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Evolucion neurosensorial en recien nacidos
de muy bajo peso de nacimiento
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Resumen a los 24 meses de EC; 13% (24/181) presentd

anormalidad neurosensorial severa: 6,6% (12/181)
Objetivo: el propdsito de nuestro estudio fue conocer

paralisis cerebral; 6% coeficiente del desarrollo mental
el déficit neurosensorial a los dos afos de edad

menor de 70; 3% sordera neurosensorial severa
corregida (EC) en nifnos con antecedentes de muy

bilateral y uno presenté ceguera. La mitad de los nifios
bajo peso de nacimiento (MBPN) en control en el

con parélisis cerebral presentaron ademas otra
policlinico de seguimiento del Servicio de Recién

secuela severa. Los factores asociados
Nacidos del Hospital Dr. Sétero del Rio, Santiago,

significativamente con evolucién neurosensorial
Chile.

anormal fueron: peso de nacimiento menor de
Método y participantes: 254 recién nacidos (RN) de

1.000 g, hemorragia intraventricular grados 3 y 4,
268 sobrevivientes de un total de 424 RN MBPN

convulsiones, apneas y ductus. En analisis de
nacidos entre 1994 a 1996 fueron seguidos

regresién logistica, la apnea fue significativa e
prospectivamente por un equipo multidisciplinario,

independientemente asociada a evolucion
que realiz6 evaluacion clinica, neurolégica, auditiva y

neurosensorial anormal.
psicomotora. Del grupo en seguimiento: 181 nifos,

que representaban el 71% del grupo, completaron Palabras clave: RECIEN NACIDO DE MUY
BAJO PESO-crecimiento & desarrollo

adecuadamente los controles. ) . ,
PARALISIS CEREBRAL-€tiologia

Resultados: treinta y dos por ciento (59/181) de los SORDERA-etiologia
PERDIDA AUDITIVA
ninos tuvieron una evaluacién neurosensorial anormal SENSORINEURAL-etiologia
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Summary

Objective: to report the neurosensory disabilities at an
corrected age (CA) of 24 months of very low birth
weight (VLBW) babies born between 1994 and 1996 in
the Neonatal Unit of the Sétero del Rio Hospital, Chile.
Patients and methods: 254 infants of 268 survivors
(95%) from a total of 424 VLBW babies were
prospectively followed-up with clinical, neurological,
sensory and psychomotor evaluations. 181 children
(71%) have completed the 2 year study.

Results: 32% (59/181) had an abnormal neurological
examination at 24 months; 13% (24/181) had severe
disabilities; 6,6% (12/181) cerebral palsy; 6% had a
Bayley Mental Developmental Index of less than 70;
3% had severe neurosensory impairment and 1 was
blind. About half of the children with cerebral palsy had
another disability. Risk factors for severe deficits
included a birth weight of less than 1.000 g,
intraventricular haemorrhage grade 3-4, seizures,
apnoea and a patent ductus. Using a multiple logistic
regression analysis to adjust for neurological outcome,

apnoea was a high risk factor.

Key words: INFANT, VERY LOW BIRTH
WEIGHT-growth & development

CEREBRAL PALSY-etiology

DEAFNESS-etiology

HEARING LOSS, SENSORINEURAL
-etiology

Introduccion

La mortalidad del recién nacido de muy bajo peso de
nacimiento (RNMBPN) ha disminuido en los dltimos
afos gracias alos avances del cuidado intensivo neona-
tal, laampliacion del uso de corticoides prenatalesy €l
uso posnatal de surfactante 2. Con unamayor sobrevi-
da, los estudios se han dirigido a evaluar la morbilidad
neonatal y sus consecuencias. Las llamadas morbilida-
des mayores que se describen en este grupo de
RNMBPN y que afectan € desarrollo posterior son:
dafio hipoxico o hemorréagico cerebral severo, retinopa
tia del prematuro, displasia broncopulmonar, infeccio-
nes nosocomiales y enterocolitis necrosante. Los pro-
blemas posnatal es derivados son multiples: en el ambito
de crecimiento y desarrollo se consideran anormalida-
des neurol 6gicas mayores ala presentacion de pardlisis
cerebral, ceguera uni o bilateral, sordera 'y coeficiente

del desarrollo menor de 70. El mayor nimero de nifios
gue sobreviven, cada vez con menor edad gestacional,
puede aumentar €l riesgo de secuel as pulmonares, neu-
rolégicas, cognitivas y/o sensorial es. Ademas de dismi-
nuir lamortalidad, esimportante conocer las secuelasy
los factores asociados de manera de modificar las prac-
ticas clinicas de riesgo e iniciar un tratamiento
temprano paraminimizar |os efectos secundarios de las
secuelas. Enlaexperienciainternacional, el aumento en
|a sobrevida no se ha acompafiado de un incremento en
laincidenciade morbilidad médicay latasade pardisis
cerebral permanece estable aungue el nimero absoluto
de nifios con pardlisis cerebral ha crecido debido al au-
mento de nifios sobrevivientes .

L os pacientes que tienen mas secuelas del periodo
neonatal se rehospitalizan con mayor frecuenciaen ser-
viciosde pediatriay son controlados por multiples espe-
cialidades pedidtricas, lo cua induce apensar quelaso-
brevidadel RNMBPN esté atamente asociada a secue-
lasy compromiso neurosensorial posterior.

Con €l objetivo de pesquisar tempranamente altera-
ciones neurolégicas, sensoriaesy describir losfactores
deriesgo asociado, serealiz6 un estudio de seguimiento,
prospectivo y protocolizado en la poblacion de
RNMBPN egresados vivos de la Unidad de Neonatol o-
gia del Hospital Dr. Sotero del Rio entre los afios
1994-1996.

Material y método

Los RNMBPN nacidos entre los afios 1994-1996, egre-
sados vivos del hospital Dr. Sétero del Rio eingresados
a seguimiento, fueron controlados siguiendo un calen-
dario de citaciones preestablecido por un equipo multi-
disciplinario de profesionales.

Paratodas las eval uaciones se estimo la edad corre-
gida(EC) cal culadas con: edad posnatal real en semanas
—(40-edad gestacional). Laedad gestacional sedetermi-
né por ecografia precoz, y en ausenciade éstacon lafe-
chadeultimaregla, confirmadaconlaevaluaciéndeBa
llard modificado ©.

El control clinico por neonatdlogo fue mensual hasta
|0s6 meses, bimensual de 6 a12 meses, trimestral desde
los 12 a24 meses de edad corregida (EC). En cadacon-
trol se evalud antropometria, estado nutricional, estado
general, morbilidad; se entregd indicaciones de alimen-
tacion, estimulacion y tratamiento.

El control por neurdlogo serealizé alas 40 semanas,
alos3, 8, 14, 24 mesesde EC seglin pautapreestablecida
basadaen Dubowitz ”y Amiel Tyson®, clasificando el
examen en normal o anormal. Lasanormalidadesfueron
clasificadas como: alteracion del tono, sindrome con-
vulsivo, sindrome piramidal y pardlisis cerebral.
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Cumplen cronograma
de seguimiento:
181 (93,2%)

/\

Normal:
122 (67,4%)

Anormal moderado:
35 (19,3%)

Recién nacidos vivos 1994-1996
42.301

RNMPB: 424 (1%)

Egresan vivos: 263 (63,2%)

Ingresan a seguimiento: 254 (94,7%)

Abandonan seguimiento: En control Fallecen durante
52 (20,7%) a los dos afios EC: seguimiento: 8 (3,1%)
194 (76,3%)

/\

Anormal:
59 (32,5%)

En control pero no
adecuadamente evaluados
13 (6,7%)

Anormal severo:
24 (13,2%)

Figura 1. Algoritmo de seguimiento y evolucién de RNMBPN 1994-1996.

El otorrinolaringdlogo realiz6 otomicroscopiaeim-
pedanciometria previo alos potenciales evocado auditi-
vo (PEA) efectuadosalos 6 mesesde EC. El PEA anor-
mal, fue repetido en un plazo cercano alos dos meses.

El control fonoaudiol 6gico serealizbéalos4, 10, 18y
24 meses con escala Early Language Milestone, que
evallael lenguaje entresareas: expresiva, comprensiva
y visual. Se considerd retraso del lengugje si el puntgje
global estaba bajo e percentil 5.

El desarrollo psicomotor se evalud por enfermeraa
los 6, 12, 18, 24 meses de EC, aplicando |a escala de
Evaluacion de Soledad Rodriguez de 0-24 meses, vali-
dada para RNMBPN @,

La psicologa aplicod € test de desarrollo motor y
mental de Bayley Il alos 12 y 24 meses de EC V.

El oftalmdlogo evalud con fondo de ojo alas 4-6 se-
manas de viday 40 semanas de EC, lafrecuenciadelos
controles entre ambas fechas dependi6 del grado dereti-
nopatia diagnosticado segiin clasificacién internacional
de retinopatia del prematuro 2.

En base a estas eval uaciones de desarroll o cada nifio
se clasificd como:

Normal: ausencia de compromiso motor, de altera-
cion visual y/o auditiva, coeficiente del desarrollo
seglin Bayley mayor de 85.

Anormal moderado: presencia de uno o mas de

los siguientes criterios: coeficiente de desarrollo
mayor de 70 y menor de 85, alteracion auditiva
unilateral, retraso del lenguaje, sindrome convul-
sivo, alteracion del tono sin pardlisis cerebral.
Anormal severo: presenciade uno delossiguientes
criterios: coeficiente de desarrollo menor de 70, ce-
guera, sordera bilateral y pardlisis cerebral.

La evolucion alos dos afos EC se relaciond con
los antecedentes prenatales y |os diagnésticos del pe-
riodo neonatal. Entre los factores prenatal es se consi-
deraron |los antecedentes de sindrome hipertensivo,
colestasiaintrahepética del embarazo, infeccion ovu-
lar, uso prenatal de corticoides y ruptura prematura
de membranas.

Entre los factores posnatales se analiz6 el test de
Apgar alos5 minutos (mayor o menor a3), sexo, edad
gestacional (mayor o menor a 30 semanas), peso de
nacimiento, dias de hospitalizacion, dias de ventila-
¢ién mecanica, presencia de displasia broncopul mo-
nar (DBP: definida como cambios radiol dgicos pul-
monares y dependencia de oxigeno alas 36 semanas
de EC), ductus arterioso permeable, infeccién conna-
tal, apneasignificativa (apnea que requiere estimula-
cion pararecuperarse o traslado a UCI), hemorragia
intraventricular segln clasificacion de Papile @ y
sindrome convulsivo.
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Tabla 1. Caracteristicas demogréficas de la poblacién de recién nacidos de muy bajo peso de nacimiento en
control y aquellos que abandonan el seguimiento o con evaluaciéon incompleta
Poblacién con controles completos Poblaciéon que no completa
(n=181) seguimiento
(n=65)***
Peso nacimiento (X+DE)* 1.187+221g 1.178+233 g
Edad gestacional (semanas)* 29,4+25 29,6+2,6
% masculino 55 49,2
% de PEG 31 47,7%*
% PN <1.000 g 215 26,3
% de cesérea 71 73,8
% corticoide prenatal 59,5 62,5
% membranahiaina 26 22
% de surfactante 118 51
% sepsis |H 30 20
% ECN 72 438
% HIV 13,8 19,1
% HIV grado 3y 4 3 6,4
% DAP 29,8 22
% apneas a4 11,1**
% DBP (2 a28 dias) 32 215
% DBP (2 a 36 semanas) 18 10,7**
* promedio = desviacion estandar.
**p<0,0.
*** gabandono, n=52 + evaluacién incompleta, n=13.

Toda la informacion obtenida fue traspasada a una
base de datos. El andlisis estadistico compar6 los datos
con €l test de X2, andlisis univariado y de regresion lo-
gistica.

Resultados

Entre 1994 y 1996 nacieron en €l hospital Dr. Sétero del
Rio 43.302 nifios, de ellos el 1% (424) correspondié a
RNMBPN. La tasa mortalidad especifica del MBPN
fue de 36,8%, egresando vivos 268 nifios y se ingresa
ron 254 al programade seguimiento. El 76,3% delosni-
fios completd el seguimiento alos dos afios, delos cua
les se excluyeron 13 (6,7%), por no cumplir con laeva
luacién programada. Se obtuvo un diagndstico neuro-
sensoria en 181 nifios, que constituyeron el 67,8% de
los egresados vivos. En lafigura 1 se describe un algo-
ritmo de seguimiento y evolucién.
Lascaracteristicasdemogréaficasdel grupo que com-
pletd el seguimiento (181 casos) se describen en latabla

1, comparadas con € grupo que no completé el segui-
miento, yaseapor abandono (52 casos) o por evaluacion
incompleta (13 casos).

Enlatabla 2 se describen |os antecedentes delos nifios
clasificadoscomo normaesy losanormalesalosdosarios.

En latabla3 se describen | os diagndsti cos segun se-
veridad. El 50% de los nifios con paralisis cerebral pre-
sentaron otrasecuel aasociada: trestenian coeficientede
desarrollo bajo 70, un nifio presenté sordera, uno cegue-
ray otro sindrome convulsivo.

El diagnostico de pardlisis cerebral se presentd en el
6,6% de los pacientes en seguimiento, en siete casos
como displejiaespastica, doscontetraplgjia, doscon he-
miparesiay uno con hemiplgjia.

Seanaliz6 comovariabael examenneurolégicoenel
transcurso del tiempo, 72% de los nifios considerados
normalesal afio, esigual mente considerado normal alos
2 afosdeedad corregida, pero 25% delosnifiosconside-
rados normales cambian a anormal moderado debido a
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Tabla 2. Factores posnatales y su asociacion con
evolucion neurosensorial recién nacidos de muy bajo
peso de nacimiento a los dos anos de edad corregida
Variable Poblacién Poblacién
normal anormal
(n=122) (n=59)
Poblacion + desviacion
estandar
Edad gestacional (semanas) 29,5+25 28,9+2,6
Peso nacimiento (g) 1.202+221 1.158+221
Dias de hospitalizacion 54421 65,7+3**
Dias de ventilacion mecanica 8,59 20,2+23**
% DBP (02 a3659) 11,4 2
% DAP 23,8 42,4
% infeccién connatal 18,3 19
%HIV grado 1y 2 9,6 135
% HIV grado 3y 4 0 9,6x*
% sindrome convulsivo 0 6,8**
% apneas 35,3 63,6%**
% exsanguineotransfusién 1,6 6,8
% hidrocefalia 0,8 18
* p<0,05.
** p<0,005.
*** p<0,000.

retraso del lenguaje. Siete paci entes catal ogados con al-
teracion del tono muscular en el primer afio, en evalua
cion por el equipo multidisciplinario son considerados
normales alos 2 afios de EC.

Los casos de pardlisis cerebral fueron todos confir-
mados alos dos afios y tenian diagndstico de alteracién
del tono entre las 40 semanas'y los 8 meses de EC.

El 90,6% de | os pacientes eval uados hastalos 2 afios
de EC tenian fondo de ojo realizado en el periodo in-
trahospitalario. Este fue normal en 82,9% (136 nifios) y
anormal en 17% (28 nifios), conretinopatiagrado| en 15
casos, retinopatiagrado |1 en 12 y un nifio con retinopa:
tiagrado I11.

A todos los nifios se les realizd eval uacion fonoau-
dioldgica. En 37 nifios se realizaron potenciales auditi-
vos evocados (PEA), tres de ellos presentaron sordera
neurosensorial (1,7% del grupo en seguimiento) y en 14
se confirmo hipoacusiade causamixta: central y perifé-
rica

El andlisis de correlacion entre los factores prenata-

Tabla 3. Resumen de alteraciones neurosensoriales
Diagnéstico N°
Moderado 35
Retraso del lenguaje 24
Bayley menor de 85 13
Hipoacusia 5
Alteracion del tono 2
Sindrome convulsivo 1
Severo 13
Pardlisis cerebral 12
Bayley menor de 70 11
Sordera 3
Ceguera 1

Un paciente puede tener més de un diagnostico.

les estudiados y la evolucion neurosensorial anormal a
los dos afios, no mostrd ninguna asociacion significati-
va. El andlisis de | os factores posnatales mostré asocia-
cién significativa entre la evolucion neurosensoria
anormal alosdosafios ECy peso de nacimiento menor a
1.000 g, mayor nimero de dias de hospitalizacion, ma-
yor nimero de dias de ventilaci 6n mecanica, mayor por-
centaje de ductus arterioso persistente, hemorragia in-
tracraneanagrado I11 y 1V, apneasy sindrome convulsi-
vo (tabla 2).

El grupo quefinalizo el estudio presentd mayor por-
centaje de apneasy dependenciade oxigeno alas 36 se-
manas de edad corregida al comparar con € grupo que
abandona seguimiento o no son suficientemente evalua-
dos.

Al realizar el andlisisderegresionlogisticase encon-
tré que la probabilidad de examen neurosensoria anor-
mal alos dos afios de EC estd asociadaen formasignifi-
cativa e independiente solamente con apnea, OR: 3,21
(1,57 <OR < 6,6).

Discusion

La primera dificultad en los estudios de seguimiento es
mantener laadhesion al programa. En nuestro caso, pese
a citaciones repetidas, un quinto de los pacientes quein-
gresaron a seguimiento dejaron de asistir en un plazo de
dos afios. Los nifios que abandonaron € seguimiento
pueden estar menos 0 mas afectados, pero los datos de-

mograficos muestran que los nifios no evaluados tienen
menos factores de riesgo para las ateraciones neurosen-
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soriales analizadas: menor incidencia de apneas, menor
incidencia de DBP (tabla 1). En esta poblacion, de bajo
nivel socioecondmico, los pacientes no tienen acceso a
otraformade atencion y la actividad del seguimiento es
realizada con un enfoque de médico tratante integral, por
lo cual los pacientes inasistentes tienden a tener menos
problemas. AUn asi, s suponemos €l peor de los casos,
gue los que abandonan €l seguimiento y los que no estan
completamente eval uados estan todos afectados, encon-
tramos un 49,5% de | os egresados vivos con una evalua
cion consideradanormal alosdosafios. Si bienlaevalua-
cién alos dos afios es temprana, no detecta ateraciones
de aprendizaje, déficit atencional o problemas conduc-
tuales, hay un buen diagndstico delostrastornos neurol 6-
gicos motores y problemas sensoriales mayores.

Lapardlisiscerebral esunadelascausasmascomu-
nes de discapacidad grave en la nifiez. Este sindrome,
no progresivo, de discapacidad motoraes 70 vecesmés
frecuente en los RNMBPN que en la poblacion de ni-
fios de peso de nacimiento normal *“. Se ha descrito
gue la corioamnionitis clinicaaumentaen 2,7 veces el
riesgo de tener déficit neurol 6gico y se haasociadoin-
feccién materna con pardlisis cerebral, pero son estu-
dios retrospectivos de poblaciones con pardlisis cere-
bral 7). Por otrolado, habriaunaimportanterelacién
entreinfeccion intrauterinay enfermedad de la sustan-
ciablanca, queincluyelaleucomal aciaperiventricular
y el ensanchamiento ventricular ®. Lainfeccion peri-
natal, junto con otrosfactores de riesgo como despren-
dimiento de placenta, isquemiacerebral y lamuerte de
uno de los gemel os, podria desencadenar una cascada
inflamatoriade citoquinas que pueden determinar dafio
en un cerebro que se esta desarrollando “°?%. Se ha
postulado una predisposicion genética a la coexisten-
ciaderespuestainflamatoriay su asociacionapardlisis
cerebral ®V. En general los estudios de seguimiento
coinciden en quelafrecuenciade pardlisis cerebral au-
mentaamenor edad gestacional y menor peso de naci-
miento ®®. La incidencia de pardlisis cerebral repre-
senta 6,6% de | os pacientes en seguimiento. Lacifraes
similar aotras series clinicas “*?¥. Hack en un segui-
miento de RNMBPN en edad escolar, describe 9% de
parélisiscerebral paramenor de 750 gy 6% parael gru-
po de 750-1.499 g de peso al nacer .

El seguimiento oftalmoldgico se limité a los pro-
blemas de retina, registrandose un caso de ceguera en
todo el grupo, no se evaluaron ateraciones de refrac-
ciony no se analizaron las alteraciones de convergen-
ciaqueson frecuentesen estegrupo denifios; Powlsse-
fiala una incidencia de 9,5%-25% de estrabismo en
RNMBPN, con una alta asociacion con retinopatia del
prematuro 'y 27% de miopia en nifios que presentan €l
antecedente de RPP 9,

Paraalgunosautoreslaincidenciade sorderaeshas-
ta 15 veces mayor que en los RN de término. Se hade-
mostrado que mientras mas tarde se haga el diagnostico
y seretrase el tratamiento, mas dificil eslaadquisicion
del lenguaje *"). En nuestro grupo, laincidencia de sor-
deraescasi 17 vecesmésqueladescritaparaRN detér-
mino. Si bien en sdlo el 19% de los nifios en control se
realizo PEA, este examen serealizo en todo paciente en
que seplanted alteracion auditiva. Lahipoacusiagraveo
profunda se ha asociado significativamente ala coexis-
tenciade menor peso de nacimiento, presenciade hemo-
rragia intracraneana, ventilacion mecanica por més de
10 dias, exposicidn a agentes ototdxicos, hiperbilirrubi-
nemiay sepsis ?**9. Las cifras internacionales descri-
benunaincidenciade 1-3 por cada1.000 RNV, cifraque
aumentadraméticamentea2-4%enlosRN dadosdealta
de unidades de cuidados intensivos neonatal es.

El grupo con retraso del |enguaje requiere mayor es-
tudio y seguimiento para poder determinar S €l retraso
correspondeaun problemacognitivo osi dependedein-
fluencia ambiental.

Estudios de coeficiente intelectual (Cl) en nifios de
MBPN describen mayor incidenciade Cl subnormal (Cl
70-84) y deficiente (< 70) amenor peso de nacimiento:
8-13% delos menores de 1.000 g y 20% delos menores
de 750 g tienen inteligencia subnormal 25. Nosotros no
evaluamos coeficiente intelectual, sdlo coeficiente de
desarrollo alos2 afiosy encontramos 6% (11 nifios) con
coeficiente de desarrollo menor de 70.

Lamayoria de los factores posnatales que se encon-
traron asociados a evolucion neurosensorial anormal,
estan descritos en otros estudios de seguimiento. Lahe-
morragiaintraventricular grado 111 y IV estaclaramente
asociadaaevolucion neurol 6gicaanormal 4175132 | g
DBP se haasociado aalteraciones neurol dgicas, ademés
de alteraciones cognitivas y motoras >33, En nuestro
estudio, laincidenciaglobal de DBP fue de 32% consi-
derando criterio de requerimiento de oxigeno a los 28
diasy de 18% con criterio de oxigeno alas 36 semanas
de EC. El grupo con examen neurolégico anormal pre-
sent0 el doble de incidenciade DBP (usando criterio de
oxigeno alas 36 semanas), 22% versus 11,4% del grupo
con evolucion normal pero estadiferenciano esestadis-
ticamente significativa.

L aasociacion de apneas con compromi so neurol 6gi-
co ha sido reportada en algunos estudios. Dos mecanis-
mos para esta asociacion pueden citarse: uno es que la
apnea con bradicardia prolongada produce hipoperfu-
sidny dafio hipdxico-isquémico cerebral; laotraposibi-
lidad es que laapnea esté reflgjando unamayor inmadu-
rez del SNC, como lo muestra la menor velocidad de
conduccion del tronco cerebral por menor mielinizacion
en nifios con apneas. La presencia de apneas seria un
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marcador deinmadurez y de mayor vulnerabilidad fren-
te alas diferentes noxas del periodo perinatal ¢+37.

En Chile nacen alrededor de 280.000 nifiosal afio, de
los cuaes entre & 0,8 y 0,9% es menor de 1.500 g, si
aplicamos una sobrevida de 60%, egresarian vivos
1.473 nifios. Segin nuestros datos se puede estimar alre-
dedor de 100 nifios con pardlisis cerebral y 25 nifios con
sordera cada afio en €l pais, asociado a MBPN, que re-
quieren un programa de diagnéstico y rehabilitacion
temprana.

La mantencion de programas de seguimiento con
ataadherenciay losrecursos pararecuperar lainforma:
cién delaevolucion, € desarrollo de redes de informa-
ciony andlisis centralizado como el actual programade
Seguimiento del Ministerio de Salud y larelacion con
los eventos perinatal esesfundamental parael avancede
las practicas clinicas neonatoldgicas y la megjoria de la
calidad de la sobrevida al mediano plazo.

Agradecimientos

A Sr. LuisVillarroel del P., M Sc. Estadistica, Instruc-
tor Asociado, Salud Publica, Universidad Catdlica de
Chile, quien colabor6 en los andlisis estadisticos; Dra
Iturra, Oftalmélogadel Hospital; Dr. Andrés Rosenblut,
Otorrinolaringdlogo del Hospital; Médicosdel Servicio
de Neonatologia y Neurologia del Hospital Sétero del
Rio; Médicos y tecndlogos del Instituto de Rehabilita-
cion Infantil de Santiago, quienes realizaron |os poten-
ciales evocados auditivos.

Referencias bibliograficas

1. Long W, Cobert A, Cotton R, McGuiness G, Courtney S,
Walter D. A controlled trial of synthetic surfactant in infants
weighing 1250 g or more with respiratory distress syndrome.
The American Exosurf Neonatal Study Group | and the Cana-
dian Exosurf Neonatal Study Group. N Engl J Med 1991,
325(24): 1696-703.

2. Collaborative European Multicenter Study group. Sur-
factant replacement therapy for severe neonatal respiratory
distress syndrome: Aninternational randomized clinical trial.
Pediatrics 1988; 82: 683-91.

3. Hack M. Follow-up for high risk neonatal. In: Fanaroff A,
Martin R., eds. Neonatal-Perinatal Medicine Diseases of the
Fetus and Infant. 6 ed. St. Louis: Mosby, 1997: 952-7.

4. O’Shea T, Preisser J, Klinepeter K. Trendsin mortality and
Cerebral Palsy in a Geographically based cohort of very low
birth weight neonates born between 1982 to 1994. Pediatrics
1998; 101: 642-7.

5. Stevenson D, Wright L. VVery low birth weight outcomes of
the National Institute of Child Health and Human Develop-
ment Neonatal Research network, January 1993 through De-
cember 1994. Am J Obstet Gynecol 1998; 179: 1632-9.

6. Ballard JL, Khoury JC, Wedig K, Wang L, Ei-
lers-Walsman BL, Lipp R. New Ballard Score, expanded to

10.

11

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

include extremely premature infants. J Pediatr 1991; 119:
417-23.

Dubowitz L, Dubowitz V, Goldberg C. Clinical assesment
of gestational age in the newborn infants. J Pediatr 1970; 77:
1.

Amiel-Tison C, Grenier A. Valoracion neuroldgica del re-
cién nacido y del lactante. Barcelona: Toray-Masson, 1981.

Caplan J, Gleason JR. Quantifyng language development
from birthto 3 yearsusing the early language milestone scale.
Pediatrics 1990; 86(6): 955-62.

Rodriguez S, Arancibia V, Undurraga C. Escaladeevalua-
cion del desarrollo psicomotor: 0-24 meses. 3 ed. Santiago:
Galdoc, 1986.

Bayley N. Bayley Scales of Infant Development 1993. 2 ed.
San Antonio: Psychological Corporation, 1993.

Aninternational classification of retinopathy of pre-maturity.
Pediatrics 1984; 74: 127-33.

Papile A, Burstein J, Burstein R. Incidence and evolution
of subependimal and intraventricular hemorrhage. J Pediatr
1978; 92: 529-34.

Cummins SK, Nelson KB, Grether JK. Cerebral palsy in
four northen California counties, births 1983 through 1985. J
Pediatr 1993; 123: 230-7.

Dammann O, Allred EN, Veelken N. Increased risk of spas-
tic diplegia among very low birth weight children after pre-
term labor or prelabor rupture of membrane. J Pediatr 1998;
132: 531-5.

Nelson KB, Ellenberg JH. Predictors of low and very low
birth weight and relation of these to cerebra palsy. JAMA
1985; 254: 1473-9.

Leonard CH, Clyman R, Piecuch R. Effect of medical and
social risk factors on outcome of prematurity and very low
birth weight. J Pediatr 1990; 116: 620-6.

Dammann O, Levinton A. Maternal intrauterine infection,
cytokines and brain damage in the preterm newborn. Pediatr
Res 1997; 42: 1-8.

Gomez R, Romero R, Edwin SS. Pathogenesis of preterm
labor and preterm premature rupture of membranes associa-
ted with intraamniotic infection. Infect Dis Clin North Am
1997; 11: 135-76.

O’Shea M, Damman O. Antecedents of cerebral palsy in
very low-birth weight infants. Clin Perinatol 2000; 27:
285-301.

Damman O, Durum SK, Levinton A. Modification of the
infection-associated risks of preterm birth and white matter
damage in the preterm newborn by polymorphismsin the tu-
mor necrosis factor-locus?. Pathogenesis 1998; 2: 1-7.

Hack M, Klein N, Taylor H. Long-term develop-mental
outcomes of low birth weight infants. Future Child 1995; 5:
176-96.

Sommerfelt-K. Long term outcome for non handi-capped
low birth weight infants. Eur J Pediatric 1998; 657: 1-3.

Fernandez Carrocera LA, Peiiuela Olaya MA. Crecimien-
to y ateraciones del neurodesarrollo en €l recién nacido de
alto riesgo. México : Academia Americana de Pediatria,
1999.

Hack M, Taylor HG, Klein N. School-age outcomesin chil-



182 « Evolucion neurosensorial en recién nacidos de muy bajo peso de nacimiento a los dos afios de edad corregida

26.

27.

28.

29.

30.

31

drenwith birthweightsunder 750 g. N Engl JMed 1994; 331.:
753-9.

Powls A, Botting N, Cooke RW. Visua impairment in very
low birthweight children. Arch Dis Child 1997; 76: 82-7.

Kennedy CR. The assessment of hearing and brainstem
function. Eyre Ja. The neurophysiological examination of
the newborn infant. London: Mac Keith Press, 1992:
79-92.

Garza S, Poblano A, Robledo G. Potenciales provocados
auditivos en nifios con riesgo neonatal de hipoacusia. Rev Pa-
nam Salud Publica 1997; 2: 119-24.

Bergman I, Hisch RP, Fria JL, Shapiro SM. Cause of hea-
ring loss in the high risk premature infant. J Pediatr 1985;
106: 95-101.

Arnold J, Radkowski D. Hearing lossin the newborn infant.
In: Fanaroff A, Martin RJ, eds. Neonatal-Perinatal Medicine
Diseases of the Fetus and Infant. 6 ed. St. Louis: Mosby,
1997: 958-63.

Allan WC, Vohr B, Makuch R. Antecedents of cerebral

32.

35.

36.

37.

palsy in amulticenter trial of indomethacin for intraventricu-
lar hemorrage. Arch Pediatr Adolesc Med 1997; 151: 580-5.
Barrera Reyes RH, Fernandez Carrocera LA. Neurodesa-

rrollo a afio en pacientes con Displasia Brocopulmonar. Bol
Méd Hosp Infant Mex 1995; 52: 572-81.

. Singer L, Yamashita T, Lilien L. A longitudinal study of deve-

lopmenta outcome of infants with broncho-pulmonary dyspla-
siaand very low birth weight. Pediatrics 1997; 100: 987-93.

. Koons AH, Mojica N, Jadeja N, Ostfeld B, Hiatt M, Hegyi

T. Neurodevelop-mental outcome of infants with apnea of
prematurity. Am J Perinatol 1993; 10: 208-11.

Ramackers VT, Casaer P, Daniels H. Cerebral hyperperfu-
sion following episodes of bradycardiain the preterm infant.
Early Hum Develop 1993; 34: 199-208.

Perlman J. Neurobehavioral deficitsin premature graduates
of intensive care. Potential medical and neonatal environ-
mental risk factors. Pediatrics 2001; 108: 1339-48.

Handerson-Smart DJ, Pettigrew AG, Cambell DJ. Clini-
ca apnea and brain-stem neural function in preterm infants.
N Engl JMed 1983; 308: 353-7.



