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RESUMEN

Objetivo: Identificar factores asociados a asfixia perinatal.

Materiales y métodos: Estudio retrospectivo de casos y controles, que se llevo a
cabo de enero de 2014 a junio de 2018. Los casos fueron las pacientes
embarazadas y recién nacidos atendidos en el Hospital Central “Dr. Ignacio
Morones Prieto” que ingresan a la Unidad de Cuidados Intensivos con diagnéstico
de asfixia perinatal y los controles fueron las pacientes embarazadas y recién
nacidos sin diagndstico de asfixia perinatal, que ingresaron en la misma fecha. Se
considerd variable dependiente la asfixia perinatal y variables independientes los
factores anteparto e intraparto.

Resultados: Se incluyeron 285 pacientes embarazadas y recién nacidos, de los
cuales 95 recién nacidos integraron el grupo de casos y 190 integraron el grupo
control. Al comparar resultados en ambos grupos, se identificé que en el grupo de
casos hay un mayor numero de pacientes que ingresan para induccion del trabajo
de parto con una p=0.015, la presencia de enfermedades hipertensivas p=0.022,
la presencia de meconio p<0.001, el RCTG durante el trabajo de parto con una
p<0.001 y el antecedente de cesarea con una p=0.004. De las variables incluidas
en el analisis multivariado, el mejor modelo predictivo resulta de la suma de

presencia de meconio, RCTG categoria Il y lll y el antecedente de cesarea.

Conclusion: Se encontré que los factores de riesgo para asfixia perinatal son la
induccion de trabajo de parto, la presencia de enfermedades hipertensivas, la
presencia de meconio, un RCTG categoria Il y Ill y la cesarea resultando un factor
protector. EI mejor modelo predictivo esta dado por la suma de presencia de
meconio, un RCTG categoria Il y lll y el antecedente de cesarea resulta un factor

protector para asfixia perinatal.
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LISTA DE ABREVIATURAS Y SiMBOLOS

RN: Recién nacido.

PFE: Peso fetal estimado.

CPN: Control prenatal.

RCTG: Registro cardiotocografico.

HTG: Hipertensién gestacional.

PE: Preeclampsia.

PES: Preeclampsia severa.

DPPNI: Desprendimiento prematuro de placenta normoinserta.
LA: Liquido amnidtico.

FCF: Frecuencia cardiaca fetal

HASC: Hipertension arterial sistémica crénica
DMG: Diabetes mellitus gestacional

DM: Diabetes mellitus

RCIU: Restriccion del crecimiento intrauterino
RPM: Ruptura prematura de membranas

EB: Exceso de base

LAC: Lactato

EHI: Encefalopatia hipoxico-isquémica

ASF: Asfixia

UCIN: Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales
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ANTECEDENTES.

El término asfixia al nacimiento fue introducido por la Organizacién Mundial de la
Salud en 1997 para describir la condicion clinica de un recién nacido que falla en
establecer o sostener una respiracidon regular al nacimiento. La asfixia al
nacimiento por lo tanto implica una condicion o un estado del recién nacido que
requiere asistencia inmediata para reestablecer la respiracién. Sin embargo el
término es impreciso y no indica un diagnodstico o la causa patoldgica lo cual
puede variar de un evento hipoxico relacionado al intraparto, a una condicion
fisiologica tal como prematurez, anormalidades estructurales congénitas o
condiciones maternas’. Aunque 5% a 10% de los recién nacidos requieren
asistencia al nacimiento, solo aproximadamente 1% de los infantes necesitan mas
medidas de resucitacion extensivas. Si el recién nacido tiene diagnostico de
asfixia, estas medidas deben ser iniciadas de una manera oportuna y efectiva para
evitar prolongar el insulto hipdxico isquémico, el cual puede causar dafno
permanente?. El nacimiento de un nifio clinicamente deprimido o no vigoroso
frecuentemente resulta en un diagnostico reflejo de asfixia perinatal. Esto es muy
desafortunado ya que este diagndstico implica en algunos casos un mal manejo
por el equipo obstétrico durante el periodo intraparto por una falla ya sea en el
diagnostico oportuno o por afectar un nacimiento oportuno®. En la mayoria de los
casos, los infantes se recuperan exitosamente de episodios de hipoxia, sin
embargo algunos pacientes pueden desarrollar encefalopatia hipdxico isquémica,
llevando a condiciones neurologicas permanentes como convulsiones, paralisis
cerebral, retraso cognitivo y discapacidades motoras®.

Aunque la asfixia al nacimiento no siempre es distinguible como la causa de
muerte perinatal y postnatal, su pronunciado impacto para la mortalidad en recién
nacidos es bien documentado, representando déficits profundos en los sistemas
actuales de cuidados de salud a nivel mundial. El prondstico es dependiente de la
severidad de la asfixia perinatal. Solo una minoria de infantes con EHI severa

sobrevive sin discapacidades®. La asfixia perinatal es algunas veces inesperada,
1
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pero frecuentemente existen factores de riesgo, que pueden ser identificados

oportunamente 67,

Si bien no existen estadisticas certeras sobre la magnitud del problema de asfixia
neonatal, ésta representa una de las principales causas de muerte y estimaciones
por la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) sefialan que mas de un millon de
recién nacidos que sobreviven a la asfixia desarrollan paralisis cerebral, problemas
de aprendizaje y otros problemas del desarrollo. La mortalidad neonatal es el
indicador que se usa para expresar el riesgo de fallecer o las expectativas de
supervivencia de los recién nacidos durante los primeros 28 dias de vida. Este
indicador se subdivide en mortalidad neonatal temprana entre uno y seis dias, y
mortalidad neonatal tardia entre 7 y 28 dias. Este parametro indica las condiciones
de embarazo y parto de una poblacidon que a su vez esta relacionado con su
estado socioeconomico y con la oportunidad y calidad de atencion de los servicios
de salud®. Mas de 130 millones de infantes nacen cada afio a nivel mundial y
aproximadamente 4 millones de muertes neonatales ocurren cada afo. Las
muertes neonatales son casi el 40% de las muertes en menores de 5 anos. La
asfixia al nacimiento es uno de los principales contribuyentes de la muerte
neonatal temprana a nivel mundial con 34%, seguido de prematurez en el 25% y
sepsis y otras condiciones infecciosas en el 18%°.

La incidencia de la asfixia neonatal varia entre los diferentes centros en donde se
atiende el nacimiento, también incluye en esta variacion que los criterios para
considerar el diagnostico de asfixia neonatal son diferentes entre los diferentes
centros, sin embargo se ha estimado que a nivel mundial entre 0.2 y 0.4% de los
recién nacidos presenta algun grado de asfixia. La OMS considera que la tasa
mundial de Asfixia al nacimiento es de 10.8/1000 nacidos vivos, este porcentaje se
eleva 44.7% en los nacidos menores de 1500 gramos, con una tasa de letalidad
cercana al 50%. En México en el 2003 se registraron 2 271 700 nacimientos y 20

806 defunciones neonatales; la principal causa de muerte en el periodo neonatal
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fue asfixia con 10 277 decesos, los que representa el 49.4% del total de las
defunciones’®.

El problema resulta aun mas grave en paises de bajos ingresos donde el acceso a
los cuidados de salud, incluyendo la resucitacion al nacimiento, son limitados. De
acuerdo al Child Health Epidemiology Reference Group (CHERG) estimé en 2012,
el numero de muertes globales intraparto fue de 884 000 en 2000, lo cual
disminuyd a 717 000 en 2010, con una tasa de reduccion anual promedio de 2.4%.
El ultimo reporte CHERG (ahora MCEE [Maternal and Child Epidemiology
Estimation group]) estimé que en 2013, las muertes relacionadas al intraparto
fueron la tercera causa principal de muerte en nifios menores de 5 afos, dando
cuenta de 662 000 muertes o 10.5% de las muertes en nifios menores de 5 afios y
24% de las muertes neonatales’ .

Los datos de las ultimas 2 décadas contrastan fuertemente las 31 millones de
muertes neonatales en el sur y este de Asia y 21 millones en Africa paises de
bajos y medianos ingresos con un millbn de muertes neonatales ocurriendo en
paises de altos ingresos'. En un estudio realizado en el 2011 en la India entre
248 pacientes referidas a urgencias obstétricas se encontré6 una tasa de
mortalidad intraparto de 8%, el bajo estado socioeconémico, cuidados prenatales
inadecuados y mala atencién en el trabajo de parto por personal no calificado, son
factores de riesgo para mortalidad perinatal intraparto 3.

Los o6bitos intraparto representan entre 50% y 70% de todos los 6bitos en paises
de medianos y bajos ingresos y son casi siempre causados por asfixia y pueden
ser sustancialmente reducidos por monitorizar el feto durante el trabajo de parto y

proveer una cesarea cuando se descubre alguna alteracién.

La mayoria de los eventos de hipoxia se presentan en la etapa fetal.
Aproximadamente el 5% ocurre antes del inicio del trabajo de parto, 85% durante
el trabajo de parto y el 10% restante durante el periodo neonatal. Para lograr

disminuir la mortalidad infantil es indispensable crear estrategias para prevenir la
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asfixia en el periodo perinatal, mediante la identificacion y tratamiento oportuno de

las condiciones que afectan el bienestar fetal°.

El término asfixia es derivado del griego y significa “detencién del pulso”. La asfixia
ocurre cuando hay un dafio al intercambio de gases sanguineos, resultando en
hipoxemia e hipercapnia. La combinacién de hipoxia e isquemia resulta en una
cascada de cambios bioquimicos, eventos que llevaran a una muerte de células
neuronales y dafo cerebral y si es continua también llevara a disfuncion de

multiples 6érganos y sistemas.

Las causas de asfixia perinatal pueden ser maternas o fetales. Los factores de
riesgo de asfixia al nacimiento han sido divididos en factores anteparto, intraparto
y fetales. Los factores de riesgo incluyen edad materna, ruptura de membranas
prolongada, liquido amnidtico con presencia de meconio, pacientes multigestas,
falta de cuidados prenatales, productos con bajo peso al nacimiento, alteraciones
en la presentacion, conduccion de trabajo de parto con oxitocina, hemorragia
anteparto, preeclampsia severa y eclampsia, anemia anteparto e intraparto, entre
otros. El pronéstico y la severidad de los sintomas de nifios con asfixia dependen
de los factores de riesgo y el manejo de los pacientes %15,

Solo una pequefa fraccion de pacientes con EHI (15-29%) tiene un evento
centinela documentado. En neonatos sin un evento centinela, el analisis de la
placenta puede proveer informacién importante en relaciéon a la causa y el

momento de eventos adversos en el Utero'.

La transicion de la vida intrauterina a la extrauterina requiere rapidos, complejos y
bien orquestados pasos para asegurar la sobrevida neonatal. La asfixia
fundamentalmente altera la fisiologia de la transicion y requiere un enfoque
reflexivo en el manejo de neonatos afectados'”.

Fisiopatologia de asfixia perinatal. Durante la vida fetal asi como durante el trabajo

de parto y el nacimiento, la interrupcion del flujo sanguineo placentario es la via

4
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final mas comun que lleva a asfixia. Esto inicia importantes mecanismos
adaptativos en el feto que son en naturaleza circulatorios y no circulatorios. Los
cambios circulatorios involucran la redistribucion del gasto cardiaco y la
“centralizacion” del flujo sanguineo a o6rganos vitales. Las respuestas no
circulatorias tienen como objetivo preservar la viabilidad celular. Con una
interrupcidon severa o prolongada del flujo sanguineo placentario, estas
adaptaciones son excedidas, incrementando el riesgo de dafio a 6rgano blanco.
En adicion a los cambios cardiovasculares que ocurren con asfixia, también
ocurren cambios caracteristicos en el patron respiratorio.

En cuanto a los cambios no circulatorios, importantes factores biolégicos ayudan a
preservar la viabilidad de los érganos criticos durante y después de la asfixia. La
tasa cerebral metabdlica es mas baja en el feto versus el infante a término o el
adulto, creando una proporcion favorable de energia de oferta y demanda. En
situaciones de relativa deplecién de oxigeno y glucosa, los sustratos tales como
lactato y cetonas se vuelven criticos para el metabolismo cerebral.

Alteracion en el intercambio de gases y acidosis. El intercambio disminuido de
oxigeno y dioxido de carbono a través de la placenta es el distintivo de la asfixia
perinatal. Ambos gases se mueven por un gradiente de presion parcial via difusion
simple. Cuando los mecanismos compensatorios son sobrepasados y el flujo
sanguineo cerebral no puede cumplir las demandas, una cascada de eventos
bioquimicos inicia que llevan a muerte celular si no se realiza ninguna
intervencion®.

Etapas fisiologicas de la lesion cerebral hipoxico isquémica. La lesion cerebral
hipoxico-isquémica es un proceso complejo que comienza con la agresion y que
continua durante el periodo de recuperacion. Este proceso consta de varias fases.
De forma inmediata tras la agresion, tiene lugar un deterioro del metabolismo
oxidativo (fase primaria de la lesidén), pero tras la reperfusién se produce una
recuperacion parcial del mismo. Este periodo, denominado fase latente,
corresponde al periodo de ventana terapéutica; un intervalo temporal que precede

a la fase de dafio secundario, durante la cual tienen lugar una serie de reacciones

5
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bioquimicas, celulares y moleculares en cascada que extienden y agravan el dafio

durante las horas siguientes y que conducen a la lesion cerebral'%20. Figura 1.

Latent Secondary Tertiary
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Figura 1. Fisiopatologia de encefalopatia hipdxico-isquémica.

Tiempo y duracién de la asfixia perinatal. El momento preciso al cual ocurrié un
evento de asfixia es frecuentemente un foco de intenso escrutinio por los
obstetras, neonatélogos y familiares. Esto puede ser obvio en casos con algun
evento centinela, que son, cambios en el trazo de la FCF. Pero en algunos casos,
esto sigue siendo poco claro. En estos casos el insulto que causa asfixia puede

ser clasificado como agudo o subagudo™®.

Manifestaciones clinicas. La escala de Apgar es un indicador clinico comunmente
usado para describir la condicion fisica del recién nacido al nacimiento. Un insulto
hipoxico isquémico, pero también cualquier otro factor no relacionado a asfixia,
tales como analgesia materna, prematurez e infeccion pueden causar depresion
de la escala de Apgar. Una depresion prolongada de la escala de Apgar ha
mostrado estar relacionada con muerte o resultados adversos en el
neurodesarrollo.5® Actualmente la escala de Apgar no es considerada como un
marcador de asfixia perinatal y encefalopatia aunque el puntaje aun predice
resultados a nivel poblacional y el pobre prondstico de infantes a término con muy
bajo puntaje Apgar a los 5 0 10 minutos después del nacimiento.?’

La acidemia fetal y subsecuentemente neonatal esta asociada con disfuncion
multiorganica, encefalopatia hipdxico isquémica, convulsiones, paralisis cerebral,

déficit neurolégico a largo plazo y muerte neonatal. A causa de esta asociacion el

6
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conocimiento del estado acido base fetal y la deteccién de acidemia al momento
del nacimiento puede servir como un componente sensible y util en la evaluacién
del riesgo del neonato de morbilidad y muerte. El analisis de los gases sanguineos
del corddn umbilical es una herramienta precisa y validada para la evaluacion de
acidemia neonatal al momento del nacimiento. Los componentes de la sangre del
cordon umbilical, que son comunmente usados con la finalidad de identificar
neonatos que estan en riesgo de resultados adversos son el pH y el exceso de
base. Algunos estudios han demostrado un riesgo incrementado de morbilidad
neonatal cuando el pH del cordén umbilical es < 7.0. El exceso de base es un
valor umbral adicional que es usado para indicar la severidad y duracion de la
acidemia neonatal. Al momento del nacimiento niveles de exceso de base de <-12
mmol/L y < -16 mmol/L estan asociados con complicaciones en el recién nacido
moderadas a severas. EI American College of Obstetricians and Gynecologists
recomienda el uso de muestreo selectivo del cordén umbilical. Se debe obtener
muestra de gases sanguineos del cordon umbilical con puntajes en la escala de
Apgar < 7 a los 5 minutos y en pacientes que estan en alto riesgo de asfixia
neonatal.??.

La encefalopatia neonatal se manifiesta por dificultad para iniciar y mantener la
respiracion, depresion del tono y reflejos, niveles anormales de conciencia y
frecuentemente por convulsiones. En el pasado, se asumia que la etiologia
primaria de encefalopatia neonatal (EN) era hipoxia isquemia. De hecho el término
EN es simplemente una descripcidon clinica de funcién neurolégica alterada,
independientemente de la etiologia o patogénesis. Actualmente EN es
considerada una respuesta no especifica del cerebro al daio que puede ocurrir
por multiples vias.

Muerte neuronal. La muerte neuronal después de hipoxia isquemia puede ocurrir
por diferentes mecanismos: necrosis o apoptosis. La apoptosis es la forma
dominante de muerte celular después de un dano cerebral menos severo y en las
fases posteriores del proceso de lesion. Sin embargo cabe destacar que ambas

formas de muerte celular coexisten?!.
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Estudios de imagen. La imagen por resonancia magnética es la modalidad de
imagen Optima para la evaluacidn temprana del dafio cerebral en neonatos
asfixiados. Es capaz de detectar 75-100% de lesiones cerebrales resultantes de
asfixia, particularmente aquellas que afectan sustancia blanca, ganglios basales y
talamo®.La region dafiada puede variar dependiendo del tipo de duracion del
insulto, edad gestacional y si el recién nacido fue tratado con hipotermia.'® 23 La
encefalopatia neonatal debido a eventos intraparto se estima que ocurre en 1 a 2
por cada 1000 nacidos vivos en paises de altos ingresos. Es la condicion mas
comun tratada por un servicio de cuidados neurocriticos. Los neonatos con EHI

requieren rapida implementacion de neuroproteccion con hipotermia?.

Un registro cardiotocografico (RCTG) normal al momento de la admisién a la sala
de partos representa un comportamiento normal del sistema nervioso central fetal
y la ausencia de hipoxia, mientras un RCTG anormal al momento de la admisién
implica un posible evento hipoxico antenatal continuo. No solo los neonatos con
puntajes de Apgar bajo y acidemia metabdlica, también los casos con
encefalopatia hipdxico isquémica han reportado altas incidencias de RCTG
anormales al momento de la admision. Un pequefio estudio de encefalopatia
neonatal y el momento del dafio hipdxico encontré un RCTG anormal al momento
de la admision en 31% de los casos, con una tendencia a peores resultados en
casos relacionados a emergencias obstétricas. En un estudio que incluy6 80 casos
de recién nacidos con encefalopatia neonatal encontraron que la encefalopatia
moderada y severa es atribuible a asfixia en 60% de los casos, la mayoria de los
cuales evolucionan durante el trabajo de parto y que un RCTG anormal al
momento de la admision indica peores resultados neonatales y esta asociada con
RCTG patoldgicos que preceden inmediatamente al nacimiento?®. La encefalopatia
hipoxico isquémica es solo un pequefio subset de una amplia categoria de
encefalopatia neonatal y un menor contribuyente de la etiologia de paralisis

cerebral* 28,
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La asfixia al nacimiento causa también falla multiorganica. El érgano afectado mas
estudiado es el sistema cardiovascular y la resultante inestabilidad hemodinamica
que ocurre a causa de la hipoxia, ya sea en utero o durante la resucitacion y la
transicion del recién nacido, que causa un efecto en cascada a otros érganos. Las
consecuencias cardiorespiratorias de asfixia requieren rapida intervencion en
forma de estimulacion, ventilacién y en casos extremos resucitacion cardiaca. Sin
embargo, otras consecuencias cardiovasculares de asfixia pueden también tener
consecuencias a largo plazo. Una de las respuestas cardiovasculares profundas a
la asfixia es la redistribucién de gasto cardiaco?”.

En un estudio realizado en el 2002 en el que tuvieron como objetivo identificar la
proporcion de dafo a grandes 6rganos y sistemas en casos de asfixia intraparto
aguda que resultaron en encefalopatia neonatal identificaron 46 casos, de los
cuales el 100% tenian afeccion a SNC, 80% dafio hepatico, 78% afeccion cardiaca
y 72% dano renal, con lo cual demostraron que multiples érganos sufren dafo en

un evento de asfixia fetal intraparto suficiente para causar encefalopatia neonatal®.

La escala de Apgar, los gases del cordon umbilical, hallazgos en estudios de
neuroimagen y disfuncion multiorganica pueden ser usados para ayudar a
determinar si el dafio es consistente con un evento periparto. Adicionalmente la
progresion de un RCTG | a un RCTG categoria lll sugiere hipoxia-isquemia

intraparto?8.

La encefalopatia hipoxico-isquémica (EHI) conlleva un coste socioecondmico muy
alto a las familias y a la sociedad en su conjunto. Los neonatos con EHI moderada
presentan riesgo de muerte préximo al 10% y entre 30-40% de los supervivientes
presentaran discapacidad, mientras que los recién nacidos con EHI grave tienen
riesgo de muerte de casi el 60% y la gran mayoria de los que sobreviven tendran

discapacidad permanente?®. La evidencia indica que la asfixia al nacimiento y/o
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encefalopatia neonatal contribuye solo a una pequefia fraccion de casos de

paralisis cerebral de manera global, probablemente un poco menos del 10%.

Para determinar la probabilidad de que un evento agudo hipoxico-isquémico que
ocurrio dentro de una proximidad temporal al trabajo de parto y nacimiento
contribuyé a la encefalopatia neonatal, se recomienda incluir los siguientes puntos

en la evaluacion.

Encefalopatia neonatal. La encefalopatia neonatal es un sindrome de disturbios
de la funcion neurolégica en los primeros dias de vida en un infante que nace a las
35 semanas de gestacion o mas, manifestado por un nivel anormal de conciencia
o convulsiones, y frecuentemente asociado por dificultad para iniciar y mantener la
respiracion, depresion del tono y reflejos.

El primer paso obligado en la evaluacion de encefalopatia neonatal es confirmar si
se cumplen los criterios para la definicion de caso. En casos confirmados de
encefalopatia neonatal el siguiente paso sera determinar la probabilidad de que un

evento agudo periparto o intraparto contribuy6 a ello.

Signos neonatales consistentes con un evento agudo intraparto o periparto.

1. Apgar menor a 5 a los 5 y 10 minutos. Si el puntaje Apgar a los 5 minutos
es igual o mayor a 7, es improbable que la hipoxia-isquemia periparto
jueguen un rol importante en causar la encefalopatia neonatal.

2. Acidemia de la arteria umbilical fetal. Cuando el pH de la arteria umbilical
fetal es < 7 o el déficit de base es mayor o igual a 12 mmol/L, o ambos,
incrementa la probabilidad de que la encefalopatia neonatal, si esta
presente tiene un componente hipdxico intraparto; menores grados de
acidemia disminuyen la probabilidad.

3. Evidencia por neuroimagen de dafo cerebral agudo visto por imagen por
resonancia magnética cerebral o resonancia magnética con espectroscopia,

consistente con hipoxia-isquemia. Si los resultados de IRM o resonancia
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magnética por espectroscopia, obtenida después de las primeras 24 horas
de vida son interpretadas por neuroradidlogos estrenados y no se
identifican areas de dafo, entonces es improbable que el dafio cerebral
hipoxico-isquémico periparto o intraparto tengan un factor significativo en la
encefalopatia neonatal.
La presencia de falla organica multisistémica consistente con encefalopatia
hipoxico-isquémica. Aunque la presencia de disfuncion organica incrementa
el riesgo de encefalopatia hipdxico-isquémica en el escenario de
encefalopatia neonatal, la severidad de dafo cerebral vista por
neuroimagen no siempre correlaciona con el grado de dafo a otros 6rganos

y sistemas.

Momento y tipo de factores contribuyentes que son consistentes con un evento

periparto o intraparto.

1.

Evento centinela o evento isquémico que ocurre inmediatamente antes o
durante el trabajo de parto y nacimiento. Ruptura uterina, desprendimiento
prematuro de placenta normoinserta, embolia de liquido amniético, colapso
materno cardiovascular, exsanguinacion fetal ya sea por vasa previa o
hemorragia fetomaterna masiva.

Patrones de monitoreo de la FCF con un evento agudo periparto o
intraparto.

Momento y tipo de patrones de dafio cerebral basado en estudios de
imagen, consistentes con una etiologia de un evento agudo periparto o
intraparto.

No evidencia de otros factores proximales o distales que pueden ser
factores contribuyentes. En presencia de otros factores de riesgo
significativos como crecimiento fetal anormal, infeccion materna,
hemorragia fetomaterna, sepsis neonatal y lesiones placentarias cronicas,
un evento intraparto agudo como la Unica causa subyacente de

encefalopatia neonatal se hace mucho menos probable.
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Resultados del desarrollo son cuadriplejia espastica o paralisis cerebral
discinética. Otros subtipos de paralisis cerebral son menos probablemente

asociados con un evento intraparto hipdxico-isquémico 3'-32.

Aunque algunos casos de asfixia son prevenibles, nuestra capacidad para predecir
aquellos fetos en riesgo sigue siendo deficiente. En un estudio realizado en Nueva
Zelanda en el que tuvieron como objetivo realizar una revision estructurada
multidisciplinaria de todos los casos de encefalopatia neonatal que surgieron
después del inicio del trabajo de parto en ausencia de un evento periparto agudo
en 2010-2011 para determinar la frecuencia de los factores que contribuyen, la
proporcion de morbilidad y mortalidad potencialmente evitable e identificar factores
que se pueden mejorar. Se incluyeron un total de 83 recién nacidos que
cumplieron los criterios de inclusion. Los factores que contribuyeron fueron
identificados en 84% de los 83 casos, comunmente factores personales (76%).
Cincuenta y cinco por ciento de los casos con morbilidad o mortalidad fueron
considerados potencialmente evitables y 52% de los casos fueron considerados
potencialmente evitables a causa de factores personales. El tema mas
frecuentemente identificado fue relacionado al uso e interpretacion del registro
cardiotocografico en labor33.

En un estudio realizado en Canada, en pacientes embarazadas a término, en el
que el objetivo fue evaluar los factores de riesgo, los patrones de FCF y el estado
acido base de los gases sanguineos fetales en la prevencion de asfixia fetal
intraparto, incluyeron 166 pacientes, con asfixia fetal confirmada bioquimicamente,
83 pacientes con finalizacion via abdominal y 83 pacientes via vaginal. Como
resultados mostraron que la intervencién y el nacimiento durante la primera o
segunda etapa de trabajo de parto ocurrieron en 98 de 166 embarazos. Los
patrones de FCF fueron la indicacion primaria que llevé a la intervencion y
nacimiento durante la primera o segunda etapa de trabajo de parto. Los factores
de riesgo clinico cuando estaban presentes fueron indicaciones secundarias en la

decision para intervenir. La evaluacion del estado acido-base de los gases
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sanguineos fetales fue un complemento util en la intervencién en 41 embarazos y
la finalizacion del embarazo puede haber evitado la progresion de asfixia leve en
78 embarazos y modificar el grado de asfixia moderada o severa en 20
embarazos. Aunque los patrones de FCF no discriminaran todas las exposiciones
a asfixia, el monitoreo de la FCF complementado por la evaluacion del estado
acido-base en gases fetales puede ser util en la evaluacién de la asfixia fetal
intraparto, aunque no evitara todos los casos de asfixia fetal moderada o severa, si
puede prevenir la progresion de asfixia leve a asfixia moderada o severa en
algunos casos, cuando se realiza una intervencion oportuna34.

Se requieren mas estudios para evaluar los factores de riesgo de asfixia al
nacimiento, de manera que se puedan realizar intervenciones para educar y guiar
a los pacientes acerca de los factores de riesgo y estrategias de manejo. A
continuacién se mencionaran algunos estudios realizados para identificar factores
asociados a asfixia perinatal.

En otro estudio realizado en Netherlands entre 1999 y 2010, encontraron que la
asfixia al nacimiento ocurrié en el 1.2% de mujeres nuliparas y 0.59% en mujeres
multiparas. Los principales predictores anteparto de un Apgar a los 5 minutos <7
fueron la edad materna incrementada, etnicidad no occidental, nivel
socioeconomico bajo, enfermedad hipertensiva, edad gestacional incrementada,
peso al nacimiento por debajo del percentil 5 o por arriba del percentil 95. Para
mujeres multiparas, el antecedente de una cesarea previa también fue
considerado. Los predictores intraparto fueron la induccién del trabajo de parto,
ruptura de membranas prolongada, liquido amniético tehido de meconio y
anestesia epidural®.

En un estudio de casos y controles, realizado en el Hospital Universitario del Valle,
Cali, Colombia del 2010 al 2011, para determinar los factores de riesgo asociados
a asfixia perinatal. Las caracteristicas de las madres y los recién nacidos fueron
similares para casos y controles, con excepcion del estado civil, una mayor
proporcion de madres en el grupo de casos no tenian pareja en comparacion con

los controles. En el grupo de casos las madres tenian una situacion mas inestable,
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la mayoria madres solteras, sin afiliacion a un seguro social y con un nivel mas
bajo de educacion. Encontraron que el desprendimiento prematuro de la placenta
(OR=41,09), un trabajo de parto con fase expulsiva prolongada (OR=31,76), no
usar oxitocina cuando esta indicada, ya que incrementa el tiempo del trabajo de
parto (OR=2,57) y ser madre soltera (OR=2,56) fueron factores de riesgo para el
desarrollo de asfixia perinatal en la poblacién bajo estudio. En las madres de los
casos se encontraron dificultades sociales en mayor proporcién3.

En un pequefio estudio realizado en Indonesia en el que evaluaron los factores de
riesgo para asfixia perinatal, incluyeron 70 recién nacidos con igual numero de
casos y controles, encontraron que el parto instrumentado OR 5.51 (95%CI 1.24-
24 .48, p=0.025), el liquido amnidtico con meconio OR 7.58 (95%CI 1.56-36.65,
p=0.012), vy la ruptura de membranas prolongada OR 10.61 (95%CI 1.81-62.08
p=0.009) fueron significantes factores de riesgo para asfixia perinatal en recién
nacidos a término®’.

Por ultimo un estudio realizado en una unidad de cuidados intensivos neonatales
en Pakistan, un hospital de cuidados terciarios, en el que incluyeron 196 recién
nacidos con diagnostico de asfixia encontraron que de los 196 casos, 125 (64%)
fueron masculinos y 71 femeninos (36%). La edad materna promedio fue 27.04 +
497 afnos y la edad gestacional fue de 39.86 + 1.24 semanas. La mayoria
(57.14%) 112 mujeres fueron gesta 1-3 y la paridad = 4 fue registrada en 84
(42.86%) de los casos. El modo de nacimiento como factor que lleva a asfixia fue
encontrado de 32.14% (n=63) en cesarea, 44.39% (n=87) nacimiento vaginal
espontaneo y parto instrumentado en 23.47% (n=46). El segundo periodo de
trabajo de parto prolongado fue reportado en 72% (n=141), 29.08% (n=57)
tuvieron ruptura prolongada de membranas, 7.65% (n=15) tuvieron presencia de
meconio, 5.61% (n=11) tuvieron nacimientos multiples, 21.94% (n=43) tuvieron

fiebre materna y 58.84% (n=113) tuvieron anemia al nacimiento.

Existen limitaciones para un enfoque escalonado para el diagnéstico de hipoxia-

isquemia entre infantes pretérmino que son mas problematicos con la disminucion
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de la edad gestacional. Aunque la presencia de acidemia fetal profunda es una
medida objetiva, otros potenciales indicadores de intercambio de gases
placentario alterados al momento del nacimiento pueden ser afectados por
morbilidades de prematurez.®®

En un estudio realizado en Canada, evaluaron la contribucion de la monitorizacion
de la FCF en la prevencion y prediccidn de asfixia fetal intraparto en embarazos
pretérmino en 40 pacientes con asfixia fetal confirmada bioquimicamente, los
resultados sugieren que el monitoreo electronico fetal es una prueba util para la

prediccion de asfixia fetal intraparto en embarazos pretérmino*°.

Aunque el entendimiento de la fisiopatologia de asfixia perinatal esta
incrementando gradualmente, las opciones terapéuticas individuales para prevenir
o mitigar los efectos producidos por el insulto son limitados. Durante el siglo XX la
EHI ha permanecido huérfana de intervenciones terapéuticas especificas dirigidas
a prevenir o aminorar el dafio cerebral asociado a esta agresidén perinatal. Este
panorama ha cambiado radicalmente en la primera década del siglo XXI, cuando
varios ensayos clinicos demostraron que la reduccion de la temperatura cerebral
en 3-4° C, en las primeras 6 horas de vida, constituye una intervencion eficaz y

segura para reducir la mortalidad y la discapacidad mayor en los supervivientes*'.

Recientes progresos con componentes neuroprotectores prometedores se han
enfocado en la primera fase del insulto hipéxico-isquémico incluyendo bloqueo de
canales (anticonvulsivo o antiexcitatorio), antioxidacion, antiinflamacién e
inhibidores de apoptosis. En la ultima fase del dafio por asfixia perinatal que tiene
como objetivo la regeneracion neuronal por simulacion de propiedades
neurotroficas del cerebro neonatal usando factores de crecimiento y transplante de
células madre parecen ser prometedoras*?. Se ha sugerido que un biomarcador
ideal podria ser medido en tiempo real y reflejar directamente la funcion de la
unidad neurovascular, ligando esto a los resultados de alguna terapia. Dada la

complejidad de la presentacion y el espectro de encefalopatia neonatal, es poco
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probable que un solo biomarcador al nacimiento sea capaz de predecir resultados

clinicos después de la terapia®3.

La prediccidon de resultados a largo plazo en infantes con encefalopatia neonatal
es de gran importancia para las familias y los clinicos, ya sea que esta informacién
se utiliza para buscar cuidados de confort o para justificar intervenciones mas

invasivas.44.

Es importante mencionar en este tema que la demanda judicial por negligencia
obstétrica es habitual tras el nacimiento de un nifio con EHI moderada y grave con
riesgo de evolucion adversa. Por ello, dadas las implicaciones médico-legales,
emocionales y sociales que conlleva la asfixia perinatal, antes de establecer
relaciones causa-efecto es necesario un analisis riguroso del conjunto de datos

perinatales y postnatales, incluyendo las pruebas complementarias*®.
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JUSTIFICACION.

Anualmente, a nivel mundial nacen aproximadamente 130 millones de nifios; casi
3.3 millones nacen muertos y mas de 4 millones fallecen en los primeros 28 dias
de vida. La asfixia al nacimiento es uno de los principales contribuyentes de la
muerte neonatal temprana a nivel mundial con 34%, seguido de prematurez en el

25% y sepsis y otras condiciones infecciosas en el 18%.

Los neonatos con EHI moderada presentan riesgo de muerte préximo al 10% y
entre 30-40% de los supervivientes presentaran discapacidad, mientras que los
recién nacidos con EHI grave tienen riesgo de muerte de casi el 60% y la gran

mayoria de los que sobreviven tendran discapacidad permanente

La asfixia es un evento perinatal comun, particularmente en paises en desarrollo.
El desarrollo subsecuente de encefalopatia es un indicador mas confiable de la
ocurrencia de un evento de asfixia severa. La tasa de crisis convulsivas varia
ampliamente en los estudios de asfixia. Se han reportado desde el 13 al 82% de
los nifios, dependiendo del estudio. También existe evidencia de que la morbilidad
y mortalidad posterior a un evento de asfixia es mas alta en escenarios de bajos

recursos.

Debido a las graves consecuencias de un evento de asfixia perinatal resulta de
vital importancia identificar de manera oportuna los factores asociados
potencialmente modificables para la disminucion de pacientes con resultados

adversos perinatales por esta patologia.
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HIPOTESIS.

Existen factores potencialmente modificables asociados a asfixia perinatal.
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OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL:

Identificar los factores asociados a asfixia perinatal.

OBJETIVOS ESPECIFICOS:
1. Establecer los factores asociados anteparto e intraparto en pacientes con
asfixia perinatal.
2. Establecer los factores asociados anteparto e intraparto en pacientes sin
asfixia perinatal.

3. Comparar los factores en ambos grupos.

OBJETIVOS SECUNDARIOS:
1. Desarrollar un modelo para prediccion de asfixia perinatal en nuestra

poblacion.
2. Conocer la incidencia de asfixia perinatal en nuestra poblacion.
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SUJETOS Y METODOS.

DISENO: ESTUDIO RETROSPECTIVO DE CASOS Y CONTROLES.

Se revisaron expedientes de neonatos productos de un embarazo unico que
fueron atendidos en el Hospital Central “Dr. Ignacio Morones Prieto”, con y sin

diagndstico de asfixia perinatal.

CRITERIOS DE SELECCION:

INCLUSION.

Casos.

Registro pacientes embarazadas y recién nacidos producto de un embarazo unico
atendido en el Hospital Central “Dr. Ignacio Morones Prieto” que ingresan a la

Unidad de Cuidados Intensivos con diagndstico de asfixia perinatal.

Controles.
Registro de pacientes embarazadas y recién nacidos producto de un embarazo

unico sin diagnéstico de asfixia perinatal, que ingresaron en la misma fecha.

EXCLUSION.
N/A

ELIMINACION.
Pacientes con diagnostico prenatal o al nacimiento, de malformaciones

congénitas.

- Fuente de informacion: expedientes del archivo clinico y laboratorio del Hospital
Central Dr. Ignacio Morones Prieto.
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Para fines del protocolo fueron definidos por el servicio de Neonatologia en
conjunto con la division de Ginecologia y Obstetricia un resultado de asfixia
perinatal, basado en los criterios clasicos definidos por el Colegio Americano de
Ginecologia y Obstetricia y la Academia Americana de Pediatria para asfixia
perinatal, tomando en consideracion que para poder definir un resultado perinatal
adverso se tengan que cumplir los criterios de ingreso para vigilancia y manejo

segun el caso.

Recién nacido con criterios de asfixia: Constelacién de signos neuroldgicos que
aparece inmediatamente después del parto tras un episodio de hipoxia perinatal,
son criterios esenciales, la evidencia de acidosis metabdlica intraparto (pH< 7.00 y
exceso de base EB = -12 mmol/L, Apgar a los 5 minutos < 5 y Apgar a los10
minutos < 5), inicio precoz de encefalopatia neonatal moderada o severa, paralisis
cerebral, cuadriplejia espastica o paralisis cerebral discinética. Se ingresaran en

todos los casos a la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales.
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DEFINICION DE VARIABLES:

Variable dependiente
Variable Definicion Valores posibles Unidades Tipo de

operacional variable

Pacientes que

Asfixia perinatal ingresan a UCIN con 0. Ausente. 0. Ausente. Dicotémica
diagnéstico de asfixia 1. Presente 1. Presente
perinatal.

Variables independientes

Anos cumplidos al

Edad materna momento de la 15-45 Anos. Continua.
resolucién.
Numero de gesta | Numero de gestacion. 1-7 Embarazos Continua
Antecedente de una o 0. Ausente 0. Ausente
Cesarea previa mas cesareas 1. Presente 1. Presente Dicotémica
previas.

Tiempo de vida por

edad, por semanas y Semanas de edad

Edad gestacional = dias a partir de la 24-42 ] Continua
FUM o US 1er gestacional
trimestre.
Presencia de cifras 0. Ausente 0. Ausente
tensionales mayor a 1. HAS 1. HAS
Hipertension 140 mmHg la sistdlica 2. HTG 2. HTG .
arterial y/o mayor a 90 mmHg 3. PE 3. PE Categorica.
la diastolica, durante 4. PES 4. PES
el embarazo.
Intolerancia a los 0. Ausente. 0. Ausente.
carbohidratos con 1. DM1 1. DM1
Diabetes mellitus grados de severidad 2. DM2 2. DM?2 Categorica.
variable. 3. DMG 3. DMG
Comorbilidad Presencia de alguna 1. Hipotiroidismo. 1. Hipotiroidismo.  Cualitativa
materna alteracion materna 2. Asma. 2. Asma. categorica.
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Control prenatal

Peso al nacimiento

Inductoconduccion

de trabajo de parto

Agente de

induccion

Ruptura de
membranas

prolongada

Liquido amniético

con meconio

Analgesia
obstétrica

Via de resolucion

Hora de

nacimiento.

Sexo

que interfiera en el
resultado neonatal,
diferente de Diabetes
e Hipertension.
Contar con al menos
5 consultas de
valoracion prenatal.
Peso en gramos.
Estimulacion de la
actividad uterina
antes de su inicio de

manera espontanea.

Medicamento
empleado para la

induccion de labor.

Ruptura de
membranas
espontanea de = de
12 horas.
Presencia meconio
en el liquido

amniadtico.

Paciente bajo

analgesia obstétrica.

Via por la cual el
embarazo llega a
término.

Tiempo en horas y
minutos en que

ocurre el nacimiento.

Sexo al nacimiento

©

S 2 L

Epilepsia
ERC
Cardiopatias
HGAE
Ausente.

Presente

500-5000

Ausente.

Presente

Misoprostol.
Oxitocina.
Misoprostol/

oxitocina.

Ausente

Presente

1. 1+
2. 2+
3. 3+

Ausente

Presente

Parto.

Cesarea.

0-24

Femenino

Masculino

S o koo

Epilepsia
ERC
Cardiopatias
HGAE
Ausente

Presente

Gramos.

Ausente.

Presente

Misoprostol.
Oxitocina.
Misoprostol/

oxitocina.

Ausente

Presente

1. 1+
2. 2+
3. 3+

Ausente

Presente

Parto

Cesarea

Horas/minutos.

1.
2.

Femenino

Masculino

Dicotdmica

Continua.

Dicotomica

Categorica.

Dicotomica

Categorica.

Dicotomica

Dicotomica

Continua.

Dicotomica
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Uso de férceps

RCTG

Peso fetal

estimado por US

Médico que recibe

al RN

Area de ingreso

Uso de un
instrumento obstétrico
para ayudar a la
extraccion fetal.
Monitoreo fetal
anteparto que
clasifica el estado
fetal como

1. Tranquilizante/
normal

2. Intranquilizante o
anormal

3. Patolégico u
0minoso.

Estimacion del peso
fetal por
ultrasonografia previo

al nacimiento.

Grado del médico que
otorga los primeros
cuidados al recién

nacido.

Primer area de

ingreso del RN

Cuadro 1. Definicién de variables.
R= Residente, UCIN= Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales, UCIREN= Unidad de cuidados intensivos
intermedios, UTIP= Unidad de Terapia Intensiva Pediatrica, HAS= Hipertension Arterial Sistémica, HTG=

0.
1.

St

Presente

Ausente

Categoria 1
Categoria 2
Categoria 3

500-5000

R1 Pediatria
R2 Pediatria
R3 Pediatria
Residente de
Neonatologia
Adjunto

1.UCIN
2.UCIREN
3.Cunas
4. UTIP

B @ N

Presente

Ausente

Categoria 1
Categoria 2
Categoria 3

Gramos

R1 Pediatria
R2 Pediatria
R3 Pediatria
Residente de
Neonatologia
Adjunto

1.UCIN
2.UCIREN
3.Cunas

4 UTIP

Dicotomica

Categorica.

Continua.

Categorica

Categorica

Hipertension Gestacional, PE= Preeclampsia, PES= Preeclampsia severa, RCTG= Registro cardiotocografico,

HGAE= Higado Graso Agudo del Embarazo.
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ANALISIS ESTADISTICO.

TAMANO DE LA MUESTRA:

Como uno de los factores mas importantes para asfixia perinatal fue la edad
materna en el estudio Risk factors of birth asphyxia (ltal J Pediatr. 2014 Dec
20;40:94), se calculo el tamafio de la muestra basado en un OR de 3.33 para edad
materna menor a 20 anos, la prevalencia de exposicion entre los controles de
17.9% y una relacion de casos y controles 1:2, calculamos un tamafo de la
muestra basado en la férmula de fleiss y calculado con el paquete epiR, un

tamafio de la muestra 120 total, incluyendo 40 casos y 80 controles.

METODOLOGIA ESTADISTICA:

Se recolecté la informacidon de nuestra base de datos del Departamento de
ginecologia y Obstetricia, de las pacientes que cumplieron con los criterios de
inclusion, de manera retrospectiva. La informacién se coloc6 en una hoja de
recoleccidén de datos disefiada para el estudio. Para la estadistica descriptiva las
variables continuas se expresaran en promedio + desviacién estandar o como
mediana y rangos cuando no cumplan los requisitos de normalidad, las
categoricas como frecuencias. Las variables categoricas se analizaran mediante
chi cuadrada (X) o la prueba exacta de Fisher y las continuas con t de Student o U
de Mann Whitney. El nivel de significancia sera p< 0.05. Para el analisis de mas
de dos grupos se utilizara un analisis de regresidn logistica para la identificacion
de los factores independientes, con el programa R, y Rstudio versiones mas

recientes
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ETICA.
INVESTIGACION SIN RIESGO:

Se sometid a previa autorizacién por el Comité de Etica en Investigacion del
Hospital Central “. Ignacio Morones Prieto” para la realizacion del estudio.

Las maniobras diagndsticas que se utilizaron se consideran de riesgo menor por lo
que no transgreden las normas de la conferencia de Helsinki de 1964 y su revision
del 2013.

Debido a que solamente se obtendran datos de los expedientes clinicos de los
cuales no se hara relacion con el nombre del paciente, la presente investigacion
es una investigacion sin riesgo para la cual no es requisito contar con carta de
consentimiento informado (NOM-012-SSA3-2012).
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RESULTADOS.

En este estudio se evaluaron en el periodo de enero de 2014 a junio de 2018, un
total de 285 pacientes embarazadas, de las cuales 95 recién nacidos cumplieron
criterios para ingreso a la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales con

diagndstico de asfixia perinatal y 190 pacientes integraron el grupo control.

La incidencia encontrada fue de 3.6% en el 2014, 2.6% en el 2015, 5.4% en el
2016 y 7.6% durante el 2017.

De manera global, en cuanto a las caracteristicas descriptivas de la poblacion, la
edad promedio de las pacientes fue de 24.6 anos, el principal motivo de ingreso
fue por trabajo de parto espontaneo en el 64.5% de las pacientes,
inductoconduccion en el 21.8% y cesarea programada en 13.7% de las pacientes.
La mayoria de las pacientes fueron sanas sin comorbilidades, se identifico
diabetes mellitus tipo 2 en 4 pacientes (1.4%), DMG en 8 pacientes (2.8%), en
cuanto a enfermedades hipertensivas durante el embarazo, hipertension crénica
en 2 pacientes (0.2%), hipertensién gestacional en 16 pacientes (5.6%),
preeclampsia en 14 pacientes (4.9%), preeclampsia con datos de severidad en 19
pacientes (6.7%) y algunas otras comorbilidades como hipotiroidismo, epilepsia,
ERC, cardiopatias e higado graso agudo del embarazo se identificod a 1 paciente
(0.4%) de cada grupo, asi como asma en 3 pacientes (1.1%). El promedio de
gestacion fue 2.02. El 21.4% de las pacientes tenian al menos 1 cesarea previa.
La edad gestacional promedio fue de 39 semanas. El 86% de las pacientes
tuvieron un adecuado control prenatal. Del total de pacientes que ingresaron para
induccion de trabajo de parto, en 41 pacientes (14.4%) se utilizO misoprostol, en
16 (5.6%) oxitocina y en 5 (1.7%) se utilizé una combinacién de misoprostol y
oxitocina. Solo 17 pacientes (6%) presentaron ruptura prematura de membranas =
12 horas, 77 pacientes (25%) presentaron liquido amniotico tefiido de meconio. El
89.1% de las pacientes estaban bajo analgesia obstétrica. La via de resolucion fue
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cesarea en el 48.1% de los casos y la principal indicacion fue sospecha de pérdida
del bienestar fetal ocupando el 34.3% de los casos. La mayoria de las pacientes
tenian un registro cardiotocografico durante el trabajo de parto. Se utilizaron
férceps en 12 pacientes (4.2%). El peso al nacimiento en promedio fue de 3086.09
gr. En el 77.9% de los casos los primeros cuidados del RN son proporcionados por
el residente de primer afo de pediatria y solo en el 20.4% un médico adscrito. Por
ultimo el tiempo transcurrido promedio entre el momento de ingreso y la resolucion
fue de 455.05 minutos.

Al comparar resultados en ambos grupos destaca que el principal motivo de
ingreso en ambos grupos fue el trabajo de parto; sin embargo en el grupo de
casos, la induccion de trabajo de parto fue el motivo de ingreso en el 30.5% vs el
18.4% en el grupo control y la cesarea programada ocurrié en el 7.4% de los
casos vs 16.8% de las pacientes del grupo control. En cuanto a las comorbilidades
resulta significativo la presencia de hipertensiéon con una p=0.022 y el subgrupo
mas representativo fue la preeclampsia severa, la cual se presenté en el 11.6% de
los casos vs el 4.2% de los controles, el antecedente de al menos una cesarea
resulta estadisticamente significativo con una p=0.004, presente en el 11.6% de
los casos vs el 26.3% de los controles, a considerar un factor protector para asfixia
perinatal, se utilizé misoprostol para la induccion del trabajo de parto en el 20.2%
de las pacientes del grupo de casos y en el 14.2% de las pacientes del grupo
control. La presencia de meconio ocurrié en el 60% de los casos vs el 10.5% de
las pacientes del grupo control con una p<0.001. Se observa en el grupo de casos
la presencia de meconio con mayor severidad que en el grupo control. En el grupo
de casos la via de finalizacién por cesarea ocurrio en el 53.7% sin una diferencia
significativa entre ambos grupos, de las pacientes que se resolvieron por cesarea
en grupo de casos la principal indicacion fue sospecha de pérdida del bienestar
fetal en el 51% de los casos y en el grupo control el 54.7% de las cesareas fueron
electivas. En el grupo de casos el 52.6% de las pacientes presentaban un RCTG |,
el 43.6% un RCTG Il y el 3.8% de las pacientes un RCTG Ill con una p<0.001. No
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se encontraron diferencias significativas en el tiempo transcurrido entre el ingreso
y la resolucion entre ambos grupos. El uso de foérceps no representd una
diferencia significativa al comparar ambos grupos. Tabla 1.

Factores anteparto e intraparto.

Variable Casos Controles P
Edad (promedio, DE) 24.28 (6.49) 24.77 (6.51) 0.557

Motivo de ingreso (%)

Trabajo de parto 60 (62.1) 124 (64.7) 0.015
Inductoconduccion 28 (30.5) 34 (18.4)
Cesarea programada 7(7.4) 32 (16.8)
Diabetes mellitus (%) 1(1.1) 11 (5.8) 0.061

Hipertension (%)

Hipertension crénica 0 (0.0) 2(1.1)
Hipertensién gestacional 2(2.1) 14 (7.4) 0.022
Preeclampsia 7(7.4) 7(3.7)
Preeclampsia severa 11 (11.6) 8 (4.2)

Otras comorbilidades (%)

Hipotiroidismo 0 (0.0) 1(0.5)
Asma 2(2.1) 1(0.5)
Epilepsia 0 (0.0) 1(0.5) 0.311
ERC 0 (0.0) 1(0.5)
Cardiopatias 1(1.1) 0 (0.0)
HGAE 1(1.1) 0 (0.0)
Gestas (promedio, DE) 1.91 (1.10) 2.08 (1.17) 0.214
Partos 0.56 (0.96) 0.58 (0.95) 0.861
Abortos 0.17 (0.43) 0.15 (0.45) 0.705
Cesareas 0.17 (0.50) 0.17 (0.50) 0.013
Cesarea previa 11 (11.6) 50 (26.3) 0.004
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Edad gestacional (promedio, DE)

Control prenatal (%)

Inductoconduccion

PFE en
(promedio, DE)

gramos por Ultrasonido
Agente de induccion (%)

Misoprostol

Oxitocina

Misoprostol/oxitocina

Uso de misoprostol (%)

RPM = 12 horas

Meconio (%)
1+

2+

3+

Analgesia (%)

Via de resolucion

Indicacion de cesarea
SPBF

DCP/FPTP

Electiva

DPPNI

Otras

RCTG

1

2

3

Tiempo entre el ingreso y la resolucién

(minutos promedio, DE)

38.84 (2.26)

78 (82.1)

25 (26.6)

3065.75 (517.74)

18 (19.1)
6 (6.3)
1(1.0)

19 (20.2)

5 (5.3)

57 (60)
7 (7.4)
23 (24.2)
27 (28.4)
88 (92.6)

51 (53.7)

26 (51)

6 (11.8)
11 (21.6)
6 (11.8)

2 (3.9)

41 (52.6)
34 (43.6)

3(3.8)

506.02 (394.12)

39.09 (1.51)

167 (87.9)

37 (19.5)

3204.74 (370.85)

23 (12.1)
10 (5.2)
4 (2.1)

27 (14.2)

12 (6.3)

20 (10.6)
6(3.2)
7 (3.7)
7 (3.7)

165 (85.3)

86 (45.3)

21 (24.4)

16 (18.6)

47 (54.7)
2(2.3)
0 (0.0)

157 (86.7)
23 (12.7)

1(0.6)

429.56 (308.79)

0.263

0.185

0.172

0.018

0.113

0.018

0.716

<0.001

0.174

0.180

<0.001

<0.001

0.074
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Forceps (%) 7(7.4) 5(2.6) 0.061

Tabla 1. Comparacién de factores anteparto e intraparto en ambos grupos.

DE= Desviaciones Estandar, FPTP= Falta de progresion del trabajo de parto, DCP= Desproporcion Céfalo-
Pélvica, DPPNI= Desprendimiento prematuro de placenta normoinserta, PFE= Peso Fetal Estimado, RCTG=
Registro Cardiotocografico, RPM= Ruptura prematura de membranas.

Al evaluar algunas caracteristicas al nacimiento, se observo que el peso al
nacimiento promedio en el grupo de casos fue de 2924. 32 gr vs 3166.97 gr en el
grupo control con una p<0.001. No hubo diferencias en cuanto al sexo al
nacimiento. El area de ingreso principal en el grupo de casos fue UCIN, sin
embargo cabe mencionar que solo 63 de los 85 pacientes en el grupo de casos
ingresaron de manera inicial al area de UCIN, el resto de los pacientes ingresaron
a alguna otra area antes de su ingreso a UCIN, en el grupo control la mayoria de
los pacientes ingresaron a la sala de Cunas. En cuanto al médico que proporciona
los primeros cuidados al recién nacido, se observa que en el grupo de casos solo
el 54.7% de los pacientes es atendido por un adscrito, el 42.1% por un residente

de primer afio de pediatria. Tabla 2.

Caracteristicas al nacimiento

Variable Casos Controles P
Sexo
Femenino 54 (47.4) 106 (55.8) 0.866
Masculino 41 (52.6) 84 (44.2)
Peso al nacimiento (promedio, DE) 2924.32 (545.43) 3166.97 (439.82) <0.001

Médico que recibe al RN

R1 40 (42.1) 182 (95.8)

R2 3(3.2) 2(1.1) <0.001
R3 0(0.0) 0(0.0)

Adscrito 52 (54.7) 6(3.2)

Area de ingreso (%)

UCIN 63 (66.3) 4 (2.1)
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UCIREN 4(4.2) 0 (0.0) <0.001
Cunas 27 (28.4) 186 (97.9)
UTIP 1(1.1) 0 (0.0)

Tabla 2. Comparacién de caracteristicas al nacimiento.
DE= Desviaciones Estandar, R= Residente, UCIN= Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales, UCIREN=
Unidad de Cuidados Intensivos Intermedios, UTIP= Unidad de Terapia Intensiva Pediatrica.

Para el analisis multivariado se consideraron las siguientes variables: el motivo de
ingreso, la presencia de algun tipo de enfermedad hipertensiva, el antecedente de
al menos una cesarea previa, el uso de misoprostol, la presencia de meconio, un
RCTG categoria 2 y 3, el peso al nacimiento y la presencia de diabetes. La
presencia de meconio resulta significativo con una p<0.007 (Cl 7.19-31.69), un
RCTG categoria 2 p=0.002 (Cl 1.55-7.53), RCTG categoria 3 p=0.003 (2.35-
76.10). Tabla 3.

Analisis multivariado.

Predictors Odds Ratio Cl P
(Intercept) 3.75 0.37- 38.52 0.265
Motivo de ingreso 2 1.16 0.29-4.74 0.833
Motivo de ingreso 3 1.70 0.49-5.98 0.405
Hipertensién 1 0.00 0.00-Inf 0.988
Hipertension 2 0.98 0.19-4.97 0.977
Hipertension 3 2.40 0.64-8.92 0.192
Hipertension 4 2.66 0.77-9.18 0.122
Cesarea previa 0.43 0.15-1.24 0.117
Uso de misoprostol 1.11 0.24-5.13 0.890
Meconio 15.09 7.19-31.69 < 0.001
RCTG 2 3.42 1.55-7.53 0.002
RCTG 3 13.36 2.35-76.10 0.003
PESO 1.00 1.00-1.00 0.004
DM 0.23 0.01-4.81 0.344

Tabla 3. Analisis multivariado.
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El mejor modelo predictivo resulta del andlisis de las siguientes variables:
antecedente de cesarea, presencia de meconio y un RCTG categoria 2 o 3. Tabla

4.

Mejor modelo predictivo

Predictors Odds Ratio Cl P
(Intercept) 6.81 0.76-60.35 0.085
Cesarea previa 0.45 0.17-1.13 0.092
Meconio 15.72 7.64-32.40 <0.001
RCTG 2 3.01 1.43-6.34 0.004
RCTG 3 10.73 2.01-57.18 0.005
PESO 0.99 0.99-0.99 0.001

Tabla 4. Mejor modelo predictivo.

Se realizdé un analisis secundario de los criterios utilizados actualmente para el
diagnostico de Asfixia perinatal, uno de los principales requisitos para el
diagndstico fue contar con una gasometria de cordon umbilical en los primeros 60
minutos de vida, el 95.8% de los pacientes con criterios de ingreso a la UCIN
contaban con una gasometria, se observo que los criterios gasométricos, el pH y
el exceso de base son los que frecuentemente resultan alterados en pacientes con
diagndstico de asfixia perinatal, seguido de las manifestaciones clinicas dadas por

la encefalopatia neonatal y el puntaje Apgar a los 5 minutos. Tabla 5.

Criterios diagndsticos de asfixia perinatal.

Gasometria (%) 91 (95.8)
pH <7.0 (%) 61 (64.2)
Exceso de base = -12 (%) 82 (86.3)
Apgar <5 a los 5 minutos (%) 31 (32.6)
Apgar <5 a los 10 minutos (%) 8 (8.4)

Encefalopatia neonatal 58 (61.1)

Tabla 5. Criterios diagnésticos de asfixia perinatal.
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Gréfica 1. Criterios de asfixia perinatal.
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DISCUSION

La asfixia puede ocurrir antes, durante o después del nacimiento. Su fisiopatologia
es extremadamente compleja y puede ser un resultado de factores relacionados a
la madre, la placenta y/o el feto y neonato. El diagndstico de un resultado perinatal
adverso como es el de asfixia perinatal resulta de la identificacion de datos clinicos

y el apoyo de algunos resultados de laboratorio, especificamente gasométricos.

La identificacion de los factores que potencialmente podrian llevarnos a un
resultado adverso y los que potencialmente se pueden mejorar o evitar, puede
significar una intervencién eficaz y oportuna durante el trabajo de parto, ademas
de brindar los cuidados y la atencion adecuada al recién nacido, sobre todo

cuando el dafio no es severo, disminuyendo las comorbilidades futuras.

En este estudio se plantearon algunas variables que pudieran considerarse
factores asociados a asfixia, empezando por las caracteristicas maternas, entre
ellos la edad, las comorbilidades, el control prenatal, el niumero de gestacion. Se
observo que el promedio de edad entre las pacientes no es significativamente
diferente entre pacientes que tienen un resultado perinatal adverso y pacientes
que no lo tienen, la gran mayoria de nuestras pacientes son sanas, sin embargo la
hipertension en el embarazo, como sabemos es la principal causa de morbilidad y
mortalidad materna a nivel nacional, también resulta importante cuando
analizamos un grupo de casos y controles, especialmente el subgrupo de
preeclampsia severa, el cual se presenta de manera mas frecuente en el grupo de

casos.

También es posible reconocer que no hay diferencias en ambos grupos en cuanto
al control prenatal, la mayoria de las pacientes acudi6é a al menos 5 consultas de
control prenatal que es el minimo necesario de acuerdo a nuestra Norma Oficial

Mexicana y el numero de gestacion en promedio fue de 2, sin diferencias
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importantes entre los dos grupos. Se encontré una diferencia significativa en
cuanto al antecedente de al menos una cesarea previa, se observé que un mayor
numero de pacientes en el grupo control tienen este antecedente, lo cual resultaria
en un factor protector para asfixia perinatal, probablemente debido a que a éstas
pacientes se les ofrece una prueba de trabajo de parto y permanecen un menor
tiempo en trabajo de parto, antes de decidir la interrupcién abdominal, o bien en el
caso de las pacientes con mas de una cesarea previa, no son expuestas a trabajo

de parto.

Una vez llegado el momento de la resolucion del embarazo se observo que la
mayoria de las pacientes que ingresan a nuestra area de Ginecologia y Obstetricia
acuden por inicio de trabajo de parto, sin embargo a destacar que de las pacientes
que no acuden por este motivo, hay una proporcion mas importante de induccion
de trabajo de parto en el grupo de pacientes con asfixia perinatal, sin especificar el
motivo de la induccién de trabajo de parto, lo cual coincide con la literatura, por
ejemplo en el estudio de Ensing S y cols., Prediction of birth asphyxia in term
neonates el cual reportdé también la induccion de trabajo de parto como un factor
predictor de malos resultados obstétricos. Un numero mayor de pacientes en el
grupo control, tienen desde el ingreso una indicacion de cesarea programada, sin

urgencia absoluta de resolucion.

En una proporcidon importante de pacientes que ingresan para induccion de trabajo
de parto, se utiliza misoprostol para maduracion cervical, dado que la mayor
proporcion de pacientes en induccién de trabajo de parto fue en el grupo de casos,
el uso de misoprostol también resulta estadisticamente significativo, lo cual no

demostraria que el uso de misoprostol se asocia a asfixia perinatal.

La ruptura prematura de membranas prolongada mayor a 12 horas no resulté un
factor asociado a asfixia perinatal en nuestra poblacién, aunque existen algunos

estudios en los que resulta significativo este factor como en el de Kardana |, Risk
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factors of perinatal asphyxia in the term newborn at sanglah general hospital, bali-
indonesia, en el que se reporta la ruptura prematura de membranas prolongada
con un OR de 10.6, entre otros. La presencia de meconio, el cual se observé en el
60% de los casos y solo en el 10.5% de los controles con una p <0.001, en el
grupo de casos se identific6 un meconio 2+ y 3+ en un mayor numero de
pacientes que en el grupo control, lo cual es consistente con la literatura. En el
estudio realizado por Aslam H. y cols., Risk factors of birth asphyxia un estudio de
casos y controles, observaron la presencia de meconio en el 19.5% de la
poblacién de casos con resultado estadisticamente significativo, asi también en el
estudio de Tasew H y cols., Risk factors of birth asphyxia among newborns in
public hospitals of Central Zone, Tigray, Ethiopia 2018 en el que se reporta la
presencia de meconio con un OR de 7.88 para asfixia perinatal. La presencia de
meconio es un factor de facil identificacién en las pacientes con trabajo de parto, lo
cual podria sugerir la conveniencia de la valoracion temprana del liquido amnidético
en pacientes en trabajo de parto y considerarlo como un factor muy importante
para presentar asfixia al nacimiento, de ésta manera tener una intervencion
oportuna para mejorar resultados neonatales. También se analizé el uso de
férceps como un factor asociado sin embargo se observé que el uso de férceps es
bajo en nuestro ambito hospitalario y por lo cual no hubo relevancia
estadisticamente significativa en el analisis entre ambos grupos. En nuestro
hospital la mayoria de las pacientes solicitan y se encuentran bajo analgesia
obstétrica durante el trabajo de parto, por lo que no hubo diferencias en ambos

grupos.

No hay mayor frecuencia en la proporcidon de cesareas en ambos grupos, sin
embargo en cuanto a la indicacion de cesareas, en el grupo de casos, la principal
indicacion resultd ser sospecha de pérdida de bienestar fetal y en el grupo control
de las pacientes que se resolvian por cesarea el principal motivo era una cesarea

electiva o programada es decir sin urgencia de resolucion, lo cual significa que se
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resolvieron de manera programada por indicaciones obstétricas y tuvieron una

menor proporcién de casos con asfixia perinatal.

En el estudio de Low J, Pickersgill H y cols., The prediction and prevention of
intrapartum fetal asphyxia in term pregnancies mostraron que los patrones de FCF
fueron la indicacién primaria que llevo a la intervencidon y nacimiento durante la
primera o segunda etapa de trabajo de parto. Los factores de riesgo clinico
cuando estaban presentes fueron indicaciones secundarias en la decision para
intervenir. EI RCTG es una prueba que nos permite conocer el estado fetal y que
se utiliza ampliamente en nuestro ambito hospitalario, la gran mayoria de las
pacientes tienen un RCTG durante el trabajo de parto. Jonsson M y cols.,
menciona en el estudio Neonatal encephalopathy and the association to asphyxia
in labor que un RCTG normal al momento de la admision a la sala de partos
representa un comportamiento normal del sistema nervioso central fetal y la
ausencia de hipoxia, mientras un RCTG anormal al momento de la admision
implica un posible evento hipoxico antenatal continuo. En este estudio, se
observd que una mayor proporcion de pacientes con resultado adverso
presentaron un RCTG categoria 2 y 3, lo cual significa que es un importante
predictor de asfixia al nacimiento, asi también el 52.6% de los pacientes que
resultaron con asfixia al nacimiento tenian un RCTG categoria 1 durante el trabajo
de parto, aunque no es posible identificar si este RCTG fue al momento del

ingreso o en qué momento del trabajo de parto fue tomado.

Por ultimo considerando las caracteristicas al nacimiento, el peso al nacimiento
resulté estadisticamente significativo, sin embargo es un parametro que no seria
de utilidad en la prediccion de asfixia perinatal, no asi el peso fetal estimado por
ultrasonido y la deteccion de alteraciones del crecimiento intrauterino. El sexo del
recién nacido no fue un factor relevante en ambos grupos. En la mayoria de las
pacientes los primeros cuidados al recién nacido se otorgaron por el residente de

primer ano de pediatria, el 54.7% de los pacientes con asfixia perinatal fueron
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atendidos por un adscrito de manera, lo cual es un porcentaje que pudiera
mejorarse y un factor que pudiera tener un impacto en la evolucion de los recién
nacidos con éste diagndéstico. La mayoria de los recién nacidos con diagndstico de
asfixia ingresan al area de UCIN sin embargo no en su totalidad, algunos
pacientes ingresan a otras areas antes de su pase a la UCIN. No hay diferencias
importantes en cuanto al tiempo que transcurre entre el ingreso de la paciente y la

resolucion del embarazo en ambos grupos.

Se realizé6 un analisis de regresion logistica para poder evaluar que variables
tienen una mayor significancia estadistica en predecir el resultado perinatal
adverso en el estudio y se identific6 que el mejor modelo predictivo para asfixia
perinatal, resulta de presencia de meconio y un RCTG categoria 2 o 3. Se debe
considerar el antecedente de al menos una cesarea un factor protector para asfixia
perinatal, aunque no resulta un factor que pueda modificarse en una paciente que
ingresa para finalizacion de embarazo, si es un dato de utilidad en la evaluacion

de los factores asociados a asfixia perinatal.

La incidencia de la asfixia neonatal varia entre los diferentes centros en donde se
atiende el nacimiento, también incluye en esta variacién que los criterios para
considerar el diagnostico de asfixia neonatal son diferentes entre los diferentes
centros, sin embargo se ha estimado que a nivel mundial entre 0.2 y 0.4% de los
recién nacidos presenta algun grado de asfixia. Estos datos contrastan con la
incidencia encontrada en este estudio: 3.6% en el 2014, 2.6% en el 2015, 5.4% en
el 2016 y 7.6% durante el 2017, por lo cual es importante analizar los criterios

empleados para clasificar a un recién nacido con diagnostico de asfixia perinatal.

La acidemia fetal y subsecuentemente neonatal esta asociada con disfuncion
multiorganica, encefalopatia hipdxico isquémica, convulsiones, paralisis cerebral,
déficit neurolégico a largo plazo y muerte neonatal. A causa de esta asociacion el

conocimiento del estado acido base fetal y la deteccién de acidemia al momento
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del nacimiento puede servir como un componente sensible y util en la evaluacion
del riesgo del neonato de morbilidad y muerte. EI American College of
Obstetricians and Gynecologists recomienda el uso de muestreo selectivo del
cordéon umbilical. Se debe obtener muestra de gases sanguineos del cordén
umbilical con puntajes en la escala de Apgar < 7 a los 5 minutos y en pacientes
que estan en alto riesgo de asfixia neonatal como se menciona en el estudio
Acidemia in neonates with a 5-minute Apgar score of 7 or greater e What are the
outcomes? de Sabol B y cols. Al analizar los criterios de asfixia perinatal en el
grupo de casos, observados que la mayoria de los pacientes en los que se
sospecha asfixia perinatal al nacimiento, tienen una gasometria de corddn
umbilical en los primeros 60 minutos de vida y aunque no todos los pacientes con
asfixia perinatal cumplen con todas las caracteristicas para el diagnéstico, el pH y
el exceso de base son los criterios que se presentaron en la mayoria de los
pacientes, seguido de datos clinicos como son encefalopatia hipoxico-isquémica

y/o falla organica multiple y el Apgar a los 5 minutos.
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LIMITACIONES Y/O NUEVAS PERSPECTIVAS DE INVESTIGACION.

El Hospital Central Dr. Ignacio Morones Prieto al ser un centro de referencia de
tercer nivel tanto Regional como Estatal, pudiera recibir aquellos casos de mayor
riesgo de que se presenten resultados perinatales adversos como consecuencia
de la identificacion oportuna de factores prenatales que pudieran condicionar un
resultado perinatal adverso, con una adecuada historia clinica, lo cual es un punto
clave para la atencion eficiente de pacientes embarazadas y el posterior manejo
adecuado de cada uno de los casos. Ademas la identificacion de algunos factores
durante la vigilancia del trabajo de parto resulta de vital importancia. El personal
que vigila un trabajo de parto debe tener una capacitacion y entrenamiento
adecuados para identificar estos factores, desde personal de enfermeria, parteria

o residentes.

En este estudio se logro extraer los datos mas completos de los expedientes
clinicos, sin embargo obtener algunos datos mas especificos podria aportar mayor
informacion. Establecer las caracteristicas del liquido amnidtico con meconio de
una manera subjetiva pero con escalas que nos permitan la concordancia entre
diversos observadores podria ser una herramienta que nos ayude en la prediccion
de asfixia perinatal. Asi también el momento en el que se tomd el RCTG durante el
trabajo de parto, que podria resultar en un mayor impacto en los resultados de un
estudio como éste y determinar alteraciones del crecimiento intrauterino que
pudieran influir en los resultados perinatales, lo cual abre una linea de
investigacion para realizar un estudio prospectivo en el que se determinen estos
factores. Otro punto importante que quiza tuviera un impacto en este estudio es el
seguimiento y evolucion de los pacientes, para determinar que pacientes
cumplieron con la definicién de encefalopatia hipoxico-isquémica y su estado de
salud al egreso hospitalario.

Realizar un estudio en el cual se utilice el modelo predictivo que resultdé de este

estudio, podria ser de utilidad para optimizar el manejo de nuestros pacientes.
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No se demostré que el uso de misoprostol esté asociado a asfixia perinatal, lo cual
podria ser otra linea de investigacion en la que se compare directamente el uso de
misoprostol en pacientes con asfixia perinatal e induccién de trabajo de parto con

misoprostol y pacientes sin asfixia perinatal e induccién de trabajo de parto.

No es posible establecer si la gasometria de sangre de corddén umbilical se obtuvo
de sangre venosa o arterial, sin embargo esto pareciera no tener un impacto
significativo en el manejo, asi como tampoco al momento de tomar las decisiones

para establecer un diagndéstico de asfixia perinatal.

Se sabe que la presencia de algun tipo de enfermedad hipertensiva del embarazo
presenta relevancia estadisticamente significativa y aunque la preeclampsia
severa se presentd en un numero mayor en el grupo de casos, no se determind si

la presencia de severidad en estos casos conlleva un peor resultado adverso.
No es posible documentar si en cualquiera de los resultados perinatales adversos

tuvo participacion algun evento centinela que pudiera influir en el analisis del

estudio.
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CONCLUSIONES.

Al realizar un analisis de casos y controles se puede concluir lo siguiente:

El principal motivo de ingreso de pacientes embarazadas a la sala de Ginecologia
y Obstetricia es trabajo de parto, sin embargo un mayor numero de casos tienen el
antecedente de induccién de trabajo de parto cuando se comparan con las

pacientes del grupo control.

No se demostro en este estudio que el uso de misoprostol resulte factor asociado

a asfixia perinatal.

La presencia de enfermedades hipertensivas en el embarazo resulta de
importancia significativa y se observa un mayor numero de pacientes con

preeclampsia severa en el grupo de casos.

Durante el trabajo de parto es importante la identificacion de factores como la
presencia de meconio durante el trabajo de parto, el RCTG categoria 2 y 3 los
cuales son factores asociados a asfixia y es de vital importancia que el personal
que vigila el trabajo de parto esté adecuadamente capacitado y entrenado para la

identificacion de estos factores.

El antecedente de al menos una cesarea resulta un factor protector para asfixia

perinatal.

El peso fetal estimado por ultrasonido podria aportar informacion importante
debido a que se encontré diferencia significativa en el peso al nacimiento al

comparar ambos grupos.

Mejorar la atencion y los primeros cuidados al recién nacido, con personal

capacitado, asi como el ingreso de los pacientes con resultados adversos al area
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de UCIN de manera inicial, podria mejorar la evolucién de los pacientes con

diagnostico de asfixia perinatal.

Los principales componentes en el diagnéstico de asfixia perinatal son los criterios
gasomeétricos: pH < 7.0, exceso de base = -12, seguido de los criterios clinicos:

encefalopatia hipoxico-isquémica y puntaje Apgar a los 5 minutos <5.
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San Luis Potosi, S.L.P., 2 25 de enero ce 2018

Dra. Szhila Guerrero de la Rosa
Investigador Principal:

Por este medio se le comunica que su protocolo de investigacidn titulado “Factores asociados a a“fixia

I, fue evaluado por el Comité de Investigacién, con Registro en COFEPRIS 17 Cl 24 028 093, asi
Comité de Etica en Investigacién de esta Institucién con Registro CONBIOETICA-24-CEI-001-
fue dictaminado como:

nimero cde registro es 10-18, el cual deberd agregar a la documentacion subsecuente, gue presente a

N om

s comités.
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a fecha de inicio de su p'oyecto, la evolucidn y el informe final pertinente.
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