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Pautas de atencidon médica a ninos con conducto
arterioso, menores de 30 semanas de gestacion

(Medical care of children < 30 weeks gestation with ductus arteriosus persistent)
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RESUMEN

Todavia hay controversia en el manejo de los nifios con el conducto arterioso persistente.

Objetivo: Revisar la conducta terapéutica usada en nifios con < 30 semanas de gestacién (SG) para el cierre del conducto
arterioso persistente.

Metodologia: Se trata de un estudio en el que se revisaron los expedientes de los nifios con el conducto arterioso persistente
(2005-2011), para conocer la respuesta clinica y morfofisiolégica con respecto al tratamiento recibido.

Resultados: De los 66 neonatos, cuarenta y nueve (74.2%) sélo ameritaron manejo conservador (asintomaticos, por detec-
cién ecocardiografica), dieciséis (24.3%) recibieron como tratamiento ibuprofeno o indometacina o ambas; de estos |6, seis
ameritaron cierre quirdrgico (todos ellos sintomaticos, y clinicamente asociados a conductos grandes, con mayor gradiente
de flujo e hipertensién arterial pulmonar). Sélo a uno de ellos se le hizo tratamiento quirdrgico de primera intencién no hubo
complicaciones asociadas a los procedimientos quirirgicos.

Conclusién: La conducta conservadora en el manejo de los nifios asintomaticos es la mejor opcién; en cambio, en los sinto-
maticos la decisién terapéutica alin esta sujeta a debate, debido al cierre espontaneo de esta malformacion, y esta decisién no
parece estar relacionada con las caracteristicas morfofisiolégicas del conducto.
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SUMMARY

The management of patent ductus arteriosus is still controversial in premature newborns.

Objective: To analyze the therapeutic conduct used for the closure of patent ductus arteriosus in premature newborns < 30 weeks of gestation.
Methods: A retrospective analysis (2005-201 1) we analyzed the clinical and morfophysiologic aspects of the ductus with the treat-
ment used.

Results: 66 patients, 49 (74.2%) were asymptomatic and required only conservative treated, 16 (24.3%) received pharmacologic
treatment (Ibuprofen and/or indomethacin) and only one received surgical ligation as primary option. Six of those who received phar-
macological treatment required ductal ligation afterwards (9.1%) (all symptomatic). The symptomatic patients had larger ducts with
more flow and pulmonary arterial hypertension. There were no complications associated with the surgical ligation.

Conclusion: The conservative treatment in those patients that were asymptomatic is the best option, however in symptomatic pa-
tients, even though the closure was 100% effective with pharmacologic treatment or surgical ligation, the decision is not influenced
by the morphophysiology characteristics of the duct.
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El conducto arterioso persistente (CAP) es un defecto
en el desarrollo de los niflos prematuros, (no extre-
mos)'? con una frecuencia alrededor del 50% de ellos,
y aumenta al 80% de éstos cuando su peso es < 1,000
g o cuando tienen < 29 SG (semanas de gestacién).'?

La decisiéon tomada por el médico para corregir este
defecto varia desde una conducta conservadora, el em-
pleo de medicamentos o la correccién quirirgica inme-
diata;'*4 sin embargo, hay ciertas controversias.

Ordinariamente, se considera que la intervencién
quirdrgica correctiva se decide una vez que la evidencia
clinica expresa ya alteraciones de la funcion hemodina-
mica de los nifios. Sobre todo si ya hay repercusiones en
otros 6rganos,*” y se reserva una conducta expectante
para aquellos casos en que el diagnéstico, basado en
ecocardiografia, no arroja repercusién hemodinamica.
En cuanto al uso de medicamentos, como indometacina
e ibuprofeno, se reservan para ciertos casos, logrando
el cierre de CAP en un 70 a 80% de ellos.'®’ Esto re-
duce la posibilidad de una broncodisplasia pulmonar o
de una «retinopatia del nifio prematuro»,® a expensas
de que haya efectos secundarios (como sangrado intra-
ventricular)'¢8. Es por esta razén que hay controversias
acerca del manejo conservador estricto.”'°

Tal vez mas controversial (que el manejo farmacolé-
gico de estos pacientes) es la decisién de la correccién
quirdrgica; por lo que ésta se recomienda cuando el tra-
tamiento con medicamentos falla o cuando hay alguna
contraindicacién.>*!° Sin embargo, la cirugia puede dar
lugar a complicaciones, por lo que se considera como
Gltima opcién.'*!" Por estos motivos, al no encontrar
informes acerca de las opciones tomadas en nifios pre-
término (< 30 SG) para la correccién del CAR se hizo
una revisién de la experiencia obtenida en el manejo de
estos casos en los Ultimos cinco afos.

REVISION DE CASOS

Se revisaron los expedientes clinicos y ecocardiograficos
de los neonatos con < 30 semanas de gestacién al naci-
miento, todos con diagnéstico de CAP y atendidos en la
Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales del hospital,
del primero de junio de 2006 al 3|1 de mayo de 201 1.
En todos ellos, el diagnéstico se hizo mediante eco-
cardiografia bidimensional, Doppler color, pulsado y
continuo; se emplearon dos equipos de ecocardiogra-
fia (Phillips y Aloka con transductor sectorial de ocho
Hertz) identificando el defecto anatémico en proyec-
ciones: subcostal, eje para esternal corto y supraaér-
tico. Para confirmar el diagnéstico se comparé el flujo
que desembocaba adyacente a la rama izquierda de la
arteria pulmonar con el flujo opuesto proveniente de
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la véalvula pulmonar; se observaron gradientes diversos
Yy, en ocasiones, un cortocircuito bidireccional. Cabe
mencionar que estos estudios fueron indicados ante la
sospecha clinica o como vigilancia ordinaria de los neo-
natos en las primeras 72 horas de ingreso a la UCIN,
siempre por la misma persona, la cual es cardiélogo,
pediatra y ecocardiografista.

Con la revisiéon de los expedientes se obtuvo infor-
macion acerca de la tensién arterial sistémica (mmHg)
al momento del diagnéstico, la fraccion de eyeccion
(%), la fraccion de acortamiento (%), la presion media
de la arteria pulmonar (mmHg), el tamafo del conducto
arterioso (mm), la direccién del flujo sanguineo (dere-
cha-izquierda, izquierda-derecha o bidireccional) y el
gradiente (mmHg). También se obtuvieron los siguien-
tes datos: sexo, peso al nacer, si fue embarazo Gnico
o mudltiple, las semanas de gestacién, la valoracién de
Apgar y la edad del nifio al momento del diagnéstico.

Cuando se realizé el diagnéstico, se considerd si el
paciente estaba asintomatico o si tenia algin sintoma
asociado a la CAP como aumento de requerimientos
ventilatorios, soplo caracteristico, aumento de requeri-
miento de aminas o pulsos saltones.

En cuanto al manejo de los casos —independiente-
mente de la informacién obtenida acerca de los pro-
cedimientos para cerrar el conducto arterioso— con-
sistié6 en un tratamiento conservador: el manejo fue
Unicamente mediante la restriccién hidrica, con o sin
manejo ventilatorio y, en algunos casos, se administra-
ron aminas vasoactivas. Se considerd también el tra-
tamiento farmacoldgico: se administré al menos un
ciclo de indometacina o ibuprofeno; y, finalmente, el
tratamiento quirurgico: éste se llevé a cabo como
primera intencién o después de una falla farmacolégica.
Para aquellos nifos sometidos a cierre quirdrgico, se
consideré la edad, la técnica empleada y las complica-
ciones transoperatorias o postoperatorias (infecciones,
sangrados, fistulas o reapertura).

ANALISIS ESTADISTICO

Para el andlisis estadistico se emplearon como medi-
das de resumen las frecuencias y los porcentajes para
las variables cualitativas, y como medidas de tendencia
central se usaron los rangos intercuartilares, la media
y la mediana; asi como los valores minimos y maximos
para las variables continuas.

Para el andlisis estadistico de los datos se emplearon
la prueba exacta de Fisher, la prueba de y*> de Pearson
y, para explorar el uso de los diferentes tratamientos
farmacoldgicos entre grupos, se usé la prueba de y2 de
Mantel y Haenzel. Para contrastar las variables cuantita-
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tivas, se utilizé la prueba estadistica no paramétrica de
U de Mann Whitney. Todos los analisis se hicieron con
el paquete estadistico de SPSS versién |6, considerando
un nivel de significancia estadistica de p < 0.05.

RESULTADOS

Durante el lapso de estudio hubo 181 neonatos con
diagndstico de conducto arterioso persistente (CAP),
de ellos 66 (36.4%) fueron los que se incluyeron en
este estudio por tener 30 o menos SG. Como se
muestra en la figura [, 49 neonatos (74.2%) se mane-
jaron con medidas conservadoras y en 16 (24.3%) se
emplearon farmacos; de estos 16, no hubo respuesta
favorable en seis de ellos, por lo que requirieron co-
rreccién quirudrgica, y sélo en uno se decidié inicial-
mente el cierre quirdrgico.

Al analizar las particularidades de los neonatos para
decidir su manejo, no hubo diferencias significativas res-
pecto a sexo, antecedente gemelar, semanas de gesta-
cién y peso al nacer; en el cuadro | se puede ver que los

Cuadro |. Caracteristicas de los neonatos con persistencia del conducto arterioso sintomatico y asintomatico

< 30 semanas de gestacion.

Asintomatico
manejo conservador

Sintomatico

manejo farmacoldgico

Sintomatico
manejo quirtrgico*

Dato n =49 (inicial) n = 11 n==6
Sexo*
Masculino 15 (30.6%) 7  (63.6%) 2 (33.3%)
Femenino 34 (69.4%) 4 (36.4%) 4 (66.7%)
Producto*
Unico 27 (55.1%) 7 (63.6%) 4 (66.7%)
Gemelar 22 (44.9%) 4  (36.41%) 2 (33.3%)
Semanas
de edad gestacional' 27/6 [22-30] 28 [23-30] 28/2 [27-29]
Mediana [min.-max.]
Peso al nacimiento?
Mediana [min.-max.] 1,000g [450-2,300] 900 [680-1,480] 905  [820-1,220]
Dias de vida al diagnéstico y tratamiento®
Mediana [min.-max.] 2 [0-28] 3 [1-30] 3 [2-10]
Tamafio del conducto arterioso en mm?*
Mediana [min-max.] | [0.16-3] 2 [1-3] 2 [2-2]
Gradiente en mmHg®
Mediana [min.-max.] 2 [0-29] I [0-30] 8 [2-24]
Presién arterial pulmonar en mmHg®
Mediana [min.-max.] 325 [15-64] 35 [30-53] 41 [26-55]
Direccién del flujo*
Izquierda a derecha 28 (57.1%) 8 (72.7%) 4 (66.7%)
Derecha a izquierda 14 (28.6%) | (9.1%) 0 0
Bidireccional 5 (10.2%) 2 (18.2%) 2 (33.3%)
Sin flujo 2 (4.1%) 0 0 0 0

Nota: *y* de Pearson p > 0.05, *un paciente con manejo quirtrgico exclusivo.
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Cuadro 2. Evolucién de los neonatos sometidos a cierre quirtrgico del conducto arterioso (n = 6).

Paciente Sexo Peso Indicacién Tipo de cirugia Complicaciones
| Masculino 910 Primera intencién Toracotomia latero-  Sin sello de agua Enterocolitis necrozante
27 SG posterior izquierda Broncodisplasia pulmonar
2 Femenino 930 Falla farmacolégica  Toracotomia latero- Con Sello de agua Ninguna
(gemela I) (Indometacina tres dosis) posterior izquierda por 24 horas
27/6 SG
3 Masculino 820 Falla farmacolégica  Toracotomia latero- Con sello de agua Enterocolitis necrozante
28 SG (ibuprofeno tres dosis) posterior izquierda por 48 horas Enfermedad
por reflujo gastroesofagico
Hipertensién arterial pulmonar
4 Femenino 880 Falla farmacolégica  Toracotomia latero-  Sin sello de agua Ninguna
29/4 SG (ibuprofeno tres dosis  posterior izquierda
de 5 mg/kg/dosis,
indometacina tres dosis)
5 Masculino 1220 Falla farmacolégica  Toracotomia latero-  Sin sello de agua  Hipertensién arterial pulmonar
28 SG (ibuprofeno cuatro dosis) posterior izquierda Enfermedad
por reflujo gastroesofagico
6 Masculino 900 Falla farmacolégica  Toracotomia latero- Con sello de agua Enterocolitis
(gemelo Il) (Indometacina tres posterior izquierda por 24 horas Enfermedad por
27/6 SG dosis) reflujo gastroesofagico

Hipertension arterial pulmonar

neonatos con tratamiento farmacolégico o quirurgico
tuvieron 100 g menos de peso corporal que los que
recibieron un manejo conservador.

En aquellos que tuvieron un manejo conservador, el
diagnéstico se hizo en promedio al segundo dia de vida;
en cuanto a los nifnos que recibieron medicamentos o que
les fue practicada la cirugia iniciaron sus manifestaciones
clinicas, en general, después de los tres dias de vida.

En el diagnéstico, los nifos que recibieron medica-
mentos o que resultaron intervenidos por cirugia fueron
los que tuvieron conductos mas amplios y gradientes
mas elevados en el cortocircuito del conducto arterio-
so; en cuanto a la presién arterial pulmonar, ésta fue
mas alta en aquellos que requirieron el cierre quirurgico
(Cuadro |). También se encontré una mayor frecuencia
de flujo bidireccional en los nifilos que tuvieron manifes-
taciones clinicas, aunque sin significancia estadistica.

En cuanto a los 16 neonatos que recibieron medi-
camentos, tres recibieron indometacina (0.2 mg/kg/
dosis), a seis se les administré ibuprofeno oral (10 mg/
kg/dosis/en tres dosis) y siete recibieron ambos medi-
camentos (primero ibuprofeno y luego indometacina).

En el cuadro 2 se resumen algunas de las particu-
laridades de los neonatos intervenidos por cirugia: de
éstos, sélo en uno la cirugia correctiva se hizo de pri-
mera intencién y en los cinco restantes la intervencién
quirurgica se hizo después de recibir tratamiento con
uno o dos medicamentos; ninguno tuvo complicaciones
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al procedimiento quirdrgico aunque algunos tuvieron
complicaciones ulteriores asociadas a su prematurez, y
en ninguno hubo la reapertura del conducto.

DISCUSION

En la actualidad, la decisién de administrar medica-
mentos o de intervenir quirdrgicamente a los nifos
prematuros para cerrar el CAP es debatible: dado que
hacen falta estudios que permitan concluir que el ma-
nejo conservador dirigido a controlar los liquidos y el
soporte ventilatorio®® en estos nifios sea la conducta
mas apropiada.

En los casos sin aparentes manifestaciones clinicas
(con la deteccién de esta malformacién por ecocardio-
grafia), la decisién de no emplear medicamentos es clara.
Donde aln hay controversia es en el caso de los neona-
tos con alteraciones hemodinamicas, ya que en ellos el
empleo de indometacina e ibuprofeno ha sido amplia-
mente estudiado; pero incluso en estos nifos con alte-
raciones hemodinamicas, estudios recientes proponen
considerar el cierre siguiendo un manejo conservador.>’

Es conveniente mencionar que Kluckow y colabora-
dores,'? desde 1995, senalaron que los nifios cuyo con-
ducto tiene un diametro transverso mayor a |.5 mm,
se asocian a un alto riesgo de manifestaciones clinicas
adversas y a complicaciones; por esta razén, se ha jus-
tificado el empleo de medicamentos. Recientemente,
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se ha propuesto considerar, ademas del diametro del
conducto (> |.5 mm), otros criterios, como la edad
postnatal (entre 8 y 96 horas), la razén del diametro au-
ricula izquierda/aorta (> 1.5), un cortocircuito sangui-
neo de izquierda a derecha, un flujo retrégrado al final
de la diastole de la aorta o una franca evidencia de falla
cardiaca, justificando asi el empleo de medicamentos.

En esta revisién, aquellos neonatos que recibieron
manejo con medicamentos tuvieron como promedio
un diametro por arriba de 2 mm ademas de uno u otro
de los criterios ya mencionados, por lo cual coincidi-
mos con la propuesta recomendada. A futuro, resta
por confirmar el beneficio que pueda tener el cierre del
CAP con manejo conservador.

En caso de optar por la administracién de medica-
mentos, no hay estudios que hayan mostrado diferen-
cias significativas entre el uso de indometacina o de
ibuprofeno; sin embargo, por tener menores efectos
secundarios, tuvimos predileccién por el empleo inicial
de ibuprofeno oral en |13 de los |6 nifios; es convenien-
te mencionar que nuevos estudios'® han mostrado que
la via oral es mas eficiente que la endovenosa.

Resulta pertinente sefalar que la correccién quirur-
gica de estos ninos esta reservada a casos en los que no
ha habido una respuesta al tratamiento farmacoldgico;
a este respecto se ha informado’® que alrededor del 6%
de los casos diagnosticados requieren ser intervenidos,
porcentaje semejante al de este estudio.

La generalidad de los estudios acerca de este tema
dan cuenta de un nimero limitado de casos (no mas de
50) que son intervenidos,*8'* y las complicaciones que
refieren estan entre 40 y 60% de los casos y, ademas,
son transitorias. En nuestra experiencia con este estu-
dio, sélo tres de seis neonatos fueron los que requirie-
ron manejo con sello de agua y no por mas de tres dias,
y en ninguno de ellos hubo secuelas.

Si bien, en nuestra experiencia no encontramos dife-
rencias entre los pacientes tratados con farmacos y los
intervenidos por cirugia, es conveniente mencionar que
la mayoria de los nifios intervenidos recibieron medica-
mentos anteriormente; por lo que la decisiéon se tomé
por sus condiciones clinicas. Como conclusién en este
estudio, la decisién terapéutica en estos nifios aln esta
sujeta a debate, dado el cierre espontaneo de esta mal-
formacion.
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