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Resumen

Introduccion: Entre 3-5 % de los recién nacidos vivos tienen riesgo
de dafo neuroldgico. Los dafios que ocurren en el periodo perinatal
causan entre 55-75 % de los déficits neuroldgicos. La deteccion,
seguimiento e intervencién oportuna permite prevenir o minimizar
estas secuelas.

Objetivos: Caracterizar clinica y electroencefalograficamente un
grupo de nifos desde 1 mes hasta el afio de edad, con factores de
riesgo de dafio neurolégico.

Métodos: Se realizé evaluacién clinica y electroencefalografica
de 87 nifios (media edad 67.53 dias, desviacion estandar 48.67) con
alguin factor de riesgo de dafno neuroldgico, realizandoseles estudio
electroencefalografico digital. Para el andlisis estadistico se utilizé el
test no paramétrico U Mann-Whitney con un 95 % de confianzaen las
pruebas de hipdtesis (p<.05).

Resultados: Los factores de riesgo natales fueron los mas frecuentes
predominando la asfixia perinatal y el distrés respiratorio. El 66.66 %
(58/87) de los nifios presentaron 3 o mas factores de riesgo. De los
EEG realizados, el 59.09 % mostraron alteraciones moderadas. Existio
una asociacion estadisticamente significativa entre la evolucion clinica
y la presencia de convulsiones, asi como entre la edad gestacional y la
presencia de convulsiones y 3 o mas factores de riesgo.

Conclusiones: La evaluacién clinica y electroencefalografica
temprana podria ser de utilidad para orientar, modificar o sugerir
conductas terapéuticas y de seguimiento en recién nacidos con
factores de riesgo de dafo neuroldgico.
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Abstract

Introduction: It’s estimated that between 3-5% of living newborns
have neurology risk. The damage that occurs in perinatal period
cause 55-75% of neurology deficit. Timely detection, follow-up and
intervention permits prevent and/or minimize those aftermaths.

Objectives: To characterizer clinic and electroencephalographic of
a group of children with neurology damage risk factors.

Methods: An early clinic-neurophysiologic evaluation of 87
infants in ages from one month to one year (M 67.53, SD 48.67
days, respectively) was carried out because they showed some
neurology damage risk factor. They were undergoing to digital
electroencephalography studies. The statistical analysis of data was
performed with the Mann-Whitney U test, IC 95% in hypothesis test
(p <0.05).

Results: Birth risk factors had the highest frequency predominantly
perinatal asphyxia and respiratory distress. The concurrence of 3
or more risk factors was discovered in 66.66% (58/87) of them. A
percentage of 59.09 of EEG performed showed moderate disorders.
There was a significant statistical association between clinical course
of children and presence of seizures, as well as between gestational
age, seizures and 3 or more risk factors.

Conclusions: The early clinical-electroencephalographic
evaluation could be used to guide, modify or suggest therapeutic
strategies and follow-up in infants with neurology damage risk
factors.
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Introduccion

El dano cerebral infantil se estima entre un
2-5% de los nacidos vivos,! existiendo una serie
de factores de riesgo prenatales, perinatales,
postnatales y sociales que incrementan el riesgo
de desarrollode desviaciones de neurodesarrollo
infantil.

Los dafnos que ocurren en el periodo perinatal
causanentreel 55-75%delosdéficits neurolégicos.
Los recién nacidos pretérminos constituyen una
poblacién vulnerable con un elevado riesgo de
sufrir problemas médicos y discapacidades neuro-
conductuales?®incluyendo pobre desempefio cog-
nitivo, mayores dificultades de aprendizaje, asi
como un riesgo elevado de presentar trastornos
conductuales. Del total de nifios prematuros hasta un
47% de ellos presentan posteriormente una paralisis
cerebral, 27% muestran trastornos cognitivos
importantes y los trastornos sensoriales se hallan
enun 23-37 %.4°

Las desviaciones del neurodesarrollo (DND) no
detectadas e intervenidas de manera temprana,
pueden ser causa de que los nifos puedan
enfrentar serias dificultades para lograr un nivel
de instruccién adecuada, asi como una plena
integracién e inclusiéon social. La deteccién,
seguimiento e intervencién oportuna permite
prevenir y/o minimizar estas consecuencias
negativas.

El electroencefalograma (EEG) ha sido una de las
herramientas de mas amplio uso en la evaluacién
de los recién nacidos con bajo peso al nacer,
prematuros, con asfixia al nacer y convulsiones
neonatales entre otros factores de riesgo para el
desarrollo futuro de las DND.%”

El EEG es una técnica no invasiva de gran valor
que puede ser usada durante el periodo neonatal
para cuantificar los aspectos rapidamente
cambiantes de la actividad bioeléctrica de la
corteza cerebral o detectar dafo cerebral y
disfunciones.?
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Comparado con las imagenes de resonancia
magnética, el EEG tiene una resolucién temporal
mayor y su obtencién es relativamente facil en
ninos pequenos, a un menor costo. Durante la
infancia los agentes causales de la mayoria de
las alteraciones del Sistema Nervioso Central
estan relacionados a trastornos en el proceso
normal de maduracién cerebral. Sin embargo, la
mayoria de los estudios hacen referencias a las
alteraciones encontradas en el EEG, asociadas a
unfactorderiesgo enespecificoynorealizanuna
valoracién integral del efecto que producirian
sobre la maduracidon cerebral y en especial sobre
la actividad eléctrica cerebral la coexistencia de
varios factores de riesgo para el desarrollo de
Retardo Neuro-desarrollo (RND) infantil.

El objetivo de este trabajo es caracterizar clinica
y electroencefalograficamente un grupo de
ninos entre 1 mesy 1 ano de edad, con diferentes
factores de riesgo de dano neurolégico.

Metodos

Se realizé un estudio descriptivo de 87 pacientes
a partir del mes de nacido y hasta el ano de edad
(media 67.53 dias, DE 48.67) remitidos a la consulta
de Neurodesarrollo por presentar algin factor
de riesgo neuroldgico. Se clasifica como factor de
riesgo neurolégico, a aquellos nifos que por sus
antecedentes pre, peri o postnatales tienen mas
probabilidades de presentar en los primeros afnos
devida, problemas del desarrollo ya sean cognitivos,
motores, sensoriales o de comportamiento, pu-
diendo ser éstos transitorios o definitivos.? Los datos
fueron obtenidos de los expedientes clinicos. Se les
realizd, ademas evaluacion electroencefalografica
a 77 nihos, siendo excluidos 10 nifos cuyos padres
no dieron su consentimiento informado para la
realizacién de estos.

El registro electroencefalografico se realizdé en una
habitacién con luz tenue y en suefo espontaneo.
Se utilizé el electroencefalografo digital MEDICID
5 (Neuronic SA) con una ganancia de los ampli-
ficadores de 10 000, frecuencia de muestreo de 200
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Hz y filtros con un ancho de banda de 0,5-30 Hz. Se
emplearon 19 electrodos de superficie colocados
segln el sistema internacional 10-20. Como refe-
rencia se utilizaron electrodos cortocircuitados
ubicados en ambos I6bulos de las orejas. La ins-
peccion visual del EEG se realizé fuera de linea por
tres expertos de manera independiente.

Los estudios electroencefalograficos fueron
clasificados como: a) normales, si la actividad
electroencefalografica estaba acorde a su edad
concepcional en el momento de realizarse el
estudio; b) con alteraciones minimas (inmadurez
de los ritmos de base, asincronia interhemisféricas,
disminucion de voltaje); c) alteraciones moderadas
(puntas y ondas agudas generalizadas o focales
persistentes);d) trazadocritico (con patronesfocales
durante las crisis, descargas monorritmicas focales
o multifocales durante las crisis); y e) alteraciones
graves (presencia de trazado isoeléctrico o con un
patron de salvas supresion).1®

La edad concepcional se calcula como la suma
de la edad gestacional en semanas del bebé en
el momento del nacimiento, sumada con la edad
cronolégica del bebé en semanas, en el momento de
realizarse el estudio.

Con el propdsito de determinar diferencias
significativas entre las medias de dos poblaciones,
se realizd un analisis estadistico, basado en un test
no paramétrico U Mann-Whitney con un 95 %
de confianza en las pruebas de hipoétesis (p<.05).
Las poblaciones fueron conformadas a partir de
considerar los diferentes factores de riesgo en
la muestra estudiada. Fueron comparados los
resultados del EEG vy la evolucion clinica de los 77
pacientes a los cuales se les realizd EEG.

Consideraciones éticas

Para la inclusién de los nifios en esta investigacion
se solicité el consentimiento informado de los
padres, no se divulgan datos individuales y se
cumplié con las normas éticas establecidas. La
investigacion fue aprobada por el comité de ética
de las investigaciones del Hospital Pediatrico Juan
Manuel Marquez y la Facultad de Medicina de la
Universidad Autonoma de Querétaro, cumpliendo

con las normas éticas de la Declaracion de Helsinki
de 2000.

Resultados

Se estudiaron clinicamente 87 sujetos en los cuales
predominaron las alteraciones neuroldgicas en el
sexo masculino (56.32 % sexo masculino y 43.68
% sexo femenino), de los cuales 54 fueron recién
nacidos a término y 33 pre-términos con una
edad gestacional media de 36.84 semanas (DE
3.59, intervalo de confianza: 25-42 semanas). El
peso promedio al nacer fue de 2771 g (DE 915.58,
intervalo de confianza: 772- 4506), solamente en
10 casos (30.30%) el peso fue inferior a 1500 g.

Al analizar el comportamiento de los factores
de riesgo la Tabla 1 muestra que los factores
de riesgo natales son los mas frecuentes, al
predominar la asfixia perinatal y el distrés
respiratorio. Sin embargo, el 66.66 % (58/87)
de los nifios mostro la concurrencia de 3 o mas
factores de riesgo, el 16.09 % (14/87) presentd
2 factores de riesgoy el 17.24 % (15/87) s6lo un
factor de riesgo.

Las convulsiones neonatales se presentaron de
manera aislada (como Unico factor de riesgo) en el
27.2 %, asociada a otro factor de riesgo en el 18.1
% y con mas de 2 factores de riesgo en el 53.7%.

Los resultados del andlisis estadistico para
determinar diferencias significativas entre las
poblaciones conformadas a partir de considerar
los diferentes factores de riesgo en la muestra
estudiada se muestran en la Tabla 2.

Los resultados de la evaluacién clinica al ano de
edad mostré que el 70.02 % presentd una buena
evolucion clinica (Tabla 3).

Resultados electroencefalograficos

Del total de la muestra se les realizé6 EEG a 77
ninos, cuyos resultados se muestran en la tabla
4 apreciandose que el 55.26 % de los EEG
realizados mostraron alteraciones moderadas,
dadas por la presencia de puntas y ondas agudas
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generalizadas o focales, persistentes durante el
trazado.

La evaluacion de las manifestaciones clinicas y los
hallazgos electroencefalograficos se muestran en la
Tabla 5, no existiendo asociacidn significativa entre
ambos.
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Enelestudio 22 pacientes presentaron convulsiones
neonatales, de ellos el 81.82 % (18/22) eran recién
nacidos a término. Del total de pacientes con
convulsiones neonatales, en el 13.63 % (3/22) el
trazado electroencefalografico fue normal, el 9.09
% (2/22) presentd alteraciones minimas, el 59.09%
(13/22) alteraciones moderadas y el 18.18% (4/22)
alteraciones graves.

Tabla 1. Distribucion de los Factores de Riesgo.

Factor de Riesgo % Factor de Riesgo % Factor de Riesgo %
Prenatales Natales 37.93 Postnatales

Infeccién vaginal 37.93 Prematurez 33.48 Crisis convulsivas ~ 25.29
Amenaza de aborto 4.60 Bajo peso 20.69 Sepsis 31.03
Anemia 14.94 Apgar bajo 47.13 Hipoglicemia 4.60
Hipertensién Arterial Sistémica  22.99 Asfixia Perinatal 42.53 Hidrocefalia 5.75
Diabetes Mellitus 6.89 Distrés Respiratorio Hemorragias 4.60

Riesgo social 16.09

95 % de confianza (p<.05)

Tabla 2. Resultados del andlisis estadistico de las condiciones asociadas.

Condiciones asociadas Valor de p
Edad gestacional-Convulsiones. 0.02
Edad gestacional-Presencia de 3 o mas factores deriesgo.  0.00
Edad gestacional-Bajo peso al nacer. 0.00
Edad gestacional-Asfixia perinatal. 0.00
Edad gestacional-Distrés Respiratorio. 0.00
Presencia de 3 o mas factores de riesgo-Bajo peso al nacer.  0.02
Presencia de 3 o més factores de riesgo-Distrés 0.01
respiratorio.

Presencia de 3 0 mas factores de riesgo-Asfixia Nacer. 0.00
Bajo peso-Distrés respiratorio. 0.01
Bajo peso-Asfixia perinatal. 0.02
Bajo peso- Presencia de 3 o mas factores de riesgo. 0.01
Evolucién Clinica-Convulsiones. 0.00
Asfixia perinatal- Distrés Respiratorio. 0.00
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Tabla 3. Evolucion clinica al afio de edad de los sujetos de la muestra.

Evolucion clinica

% /N

Buena evolucién
RDPM

Epilepsia

Hidrocefalia

RDPMYy epilepsia
Hidrocefaliay epilepsia
Pardlisis Cerebral

Paralisis Cerebral y epilepsia

Total

70.2% (61/87)
9.3% (8/87)
12.6 % (11/87)
2.3%(2/87)
(1/87)
11% (1/87)
(1/87)
(2/87)

RDPM: Retraso del Desarrollo Psicomotor.

Tabla 4. Alteraciones electroencefalograficas
de la muestra.

Tabla 5. Asociacion entre las variables clinicas y el EEG.

Asociaciones Valor de p
EEG normal 18.42 % (14/77) EEG-Edad gestacional 0.68
Alteraciones minimas 18.42 %(14/77) EEG-Convulsiones 0.56
Alteraciones moderadas 55.26 % (43/77) EEG-bajo peso al nacer 0.92
Trazados criticos 0% EEG-distrés respiratorio 0.60
Alteraciones graves 7.89 %(6/77) EEG-asfixia 0.60

Discusion

La atencidon brindada a los recién nacidos en las
Unidades De Cuidados Intensivos Neonatales
(UCIN) ha permitido aumentar la supervivencia
de los mismos, pero al mismo tiempo, ello supone
el egreso de un numero cada vez mayor de
neonatos de alto riesgo.'**2 Estos avances en el
cuidado critico neonatal han mejorado las tasas
de supervivencia, pero no han conseguido vigilar
completamente la aparicion de una serie de
secuelas en el neurodesarrollo en una porcidon
significativamente elevada de sobrevivientes.

95 % de confianza (p<.05)

Las secuelas incluyen paralisis cerebral, retardo
mental, epilepsia, déficits auditivos, visual, de la
atencion, hiperactividad y labilidad emocional, con
fracasos posteriores en el aprendizaje. La tasa de
alteraciones neuroldégicas severas en prematuros
menores de 1500 gramos ha permanecido entre
10% y 30%, con resultados menos favorables para
aquellos neonatos severamente asfixiados.1*-4

La asfixia perinatal fue el factor de riesgo con ma-
yor representatividad en este estudio coincidiendo
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conloreportadoenlaliteratura.t® La asfixiaperinatal
es un incidente grave en los neonatos por la hipoxia
e isquemia generalizada que ocasiona cambios
bioquimicos y funcionales de caracter sistémico,
particularmente en el Sistema Nervioso Central
(SNC).¢ Nagdyman y colaboradores, afirman que
aproximadamente un tercio de los recién nacidos
con asfixia presentan encefalopatia hipoxico-
isquémica.'” El diagnéstico de un evento de asfixia
perinatal implica el comienzo temprano de un
sindrome neurolégico neonatal. Diversos estudios
han comprobado las secuelas neuroldgicas de la
hipoxia perinatal las cuales pueden ir desde leves
hasta severas.18-2

Los neonatos con asfixia perinatal que corren mas
riesgode moriropresentardiscapacidad neurolégica
posterior son los que presentan puntuaciones de
Apgar bajas persistentes, otros signos neurolégicos
y convulsiones en las primeras 48 horas de vida.?
La puntuacion del Apgar a los 5 minutos de vida es
el que presenta mayor concordancia con la acidosis
metabdlica® y mejor correlacion con el riesgo de
secuelas neuroldgicas,?* aunque la presencia de
una puntuacion de Apgar normal no excluye la
posibilidad de futuras secuelas neuroldgicas.?*

Un estudio realizado por Gonzalez de Dios? reporta
que el 47.1% de los recién nacidos con taquipnea
de su muestra presentaron manifestaciones
extraneurolégicas, siendo la mas frecuente la
patologia respiratoria, principalmente la taquipnea
respiratoria del recién nacido y el sindrome de
aspiracion de liquido meconial. En esta investigacion
se corroboré una fuerte asociacion estadistica entre
el distrés respiratorio y la asfixia perinatal.

Las convulsiones en el periodo neonatal constituyen
la expresién clinica principal de una disfuncién del
SNC. A diferencia de lo que sucede en otras edades
pediatricas, en este periodo son idiopaticas sélo
de forma excepcional (1-2%). Se considera que
entre el 0.15-1.4% de los recién nacidos presentan
convulsiones en esta etapa, llegando hasta un 6%
en series de recién nacidos menores de 36 semanas.
La incidencia aumenta hasta alcanzar el 25 %, si se
analiza la poblacién de neonatos de UCIN?, o cual
coincide con lo reportado en esta investigacion.
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Las convulsiones neonatales pueden ser oca-
sionales debido a una disfunciéon neuronal aguda
como consecuencia de una agresion cerebral, o
pueden reiterarse de manera crénica configurando
una epilepsia. En el primer caso, entre el 10-30 %
evolucionard hacia una epilepsia secundaria en
el lactante o en el nifo mayor y en las segundas
algunas evolucionaran hacia epilepsia en etapas
posteriores, o se autolimitan al periodo neonatal.?¢

En esta investigacion se hace evidente una aso-
ciacién entre la edad gestacional y las convulsiones
neonatales. Un estudio realizado por Sheth et
al” donde analizan la relacion entre estas dos
condiciones hallaron una distribucién parabdlica
con una menor incidencia entre las 30-36 semanas
(4.8%) frente al grupo a término (11.9%), mientras
en prematuros extremos con menos de 30
semanas de gestacion la incidencia fue de 14.1
%. Los resultados de este estudio coinciden con
lo reportado por otros autores,'®?” |a mayoria de
los pacientes que presentaron convulsiones eran
a término (81.82 %) frente a un 18.18 % en los
recién nacidos pretérminos. Este comportamiento
ha sido relacionado con la etiologia subyacente:
la hemorragia intraventricular en los prematuros
extremos y la encefalopatia hipdxico-isquémica
en los recién nacidos a término. La encefalopatia
hipéxico-isquémica (EHI) es un sindrome neuro-
l6gico producto de la falla en el suministro de
oxigeno y la perfusién cerebral y ocurre entre
1-3 x 1000 recién nacidos vivos a término. Los
neonatos con encefalopatia moderada, tienen una
mortalidad relativamente baja (5%) y secuelas
neuroldgicas en el 20-40% de los sobrevivientes.
Los que presentan una EHI severa tienen 75 %
de probabilidad de morir (75%), mientras el 60-
100 % de los sobrevivientes presentan secuelas
neuroldgicas severas.28-3%0

Las alteraciones electroencefalograficas descritas
en el grupo de pacientes que presentaron crisis
convulsivas neonatales en esta investigacion
son similares a las halladas por Campistol J. y
colaboradores®, destacandose que la mayor
parte de los pacientes presentaron alteraciones
moderadas y severas. Alcover-Blocha y cols®
reporta que el registro de un EEG patolégico
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(critico o con alteraciones graves) se asocia a
una evolucion desfavorable en la mayoria de
los casos. Un prondstico mas acertado en estos
pacientes puede realizarse a partir de la etiologia
de las convulsiones neonatales y de los patrones
electroencefalograficos.®? La persistencia de re-
gistros patolégicos mas alld de las 72 horas de
nacido se asocia invariablemente a la muerte o
a secuelas neuroldgicas graves, mientras que la
recuperacion precoz, antes de las 12 o al menos
las 36 horas, se asocia con resultados normales
o con alteraciones neuroldgicas menores®. De
forma general, las investigaciones existentes sobre
electroencefalografia en lactantes de alto riesgo
de dafo neuroldgico son escasas, con muestras
pequenas, abordan diferentes visiones del problema
y no realizan un seguimiento estricto durante el
periodo neonatal.

En el estudio de Jiménez y colaboradores®* se des-
criben como principales factores prondsticos en
la asfixia perinatal, la aparicién de alteraciones
neuroldgicas clinicas durante la primera semana
de vida, como pueden ser la presencia de convul-
siones y un EEG patoldgico. Conclusiones similares
obtuvieron Andre y colaboradores® quienes plan-
tean que aquellos recién nacidos asficticos que
continuaban presentando alteraciones clinicas y
electroencefalograficas al séptimo dia de nacido,
posteriormente mostraban secuelas hasta en un
75 % de los casos.

La electroencefalografia convencional posee
una serie de limitaciones en el estudio de estos
pacientes entre las que se destacan: dificultades
en el monitoreo prolongado, excesivo nimero de
electrodos, interferencias eléctricas por equipos
del entorno, dificultades en la interpretacion
del estudio (al ser necesario un personal con
entrenamiento en neurofisiologia clinica) vy
la realizacion de registros tan breves (45-60
minutos), que aun con evaluaciones periddicas
se pierde informacion sobre la evolucién de las
alteraciones de la actividad de base, los estados
de sueio y las convulsiones esporadicas. La
incorporacién del EEG integrado por amplitud
(EEGa), también conocido como monitor de
funcién cerebral, es un método sencillo de registro

continuo de la actividad eléctrica cortical, que
permite predecir la evolucidon neuroldgica final
en tan corto plazo como las primeras 6 horas de
Vida 8,33,36

Las lesiones neuroldgicas en los recién nacidos,
pueden tener un inicio en la etapa prenatal y se
pueden explicar por la activacion de cascadas
inflamatorias que parecen predominar mas en
neonatos del género masculino, como sucede en
nuestra muestra. Esto coincide con los resultados
de otros autores, por lo que se asume la posible
existencia de factores neuroprotectores para el
género femenino.1037:38

Las tres cuartas partes de nuestra muestra
presentaba una superposicion de factores de
riesgo. Un estudio realizado por Salinas-Alvarez
y colaboradores®® en pacientes con alto riesgo
neurolégico describe que en una escala de
1-10 factores de riesgo, su muestra tuvo como
promedio 4.1 factores. Se ha descrito que estos
casos presentan mayor probabilidad de desarrollar
alguna minusvalia, pero que el acimulo de riesgos
no equivale a una suma sino que su efecto se
potencia;? algunos factores de riesgo conllevan un
riesgo mas elevado de ocasionar una afectacién
del desarrollo psico-neuro-sensorial entre los que
destaca el peso al nacimiento.?®

Por otra parte, la prediccion de dafios mérbidos
ha hecho necesaria la busqueda de indicadores
bioquimicos, neurofisiolégicos y de neuroimagen
para identificar tempranamente lesiones que
amenacen la evolucién satisfactoria de los nifos,
por alteraciones morfolégicas y funcionales.

Al tener en cuenta que el intervalo entre la lesion
neuroldgica inicial y el desarrollo de un dafo
permanente, ofrece una ventana de oportunidad
para empezar algunas intervenciones terapéuticas
con la finalidad de detener el dafio o promover la
evoluciéon neurolégica de los nifos, resulta crucial
hacer la identificacion temprana de aquellos
recién nacidos con riesgo alto que puedan verse
beneficiados por un manejo neuroprotector.
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Conclusiones

La evaluacioén clinica y electroencefalografica temprana podria ser de utilidad para
orientar, modificar o sugerir conductas terapéuticas y de seguimiento en recién nacidos
con factores de riesgo de dafio neuroldgico, para lo cual resultaria crucial la creacién de
programas que permitan la evaluacién temprana y seguimiento de los recién nacidos
identificados con factores de riesgos.
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