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Hipotermia en la encefalopatia hipoxico-isquémica
neonatal: hipotermia leve y distribucion
de las lesiones cerebrales en neonatos

M.A. Rutherford?, D. Assopardi®, A. Whitelaw®, F.M. Cowan®, S. Renowden¢, A.D. Edwards®® y M. Thoresen®¢

Tanto la hipotermia inducida mediante el enfria-
miento corporal total (ECT) como la causada por el
enfriamiento cefalico selectivo (ECS) reduce la lesion
cerebral tras la hipoxia-isquemia en los animales re-
cién nacidos, pero se desconoce como modifican es-
tos tratamientos la incidencia o el patréon de lesion
cerebral en el neonato. Para evaluar este punto, se
estudié mediante resonancia magnética en el perio-
do neonatal a 14 recién nacidos a término con ence-
falopatia hipoxico-isquémica (EHI) tratados con ECS,
20 recién nacidos con EHI tratados con ECT y 53 re-
cién nacidos no sometidos a hipotermia con una EHI
de gravedad similar. Los recién nacidos que cumplie-
ron criterios estrictos de EHI fueron incluidos en el
estudio tras la evaluaciéon de un EEG de amplitud in-
tegrada (aEEG). El enfriamiento comenzé antes de
transcurridas 6 h del nacimiento y continué durante
48-72 h. La hipotermia no se asocié con lesiones
inesperadas o insolitas, y la prevalencia de hemorra-
gia intracraneal fue similar en los 3 grupos. Ambos
tipos de hipotermia se asociaron con una disminu-
cion de las lesiones talamicas y de los ganglios basa-
les, que predicen una evolucion anormal. Esta dismi-
nucion fue significativa en los recién nacidos con un
aEEG de afeccion moderada, pero no en los que tu-
vieron un aEEG grave. Los recién nacidos tratados
con ECS mostraron una disminucién de la incidencia
de lesiones corticales graves.

La lesién hip6xico-isquémica cerebral perinatal sigue
siendo una causa importante de discapacidad neurol6gi-
ca, y afecta al 15-28% de los nifios con paralisis
cerebral'. El tratamiento actual de los recién nacidos con
encefalopatia hipdxico-isquémica (EHI) es de sostén,
con tratamiento rdpido de las convulsiones y estabiliza-
cién de los pardmetros fisiolégicos. Los estudios sobre
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animales han demostrado que la hipotermia leve, con
disminucién de la temperatura corporal en 3 o 4 °C in-
mediatamente después de la hipoxia-isquemia, preserva
el metabolismo energético cerebral, reduce el edema ci-
tot6xico y mejora el resultado histolGgico y funcional®!¢.
Se han utilizado 2 métodos para conseguir la hipotermia.
La mayoria de los estudios sobre animales y de los ensa-
yos clinicos ha utilizado el enfriamiento corporal total
(ECT), aunque también se ha utilizado el enfriamiento
cefalico selectivo (ECS) en un intento de reducir al mini-
mo el riesgo de efectos adversos sistémicos (cardiopul-
monares)'”. En el ECT se utiliza un colchén o un instru-
mento similar para enfriar el tronco, las extremidades y la
cabeza. Esto reduce la temperatura corporal a 33-34 °C
con un minimo gradiente entre el tronco y el cerebro. Por
el contrario, el ECS utiliza un gorro por el que fluye
agua fria y aplica calefaccién al tronco para evitar la dis-
minucién de la temperatura rectal a menos de 34 °C.

Los efectos de la hipotermia pueden estar influidos por
el intervalo entre la agresion y el inicio del enfriamiento y
por la duracién del enfriamiento. Los estudios realizados
en animales han demostrado que el enfriamiento iniciado
6 h después de un episodio hipdxico-isquémico carece de
efecto beneficioso’. Los estudios también han demostrado
la ausencia de efecto al retirar demasiado pronto el enfria-
miento" y la mayorfa de los estudios recomiendan en la
actualidad un periodo de enfriamiento de 48-72 h. Los es-
tudios piloto que utilizan enfriamiento temprano en los
recién nacidos a término han demostrado la ausencia de
efectos nocivos de la hipotermia leve en condiciones de
asistencia intensiva, aunque sugieren un aumento de la in-
cidencia de hemorragia intracraneal'”?*, En la actualidad,
los datos de los ensayos controlados empiezan a sugerir
que tanto el ECS como el ECT pueden conseguir la mejo-
ria del resultado®-?’.

La EHI neonatal pueden clasificarse clinicamente en
leve, moderada y grave®®. Sin embargo, los signos cli-
nicos pueden mostrar su maximo desarrollo al cabo de
24 h o mas, por lo que es necesaria una medicién mas
temprana de la gravedad para incluir a los recién naci-
dos idéneos en los ensayos de enfriamiento. La elec-
troencefalografia de amplitud integrada (aEEG) du-
rante las 24 h siguientes al nacimiento predice el
resultado, y algunos ensayos clinicos la utilizan como
criterio de seleccién adicional para el tratamiento con
hipotermia®%. La inclusién precisa un trazado aEEG
anormal con presencia de convulsiones o anomalfas de
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Fig. 1. a) Imagen T1. Aspecto normal en un recién nacido a término. La mielina genera una sefial de gran intensidad en el brazo pos-
terior de la cdpsula interna (BPCI) (flecha). b) Graves lesiones de los ganglios basales con intensidad anormalmente elevada en los
niicleos taldmicos y lenticular (flechas). La BPCI interpuesta muestra una intensidad anormalmente escasa. c) Imagen T1. Lesiones
bilaterales de los ganglios basales y numerosas dreas de infarto de la sustancia blanca (flechas).

la actividad de fondo. Los trazados aEEG pueden divi-
dirse en amplitud moderadamente anormal (grado II),
con el borde inferior del trazado a menos de 5 UV, o
amplitud intensamente deprimida (grado III), con el
borde superior del trazado a menos de 10 uV. Ademds,
el aEEG se clasifica segin la presencia o la ausencia
de convulsiones?”. Este abordaje garantiza que una
gran proporcién de los recién nacidos incluidos padece
una encefalopatia significativa y una gran posibilidad
de resultado adverso.

La resonancia magnética (RM) ofrece excelentes deta-
lles de las lesiones cerebrales caracteristicas de la lesion
hip6xico-isquémica perinatal: es posible clasificar estas
lesiones y relacionar el patrén de afeccién con el resulta-
do. En particular, las lesiones de los ganglios basales y
del tdlamo (GBT) y las del extremo posterior de la cap-
sula interna (EPCI) predicen la pardlisis cerebral®**? en
los recién nacidos con EHI. Es menos habitual que los
recién nacidos con EHI padezcan lesiones principalmen-
te de la sustancia blanca (SB). Estas se asocian con pos-
teriores alteraciones cognitivas, tanto mas graves cuanto
mds extensas son las anomalias de la SB¥. Se descono-
ce el efecto de la hipotermia sobre el patrén de estas le-
siones cerebrales en los neonatos con encefalopatia hi-
poxico-isquémica.

OBJETIVOS

El objetivo principal de este estudio fue determinar si
la hipotermia modifica los patrones de lesién habitual-
mente identificados en los recién nacidos con EHI. Dos
objetivos secundarios fueron explorar si los hallazgos de
la imagen se relacionan con los datos del aEEG, y si el
método de enfriamiento influye sobre la distribucién de
las lesiones.

PACIENTES Y METODOS

Los criterios de inclusion fueron los siguientes: a) edad gesta-
cional de 36 semanas o mas (excluidos los afectados de anoma-
lias metabdlicas o congénitas); b) necesidad de reanimacién y
puntuacién de Apgar inferior a 5 a los 5 min, con pH de cordén
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o en la primera gasometria arterial < 7,1 o exceso de base > 16
mmol/l; ¢) presencia de encefalopatia con, al menos, uno de los
siguientes signos: hipotonia, reflejos anormales, succién débil o
ausente, convulsiones clinicas, y d) aEEG con anomalia II mo-
derada o III grave, o convulsiones, realizado en las 24 h si-
guientes al parto?®. El pertinente comité de ética otorgé el per-
miso para el estudio del tratamiento con hipotermia, y los recién
nacidos fueron tratados y se les efectué un estudio de imagen
tras el consentimiento de los padres.

Enfriamiento

Los recién nacidos sometidos a enfriamiento pertenecian a
2 grupos: ECT y ECS. El ECT hasta una temperatura rectal de
33-34 °C durante 48-72 h se consiguié con un cobertor Polar
Air (Augustine Medical, Edden Prairie, MD, Estados Unidos),
un colchén Tecotherm Cooling (TecCom GMBH, Alemania) o
guantes de latex con agua fria alrededor del cuerpo. El ECS con
leve hipotermia sistémica, hasta una temperatura rectal de 34,5
°C, durante 72 h se consiguié mediante el Cool Care System
(Olympic Medical Seattle, WA, Estados Unidos), que tiene un
gorro por el que circula agua fria alrededor de la cabeza.

Veintiséis de los recién nacidos participaban en 2 ensayos cli-
nicos aleatorizados, el CoolCap Trial y el Total Body Hypother-
mia (TOBY) Trial, y los comités cientificos asesores de ambos
estudios aprobaron este estudio secundario. El resto de los re-
cién nacidos sometidos a enfriamiento participé en estudios pi-
loto realizados antes del reclutamiento para estos 2 ensayos.

Todos los recién nacidos fueron monitorizados y tratados de
forma estdndar, procurando mantener normales la gasometria, la
presion arterial, el equilibrio hidrico y la funcién renal, y con-
trolada la hipoglucemia, la ictericia, las tendencias hemorragi-
cas y el tratamiento de las convulsiones. El control de la tempe-
ratura de los recién nacidos no sometidos a enfriamiento y que
no formaron parte de los ensayos CoolCap o Toby correspondié
a la practica clinica habitual, que fue mantener la temperatura
axilara 37 + 0,2 °C.

Toma de imagenes

Las imdgenes se tomaron a 1 o 1,5 Tesla en los sistemas
Eclipse (Philips) o General Electric, con secuencias spin eco
ponderadas T1 y T2 en los planos sagital y transverso.

Analisis de la imagen

Neurorradiélogos expertos (M.R. y S.R.), desconocedores del
tratamiento, evaluaron las imdgenes respecto al desarrollo anat6-
mico normal y a la presencia de intensidad anormal de la sefial
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TABLA 1. Detalles clinicos y de imagen de todos los recién nacidos

Sin enfriamiento

Enfriamiento cefalico selectivo

Enfriamiento corporal total
0)

(n=52) (n=14) (n=
Edad gestacional (semanas), mediana (rango) 39,7 (36-42) 39,2 (36-42) 39,7 (36,4-42)
Peso al nacimiento (g), mediana (rango) 3.440 (1.928-4.340) 3.123 (1.885-4.810) 3.456 (3.070-4.350)
Edad al estudio (dfas) 5(1-14) 7 (4-19) 4,5 (1-11)

aEEG de grado 1T 34,6% (18) 60% (8) 28,6% (6)

aEEG de grado 11T 65,4% (34) 40% (6) 71,4% (14)

TABLA 2. Lesiones observadas en la resonancia magnética

Sin enfriamiento

Enfriamiento cefdlico selectivo
(n=14), n (%)

Enfriamiento corporal total
(n=20),n (%)

Lesiones (n = 52), n (%)

GBT leve 5,8 (3)
GBT moderada 23 (12)°

aEEG<6h 27,2 (6/22)°
GBT grave 59,6 31)°

aEEG<6h 50 (11/22)°
SB grave 34,6 (18)
Lesiones corticales minimas 17 (9)
Lesiones corticales moderadas 36,5 (19)
Lesiones corticales graves 26,9 (14)*
Hemorragia 28,8 (15)

21,4 (3)* 30 (6)*
14,2 (2) 5(1)
14,2 (2) 40 (8)
14,3 (2) 25(5)

28 (4) 20 (4)
e 3

43 (6) 40 (8)

aEEG: electroencefalografia de amplitud integrada; GBT: lesiones de los ganglios basales y del tilamo; SB: sustancia blanca.

“Resultados estadisticamente significativos con valores de p < 0,05.
"Resultados estadisticamente muy significativos con valores de p < 0,001.

en los GBT, la SB y la corteza. Todas las lesiones se calificaron
de leves, moderadas o graves segin se ha publicado con anterio-
ridad®. Se buscé especificamente la presencia de GBT modera-
das o graves, con o sin lesiones corticales o lesiones graves de la
SB, conocidas por su asociacién con un resultado anormal (fig.
1). Los datos de los grupos fueron comparados mediante la 2,
con prueba exacta de Fisher cuando fue oportuno.

RESULTADOS

Se tom¢ la imagen de 86 neonatos a término con EHI
y aEEG moderada (grado II) o intensamente anormal
(grado III). Treinta y cuatro se sometieron a enfriamiento
y 56 recién nacidos recibieron asistencia estdndar sin en-
friamiento. El peso al nacimiento y la edad gestacional
fueron similares en los 2 grupos. La proporcién de ha-
llazgos aEEG moderados y graves fue similar entre los
grupos, en los recién nacidos sometidos a enfriamiento
las anomalias moderadas del aEEG fueron 14 de 34
(41,2%), frente a 18 de 52 (34,6%) en los no sometidos a
enfriamiento. Entre los recién nacidos no sometidos a
enfriamiento con un aEEG realizado en las primeras 6 h,
10 de 21 (48%) mostraron una anomalia moderada. De
los 34 recién nacidos sometidos a enfriamiento, 14 perte-
necian al grupo ECS y 20 al grupo ECT.

Por término medio, los recién nacidos con enfria-
miento cefdlico se sometieron a RM 2 dias después que
los demds grupos, pero todas las exploraciones fueron
realizadas en un periodo en el que la RM puede identifi-
car el patrén de una agresion perinatal y ofrecer datos de
prediccion fiables. En la tabla 1 se muestran los detalles
clinicos de los 3 grupos.

PATRON DE LESIONES

Las lesiones observadas con mayor frecuencia fueron
las que afectaron a los GBT (tabla 2). Se observaron le-
siones de los GBT, de cualquier grado, en 46 de los 52
(88,4%) recién nacidos no sometidos a enfriamiento, 7

61

de los 14 (50%) con ECS y 15 de los 20 (75%) con
ECT. Se encontraron lesiones moderadas o graves de
los GBT, habitualmente asociadas con afecciones poste-
riores, en 43 de los 52 (82,6%) recién nacidos no some-
tidos a enfriamiento, 4 de los 14 (28,6%) con ECS y 7
de los 20 (35%) con ECT. La reduccién en presencia de
enfriamiento fue muy significativa (p < 0,0001). Las le-
siones minimas de los GBT fueron mas habituales en
los recién nacidos sometidos a enfriamiento que en los
no sometidos a enfriamiento: el 5,8% de los neonatos no
sometidos a enfriamiento, el 21,4% de los sometidos a
ECS y el 30% de los sometidos a ECT (p = 0,01).

Las lesiones de los GBT se acompafiaron habitual-
mente de anomalias en la SB y en la corteza (fig. 1).
Hubo lesiones graves de la SB en 18 (34,6%) recién na-
cidos no sometidos a enfriamiento, 2 (14,3%) con ECS
y 5 (25%) con ECT (p = 0,30). Diecisiete de los 18 re-
cién nacidos con lesiones graves de la SB también mos-
traron cierto grado de afeccién de los GBT.

Las lesiones corticales se observaron por igual en los
recién nacidos no sometidos a enfriamiento, 42 de 52
(81%), y los sometidos a hipotermia, 21 de 34 (62%).
Sin embargo, los recién nacidos sometidos a enfriamien-
to mostraron menos lesiones corticales mayores: se ob-
servaron lesiones corticales moderadas o graves en 33
de los 52 (63,5%) del grupo no sometido a enfriamiento,
5 de los 14 (35,7%) con ECS y 8 de 20 (40%) con ECT
(p = 0,025). Para estudiar mas detenidamente si el en-
friamiento produjo una proteccién preferente de la cor-
teza se determiné la proporcién de lesiones aisladas de
los GBT sin anomalias corticales. Hubo lesiones aisla-
das de los GBT en 12 de los 52 (23%) recién nacidos no
sometidos a enfriamiento y en 5 de los 34 (14,7%) neo-
natos con hipotermia. Esta diferencia no fue significati-
va. Si embargo, ninguno de los recién nacidos con ECS
mostré lesiones corticales graves, frente a 5 de 20 (25%)
con ECT y 14 de los 52 (27%) recién nacidos no some-
tidos a enfriamiento (p = 0,01).
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Fig. 2. Recién nacido sometido a enfriamiento corporal total
que sufrio una gran lesion hemorrdgica, manifiesta como baja
intensidad de la sefial en los lobulos parietal y temporal iz-
quierdos, asociada con el desplazamiento y la compresion de
los ganglios de la base y los tdlamos, asi como a una conside-
rable desviacion de la linea media. El resto de la sustancia
blanca muestra un aumento anormal de la intensidad, compati-
ble con edema o isquemia. El sistema ventricular estd dilatado.
Este neonato fallecié durante la primera semana de vida.

_

No hubo patrones insélitos de agresién en los neona-
tos tratados con hipotermia, y la prevalencia de hemorra-
gia fue similar en los 3 grupos, de un 30-40% (p = 0,69)
(tabla 2). La mayoria de las lesiones hemorragicas fue-
ron subdurales poco intensas, que no deberian modificar
la evolucidn. Sin embargo, un recién nacido del grupo de
enfriamiento corporal total present6 una gran hemorragia
parenquimatosa con desviacién de la linea media (fig. 2),
y fallecié posteriormente. Otro recién nacido, con una
coagulopatia intensa antes de la entrada en el ensayo,
presenté una gran hemorragia subdural hemisférica con
desviacion de la linea media durante el enfriamiento ce-
falico, que se resolvié de forma espontdnea (fig. 3).

Frecuencia de las lesiones y hallazgos en el aEEG

El nimero de lesiones de los GBT, a menudo asocia-
das con un resultado anormal, fue significativamente
menor en los recién nacidos sometidos a enfriamiento.
Esta significaciéon se mantuvo al incluir Unicamente a
los recién nacidos no sometidos a enfriamiento (n = 21)
con un aEEG temprano, antes de las 6 h de edad (p =
0,001). Sin embargo, el efecto del enfriamiento sélo se
observo en los recién nacidos con un aEEG moderado
(grado II). La proporcién entre lesiones moderadas y
graves en los GBT en el aEEG moderado (grado II) fue
del 77,8% en los recién nacidos no sometidos a enfria-
miento y del 12,5 y el 0% en los sometidos a ECS y
ECT, respectivamente (p < 0,0001). La significacién se
mantuvo al incluir tan sélo a los recién nacidos no so-
metidos a enfriamiento con un aEEG temprano, antes de
las 6 h de edad (tabla 3). La proporcién de lesiones mo-
deradas o graves de los GBT en el aEEG grave (grado
IIT) fue del 88,2%, frente al 66,7 y el 71,4% en los gru-
pos de ECS y ECT, respectivamente (p = 0,00).

Fig. 3. Recién nacido sometido a enfriamiento especifico de la cabeza que sufrio una extensa hemorragia subdural, manifiesta como
serial de gran intensidad en estas imdgenes T1. Ademds, se observa un cefalohematoma (punta de flecha). Este neonato sobrevivio y

la hemorragia se resolvio de forma espontdnea.
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TABLA 3. Recién nacidos con lesiones moderadas o graves de los GBT, con significado pronéstico,

segun la gravedad del aEEG

Sin enfriamiento, % (n/N)

Enfriamiento cefélico selectivo, % (n/N) Enfriamiento corporal total, % (n/N)

aEEG de grado II 72,2 (13/18)*
<6h(n=10) 80 (8)*

aEEG de grado III 85,3 (29/34)
<6hm=11) 81,8 (9)

0 (0/8) 0 (0/6)

66,7 (4/6) 64,3 (9/14)

aEEG: electroencefalografia de amplitud integrada; GBT: lesiones de los ganglios basales y del tdlamo.

“Resultados estadisticamente muy significativos con valores de p < 0,001.

DISCUSION

En este estudio preliminar, el tratamiento con hipoter-
mia leve de los neonatos con EHI moderada se asoci6
con una reduccién de las lesiones de los ganglios basa-
les y los tdmalos, que se sabe estdn asociadas con un re-
sultado anormal del desarrollo neurolégico. Ambos mé-
todos de produccién de la hipotermia leve produjeron
los efectos del enfriamiento. La proteccién se observo
principalmente en los recién nacidos con anomalias mo-
deradas del aEEG, lo que sugiere que sélo los recién na-
cidos con una agresién menos grave pueden responder a
la intervencion neuroprotectora. El reciente ensayo Co-
olCap demostré una significativa mejoria de la supervi-
vencia sin discapacidad sé6lo en los recién nacidos con
las anomalfas mds intensas del aEGG?. Ademads de la
disminucioén de las lesiones de los GBT en los recién na-
cidos sometidos a enfriamiento, varid la distribucion de
la gravedad, pues las lesiones leves de los GBT fueron
relativamente mds numerosas en los grupos sometidos a
hipotermia. Esto sugiere una modificacién de las lesio-
nes potencialmente mds graves. Las lesiones leves de
los GBT pueden estar asociadas con alteraciones moto-
ras menores, por lo que es necesesario realizar estudios
de seguimiento que correlacionen la imagen y el resulta-
do de estos recién nacidos.

Pese a ser un estudio de observacion, los criterios de
inclusion de los recién nacidos sometidos y no someti-
dos a enfriamiento fueron similares y se utiliz6 el mis-
mo método de evaluacién del aEEG. Aplicamos un sis-
tema local de clasificacion para calificar el aEEG, que
podria diferir ligeramente de los utilizados en otros cen-
tros, pero que ha sido validado**%. Aunque la propor-
cién de recién nacidos con anomalias moderadas o gra-
ves del aEEG fue similar entre los nifios sometidos y no
sometidos a enfriamiento, el aEEG se registré mas tar-
diamente en los no sometidos a hipotermia. Como el
aEEG puede mejorar durante las primeras horas tras la
asfixia*** no se pudo realizar una comparacién exacta
de los aEEG de los recién nacidos sometidos y no some-
tidos a enfriamiento. Sin embargo, al comparar Unica-
mente a los recién nacidos con un registro de aEEG rea-
lizado antes de las 6 h de vida, la disminucion de las
lesiones de los GBT en los recién nacidos sometidos a
hipotermia sigui6 siendo significativa.

Los patrones de lesion cerebral demostrados en los re-
cién nacidos sometidos a enfriamiento fueron similares
a los observados y notificados con anterioridad tras una
EHI. La hipotermia hasta 33 °C reduce la funcién pla-
quetaria y las temperaturas inferiores a 33 °C reducen
las enzimas de la coagulacién®’; por ello, es pertinente
que el enfriamiento en este estudio no se asociara con
un aumento de las lesiones hemorrdgicas. Aunque los 2
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recién nacidos con hemorragia extensa pertenecian al
grupo de hipotermia, la hemorragia subdural es relativa-
mente frecuente en los recién nacidos con EHI y tam-
bién se han descrito lesiones hemorrigicas en el parén-
quima?,

Este estudio incluy6 a recién nacidos sometidos a 2
métodos distintos de enfriamiento, el ECT y el ECS. Un
estudio realizado en cerdos recién nacidos compar6 el
enfriamiento cefélico con el corporal y encontré un sig-
nificativo gradiente de temperatura en el cerebro con el
enfriamiento cefdlico®, aunque este gradiente disminu-
y6 en presencia de hipoxia. En el modelo de enfriamien-
to cefalico del cerdo recién nacido la corteza se enfrié
hasta 2 6°C y el interior del cerebro hasta 30 °C; estos
gradientes se mantuvieron durante las 24 h del periodo
de enfriamiento'®. Este estudio mostré el mismo grado
de neuroproteccién en la corteza y los GBT?. Sin embar-
go, las diferencias de tamafio y geometria de la cabeza
del cerdo recién nacido imponen precaucion al extrapo-
lar estos datos, tal como indican los resultados de un
modelo informadtico, que no predice gradientes cerebra-
les en los neonatos®.

La anomalia cortical suele acompaiiar a las lesiones
clasicas de los GBT tras un episodio agudo de hipoxia-
isquemia. Estas anomalias corticales se observan con
mayor frecuencia a lo largo del surco central y de la cara
medial de la fisura interhemisférica®'. Las dreas cortica-
les suelen considerarse susceptibles a la hipoxia-isque-
mia por el relativamente elevado metabolismo del tejido
que circunda al surco central, relacionado con la madura-
ci6én y la mielinizacién temprana. Las anomalias cortica-
les observadas en la RM se consideran representativas de
una necrosis laminar en las capas profundas de la corte-
za. No observamos una diferencia significativa en las
anomalias corticales de los recién nacidos sometidos y
no sometidos al enfriamiento. Sin embargo, y pese a las
cifras reducidas, los recién nacidos tratados con enfria-
miento cefélico selectivo mostraron una menor propor-
cién de lesiones corticales graves que los sometidos a
enfriamiento corporal total y que los no sometidos a hi-
potermia. Un estudio reciente, en el que se indujo una hi-
potermia sistémica de 33-34 °C sélo con enfriamiento
corporal, sugiri6 la proteccion preferente de la corteza:
se constataron menos lesiones corticales en una RM pos-
terior en los recién nacidos sometidos a enfriamiento®.
Sin embargo, las cifras de este estudio fueron relativa-
mente reducidas, los recién nacidos fueron reclutados a
partir de las 35 semanas de gestacidn, con una edad ges-
tacional media de 38,7 semanas, y no fueron selecciona-
dos por los hallazgos en el aEEG, de forma que no se
pudo considerar en el andlisis esta medicién de la grave-
dad de la agresién. Los recién nacidos con signos de EHI
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aguda nacidos antes de las 38 semanas de gestacién no
suelen presentar lesiones corticales*'. Ademads, las lesio-
nes corticales pueden no ser evidentes poco después de
la lesién, por lo que podrian ser omitidas en la imagen
temprana*. Por ello, la disminucién de lesiones cortica-
les de este estudio podria deberse a la inclusion de recién
nacidos mds inmaduros o con una agresién menos inten-
sa, que probablemente presenten lesiones aisladas, leves
o moderadas, de los GBT.

Cerca del 40% de los recién nacidos con lesiones sig-
nificativas de los GBT tras una EHI mostrard un infarto
adicional de la SB. Como algunos recién nacidos con
EHI sélo presentardan anomalias de la SB sin afeccién de
los GBT, es probable que los 2 patrones reflejen una pa-
togenia ligeramente distinta®*. Los modelos en animales
han demostrado que la combinacién con la infeccién re-
duce el umbral del infarto tras una agresion hipéxico-is-
quémica. Los recién nacidos con infecciones bacterianas
o virales del sistema nervioso central suelen presentar
anomalias de la SB en la RM. Los modelos animales fe-
tales de asfixia muestran un aumento de la afeccién de
la SB cuando se combina la infeccién con la hipoxia-is-
quemia*>*, En este estudio no pudimos demostrar una
disminucién de las anomalias graves de la SB en los re-
cién nacidos hipodérmicos, aunque la cifra de afectados
fue escasa, lo que podria reflejar un papel de la infec-
cién o de una agresién mds crénica y menos sensible al
enfriamiento. Aunque el enfriamiento temprano prote-
gi6é frente a la lesion de la SB en un modelo fetal de
oveja, en contraste con el neonato humano asfictico, el
patrén de lesion habitual de este modelo animal fue
principalmente de SB y no de GBT".

Para desarrollar estrategias de intervencion tras la as-
fixia perinatal es esencial conocer el espectro de lesio-
nes que pueden padecer los recién nacidos con lesién
cerebral perinatal. Se estan llevando a cabo varios ensa-
yos sobre hipotermia en recién nacidos con EHI, pero
no se dispondrd de sus resultados clinicos hasta dentro
de varios afios. La imagen cerebral temprana intensiva,
junto con estos ensayos, nos ayudard a examinar direc-
tamente el efecto de la hipotermia sobre la adquisicién
de lesiones cerebrales. La RM cerebral permite la eva-
luacién especifica de la distribucién y la frecuencia de
las lesiones cerebrales y deberia incluirse en futuros es-
tudios de intervenciones neuroprotectoras.
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