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Echocardiographic screening vs. symptomatic
diagnosis for patent ductus arteriosus in preterms

Background: The persistence of ductus arteriosus, the aim of this study
is to evaluate the possible benefit in the treatment for ductus closure
when a early (less tan 72 hours of life) echocardiographic screening is
done versus when the echocardiographic diagnosis is realized only in
present of associated symptoms .

Methods: Preterm without malformation followed by two strategies: pat-
ent ductus arteriosus (PDA) screening or echocardiographic study on
suspected PDA for symptoms (control group). We analized the ductus
characteristics, the presence of pulmonary hypertension and the treat-
ments for their closure. We analize the result in relation of the premature
age as: late preterm (34 to 36 gestational age weeks), moderate (30 to
33) and extreme (< 30).

Results: There was no diference in the proportion of newborns diag-
nosed with PDA among the strategies (screening 18.6 % [101/543] vs
18.1 % [55/304], p = 0.92). In the control group, 53 % were diagnosed
after 72 hours of life. There were no differences in realtion of the ductus
characteristic among the groups. The closure treatment were similar in
the two strategies among the moderate and late preterm, but was more
aggressive in the control group in the extreme preterms.

Conclusion: The echocardiographic screening for PDA in extreme
preterm newborns reduce the time to detect it, and allow to give less
agressive treatment. We do not recommend their use in moderate o late
preterm newborn.
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a persistencia del conducto arterioso (PCA) es la

cardiopatia mas comdn en los neonatos, su fre-

cuencia varia desde un 53 % para los pretérminos
< 34 semanas de gestacion, hasta un 65 % en los < 26
semanas.>? Esta falta de cierre o persistencia genera
un corto circuito sanguineo de izquierda a derecha que
incrementa el flujo pulmonar. Su presencia puede gene-
rar escasa sintomatologia o asociarse con edema y/o
hemorragia pulmonar.2 En particular, en prematuros
< 30 semanas de gestacion se asocia con el desarrollo
de broncodisplasia, hipertension pulmonar, hemorragia
interventricular y enterocolitis necrosante.>®

Al momento actual, su tratamiento va desde medi-
das generales de control de ventilacién y liquidos, hasta
el uso de farmacos inhibidores de la ciclo-oxigenasa
(indometacina o ibuprofen) o el cierre quirdrgico.?”10
El éxito puede estar determinado por diversos factores,
uno de ellos es el momento en el que se detecta su exis-
tencia. Por ello, algunos centros de atencién neonatal
han propuesto su pesquisa en todo neonato ingresado a
una terapia,>58 sobre todo en prematuros de < 1500 gr.>
Esta conducta ha sido apoyada por la disponibilidad
de la ecocardiografia en las terapias neonatales, la cual
puede ser realizada incluso por un neonatologo capaci-
tado.®5 Experiencias previas han mostrado que esta con-
ducta reduce algunas complicaciones postnatales.t12 Sin
embargo, estudios recientes cuestionan el uso de trata-
mientos farmacoldgicos innecesarios ante la posibilidad
de cierres espontaneos de la PCA, con los posibles efec-
tos secundarios inherentes a los farmacos.*”

Por tanto, este estudio muestra la experiencia de
nuestro servicio con respecto al manejo observado con
estas dos conductas: diagnostico de PCA por pesquisa
ecocardiogréfica contra el diang6sitco realizado solo
ante la sospecha por datos clinicos.

Métodos

Durante el periodo del 1 de enero 2007 al 1 de junio
del 2011 se revisaron los expedientes de todos los pre-
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Introduccion: el objetivo es evaluar el posible benefi-
cio en el tratamiento en el cierre de la persistencia del
conducto arterioso cuando se realiza una pesquisa (<
72 horas de vida) por ecocardiograma, que cuando se
realiza solo ante la presencia de sintomas asociados.
Métodos: pretérminos sin malformaciones en dos
estrategias diagndsticas: por pesquisa (asintomati-
cos) y por sintomatologia asociada a la persistencia
del conducto arterioso (PCA). Se analizaron las carac-
teristicas del conducto, la presencia de hipertension
pulmonar y el tratamiento recibido. Se compararon los
resultados entre: tardios (34 a 36 semanas de gesta-
cion [SEG]), moderados (30 a 33 SEG) y extremos
(< 30 SEG).

Resultados: no hubo diferencias en las proporciones
de diagnosticos de PCA por estrategias (pesquisa
18.6 % [101/543] contra 18.1 % [55/304], p = 0.92).
Sin pesquisa, el 53 % se diagnosticé después de las
72 horas de vida. No hubo diferencias en las carac-
teristicas del conducto entre los grupo. El tratamiento
recibido no difirié entre las estrategias en los prematu-
ros moderados y tardios, pero si fue mas agresivo en
los extremos.

Conclusiones: la pesquisa de una PCA por eco-
cardiografia en los pretérminos extremos acorta el
tiempo de deteccion y permiote un tratamiento menos
agresivo. No lo recomendamos en pretérminos mode-
rados y tardios.

Resumen

términos < 37 semanas de gestacion que ingresaron a
la unidad de cuidados intensivos neonatales (UCIN)
de nuestro hospital. Estos neonatos fueron atendidos
bajo dos posibles estrategias con respecto al diag-
nostico de PCA. Un grupo fue atendido por médicos
que realizaron su pesquisa por ecocardiografia antes
de que el neonato cumpliera las 72 horas de vida. En
ellos, un mismo cardi6logo pediatra realizé una eco-
cardiograma bidimensional (2D) Doppler pulsado
continuo y color (marca En Visor de Phillips y Alfa
6 de Aloka) con cortes paraesternal corto, largo, 4 y
5 cémaras, asi como supraesternal con especial enfa-
sis en el PCA. En el eje corte se determiné el flujo
de la aorta a la arteria pulmonar en donde se estimé
el gradiente aorto-pulmonar. La presion arterial pul-
monar se obtuvo de la diferencia del gradiente y la
presion arterial sistélica sistémica. En la proyeccion
supraesternal se determind el tamafio y diametro del
conducto, asi como la confirmacion del gradiente.

La otra estrategia Gnicamente difirié en que la eva-
luacion ecocardiografica, con las mismas caracteris-
ticas de realizacion, fue realizada solo a solicitud del
neonat6logo encargado del menor con base en la pre-
sencia de sintomas asociados a una PCA (taquicardia,
precordio hiperdinamico, soplo sistdlico, pulsos salto-
nes, caida o disminucién de la presién arterial media,
hipotensién diastélica, taquipnea, apnea, cardiome-
galia, hepatomegalia, incremento de requerimientos
ventilatorios y/o de oxigeno).?

Se recolectd la informacion sobre el tratamiento
recibido para el cierre de la persistencia del conducto
arterioso, el cual pudo ser: no farmacolégico (control
hidroelectrolitico, ventilatorio y nutricional); farmaco-
légico (indometacina, ibuprofeno o ambos), y quirtr-
gico (fuera después, o no, de haber recibido tratamiento
farmacoldgico). La decision terapedtica fue establecida
por el médico responsable del menor. Para el grupo de
diagndstico por sintomatologia se establecio si este se
realiz6 antes o después de las 72 horas de vida.
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Los pacientes fueron agrupados segtn su edad ges-
tacional en pretérminos: tardios (de 34 a 36/6 semanas
de gestacion [SEG]), moderados (de 30 a 33/6 SEG) y
extremos ( < 30 SEG).

Analisis estadistico.

En ambos grupos (por pesquisa y por sintomatologia)
se determinaron las proporciones de pacientes con
PCA, para ello se dividi6 el nimero de pacientes con-
firmados en cada grupo por ecocardiografia entre su
total. Las proporciones se reportaron en porcentajes.

Para las variables categoricas se obtuvieron fre-
cuencias simples y porcentajes. En las medidas
cuantitativas se calcularon medianas con sus valores
maximos y minimos.

Las comparaciones se realizaron entre el grupo de
pesquisa contra los diagnosticados con sintomatolo-
gia antes de las 72 horas de vida (tempranamente) y
contra los de 72 horas o méas (tardiamente). Para las
comparaciones entre proporciones se utilizé prueba de
%2 0 exacta de Fisher segin el nimero de datos dispo-
nibles y para la cuantitativas prueba de U de Mann-
Whitney.

Los analisis se realizaron con el programa estadis-
tico de SPSS versién 20 y se consider6 un nivel de sig-
nificacion estadistica con un valor de p menor a 0.05.

Resultados

Durante el periodo de estudio, hubo un total de 847
neonatos ingresados a terapia intensiva. Como se
muestra en la figura I, en 543 (64.1 %) se realizé la
pesquisa de persistencia del conducto arterioso (PCA).
En el resto (304) solo 55 (18.1 %) fueron estudiados
con ecocardiograma por sospecha clinica, en todos los
casos se confirmo su presencia.
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Ecocardiografia
de pesquisa < 72 horas

PCA descartado

PCA detectado
n=101(18.6 %)

Neonatos prematuros
ingresados en la UCIN
N =847

Ecocardiografia
solo ante sospecha
n =543 n =304

Egresado de la UCIN
sin ecocardiografia
n =249

PCA diagnosticado
<72 horas = 26
> 72 horas = 29
n =55 (18.1 %)

PCA = persistencia de conducto arterioso; UCIN = unidad de cuidados
intensivos neonatales

Figura 1 Flujograma de la deteccién o diagndstico de persistencia de conduc-
to arterioso segun estrategia usada en cada paciente.
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No encontramos diferencias en el porcentaje de
casos confirmados de PCA entre las estrategias (pes-
quisa 18.6 % contra sospecha 18.1 %, x2 de 0.03 2 gl,
p =0.92). Aunque, con respecto al tiempo de diagnds-
tico, el 52.7 % (29/55) de los casos, el diagnéstico por
sintomatologia se realiz6 después de las 72 horas de
vida (cuadro I).

Al analizarse las estrategias segln el grupo de
edad gestacional (cuadro 1), en los prematuros tardios
la pesquisa detectd un 7.8 % de PCA, cifra muy seme-
jante al 10 % por sospecha (x2 0.71 2gl, p = 0.49). Y
para el 35 % (7/20) detectado por sospecha, el tiempo
de diagndstico se establecio después de las 72 horas
de vida.

Para los prematuros moderados, la pesquisa per-
mitié detectar mas neonatos con PCA (29.7 % contra
17.4 %, %2 3.7 2gl p = 0.053), ademas de evitar diag-
nosticos después de las 72 horas como sucedié en mas
de la mitad (53.4 %) de los detectados por presencia
de sintomas.

La diferencia mas notoria fue para los prematuros
extremos. En ellos, aunque la deteccion fue parecida
entre la pesquisa y el diagnostico por sintomas tem-
pranos (34.1 % contra 26.3 %), la pesquisa permitio
evitar la aparicién de esta condicion en dias subse-
cuentes, no asi en el grupo con sintomas en donde
todos presentaron un conducto arterioso permea-
ble en el transcurso de su hospitalizacién. (34.1 %
contra 100 %, prueba exacta de Fisher de dos colas
p < 0.0001) (cuadro I).

La evaluacion de las condiciones del conducto arte-
rioso se analiz6 por grupos de edad gestacional. En el
cuadro 11, se presentan las condiciones en los prematu-
ros tardios. En ellos se observ6 una mayor proporcion de
neonatos hipertensos pulmonares en el grupo detectado
por pesquisa, aunque la diferencia fue estadisticamente
significativa solo con los diagndsticos tardios. Las con-
diciones del conducto en su diametro, gradiente y flujo
no mostraron ser diferentes entre los grupos.

Para el grupo de prematuros moderados (30 a 33
SEG), la Unica diferencia encontrada fue la presencia
de un gradiente pulmonar mas elevado en los neona-
tos detectados por sospecha después de sus 72 horas
de vida, aunque solo la mitad de ellos estaban con
hipertension pulmonar (cuadro I11). En los prematuros
extremos también se observo la presencia de un gra-
diente de flujo mayor en aquellos diagnosticados por
datos clinicos después de las 72 horas de vida (cuadro
IV). A diferenica de los prematuros moderados, en
este grupo todos los diagnosticados por datos clini-
cos antes de las 72 horas de vida presentaron cifras de
hipertensién pulmonar.

Con relacion al tratamiento recibido (cuadro V),
observamos que de los prematuros tardios detectados
por pesquisa ninguno requird de tratamiento farmaco-
l6gicos o quirdrgico, sino Unicamente control ventila-
torio e hidroelectrolitico. En este grupo gestacional,
en los detectados por sintomas, tres ameritaron trata-
miento farmacol6gico e incluso uno de los diagnosti-
cados después de las 72 horas de vida ademas requirio
de un cierre quirdrgico.

En los prematuros moderados con PCA ninguno
requiri6 de cierre quirargico y el cierre farmacoldgico

Cuadro | Frecuencia de persistencia de conducto arterioso encontrada segun la estrategia de busqueda y grupo etario

Pretérmino P(ZS:; |:)a Sospecha » 72'?'336:72 h
n =543 n =304 n=26 n =29
Tardio (34;36/6 SEG) 23/293 (7.8 %) 21/199 (10.5 %) 14 (70 %) 7 (30 %)
Moderado (30; 33/6 SEG) 50/168 (29.7 %) 15/86 (17.4 %) 7 (46.6 %) 8 (53.4 %)
Extremo (< 30 SEG) 28/82 (34.1 %) 19/19 (100 %) 5(26.3 %) 14 (73.6 %)

Total 101/543 (18.6 %)

55/304 (18.1 %)
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Cuadro Il Caracteristicas ecocardiograficas segun método de diagnéstico de la persistencia del conducto arterioso en prematuros tardios (n = 43)

Grupo etario

Pesquisa < 72 horas

Sospecha temprana < 72 horas

Sospecha tardia > 72 horas

Pretérmino tardio n=23 n=13 n=7
Diametro del conducto (mm) 2 (0.1-3) 2 (1-2)* 1(1-3)*
Gradiente (mmHg) 7 (0-33) 2 (0-32)* 0 (0-32)*
Presion arterial pulmonar (mmHg) 46 (22-64) 39 (24-72) 29 (25-52)*

n % % n %

Hipertension pulmonar 20 87 9 69.2f 3 42.9%
Direccion de flujo
Izquierda-derecha 18 78.3 69.28 57.18
Derecha-izquierda 17.4 15.4 28.68
Bidireccional 1 4.3 154 1 14.38

Comparacion contra grupo de pesquisa, prueba de U de Mann-Whitney *p > 0.05.
Comparacion contra el grupo de pesquisa, prueba exacta de Fisher una cola Tp > 0.05, ¥p = 0.03.
Comparacion contra el grupo de pesquisa, prueba de %2 Sp > 0.05

fue realizado en una proporcién semejante entre los
detectados por pesquisa y los diagnosticados por sinto-
mas (cuadro V). En los prematuros extremos tampoco
se observaron diferencias en el tratamiento recibido
para el cierre de persistencia de conducto arterioso
entre los detectados por pesquisa y los diagnosticados
por datos clinicos de sospecha. En este grupo de edad
se observaron la mayoria de los cierres quirdrgicos.

Discusion

Nuestros datos muestran que tanto para los pretérmi-
nos tardios como para los moderados, la realizacion de
una pesquisa para deteccion de PCA parece no ser una
conducta mas eficiente en el tratamiento de su cierre

que la deteccion, sino solo cuando existan datos de
sospecha de su presencia. Lo anterior apoyado en que
la proporcion de neonatos detectados fue muy seme-
jante y la conducta terapéutica no difiri6 significativa-
mente. La Unica diferencia pudiera ser el momento de
su tratamiento, el cual, de no existir mayores compli-
caciones o la presencia de algunas de tipo irreversible,
no justificaria el costo de una pesquisa. Por otro lado,
dado que la ecocardiografia es un procedimiento no
invasivo e inocuo, su uso puede dar otra informacién
diferente sobre las condiciones hemodinamicas del
neonato y con ello justificar su realizacion.358

La conducta actual recomendada en vigilancia con
manejo de sostén hemodindmcio y ventilatorio sin el
uso de farmacos pudiera prevenir la utilizacion injus-
tificada de estos para el cierre.”! Por tanto, la eco-

Cuadro Il Caracteristicas ecocardiograficas segun método de diagnéstico de la persistencia del conducto arterioso permeable en prematuros

moderados (n = 65)

Grupo etario

Pesquisa < 72 horas

Sospecha emprana < 72 horas ~ Sospech

a tardia > 72 horas

Pretérmino moderado n=>50 n=7 n=28
Diametro del conducto (mm) 1(0.2-3) 2 (1-3)* 2 (0.4-2)*
Gradiente (mmHg) 3 (0-37) 6 (0-22)* 25 (0-36)f
Presién arterial pulmonar (mmHg) 43 (13-80) 47 (19-71)* 25 (15-65)*

% %

%

Hipertensién pulmonar 35 70 5 71.4 4 50%
Direccion de flujo

Izquierda-derecha 28 56 5 714 6 758
Derecha-izquierda 4 12 1 14.3 08

Bidireccional 12 24 1 14.3 08

Sin flujo 4 8 0 2 258

Comparacion contra grupo de pesquisa, prueba de U de Mann-Whitney *p > 0.05. Tp = 0.03
Comparacion contra el grupo de pesquisa, prueba exacta de Fisher una cola ¥p > 0.05
Comparacion contra el grupo de pesquisa, prueba de y2Sp > 0.05
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Cuadro |V Caracteristicas ecocardiograficas segun método de diagndstico de la persistencia del conducto arterioso en prematuros extremos

(n=47)

Grupo etario

Pesquisa < 72 horas

Sospecha temprana < 72 horas

Sospecha tardia > 72 horas

Pretérmino extremo n=28 n=5 n=14
Diametro del conducto 1(0.3-3) 1(1-2)* 1.5 (0.2-2)*
Gradiente mmHg 2 (0-26) 1(0-11)* 12.5 (0-29)f
Presién arterial pulmonar mmHg 35 (16-60) 42 (32-49)* 32 (25-60)*

n % n % n %
Hipertension pulmonar 16 571 6 100* 7 50+
Direccion de flujo
Izquierda-derecha 16 57.1 2 33.3 10 71.48
Derecha-izquierda 8 28.6 3 50 2 14.38
Bidireccional 4 14.3 1 16.7 14.38

Comparacion contra grupo de pesquisa, prueba de U de Mann-Whitney *p > 0.05. Tp = 0.05.
Comparacion contra el grupo de pesquisa, prueba exacta de Fisher una cola ¥p > 0.05.
Comparacion contra el grupo de pesquisa, prueba de %2 Sp > 0.05.

cardiografia pudiera servir mas como una herramienta
de valoracion continua y apoyar la toma de decisiones
cuando los datos de repercusion pulmonar se hagan
evidentes ante una PCA.68

Por otro lado, nuestros datos apoyan la reali-
zacion de una pesquisa de PCA en los prematuros
extremos. En ellos, estudios previos como el nuestro
muestran que la frecuencia de esta condicion es muy
alta.® Ademas, tal como se observd en este trabajo,
pareceria que todos los pacientes en algin momento
de su seguimiento pudieran presentar un PCA, sobre
todo si no hay un manejo estrecho en las condicio-
nes hemodinamicas, ventilatorias e hidroelectroliti-

cas. En este grupo, es donde alin existe controversia
sobre su deteccion muy temprana, dada la posibilidad
de que se inicien tratamientos farmacolégicos tempra-
nos. Nosotros observamos que el manejo conservador
y estricto de liquidos y ventilacion puede favorecer el
cierre cuando se detecta, 0 en su caso prevenir su aper-
tura asociada a eventos de hipoxia®*1? y sepsis.11?
Por otro lado, un diagnéstico de PCA después de los
cinco dias de vida se asocia a una menor tasa de res-
puesta a su cierre por efecto farmacolégico.?

Una ventaja actual del estudio ecocardiografico
es su disponiblidad en distintas UCIN, en las que
su realizacion puede ser hecha por neonatologos

Cuadro V Tratamientos segun método de diagnodstico del la persistencia del conducto arterioso

Manejo Pesquisa < 72 horas Sospecha temprana < 72 horas Sospecha tardia > 72 horas

Tardios (n = 43) n=23 n=13 n=7
No farmacoldgico y/o quirdrgico 23 (100 %) 11 (84.6 %) 6 (85.7 %)
Farmacologico 0 1(7.7 %) 1(14.3 %)
Farmacologico y quirdrgico 0 1(7.7 %) 0
Pesquisa frente a sospecha < 72 h, Fisher p = 0.12; pesquisa frente a sospecha = 72 h, Fisher p = 0.23

Moderados (n = 65) n =50 n=7 n=28
No farmacoldgico y/o quirdrgico 45 (90 %) 6 (85.7 %) 6 (75 %)
Farmacolégico 5(10 %) 1(14.3 %) 2 (25 %)
Pesquisa frente a sospecha < 72 h, Fisher p = 1.00; pesquisa frente a sospecha = 72 h, Fisher p = 0.24

Extremos (n = 48) n=28 n==6 n=14
No farmacoldgico y/o quirdrgico 45 (82.1 %) 5(83.1 %) 10 (71.4 %)
Farmacolégico 5(10.7 %) 1(16.7 %) 1(7.1 %)
Quirdrgico 0 0 1(7.1 %)
Farmacoldgico y quirurgico 2(71 %) 0 2 (14.3 %)

Pesquisa frente a sospecha < 72 h, Fisher p = 1.00; pesquisa frente a sospecha = 72 h, Fisher p = 0.59
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capacitados, con lo cual se reducen costos o tiempos
asociados a la solicitud del apoyo de un cardi6logo
pediatra. De este Gltimo, no descartamos su apoyo
para casos asociados a otras cardiopatias o ante
dudas en el manejo.

El estudio tiene varias fortalezas, como el ser un
estudio prospectivo en una poblacién relativamente
grande (N = 847) de prematuros. Por otro lado, los
estudios ecocardiogréaficos se realizaron por un solo
cardiologo experto para evitar variabilidad interobser-
vadores o falta de consistencia por impericia. Los crite-
rios diagnosticos ecocardiograficos fueron especificos
y acordes a lo recomendado internacionalemente.?56

Existen varias limitaciones en este trabajo. En
primer lugar es un estudio observacional y no alea-
torizado, por lo tanto diferentes factores de confusion
entre los grupos no pudieron ser controlados. Aunque
no se analizd, es factible que los neonatos atendidos
por un grupo médico hubieran tenido diferencias
en cuanto a los riesgos de presentar una PCA. En la
actualidad hay propuestas de estudios aleatorizados
y doble ciego para evaluar mejor esta propuesta.b En
segundo término, aunque la muestra fue grande, los
casos de PCA fueron escasos y por tanto algunas con-
clusiones sobre el tratamiento pudieron no ser confir-
madas por falta de poder estadistico. Los criterios de

decision terapéutica pudieron no ser los mismos entre
los grupos médicos, dado que no se tenia un consenso
o0 protocolos preestablecidos. Por Gltimo, esta expe-
riencia se llevo a cabo en un centro de atencién pri-
vado, por lo que su extrapolacion a centros con otras
condiciones deberé tomarse con cautela.

Conclusiones

Basandonos en nuestros datos consideramos reco-
mendable el realizar ecocardiografia de pesquisa para
PCA a todo recien nacido prematuro extremo antes de
sus 72 horas de vida. La deteccién puede mejorar el
manejo y prevenir la reapertura posterior o la asocia-
cién con otras complicaciones.

En los pretérminos moderados y tardios la pesquisa
de PCA por ecocardiografia parece no impactar en el
diagnéstico y tratamiento, por lo cual recomendamos
realizarlo solo ante la sospecha clinica.

Declaracién de conflicto de interés: los autores han
completado y enviado la forma traducida al espafiol de
la declaracion de conflictos potenciales de interés del
Comité Internacional de Editores de Revistas Médicas, y
no fue reportado alguno en relacién con este articulo.
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