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Factores de mortalidad en prematuros menores de

34 semanas de gestacion

Mortality factors in preterm under 34 weeks gestation
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Resumen

OBJETIVO: Determinar los factores asociados con mortalidad en recién nacidos pre-
maturos iguales o menores de 34 semanas de gestacion.

MATERIALES Y METODOS: Estudio de cohorte, retrospectivo, efectuado en recién nacidos
prematuros, iguales o menores de 34 semanas de gestacién y peso de 1500 g ingresa-
dos a cuidados intensivos neonatales. Se revisaron: edad gestacional, sexo, peso, Apgar
al minuto y 5 minutos, puntaje en la escala CRIB II, reanimacion, tipo de ventilacion;
variables maternas: edad, control prenatal, enfermedades durante el embarazo, admi-
nistracién de corticosteroides prenatales y la mortalidad neonatal. Se utiliz6 estadistica
descriptiva y se determind el riesgo relativo, con 1C95%.

RESULTADOS: La mortalidad global fue de 19.1% a 7 dias de vida extrauterina, 55.5%
correspondié al género femenino; el peso promedio fue 771.1 + 189 g, el 88.8%
correspondié a prematuros extremos. El Apgar al minuto de vida fue de 7 a 10 en el
25.5%, y a los 5 minutos fue menor de 7, también en 25%. La mortalidad aumenté con
el puntaje de CRIB >10. La Unica variable de riesgo fue el puntaje de CRIB II. Solo el
puntaje de CRIB Il mayor de 10, que correspondié a 18.8, se asocié con mortalidad.

CONCLUSIONES: La mortalidad es inversamente proporcional al peso y la edad ges-
tacional. El puntaje de CRIB Il es un indicador oportuno para identificar el riesgo de
mortalidad en recién nacidos prematuros menores de 34 semanas de gestacion.

PALABRAS CLAVE: Mortalidad neonatal; peso al nacimiento; unidad de cuidados
intensivos; edad gestacional; indice de Apgar; prematuro extremo; corticosteroides
antenatales; factores de riesgo.

Abstract

OBJECTIVE: To determine the factors associated with mortality in premature before 34
weeks ‘gestation, in a second-level-hospital.

MATERIALS AND METHODS: Retrospective cohort, in preterm +34 weeks and birth
weight +1500 g admitted to the neonatal intensive care unit (NICU). We reviewed the
gestational age, gender, weight, 1T-minute and 5-minute Apgar scores, CRIB Il score,
resuscitation, ventilation type and maternal variables: age, prenatal care, disorders dur-
ing pregnancy, antenatal corticosteroid therapy and neonatal mortality. The descriptive
statistics analysis was employed Statistical analysis descriptive and relative risk, 95%
confidence intervals.

RESULTS: Overall mortality was 19.1% in the first 7 days of life, 55.5% female, mean
weight 771.1 + 189 g, 88.8% extremely preterm, 1 minute Apgar score of 7 a 10 was
25.5%, Apgar of 4 a 6 on 36.1% and 5 minutes < 7 was 25%. Mortality increased
with score CRIB Il >10. Only the score CRIB Il was 18.8 is associated with mortality.

CONCLUSIONS: The mortality risk is inversely proportional to the weight and gestational
age in the first days of life. The CRIB Il scale is an opportune indicator for identifying
mortality risk in neonates under 34 weeks of gestation.

KEYWORDS: Neonatal mortality; Birth weight; Preterm; Neonatal intensive care unit;
Gestational age; Apgar score; Age prenatal care; Extremely preterm; Antenatal corti-
costeroids; Risk factors.
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ANTECEDENTES

En los dltimos afios, la supervivencia del recién
nacido prematuro se ha incrementado, a pesar
de los avances tecnoldgicos y esfuerzos de los
expertos en salud neonatal. Los prematuros ex-
tremos (menores de 28 semanas de gestacion) y
con peso extremadamente bajo al nacer (<1000
g) tienen alto riesgo de mortalidad y discapaci-
dad, ademas de elevada morbilidad."? El 99%
de las muertes neonatales ocurre en paises de
bajos y medianos ingresos,* reportando 9 veces
mas riesgo de mortalidad comparada con los
paises industrializados.* Pakistan y la Repuiblica
Centroafricana registran la tasa de mortalidad
neonatal mds elevada del mundo, con 45.6 y
42.3 por cada 1000 nacidos vivos, respectiva-
mente. México se posiciona en el lugar 109,
con una tasa de 7.8 por cada 1000 nacidos vi-
vos, equivalente a una defuncion por cada 128
nacidos vivos.” El estado de Puebla registra la
mayor tasa de mortalidad infantil, con 14.5 por
cada 1000 nacidos vivos, seguido de la Ciudad
de México con 13.8 y Tlaxcala con 13.3; Nuevo
Leon supone una tasa baja, con 8.1 por cada
1000 nacidos vivos.°

La mortalidad neonatal se determina por facto-
res socioeconémicos, culturales, biolégicos y
asistenciales, y constituye un indicador sensible
del estado de salud y grado de desarrollo de
una poblacién, relacionado con la calidad de la
atencion del recién nacido.”® Entre los factores
maternos de mortalidad neonatal se encuentran:
multiparidad, control prenatal inadecuado, tra-
bajo de parto prolongado y edad temprana.®™
Los factores atribuibles a mortalidad en los
recién nacidos son: parto prematuro, asfixia e
infecciones."

El incremento de la morbilidad y mortalidad
neonatal se relaciona con menor edad gesta-
cional y peso al nacimiento.""* El 35% de las
muertes neonatales a nivel mundial se atribuye
a la prematuridad, como principal causa de
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mortalidad en menores de 5 anos,' derivado
de la disfuncion multisistémica y produccion de
factores endégenos insuficientes,'®'” inadecuada
coordinacion de los reflejos de succién y deglu-
cion,'® deficiente regulacion de la temperatura,'®
que lo hace un grupo particularmente vulnerable
de sufrir complicaciones.

Las complicaciones mas frecuentes son: displasia
broncopulmonar, hemorragia intraventricular,
enterocolitis necrosante y retinopatia del prema-
turo.22! El peso muy bajo al nacimiento (menor
de 1500 g) tiene riesgo elevado de hipoglucemia,
asfixia, dificultad respiratoria, desequilibrio
hidroelectrolitico, hiperbilirrubinemia e infec-
cién, entre otros.?? En paises industrializados,
los recién nacidos con muy bajo peso al nacer
tienen 200 veces mas riesgo de morir en el pe-
riodo neonatal, comparados con los que pesan
mas de 2500 g."

Con los avances en la atencién perinatal y neo-
natal en las Gltimas décadas, la supervivencia de
los neonatos ingresados a cuidados intensivos
neonatales (UCIN) aumentd considerablemente.
Las cifras reportadas en las UCIN son limitadas
en hospitales de segundo nivel de atencién, por
lo que es importante determinar los factores
asociados con mortalidad en esta poblacion de
riesgo, fundamentales para el tratamiento ade-
cuado y oportuno de los pacientes.

Con base en lo anterior, el objetivo de este
estudio fue: determinar los factores de riesgo
asociados con mortalidad en recién nacidos pre-
maturos antes de las 34 semanas de gestacion.

MATERIALES Y METODOS

Estudio de cohorte, retrospectivo, efectuado en
la unidad de cuidados intensivos del Hospital
General Regional 36 de Puebla, entre octubre de
2015y septiembre de 2016. Se incluyeron recién
nacidos prematuros, con edad gestacional igual
o menor de 34 semanas, y peso igual o menor-
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de 1500 g. Se registraron las variables: puntaje
Apgar al minuto y 5 minutos, administracion de
surfactante, apoyo ventilatorio, modalidad y su
duracion, y comorbilidades. Entre la variables
obstétricas y prenatales se evaluaron: edad
materna, enfermedades crénico-degenerativas,
control prenatal, antecedente de ruptura de
membranas por mas de 18 horas y corioamnio-
nitis, complicaciones o enfermedades durante el
embarazo, cantidad de embarazos y consumo
de corticosteroides prenatales; se analizaron los
factores de mortalidad en los primeros 125 dias.

Se aplicé la escala CRIB Il para predecir [a mor-
talidad neonatal temprana (puntaje global de 0
a 27), que evalla el género, edad gestacional y
peso al nacer, temperatura corporal al ingreso
a la UCIN, y el exceso de base en las primeras
12 horas de vida.? Se excluyeron los prematuros
con malformaciones congénitas y trasladados a
otra institucion.

Para el analisis estadistico se utiliz6 estadistica
descriptiva; se determiné el RR e 1C95%, ade-
mas de la comparacion entre los recién nacidos
vivos y los que fallecieron mediante la x* y U de
Mann-Whitney. El valor de p < 0.05 se consi-
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deré estadisticamente significativo. Los datos se
evaluaron con el programa SPSS v 23.

RESULTADOS

Se registraron 47 recién nacidos prematuros (26
varones y 21 mujeres), con edad gestacional
media de 29.4 + 2.16. Diecisiete prematuros
extremos (menos de 23 semanas de gestacion),
22 muy prematuros (28-32 semanas de gesta-
cién) y 8 prematuros moderados (32-37 semanas
de gestacion). El peso promedio fue de 1032 +
275.09 g; se encontraron 24 neonatos con muy
bajo peso al nacer (menos de 1500 g), 23 con
peso extremadamente bajo (menos de 1000 g)
y 19 con peso bajo para la edad gestacional. El
19.1% (n = 9) los recién nacidos fallecio en el
periodo neonatal temprano (primeros 7 dias de
vida), 8 eran prematuros extremos y todos (n =
9) clasificados con peso extremadamente bajo
al nacimiento (x = 771.1 = 189.0), los supervi-
vientes tuvieron un peso promedio de 1094.08
+ 256.59. El 25.5% tuvo puntuacién de Apgar
al minuto de 7-10. Cuadro 1

El 80.85% (n = 38) de los recién nacidos reci-
bi6 surfactante y 82.97% (n = 39) ventilacién

Cuadro 1. Factores de riesgo de mortalidad en recién nacidos prematuros. Comparacién entre ambos grupos

Variables Recién nacidos vivos Recién nacidos fallecidos —
n=38 (n, %) n=9 (n, %)
Peso (x ? DE) 1094.0 + 256.5 771.1 £ 189.0 0.001 @
Edad gestacional (X + DE) 29.9 £2.02 27.1+0.78 0.000 *
Masculino 22 (57.9) 4 (44.4) @©.551 *
Peso bajo la para edad gestacional 16 (42.1) 3 (33.3) 0.129°"
Corticoteroides prenatales 5,13.2 5,55.6 0.005 "
CPAP 20, 52.6 1,111 0.024 "
Cardiopatia congénita 20, 52.6 - 0.004 ©
Hiperbilirrubinemia 25, 65.8 - 0.000 °
Hemorragia intraventricular 15, 39.5 - 0.022"
Displasia broncopulmonar 18, 47.4 - 0.009 "
CRIB Il 5.1 +3.7(0, 14) 12.1 +4.1(4,17) 0.000 ®

2U de Mann-Whitney,” »2.



Cano-Vazquez EN, et al. Factores de mortalidad en prematuros

mecanica; todos los neonatos que fallecieron
recibieron surfactante en las primeras 24 horas
de vida y ventilacién mecanica a su ingreso. El
46.8% (n = 22) requiri6 maniobras habituales
de reanimacion y 53.19% (n = 25) ventilacién
con presion positiva; a 21 recién nacidos se
aplico presion positiva continua en la via aérea
(11.1% fallecieron; p <0.05). La presién positiva
continua en la via aérea fue diferente entre los
grupos de estudio. Los limites de edad de las
madres fueron 21 y 40 anos (29.04 + 5.18),
con promedio ligeramente superior en el gru-
po de supervivientes (29.32 + 5.41 vs 27.89 +
4.13); el 46% de las madres eran primigestas
y fallecieron 4 recién nacidos; el 25.5% eran
secundigestas. El 74.4% (n=35) de las mujeres
recibié control prenatal adecuado: el 76.3%
(n = 29) de los recién nacidos que supervivie-
ron vs 66.7% (n = 6) de los que fallecieron. El
51.07% (n = 24) de las madres tuvo infecciones,
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sobre todo las del grupo de los recién nacidos
fallecidos (47.4 vs 66.7%); la enfermedad hi-
pertensiva del embarazo aparecié en 42.5%
(n = 20), fue mas prevalente en el grupo de los
recién nacidos fallecidos (42.1% vs 44.4%);
asi también, el 27.6% (n = 13) report6 ruptura
prematura de membranas, predominando en
el grupo de los fallecidos (26.3 vs 33.3%). El
13.2% (n = 5) de los supervivientes recibi6
corticosteroides prenatales, en contraste con
55.6% (n = 5) de los fallecidos.

El 87.23% (n = 41) de los pacientes y el 100% (n
= 9) de los fallecidos tuvieron sindrome de difi-
cultad respiratoria, seguido de sepsis neonatal en
85.10% (n=40)y 77.8% (n =7), respectivamente,
y fueron los motivos de defuncién. La cardiopa-
tia congénita, hiperbilirrubinemia, hemorragia
intraventricular y displasia broncopulmonar
prevalecieron en los supervivientes. Cuadro 2

Cuadro 2. Comorbilidades en los recién nacidos prematuros con peso menor de 1500 g

CRIBII>10

2.59 - 136.93

Recién nacidos vivos n = 38 Fallecidos n =9
n (o/o) n (o/o)

Administracion de surfactante 29 (76.3) 9 (100) 0.344
Ventilaciéon mecanica 30(78.9) 9 (100) 0.378
VPP 21 (55.3) 4 (44.4) 0.427
CPAP® 20 (52.6) 1(11.1) 0.776
Cardiopatia congénita® 20 (52.6) - 0.145
SDR 32 (84.2) 9 (100) 0.445
Hiperbilirrubinemia ® 25 (65.8) - 0.106
Hemorragia intraventricular® 15 (39.5) - 0.211
Sepsis 33 (86.8) 7 (77.8) 0.520
Persistencia del conducto arterioso 8 (21.1) - 0.374
Retinopatia del prematuro 7 (18.4) - 0.408
Anemia 9(23.7) - 0.344
Enterocolitis necrosante 9(23.7) - 0.344
Displasia broncopulmonar® 18 (47.4) - 0.167

VPP: ventilacién por presién positiva; CPAP: presidn positiva continua en la via aérea; SDR: sindrome de dificultad respiratoria.
U de Mann-Whitney, p< 0.05,% %2, p < 0.05°
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Respecto de la escala CRIB I, registr6 una media
de 12.11 £ 4.16 en los recién nacidos fallecidos.
El RR para CRIB Il fue de 18 e 1C95%: 2.59-
136.9. Cuadro 3

Cuadro 3. Factores que influyen en la mortalidad de los
recién nacidos prematuros. Estimacion del riesgo relativo

CRIB Il > 10 18.8 2.59-136.93

DISCUSION

El periodo neonatal temprano es el de mayor
vulnerabilidad para la supervivencia del re-
cién nacido prematuro. El 83% de las muertes
neonatales por prematuridad ocurre durante la
primera semana de vida.?* En nuestro estudio,
todas las muertes neonatales se registraron
en este periodo, con una mortalidad global
de 19.1%, inferior a la registrada en la India
(40.3%),> Etiopia (28.8%)% y el Sureste de
Nigeria (24.0%);*” en Argentina, Brasil, Chile,
Paraguay, Perl y Uruguay se reporta un 26% al
respecto.?’ En el ambito nacional, la mortalidad
registrada en este estudio superd la reportada en
135 prematuros con peso menor de 1500 g del
Instituto Nacional de Perinatologia (16.29%),
institucion donde se registran embarazos de
alto riesgo;** la baja mortalidad neonatal por
prematurez del Hospital General de Irapuato
en 2013 (3.5%).2® Asi también, se registré una
mortalidad superior a la descrita en prematuros
de Trinidad y Tobago (12.4 %),?° Corea del Sur
(7.6%)*° vy Australia (7.7%).>' Esta variabilidad
tan amplia puede explicarse por el tipo de ins-
titucion médica, en nuestro caso se trata de un
hospital de referencia en la ciudad de Puebla, o
puede ser derivado de las diferentes metodolo-
gias utilizadas en los estudios, la calidad de la
atencion al recién nacido y los factores de riesgo
especificos de cada poblacion de estudio, en la
que los prematuros extremos y quienes nacen
con peso extremadamente bajo representan los
grupos de mayor riesgo.

2021;42(2)

En nuestro estudio, el incremento en la edad
gestacional representé un factor de proteccion
para mortalidad, similar a lo reportado en otras
series, donde la edad gestacional y el peso al
nacimiento son factores de mortalidad;' 01422
una semana adicional in utero puede reducir el
riesgo de mortalidad y el tiempo de hospitaliza-
cién por un minimo de 8 dias en recién nacidos
de 26-32 semanas de gestacion.*? En prematuros
extremos el aumento de la edad gestacional re-
duce considerablemente la mortalidad, al igual
que el peso al nacer, factores que se consideran
predictores de mortalidad o neurodesarrollo.*

Las complicaciones neonatales se han asociado
con bajo peso al nacer y menor edad gestacional.
Schindler y sus colaboradores®' sefialan que la
hemorragia intraventricular y asfixia neonatal son
causas frecuentes de mortalidad entre las semanas
26-28 y 29-31 de gestacion, respectivamente;
mientras que en recién nacidos menores de 1500
g, lahemorragia pulmonar, sindrome de dificultad
respiratoria y sepsis son las mds prevalentes.?3*
Al igual que en este estudio, Genes y su grupo,*
en un centro materno infantil con 128 recién
nacidos pretérmino, informaron que el sindrome
de dificultad respiratoria y la sepsis neonatal re-
presentaron las principales causas de mortalidad.
Los casos de mortalidad sucedieron en el periodo
neonatal precoz. Se ha reportado que las cardio-
patias congénitas, el sindrome de fuga aérea, la
hipoplasia pulmonar, la sepsis y la hemorragia
intraventricular constituyen causas prevalentes de
mortalidad. 22243° La hemorragia intraventricular
es frecuente a menor edad gestacional®**' y solo
se reporté en el grupo de los supervivientes; la
cardiopatia congénita, hiperbilirrubinemia, dis-
plasia broncopulmonar, enterocolitis necrosante,
retinopatia del prematuro, anemia y persistencia
del conducto arterioso fueron comorbilidades que
aparecieron con el tiempo.

Todos los recién nacidos fallecidos recibieron
surfactante y ventilacion mecanica a su ingreso,
en contraste con el 11.1% que recibi6 presion
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positiva continua en la via aérea (CPAP) y el 50%
de los sobrevivientes tuvo CPAP y no mostr6
asociacion con la mayor mortalidad. En paises
industrializados, la aplicacion de presién posi-
tiva continua en la via aérea en recién nacidos
pretérmino reduce, incluso, 66% de la mortali-
dad intrahospitalaria.** Ademads, se ha reportado
que la administracién de corticosteroides ma-
ternos y aplicacion temprana de CPAP, ademas
de surfactante profilactico, es una estrategia
favorable.’” La aplicacion selectiva de surfac-
tante conlleva una reduccién en la mortalidad.*®
Aunque ambos grupos recibieron surfactante y
ventilaciéon mecanica, se desconoce el momento
en que debe administrarse el primero, situacién
que podria influir en el pronéstico y reducir la
mortalidad neonatal.*” La ventilacion mecanica
incrementa la mortalidad en recién nacidos de
muy bajo peso* después de dos semanas,* lo
que representa un periodo superior al tiempo
registrado en nuestro estudio.

En cuanto a los factores maternos, la edad (20-41
anos) no influy6 en la mortalidad. Se ha reporta-
do que las madres de entre 20 y 34 afios tienen
menor riesgo de mortalidad que las del grupo de
13-19 afios' y, particularmente, menores de 16
afos.”! De igual manera, la mayoria de los casos
correspondieron al primer embarazo, suceso
asociado con menor riesgo de mortalidad.' El
74.4% de las mujeres recibié control prenatal
adecuado; la enfermedad hipertensiva del emba-
razo, cervicovaginitis, infeccién de vias urinarias
y ruptura prematura de membranas no modifican
la mortalidad, contrario a lo reportado por Pereira-
Garcia y colaboradores.™

La administracion prenatal de corticosteroides
no mostro relacion significativa con la reduccién
de mortalidad, lo que difiere de lo reportado
en otros estudios.?'*? No obstante, estos solo se
aplicaron a 5 de los supervivientes.

La escala CRIB Il informé un puntaje mayor
de 10, lo que representa una clasificacion de
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“mortalidad”. Ramirez-Huerta y sus coautores*
reportaron una sensibilidad del CRIB-II de 93%
y especificidad de 98%, con puntaje mayor
de 10. Fernandez-Carrocera y colaboradores**
sefialaron una mortalidad de 96% con 11
puntos y 100% al obtener 12 puntos en recién
nacidos menores de 1500 g. Park y su grupo,*®
en 2018, fallaron al demostrar el CRIB Il como
predictor de mortalidad en la edad gestacional
y bajo peso al nacimiento en neonatos con peso
extremadamente bajo. La escala CRIB I, inicial-
mente descrita en recién nacidos menores de
32 semanas de gestacién,? resulté un indicador
oportuno de mortalidad temprana, con puntaje
mayor de 10 en recién nacidos menores a 34
semanas de gestacion.

CONCLUSION

El 19.1% de las defunciones ocurrié en los
primeros 7 dias de vida extrauterina, lo que re-
presenta el periodo de mayor vulnerabilidad para
la supervivencia del recién nacido prematuro. La
edad gestacional y el puntaje alto de CRIB son
factores que influyen en la mortalidad y deben
considerarse en la toma de decisiones de estos
pacientes. La escala CRIB Il puede utilizarse de
forma adecuada y completa en la unidad de
cuidados intensivos, en recién nacidos menores
de 34 semanas de gestacion.
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