoja matriz de recoleccion de datos elaborada para la
realizacion de una tesis.

5.2.4 Técnicas de analisis estadistico

+ Se utilizaron los andlisis univariados, donde se detallaron en
un analisis descriptivo de cada una de las variables,
cuantitativas.

+ Se calcularon las medidas de tendencia central, y de
dispersién, obteniendo también la frecuencia absoluta.

* Las variables cualitativas permiten deducir los valores
conceptuales que rigen este estudio, los cuales permiten un
analisis de los factores estudiados.

* El analisis bi-variado, consistio en el cruce de las variables
independientes, con las dependientes, obteniéndose asi el

intervalo de confianza requerido. Remitase al anexo (4).
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5.2.5 Variables

Variable

Indicador

Unidades,

Categorias o Valor

Final

Tipo/Escala

Variable dependiente, de respuesta o de supervision*

Hipertension
pulmonar

Diagnéstico por
comportamiento
clinico del paciente.

Diagndstico por

1=clinico
2.- ecocardiograma

3.- no presento

Dependiente
cualitativa escala
nominal dicotdmica

ecocardiografia del
paciente. no
presento

Variables independientes, predictivas o asociadas*

Edad gestacional Nlmeros de 1- 37 semanas 2- Nominal
semanas de recién 38 semanas
nacido 3- 39semanas
determinado por 4- 40 semanas
test de Ballard o 5- 41 semanas
capurro.
Sexo Genero. 1.- masculino. Nominal
2.- femenino
Sl el neonato es 1=vaginal nominal
. obtenido por parto .
Tipo de parto ,p P 2=cesarea
0 por cesdrea
Fallecidos Neonatos que 1.-si2.- nominal
fallecieron y los no
que vivieron.
hipoglicemia al si presentd 1=si 2=no nominal
nacer hipoglicemia al
llegar al hospital
hipotermia Si se presenté a su 1.-si2.-no nominal
ingreso.
neumonia connatal | sila presento 1.-si2.- nominal
no

43




sepsis en el si se presentd 1 i nomina
neonato durante
hospitalizacidn o)
infeccion de vias 1.-si nominal
urinarias materna 2.-no
. nominal
1.-si
2.-no
problemas Si se presentan en Ia
placentarios madre
1.-si )
nominal.
2.-no
Presento
HPPRN
sindrome de con sufrimiento fetal 1=SI 2=NO Nominal continua
aspiracion
meconial
hernia se presentd, en el 1=si2= Nominal
diafragmatica paciente no
etiologia materna
Ruptura prematura
de membranas N

6. Presentacion De Resultados

6.1 Inferencia estadistica

En este capitulo se estudiara mediante técnicas de inferencia estadistica

como tablas de contingencia y la prueba Chi-cuadrado, la posible relacion

existente entre la hipertension pulmonar del neonato, y las siguientes

variables:

1. Edad gestacional

2. Sexo
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Tipo de parto
Fallecidos

Hipoglicemia al nacer.
Hipotermia

Neumonia con natal
Sepsis del recién nacido.

© © N o 0 M~

Sindrome de aspiracion meconial

10. Hernia diafragmatica

11.Ruptura prematura de membranas 12. .Infeccidn de vias urinarias
materna.

13. .Problemas placentarios.

En total, se registra un tratamiento estadistico de datos provenientes de las
13 variables ya mencionadas, y una muestra compuesta por 80 neonatos.
De lo cual, es necesario establecer de manera general la forma en que se
plantearan las hipotesis, al estudiar si existe independencia entre la
hipertension pulmonar del neonato, la misma que por hipétesis se establece
gue seria la variable dependiente, y las demas variables, las cuales, en cada
analisis bivariado, seran observadas de forma individual, y se definen como
variables dependientes o de explicacion:

A continuacién, se presentaran los estadisticos descriptivos y tablas de
frecuencias de forma individual para cada una de las variables, con el fin de
obtener una representacion mayormente sofisticada de la distribucién de los
datos.

6.2 Tablas de frecuencias y estadisticos descriptivos.

Tabla 1. Anélisis Univariado

Porcentaje Desv. Varianz
Numero a
% Media | Desviacio
n
Hipertension | 1.- Dx. por
Pulmonar clinica 34 26,7 2,12 , 797 0,636
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2.-Dx. por 46 35,4
ecocardiogra
ma
3.-no
presento 50 38,5
HPPRN
Edad 1.-37 2,68 1,049 1,101
gestacional 21 16,2
2.-28 29 22,3
3.-39 56 43,1
4.-40 18 13,8
5.-4] 6 4.6
Sexo 1.- 1,33 472 0,223
masculino 87 66,9
2.-femening 43 33,1
Tipo de parto 1.-vagina 61 46,9 1,53 ,501 0,251
2.-cesared 69 53,1
Fallecidos 1.-s 1,78 413 0,170
28 21,5
2.-na 102 78,5
hipoglicemia
al nacer 1,89 ,311 0,097
1.-s 14 10,8
2.-n@ 116 89,2
hipotermia 1.-s 1,59 ,493 0,243
53 40,8
2.-n@ 77 59,2
neumonia 1.-s 1,63 ,484 0,235
connatal 48 36,9
2.-na 82 63,1
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sepsis en RN 1.-s 1,12 ,321 0,103
115 88,5

2.-na 15 11,5

sindrome de 1.-s 30 1,7G ,46(Q 0,212

aspiracion 39

meconial 2.-na 91 70

hernia

diafragmatica 1.-s 4 31 1,97 171 0,030
2.-na 126 96,49

rotura 1.-s 45,4 1,55 ,50( 0,250

prematura de 59

membrana 2.-ng 71 54,4

infeccion  de

las vias 1.-s 86,9 1,13 , 33§ 0,0115

113

urinarias 2.-na 17 13,1

problemas

placentarios 1.-s o5 19,2 1,81 ,396 0,157
2.-na 105 80,9

HTPPT 1.-s 80 61,5 1,38 ,488 0,23¢
2.-n@ 50 38,5

N valido (por

lista) 130

Fuente: Tabla propia realizada con los datos obtenidos de los expedientes clinicos.
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7. Discusion De Resultados

«  Se concluye que por clinica obtuvimos un porcentaje de hipertension
pulmonar persistente del recién nacido del 53,75 % -75, con criterio de
hipertension pulmonar persistente del recién nacido diagnosticados con
el apoyo de ecocardiograma del 46.25%.

 El sexo en el que se presentd un mayor porcentaje de la patologia
antes mencionada corresponde al 58,75% en masculino y 41,25%
femenino.

 El tipo de parto vaginal 47,5%, por cesarea 52,50%. ElI mayor
porcentaje en cuanto a enfermedades maternas correspondio6 a la ruptura
prematura de membranas del 38, m 75 %, infeccion de vias urinarias un
32, 59%.

* En cuanto a la influencia de antiinflamatorios, ejercen algun tipo de
accién solo un 15%, el resto de madres interrogadas aparentemente no
consumieron antiinflamatorios.

* En cuanto a las patologias neonatales la mas frecuente presentada,
corresponde a la sepsis con un 50%, el dispositivo mas utilizado para

proporcionar oxigeno, correspondio a la ventilacion mecénica asistida.

Tabla 2. Analisis Bivariado con mortalidad y factores de riesgo
relacionados con el recién nacido.

Variable/medida | Chi Significacion | Coeficiente | phi V OR

Asociacion con | cuadrado asintotica contingencia Cramer | Intervalode

HPRMN confianza

SexX0 0,890/1 0,346 0,082 0,083 0,083 1,430 nosignificativo
0%Casillas

Parto 0,841/1 0,359 -0,080 -0,080 0,080 0,718 Nosignificativo
Ocasillas 0%

Fallecido 1,475/1 0,255 0,106 0,107 0,107 1,750 (0,705-4,347)
Ocasillas 0%

Hipoglicemia 7,204/1 0,007 0,229 0,235 0,235 0,211 (0,62-0,714)
Ocasillas0%

Neumonia 4,162/1 0,04 0,176 0,179 0,179 2,214 (10,24-4,786)
Ocasillas 0%

Sepsis 1,584/1 0,208 0,110 0,110 0,110 1,986(0,673-5,867)
Ocasillas 0%

Sam 15476/1 0,000 0,326 0,345 0,345 6,652(2,387-18537)
Ocasillas 0%

Fuente: Elaboracidn propia con datos obtenidos en el expediente

Aqui podemos observar asociacion con 4 de nuestros factores de riesgo: con
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respecto a la hipotermia presento un valor de P de 0,01, con un OR de 2,446
y un intervalo de confianza que va desde 1,147 hasta 5,215. Entre las
morbilidad hay asociacion con neumonia que presento un valor de p de 4,162
con un valor OR de 2,214 y un intervalo de confianza que va desde 10,24
hasta 4,786; y con sindrome de aspiracion meconial con un valor de p de
0,000 con un OR de 6,652 con un intervalo de confianza que va de 2,387
hasta 18,536.

Con respecto a su asociacion con hipoglicemia se observé un p de 0,007,
con un OR de 0,211 con un intervalo de confianza de 0,62 a 0,714. En estos
4 factores de riesgo los intervalos de confianza no pasan la unidad

por lo tanto son significativos, mientras todos tienen un efecto de dafio, con

la hipoglicemia presento un efecto protector.

Tabla 3. Analisis de la variable dependiente hipertensién pulmonar del
recién nacido con las variables relacionadas con la madre

Variable/ | Chi Significaci | Coeficient | phi \Y OR
medida cuadrado/gl | 6n e Crame | Intervalo de
Asociacion | casillas asintética | contingen r confianza
con HPRN | /recuento cia
minimo
esperado
IVU 8,529/1 0,030 0,248 0,25 | 0,256 | 4,737(1,555-
Ocasillas 6 14,429)
(0%)
RPM 5,872/1 0,015 0,208 0,21 | 0,213 | 2,470(1,179-
0 casillas 3 5,171)
(0%)
Trastornos | 0,031/1 0,86 0,015 - 0.015 | 0,923(0,378-
placentari | O casillas 0.01 2,252)
0s (0%) 5

Fuente de elaboracidn propia con los resultados obtenidos en el expediente
Podemos observar que existe asociacion con infeccién de vias urinarias y
rotura prematura de membranas. Con el factor de riesgo infeccién de vias
urinarias hay un valor de p de 0,03 con un OR de 4,737 y un intervalo de
1,555 a 14,429, y con el factor de riesgo RPM hay un valor de p de 0,015 con
un OR de 2,470 con un intervalo que va desde 1,179 a 5,171; con respecto

a estas dos variables se encontré asociacion estadisticamente significativa.
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8. Conclusiones y Recomendaciones.

8.1 Conclusiones.

El realizar esta investigacion constituye una experiencia. Importante
pudiendo dar a conocer, que en el periodo de tiempo establecido de
dos afios, logramos ver , que la poblacién que presento esta patologia,
fue 80 pacientes, del grupo de estudio 34 pacientes con diagnéstico
clinico, pues se encaminaba al diagnostico de hipertension pulmonar
persistente del neonato, esto nos arrojo un resultado de del 26, 2%, y
dentro del diagndstico de los que si se pudo realizar el 35, 4%, nos
manejamos ademas con el grupo que no presento esta patologia y
correspondio al 38,5%..

El grupo mayoritario de variables, empleadas edad gestacional el
grupo mayoritario lo presento las 39 semanas aunque la literatura nos
indica que el mayor porcentaje en cuanto a la edad gestacional
corresponde a las 41 semanas. , la variable sexo el mayor porcentaje
fue el sexo masculino. Con un 66, 9% en relacion a un 33,1 % el sexo
femenino en cuanto a la patologia materna el mayor porcentaje de

madres presento infeccién de vias urinarias.

8.2 Recomendaciones.

El paciente que llega a una unidad de cuidados intensivos neonatales,
procedente de zonas geogréficas, donde no se cuenta con todo lo
necesario, e incluso la falta de personal capacitado para prestar, la
ayuda basica a este paciente que tanto lo necesita, es necesario
mejorar las politicas de salud en la atencion primaria , concientizando
a las madres de lo tan importante que son los controles prenatales,
evitando, y controlando de manera, estricta, procesos infecciosos,
como la de las vias urinarias que contribuyen, como un factor de
riesgo de incrementar las posibilidades, de tener un paciente con esta
entidad patologia tan preocupante, aunque actualmente también se
conoce de su predisposicion genética que es otro de los factores a
considerar pero que no pesquisamos en este trabajo porque no

existian datos estadisticos de aquello la presencia de ruptura
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prematura de membranas, todos estos factores de riesgo tanto
maternos como neonatales, en cuanto al neonato, es muy conocido
que el recién nacido después del nacimiento presenten

Acrocianosis que es esa coloracién azulada de las manos y de los
pies, puede ser por frio, pero si esta, se manifiesta en lengua labios,
puede tratarse de una cardiopatia, pero si se trata de un paciente con
impresion diagnostica de hipertension pulmonar persistente del recién
nacido, si se encuentra en un centro de salud sin condiciones, se debe
de trasladar inmediatamente a un area de mayor complejidad.

Es importante y necesario el traslado del paciente, considerado un
traslado de alta complejidad hacia una Casa de Salud que le ofrezca
lo que necesita para su atencion. Todo lo referente a
recomendaciones se puede citar y debemos de sefalar también la
importancia de la realizacion del ecocardiograma, aunque en esta
patologia contribuye en gran manera la clinica de nuestro bebe.
Podemos sospechar en mayor proporcion la posibilidad diagnostica
de HPPRN, en un paciente pretérmino tardio, en uno a término, o
post- termino.

En nuestro trabajo la edad gestacional que predomino, correspondio
a las 39 semanas, aunque esto de la edad gestacional se la obtiene a
veces por un interrogatorio, indirecto, a veces la informacion, de la
verdadera edad gestacional, no nos aportan con la documentacion,
de la valoracion real de esta edad gestacional.

Realizacion del ecocardiograma para un diagndstico definitivo.
Control y tratamiento adecuado de los cuadros infecciosos a la madre.

9. Valoracién Critica De La Investigaciéon

La hipertensién pulmonar persistente del recién nacido es una de las
afecciones que no tienen una estadistica real y sistematizada del indice de
letalidad y mortalidad, actualizado sin embargo; las unidades de cuidados
intensivos neonatales deben de estar muy preparadas para la atencion de
estos pacientes que son considerados una gran emergencia, en el estudio

realizado tomamos en cuenta ciertos factores de riesgo que podrian influir
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en que esto suceda, sin embargo, consideramos que aunque hemos
encontrado asociacion con algunos factores ,hay que tomar en cuenta que
podrian ser parte de una cadena de situaciones y factores, al que este
expuesto el recién nacido, ya sea al mismo tiempo o en secuencia, que

terminaria con el fallecimiento del paciente.

Se encontraron expedientes que no contaban con toda la informacion
requerida, inicialmente en el interrogatorio que se le realizo a la madre., si
bien es cierto la clinica del paciente con la afeccidn citada es muy llamativa,
debemos recalcar la importancia de obtener un diagnéstico definitivo por

ecocardiograma

Se realizaron andlisis de més variables en cuanto a esta patologia, pero
hemos tomado en la muestra las méas factibles para realizar el andlisis
estadistico, y se quedaron sin estudios otras variables por falta de la

informacion en el interrogatorio.

10. Anexos

10.1 Factores de riesgo de Hipertension pulmonar persistente
neonatal

Factores de riesgo para hipertension arterial pulmonar neonata

| Matermos Fetales Neonatale: Obstetricos y ambilentale
obrepeso vy obaesidad Frecuencia cardlaca Apgar bajo Aussncia de cuidado
wdio v prenata

| Asma miet [ Ce 3a
: Uso de drogas llicitas Lia ammiotico tenido Altiud e ]

Uso de AINE {ibuprofe Sindrome de raspusesta de meconio {SAM Pinzamiento del cordor
E Q, Indomeiacing. acido nflamatoria fetal Déficit ge suriactante antes a

e £ yioamnionilis oy 1, Sindrome |
ficiof n Hernla diafragmatica eter I 3
f Imic Hi asia pulmi pul [ ta l
Uso de inhibidoras sel s 18 f
1 Jelan jada
tonina
1DaquUIsSmMo

I negra o asia

| Modificado de: Nair J. Semin Parinatol. 2014;38:78-81

Fuente: Principios Basicos de la Funcién Circulatoria: Distribucidén y Presiones Sanguineas.
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10.2 Cuadro Clinico

_ |m
CUADRO CLINICO.

Depende
dela
paiologia
asociada,

Incapacidad de
mantener una
Sat 02 normal
@ hipoxemia
con FiO2 100%

Fuente anexo(2): Gasque J. Hipertension pulmonar persistente en nifios recién nacidos .
10.3 Foramen Oval

Fuente: anexo 3. Blausen Medical congenital Heart Pronlems patent Firamen Ovale.
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10.4 Categorizacion De Las Variables.

" CODMORBIUDAD -

-~ N
2 \ : ATENCON DEL \
¢ TERD N v \
/ ORTAL N 7€ RECIEN NACIDO o
/ \ ’ N
/ \ /.' ‘\
A S T (PP e
- > A 0, S \
[ 7 e N\ [ e N
‘ Y NEQONATALES \ \ | /
/ l \

TRASTORNOS
RESPIRATORIOS

FACTORES 'I
PERINATALES

[ VARIABLE INDEPENDIENTE ] [ VARIABLE DEPENDIENTE ]
INFLUYE

Fuente anexo (4). Categorizacion de variables Juan Cherrez-
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10.5 HOJA PARA LA RECOLECCION DE DATOS EN UCIN:
HOSPITAL FRANCISCO DE ICAZA BUSTAMANTE.

DATOS GENERALES:
NOMBRES Y

FECHA DE
NACIMIENTO ...

HISTORIA
CLINICA. ..

DATOS DE LA MADRE:

EDAD DE LA

ANTECEDENTES.

DIABETES. ..o
HIPERTENSION

INFEC CIONES: ... e

RUPTURA PREMATURA DE MEMBRANAS: ...
FISTULA AMNIOTICA: ..ot
SANGRADO. ...

USO DE MEDICACION DURANTE EL EMBARAZO.

DATOS DEL RECIEN NACIDO:

PESO AL NACER: .. e
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FECHA DE INGRESO EN EL
SERVICIO. ...,

DIAGNOSTICO EN AFECCION

TIPOS DE
OXIGENOTERAPIA: ..,

COMPLICACIONES:

ESTANCIA
HOSPITALARIA. ..o e

SOBREVIDA DEL RN.
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