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RESUMEN

Introduccion: Los neonatos de muy bajo peso (menores de 1500 g) presentan una baja
incidencia, pero una elevada morbilidad y mortalidad.

Objetivo: Determinar las principales condiciones asociadas a la mortalidad en neonatos de
muy bajo peso.

Metodos: Estudio analitico retrospectivo (caso-control) realizado en el Hospital General
Docente “Ivan Portuondo”. Se incluyeron todos los neonatos con muy bajo peso al nacer. Se
estudio el comportamiento de las variables edad materna, via de nacimiento, género, edad
gestacional, peso, puntuacion de Apgar, valoracion nutricional y causas de muerte, las cuales
permitieron comparar vivos y fallecidos. Para la determinacion de los principales riesgos se
empled el odds ratio con un intervalo de confianza del 95 %. Se considero la significacion
estadistica con valor de odds ratio >1,0 y p < 0,05.

Resultados: Del total de ingresados (156) fallecieron 22 pacientes (14,1 %). El mayor riesgo
de muerte estuvo en los neonatos con peso menor a 1000 gramos (odds ratio: 17,91) y edad
gestacional inferior a 30 semanas (odds ratio: 3,82). Presentaron mayor riesgo de mortalidad
los neonatos con hemorragia pulmonar (odds ratio: 13,3), hemorragia intraventricular (odds
ratio: 9,67) y enterocolitis necrosante (odds ratio: 4,03). La principal causa de muerte en

estos pacientes de alto riesgo fue la hemorragia intraventricular (27,3 %).
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Conclusiones: La prematuridad y el bajo peso extremo constituyen los principales
determinantes relacionados con mortalidad en los neonatos de muy bajo peso. La presencia
de hemorragia pulmonar e intraventricular aumentan significativamente el riesgo de muerte
en estos neonatos.

Palabras clave: recién nacido; bajo peso al nacer; mortalidad.

ABSTRACT

Introduction: Very low weight neonates (less than 1500 g) have a low incidence, but a high
morbidity and mortality.

Objective: Determine the main conditions associated with mortality in very low weight
neonates.

Methods: Retrospective analytical study (case-control) carried out at "lIvan Portuondo™
General Teaching Hospital. All neonates with very low birth weight were included,
comparisons were made between living and deceased. The variables maternal age, birth
route, gender, gestational age, weight, Apgar score, nutritional assessment and causes of
death were studied. For the determination of the main risks, the odds ratio with a 95%
confidence interval was used. Statistical significance was considered with the value of odds
ratio >1.0 and p < 0.05.

Results: Of 156 very low birth weight infants, 22 patients died (14.1 %), with a higher risk
of death in neonates weighing less than 1000 grams (odds ratio: 17.91) and gestational age
less than 30 weeks (odds ratio: 3.82). Infants with pulmonary haemorrhage (odds ratio: 13.3),
intraventricular haemorrhage (odds ratio: 9.67) and necrotizing enterocolitis (odds ratio:
4.03) presented a higher risk of mortality. The leading cause of death in these high-risk
patients was intraventricular hemorrhage (27.3%).

Conclusions: Prematurity and extreme low weight are the main determinants related to
mortality in very low weight neonates. The presence of pulmonary and intraventricular
hemorrhage significantly increases the risk of death in these infants.
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Introduccion

Se define como recién nacido de muy bajo peso (RNMBP) a los que presentan un peso
inferior a los 1500 gramos en el momento del nacimiento. A pesar de representar solo un
porcentaje bajo del total de nacidos vivos (NV) (1,0-1,5 %, aproximadamente), contribuyen
de manera significativa a la morbilidad y mortalidad neonatal (MN).® Disminuir la
mortalidad en este grupo de pacientes constituye una prioridad a nivel mundial, pero dificil
de alcanzar a pesar de todos los avances tecnoldgicos existentes en la medicina perinatal.®
La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) define la MN como las muertes ocurridas en
los primeros 28 dias de vida y se subdivide en dos grupos: MN temprana (primeros seis dias
de vida) y MN tardia (entre los siete y 27 dias de vida). Este indicador esta intimamente
relacionado con la calidad de los servicios de atencion al recién nacido (RN). A nivel
mundial se evidencia una disminucion en la MN, pero mas lenta si se compara con la
mortalidad posneonatal, porque los primeros 28 dias constituyen la etapa mas vulnerable de
la vida.®®

En el mundo cada afio fallecen siete millones de nifios en la etapa neonatal. Desde la segunda
guerra mundial, Africa ha tenido una de las tasas mas elevadas de mortalidad infantil (M),
con una incidencia de MN del 26,7 % en el afio 2017. Etiopia reporté en el afio 2019 una
tasa de MI de 30 por cada 1000 NV.®® En la region de Latinoamérica y el Caribe,
aproximadamente, un 52 % de las muertes en nifios menores de cinco afios ocurre durante la
etapa neonatal. En el 2016 se reportd un promedio de 100 000 muertes neonatales.(")

En Cuba, antes del triunfo de la Revolucién, la tasa de Ml era préxima a 60 por cada 1000
NV, y la MN muy cercana a 40 por cada 1000 NV. Posteriormente se inicié un proceso de
transformacion constate del sistema nacional de salud que permitio una reduccion de las
defunciones en la etapa neonatal. Este descenso se debe a la implementacion de estrategias
de intervencidn en los diferentes niveles de atencion del sistema de salud. Ello ha permitido
mantener una tasa de M1 con valor igual o por debajo de cinco fallecidos por cada 1000 NV
durante 12 afios consecutivos.®9

A pesar de los avances en la medicina y en los cuidados intensivos neonatales, la
prematuridad continta siendo la principal causa directa de muerte en RN, y, sobre todo, en
los que presentan un peso al nacer inferior a los 1500 gramos.®® Se evidencia que un gran

namero de estas muertes se producen por causas prevenibles, de ahi que los esfuerzos deban
3
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enfocarse, no solo en métodos terapéuticos eficaces, sino también en estrategias de
prevencion en todos los niveles de atencion, con el objetivo de lograr un adecuado
seguimiento del embarazo, trabajo de parto y del parto en si.®

Otras causas estan directamente relacionadas con la inmadurez de los RN pretérminos, como
el distrés respiratorio del prematuro, infecciones asociadas a la asistencia sanitaria,
hemorragia intraventricular e hipertensién pulmonar persistente neonatal.*) Todas ellas
asociadas a condiciones del parto (45,8 %), presencia de malformaciones congénitas o bajo
peso al nacer, este Gltimo se considera la causa del 60 -80 % de las muertes neonatales.*?
En la unidad de cuidados intensivos neonatales (UCIN) del Hospital General Docente Ivan
Portuondo (HGDIP), centro de referencia en la provincia Artemisa para la atencion del
RNMBP, las tasas de MI en los Gltimos afios son variables. Por ello el objetivo de la
investigacion fue determinar las principales condiciones asociadas a la mortalidad en

neonatos de muy bajo peso.

Métodos

Se realiz6 un estudio analitico retrospectivo (caso-control) en la UCIN del HGDIP, San
Antonio de los Bafios, provincia Artemisa, durante un periodo de cinco afios (enero 2015-
diciembre 2019). Se incluyeron en la investigacion todos los RN ingresados en la UCIN, con
peso al nacer inferior a 1500 g.

Recoleccion de datos y variables: la informacion se obtuvo por el libro de registro de
ingresos y egresos de la UCIN e historias clinicas de los pacientes, mediante una guia
observacional. Los datos fueron almacenados en una base de datos (planilla Excel). Para el
analisis se utilizé el programa Statistical Package for fhe Social Science (SPSS version 20).

Se estudiaron las siguientes variables:

- Edad materna: se evalu0 teniendo en cuenta la edad de la madre al momento del parto
(> 20 afios de edad, 20-35 afios de edad y < 35 afios de edad).
- Via del nacimiento: se evalud teniendo en cuenta la via del nacimiento (vaginal o

cesarea).
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- Género: se evalud teniendo en cuenta las caracteristicas de los genitales externos
(masculino o femenino).

- Edad gestacional (EG): se evalud teniendo en cuenta la EG al nacimiento (> 30
semanas de EG y < 30 semanas de EG).

- Peso: se evalud teniendo en cuenta el peso del RN al nacer (menos de 1000 gramos
0 entre 1000-1499 g).

- Puntuacion de Apgar: se evalud teniendo en cuenta la puntuacion de Apgar del
neonato al minuto y al quinto minuto de vida. Apgar bajo cuando la puntuacién de
fue > 7 al minuto y Apgar normal cuando la puntuacion fue < 7 al minuto y a los 5
min.

- Valoracién nutricional: se tuvo en cuenta la valoracion nutricional que present6 el
RN al momento del nacimiento. Restriccion del crecimiento cuando el percentil de
valor nutricional se encontraba por debajo del décimo percentil y peso adecuado
cuando el percentil de valoracion nutricional se encontraba entre el décimo y noventa
percentiles.

- Causas de muerte: se tuvo en cuenta las causas de muerte en este grupo de neonatos,
por hemorragia intraventricular (HIV), sepsis de inicio tardio, enterocolitis
necrosante (ECN), sepsis de inicio precoz, enfermedad de membrana hialina (EMH)

y hemorragia pulmonar.

A partir del comportamiento de algunas variables se pudieron hacer comparaciones entre
vivos y fallecidos.

Analisis estadistico: las variables categdricas fueron descritas mediante frecuencias
absolutas y relativas. Se compararon por la prueba de la ji al cuadrado (y?) de Pearson y con
correccion de Yates, cuando el valor en alguna de las casillas fue > 5. Se determiné la
incidencia acumulada de RNMBP. Para el andlisis bivariado de los factores asociados a la
mortalidad se empled el odds ratio (OR) con un intervalo de confianza (IC) del 95 %. Se

considero significacion estadistica con valor de OR >1,0y p < 0,05.
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Aspectos éticos: durante la investigacion se realizaron procedimientos para garantizar la
confidencialidad de los pacientes. El estudio fue aprobado por el consejo cientifico y por la

comision de ética en investigaciones del HGDIP.

Resultados

En el centro de referencia de la provincia Artemisa para la atencion del neonato con muy
bajo peso al nacer, durante los afios 2015-2019 se evidenci6 una disminucidn en el total de
nacimientos, no asi en el nimero de RNMBP. Durante el quinquenio de estudio ingresaron
a la UCIN 156 pacientes de muy bajo peso (< 1500 gramos), que representa una incidencia
acumulada del 1,98 %. Del total de RNMBP ingresados fallecieron 22 pacientes (14,1 %),

con un incremento en el afio 2015 (Tabla 1).

Tabla 1 - Incidencia y mortalidad del RNMBP

i i Fallecidos
Afios | Nacidos vivos | 1ol de | Incidencia

RNMBP | RNMBP No (%)
2015 1832 31 1,69 7 (22,6 %)
2016 1469 35 2,38 3 (8,6 %)

2017 1526 27 1,76 3 (11,1 %)
2018 1536 35 2,27 4 (11,4 %)
2019 1508 28 1,85 5 (17,8 %)
Total 7871 156 1,98 22 (14,1 %)

RNMBP: recién nacidos de muy bajo peso.

No se encontraron diferencias significativas entre vivos y fallecidos (p > 0,05) en la edad
materna, via del nacimiento, y género del neonato. Predomin6 en ambos grupos una edad
materna entre 20-35 afios (80,1 %), el nacimiento por cesarea (84,6 %) y los RN del sexo
femenino (55,8 %) (Tabla 2).
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Tabla 2 - Distribucion de los RNMBP seguln edad materna, via del nacimiento y género

RNMBP
Variables F(ar:lzc;;;)s (nV:|v103s 4) (nTzotlaSIG) X2 p valor
No (%) No (%) No (%)
Edad materna.
< 20 afios. 2(9,1) 20 (15,0) 22 (14,1)
20-35 afios. 19 (86,4) 106 (79,1) 125 (80,1) 0,65* 0,72364
> 35 afios. 1(4,5) 8(5,9) 9 (5,8)
Via del nacimiento
Vag,mal. 4(18,2) 20 (14,9) 24 (15,4) 0.01% 093126
Cesérea. 18 (81,8) 114 (85,1) 132 (84,6)
Género
Masculinos. 10 (45,5) 59 (44,0) 69 (44,2)
- 0,02 0,88374
Femeninos. 12 (54,5) 75 (56,0) 87 (55,8)

RNMBP: Recién nacidos de muy bajo peso: X* Prueba de la Ji al cuadrado de Pearson; *Ji al cuadrado con correccion de Yates.

En la tabla 3 se evidencia que la mortalidad en los RNMBP fue mas elevada en neonatos con
EG al nacimiento y de menos de 30 semanas (OR: 3,82) y con peso al nacer inferior a los
1000 gramos (OR: 17,91). Sin embargo, la puntuacion de Apgar y la valoracion nutricional

no constituyeron una condicion asociada a la mortalidad.

Tabla 3 - Distribucion de los RNMBP segun edad gestacional, peso, puntuacién de Apgar y

valoracion nutricional al nacer (2015-2019)

RNMBP.
Variables Fallecidos (n = 22) Vivos (n = 134) OR (IC 95 %) p valor
No (%) No (%)
Edad gestacional
< 30 semanas 12 (54,5) 32 (23,9)
3,82 (1,51-9,67) 0,00385
> 30 semanas 10 (45,5) 102 (76,1)
Peso al nacer
<1000 gramos 13 (59,1) 10 (7,5)
1000-1499 17,91 0,00000
) 6,16-52,03 '
gramos 9 (40,9) 124 (92,5) ( )
Puntuacion de Apgar
Apgar bajo 5 (22,7 26 (19,4
b9 ] (22.7) (19.4) 1,22 (0,41-3,61) 0,76046
Apgar normal 17 (77,3) 108 (80,6)

Valoracién nutricional
Restriccion del 8 (36,4) 49 (36,6)
crecimiento. 0,99 (0,38-2,53) 0,94507
Peso adecuado 14 (63,6) 85 (63,4)
RNMBP: recién nacido de muy bajo peso; OR: odds ratio; IC: intervalo de confianza 95 %.
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Las principales causas de muerte en los RNMBP, segun frecuencia, fueron la HIV (27,3
%), la sepsis de inicio tardio (22,7 %) y la ECN (18,2 %) (Fig.).

30 | 27,3%
(6/22)
25 22,7%
(5/22)
18,2%
20 K
(4/22)
13,6%
15 (3/22)
9,1% 9,1%
10 (2/22) (2/22)
3
0
HIV Sepsis de ECM Sepsis de EMH Hemorragia
inicio tardio inicio pulmonar
precoz

RNMBP: recién nacidos de muy bajo peso; HIV: hemorragia intraventricular; ECN: enterocolitis necrosante; EMH: enfermedad de

membrana hialina.

Fig. - Causas de muerte en RNMBP.

En la figura se representan las causas de mortalidad en orden de frecuencia. La hemorragia
pulmonar no fue una de las principales causas de muerte en estos RN. Sin embargo, se puede
apreciar en la tabla 4, que si constituyd un riesgo importante de muerte (OR: 13,3), porque
el 66,6 % de los RNMBP que presentaron esta afeccion fallecieron. Otras enfermedades que
representaron un riesgo importante para mortalidad fueron la HIV (OR: 9,67) y la ECN

(OR: 4,03), con diferencias estadisticamente significativas (p < 0,05) (Tabla 4).
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Tabla 4 - Enfermedades con mayor riesgo de mortalidad en los RNMBP (2015-2019)

RNMBP
. Fallecidos Vivos o
Variables (n=22) (n = 134) OR (IC 95 %) p valor
No (%) No (%)
Hemorragia pulmonar
Si 2(9.1) 1(0,7) 13,30
; 0,07125*
No 20 (90,9) 133 (99,3) (1,15-153,51)
HIV
Si 6 (27.3) 5(3,7) 96
' 0,00007
No 16 (72,7) 129 (96,3) (2,64-35,34)
ECN
Si 4(18,2) 7(5.2) 4,03
’ 0,07994*
No 18 (81,8) 127 (94,8) (1,07-15,15)
Sepsis de inicio tardio
S 5(22,7 16 (11,9
(22,7) (11,9) 2,16 018401
No 17 (77,3) 118 (88,1) (0,70-6,68)
Sepsis de inicio precoz
S 3(13,6 15 (11,2
(13,6) (11,2) 1,25 0.97791*
No 19 (86,4) 119 (88,8) (0,33-4,74)
EMH
S 2(9,1 51 (38,1
9.1) (38.1) 0,16 0.01569+*
No 20 (90,9) 83 (61,9) (0,03-0,72)

RNMBP: recién nacido de muy bajo peso; OR: odds ratio; IC: intervalo de confianza; *ji al cuadrado con correccion de Yates; HIV:

hemorragia intraventricular; ECN: enterocolitis necrosante; EMH: enfermedad de la membrana hialina.

Discusion

Conocer las principales causas de muerte y los principales factores relacionados con la
mortalidad en los RNMBP permite trazar estrategias encaminadas a elevar la supervivencia
en este grupo de neonatos de alto riesgo. En el HGDIP la incidencia de RNMBP durante el
quinquenio en estudio se mantuvo sin variaciones importantes.

Su incidencia no tiene el mismo comportamiento en todos los paises, e incluso varia entre
regiones dentro de un mismo pais. Varios autores reportan incidencias inferiores a las del
presente estudio, por ejemplo, en Argentina durante los afios 2008-2010 fue del 1,26 %,
y en el Pais Vasco (Espaiia) durante los afios 2001-2006 del 1,0 %.0% Gago Cabrera en una
investigacion realizada en el Hospital Sergio E. Bernales de Peru obtuvo incidencias aun
mas bajas (0,97 %).M> A diferencia de Campos Monteiro de Castro en Brasil que reportd

cifras muy superiores (4 %).6)
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Con respecto a la mortalidad en los RNMBP, también existen diferencias entre los reportes
de diferentes paises. Las redes neonatales de paises desarrollados (EuroNeoNet, Vermont
Oxford, entre otros) exponen una mortalidad que oscila entre el 12,4-28,0 %,*" y la red
Neocosur del 26 %.MY La MI se considera internacionalmente como un indicador que
permite medir la efectividad del sistema de atencion de salud de un pais. Los avances
cientificos en los paises desarrollados justifican la disminucidn creciente en sus tasas de Ml
durante las ultimas décadas.*2181%20 Sjn embargo, a pesar de ser Cuba un pais
subdesarrollado, muestra indicadores comparables al mundo desarrollado. Estos resultados
se han podido alcanzar gracias al perfeccionamiento de la medicina perinatal, al desarrollo
de las UCIN y a las acciones realizadas desde la atencion primaria de salud con el objetivo
de garantizar un adecuado seguimiento de las embarazadas y del RN y el infante.

La realizacion de este estudio permite identificar las principales condiciones asociadas a la
mortalidad por bajo peso extremo (menor a 1000 gramos) y al nacimiento antes de las 30
semanas de gestacion. Estos resultados son afines a lo expresado en la literatura revisada, en
la que se plantea que a pesar de los avances existentes, los indices de MI, aumentan conforme
disminuye la EG, y que los principales determinantes de MN son la EG y el peso al nacer.??
Lona Reyes, en el Hospital Civil de Guadalajara (México) reporté un mayor riesgo de muerte
en los pretérminos (RR: 2,41) y en los RN menores de 1500 gramos (RR: 6,30).Y Por otra
parte, Yong Chimbo@? y Abdallah® evidencian en sus resultados una asociacion
significativa entre mortalidad y bajo peso extremo al nacer (OR: 9,89 y OR: 3,10,
respectivamente).

La prematuridad ha sido identificada desde hace algunas décadas como una de las principales
condiciones asociadas a MI. Ocasiona aproximadamente un millon de muertes anuales
relacionadas directamente con complicaciones derivadas de la inmadurez, a la que se les
asocian importantes morbilidades. Por lo tanto, la asistencia de estos “grandes prematuros”
constituye uno de los mayores retos para el neonatologo, pues requieren de tiempo y esfuerzo
adicional de todo el personal de la UCIN. Ademas contribuyen de forma desproporcionada
a los dias totales de hospitalizacion.!)

La edad materna se reconoce también como uno de los factores de riesgo para MN,
fundamentalmente las madres adolescentes o las mayores de 35 afios de edad.®? Aunque en

este estudio no se comporto de igual forma, tanto en los sobrevivientes como en los fallecidos
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predominé una edad materna entre 20 y 35 afios. La atencion al riesgo preconcepcional en
la atencion primaria de salud ejerce una influencia positiva en este aspecto, pues un adecuado
control de las mujeres en edad fértil permite identificar el riesgo de forma precoz y actuar
sobre él con el objetivo de modificarlo.?®

Este estudio permite identificar la HIV como la primera causa de muerte en este grupo de
pacientes. La relacion entre esta afeccion y la prematuridad ha sido descrita desde hace
muchos afios en la literatura y constituye la forma mas frecuente de hemorragia intracraneal
en los pretérminos.?® Existen varios factores propios de la inmadurez que justifican esta
elevada asociacion, entre los que destacan una falta de autorregulaciéon sanguinea en las
arteriolas cerebrales, la presencia de una matriz germinal altamente vascularizada y el
aumento de la actividad fibrinolitica en la matriz germinal.?!)

En el HGDIP se realiza pesquisaje para un diagnostico precoz de esta afeccion. Se ejecuta
en estos RN de manera rutinaria ultrasonografia transfontanelar. La enfermedad no siempre
cursa con una sintomatologia clinica evidente, puede pasar inadvertida en etapas iniciales y
ser diagnosticada tardiamente ante la presencia de alguna complicacion secundaria.?” El
mayor porcentaje de los pacientes con HIV present6 sintomas evidentes y asociacién con
otras alteraciones como trombocitopenia y trastornos de la coagulacion. Acorde a estos
resultados, un estudio cubano®® y otro realizado en el Instituto Nacional de Perinatologia
de México® reflejaron como causa fundamental la HIV, pero con un porcentaje superior.
Sin embargo, Abdallah®® reporta a la sepsis neonatal como la causa principal de muerte.
Describe la literatura que los RNMBP tienen mayor riesgo de adquirir una infeccion por la
presencia de un sistema inmune inmaduro, asociado a factores dependientes del entorno.
Entre ellos se destacan la colonizacion de la piel y mucosas por microorganismos
inmediatamente después del nacimiento, la presencia de catéteres intravasculares, uso de
nutricion parenteral, ventilacion mecénica, uso de antibidticos, de antiacidos y el
internamiento prolongado en una UCIN.C% Otras investigaciones®3? avalan a la asfixia
perinatal y las malformaciones congénitas como las principales causas de muerte, lo que no
coincide con los resultados que se obtuvieron en el presente estudio.

Como se evidencia la prematuridad y sus complicaciones son las condiciones que mas
contribuyen a la mortalidad neonatal e infantil. Por lo tanto, la prevencion del parto

pretérmino es la medida preventiva mas eficaz para lograr disminuir la MI a nivel mundial.
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Si se reduce su incidencia disminuyen muchas complicaciones relacionadas con la
prematuridad, como la ECN y la HIV, en las cuales la inmadurez juega un rol fundamental
en sus patogénesis. )

Esta es la primera investigacion que se realiza en la provincia Artemisa relacionada a la MN,
lo cual constituye un aspecto relevante y positivo, pues de sus resultados pueden surgir otras
investigaciones mas especificas. Entre las principales limitaciones del estudio estan el no
tratarse de una investigacion multicéntrica y solo incluye a los neonatos con muy bajo peso
al nacer.

Se concluye que la prematuridad y el bajo peso extremo constituyen los principales
determinantes relacionados con mortalidad en los neonatos de muy bajo peso y la presencia
de hemorragia pulmonar e intraventricular aumentan significativamente el riesgo de muerte

en estos neonatos.
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