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RESUMEN

El conducto arterioso (ductus) se cierra funcionalmente entre las 10 a 15 hs. de nacido.
Permanece permeable en alto porcentaje de prematuros e hipoxémicos. Se analizaron retros-
pectivamente en los ultimos 5 anos los ductus que se dieron en 40 pacientes. De estos el 55%
fueron de bajo peso (menos de 1000 gramos), el 64% de sexo femenino. El diagnéstico se
realiz6 por semiologia y eco doppler color.

A todos los quirurgicos (100%) se intent6 el cierre farmacolégico con indometacina e ibu-
profeno segun protocolo. A los que no cerraron, se llevo a cirugia por toracotomia izquierda
con doble ligadura de seda 2-0, a dos de estos pacientes se pudo realizar el cierre por via ex-
trapleural.

Se analizo; edad gestacional, edad de vida, sexo, peso al nacer, tipo de cirugia, tiempo ope-
ratorio, complicaciones intraoperatorias y postoperatorias inmediatas. No tuvimos complica-
ciones durante la cirugia ni en el postoperatorio inmediato. El cierre se realizé por el mismo
equipo quirurgico, en quir6fano neonatal preparado a tal fin, en la misma area de la neona-
tologia, trasportados en su propia servocuna.

Palabras clave: Ductus permeable. Cierre farmacolégico. Cierre quirargico. Cirugia en la
Servocuna.

RESUMO
CIRURGIA DE DUCTO EM NEONATOS DE BAIXO PESO

O canal arterioso (ductus) fecha funcionalmente entre as 10 horas e as 15 horas do
nascimento. Permanece permeavel em alta porcentagem de nascimentos prematuros e

N. de R.: Este trabajo obtuvo el Premio en el Congreso de Cirugia Cardiovascular CACCV 2013 en la categoria Cirugia
Vascular.
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hipoxémica. Foram analisados retrospectivamente, nos altimos 5 anos (2007 - 2012), os ductus
que foram dadas a 40 pacientes. Destes, 55% foram de baixo peso ao nascer (menos de 1000
gramas); 64% eram do sexo feminino. O diagnéstico foi feito pela semiologia e eco Doppler
colorido.

Para todos aqueles que foram operados (100%) foi tentada encerramento com indometacina
e ibuprofeno, de acordo com protocolo. Para aqueles que nao foram fechadas, intervieram
cirurgicamente por toracotomia esquerda com dupla ligadura de seda 2-0. Destes pacientes, 2
foram capazes de realizar o fechamento via extrapleural.

Foram analisados: a idade gestacional, idade da vida, o sexo, o peso ao nascer, o tipo de
cirurgia, tempo operatorio, complicacoes intra e pos-operatorias imediatas. O encerramento
foi realizado pela mesma equipe cirdrgica, na sala de operacao neonatal preparada para esse
fim, na mesma drea da neonatologia, transportados em sua prépria servocuna.

Palavras-chave: Ducto permedvel. Fechamento farmacolégico. Fechamento cirtrgico.
Cirurgia no berco calor radiante.

ABSTRACT
DUCTUS SURGERY IN LOW BIRTH WEIGHT NEWBORNS

The ductus arteriosus (DA) closes functionally within 10 to 15 hours after born. It remains
patent in high percentage of premature and hypoxemic. Retrospectively we analyzed the last
five years of the ductus that occurred in forty patients. 55% were low birth weight (less than
1000 grams), 64% were female. The diagnosis was made by semiology and ultrasound Doppler
color.

All of them (100%) were attempted closure with Indometacine and ibuprofen drug per
protocol. To those who did not close, took left thoracotomy surgery with a double 2-0 silk
ligature, two of these patients could be performed via extrapleural closing.

Was analyzed: gestational age, life age, gender, birth weight, kind of surgery, surgery length,
intraoperative and immediate postoperative problems. No complications during surgery
neither in the immediate postoperative period.

The closure was performed by the same surgical team at the neonatal operating room
prepared for this purpose, at the Hospital’s area of new born intensive care, carried in the
transport incubation.

Keywords: Patent ductus arteriosus. Indometacine-Ibuprofen therapy. Surgical closure.
Surgery at transport incubation.

INTRODUCCION

El conducto arterioso (ductus), forma-
cion que conecta la arteria pulmonar al ist-
mo aortico, abierto durante la vida fetal, se
cierra funcionalmente en las primeras 10 a
15 horas tras el nacimiento, cierre definitivo
por fibrosis a las 2 6 3 semanas. Permanece
abierto en prematuros y en hipoxémicos,
comportandose como un cortocircuito de

izquierda a derecha sobrecargando las cavi-
dades izquierdas y aumentando la presion
en arteria pulmonar. En prematuros la IC
esta enmascarado por distress respiratorio.
La eco cardiografia es el patrén oro para de-
terminar presencia, tamano y cuantificar el
cortocircuito.

En los prematuros se intenta el cierra far-
macolégico administrando indometacina, si
falla se acude al cierre quirdrgico, que en el
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caso de los prematuros se realiza en la mis-
ma unidad de cuidados intensivos.

Se realiza sistematicamente la administra-
ciéon de indometacina que es un inhibidor
de la ciclooxigenasa utilizado desde 1976
como tratamiento estandar para el cierre
farmacologico del ductus. Actualmente ade-
mas se usa el ibuprofeno como alternativa
al cierre ya que esta trae menos problemas
de afectacion del flujo renal, cerebral y di-
gestivo.

Es imperativo operarlo en la misma servo-
cuna, por ser desaconsejable el traslado por
la inestabilidad del cuadro, hay servicios
como el nuestro que presenta quiréfano es-
pecial para los neonatos dentro de la misma
unidad neonatolégica, simplemente trasla-
dandolo en su servocuna, esto es muy bene-
ficioso ya que no exponemos al paciente a
traslados fuera del servicio.

En neonatos no se realiza cierre percu-
taneos. La cirugia convencional estd muy
arraigada y es la que se realiza en los cen-
tros de referencia para el cierre del ductus,

ya que en equipos entrenados tienen morbi
mortalidad baja. El cierre extrapleural es
una alternativa vdlida que se deberia reali-
zar siempre que se pueda.

MATERIAL Y METODOS

Entre junio del 2007 a junio del 2012,
(b anos), se operaron de ductus arterioso
permeable a 22 neonatos. En todos los pa-
cientes se intent6 el cierre del ductus por
métodos farmacoloégicos segun protocolo:
indometacina, ibuprofeno (2 ciclos).

La IC, el distress respiratorio y la no pro-
gresion del peso fueron los parametros que
nos llevaron a ofrecerles el cierre quirargi-
co en forma precoz.

La eco cardiografia doppler fue el método
utilizado para determinar tamano, relacion
de diametro con la aorta y la permeabilidad
del mismo, todos realizados con el mismo
equipo y el mismo operador.

Se analiz6; edad gestacional, edad de vida,

Signos clinicos de DAP (la ausencia de muchos de ellos no lo descarta)

Taquicardia

Precordio hiperdinamico
Empeoramiento del estado respiratorio
Taquipnea

Episodios de apnea

Cardiomegalia

Caida o disminucién de presion arterial media
Soplo sistdlico in crescendo

Pulsos pedios y/o palmares saltones
Imposibilidad de disminuir oxigeno
Dependencia de CPAP o ventilaciéon
Acidosis metabdlica

Hepatomegalia

Hipotension diastdlica

Aumento de la presion diferencial (presion del pulso) > 25-30 mmHg

CPAP: presion positiva continua a las vias aéreas; DAP: ductus arterioso persistente.

Tabla 1
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sexo, peso al nacer, tipo de cirugia, tiempo
operatorio, complicaciones intraoperato-
rias y postoperatorias inmediatas.

El equipo quirtrgico fue el mismo para
todos los casos, la técnica utilizada: toraco-
tomia lateral izquierda, cierre con doble li-
gadura. En dos casos se pudo realizar por
via extrapleural.

RESULTADOS

Se operaron en 5 anos 22 neonatos con
conducto arterioso permeable. De estos, el
55% fueron de bajo peso, menos de 1000
grs, el rango de edad fue de 25 a 40 dias de
nacidos, con una media de 30 dias. Sexo
predominante femenino 64%. La edad
gestacional fue de 28 a 30 semanas, con un
peso menor a 1000 gramos.

Todos los pacientes se encontraban al
momento de la cirugia ventilados ya que el
cortocircuito izquierda derecha dado por el
ductus, hacia persistir la IC. El tipo de ciru-
gia realizada fue toracotomia lateral con do-
ble ligadura, dejandose tubo de avenamien-
to pleural por 24 hs. en 20 pacientes (91%).
En dos pacientes se pudo realizar por via
extrapleural.

No se tuvo complicaciones en la cirugia ni
en el postoperatorio inmediato. El tiempo
quirurgico fue de 50 minutos de piel a piel,
con rango de 40 a 60 minutos. El patron de
oro para el diagnéstico fue el eco doppler.

Los pacientes que recibieron tratamiento
farmacolégico, dos ciclos de indometacina
y/o ibuprofeno para el cierre y fracasaron
fueron los candidatos para cirugia.

DISCUSION

Desde el “Consenso SIBEN”(1), el enfo-
que diagnéstico terapéutico se concentro
en unificar conceptos y medidas terapéuti-
cas orientadas a mejorar los resultados fren-
te a un ductus arterioso permeable persis-
tente (Tabla 1).

Definir un ductus permeable (DP), he-
modindmicamente significativo resultoé una
tarea algo compleja, por lo amplio del tér-
mino, deberia ser sintomatico, sin embargo
algunos no lo son; de ahi la importancia del
eco doppler; la semiologia(2) acustica sélo
es notoriamente efectiva a partir del sexto
dia (90% de sensibilidad del soplo cardia-
co). Considerando que la presion diferen-
cial, o el pulso, no es significativamente di-

Ecocardiografia en el DAP hemodinamicamente significativo, (HS).

Cortocircuito de izquierda a derecha por eco doppler

Gasto ventricular derecho disminuido en las primeras 24 hs.

Bajo flujo en la vena cava superior

Signos de magnitud importante:
Flujo continuo a través de DAP.

Flujo retrogrado holosistdlico en la aorta descendente.

Distension de la auricula izquierda
Diametro ductal superior a 1,5-2,0 mm.

Superior a 1,5 mm: Qp/Qs superior a 1,5 vol.
Superior a 2,0 mm: Qp/Qs superiora 2 : 1 vol.

Relacion: tamano del ducto/diametro de la aorta descendente, superior a 0,5.

DAP: ducto arterioso persistente; Qp/Qs: relacion flujo pulmonar a flujo sistémico, donde Qp flujo pulmo-

nar, Qs flujo sistémico.

Tabla 2
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ferente en los recién nacidos(3); de modo
que el diagnostico puede ser tardio con una
afectacion seria del recién nacido. Esto va-
loriza la eco-cardiografia. Se estima que si
el diametro del ductus es mayor a 1,5 mm
la relacién flujo pulmonar/flujo sistémico
es mayor a 1,5 veces, y si este fuera de mas
de 2 mm esta relacion seria superior a 2:1;
aun asi existe la diferencia entre quienes de-
finen la persistencia del ductus permeable a
partir de los 14 dias y otros a partir de los 21
dias (Tabla 2).

Se considera el DP como una alteracion
del recién nacido prematuro al medio ex-
trauterino; es el mas comun de los defec-
tos cardiovasculares en neonatos pretérmi-
no(4)(5).

Tiene una alta incidencia entre los recién
nacidos pretérmino con un peso inferior a
1500 gramos(6)(7) (8). Aquellos recién na-
cidos con sindrome de distress respiratorio
(SDR) tienen mas probabilidades de desa-
rrollar DP(9).

Muchos de estos recién nacidos de bajo
peso son portadores de un DP de baja inci-
dencia hemodinamica que cerrarda esponta-
neamente, sin incidencias organicas. El cie-
rre del DP en los recién nacidos pretérmino
sanos es comparable a los recién nacidos a

término, en cuanto al tiempo(10)(11); en
los demas recién nacidos pretérmino existe
una gran dispersion en cuanto al momento
en que se cierra espontaneamente, si esto
llegara a ocurrir(12). En recién nacidos de
menos de 26 semanas solo el 36% de DP
cerr6 espontineamente y esto ocurrié en
aquellos mas maduros, con prevalencia en
administracion de corticoides prenatal, re-
traso del crecimiento e hipertension mater-
nay con menor incidencia de SDR(13).

Se habla de la constricciéon ductal a las 5
horas de nacimiento, siempre que el dia-
metro sea menor a 1,6 mm(12). Los recién
nacidos con riesgo alto de desarrollar un
DP prolongado presentan: DP precoz, no
tratado; tratado médicamente, pero sin res-
puesta y sin cirugia, o con cirugia tardia y el
DP mas tardio: no tratado, con tratamiento
médico sin respuesta, sin cirugia o con ci-
rugia tardia. La ausencia de mejoria respi-
ratoria sin otro signo clinico en un recién
nacido pretérmino que recibe presiéon po-
sitiva continua en las vias aéreas (CPAP), o
ventilacion mecanica puede deberse a un
DP hemodinamicamente significativo (HS),
que sera visible y cuantificable por eco car-
diografia(14) (15) (16) (Tabla 3).

El DP de gran didametro con direccion iz-

Morbilidades asociadas con el cortocircuito de izquierda a derecha a través del DAP

Impacto respiratorio
Sobrecarga vascular pulmonar
Insuficiencia respiratoria
Edema pulmonar
Hemorragia pulmonar
Dependencia de apoyo ventilatorio
Imposibilidad de retirar la CPAP
Fracaso de las extubaciones
Apnea
DBP

Impacto hemodinamico
Volumen sanguineo de aorta a arteria pulmonar
Disminucién del flujo sanguineo sistémico
Hipoperfusion e isquemia en 6rganos vitales
Insuficiencia cardiaca congestiva
Oliguria, disminucion del filtrado glomerular
Insuficiencia renal
ECN
Hemorragia intraventricular

ROP

CPAP: presion positiva continua a las vias aéreas; DAP: ductus arterioso persistente; DBP: displasia bron-
copulmonar; ECN: enterocolitis necrosante; ROP: retinopatia de la prematuridad.

Tabla 3
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quierda derecha y alto flujo esta asociado
a serias complicaciones, aumentando con-
siderablemente el riesgo de infeccion e in-
flamacion; las consecuencias de esto puede
llevar a la reapertura del DA cerrado, por
aumento de las prostaglandinas circulantes
de manera que puede volver inttil el trata-
miento con inhibidores de la ciclooxigena-

sa(17).

IBUPROFENO O INDOMETACINA

Existen grupos que estan evaluando los
efectos sobre la hemodinamia cerebral y
desarrollando ensayos sobre las ventajas gas-
trointestinales o renales de estos farmacos.

En la tabla 4 se observan algunas repercu-
siones basadas en la bibliografia publicada
a la fecha. Se utiliz6 como base a dos meta
andlisis, uno incluyé nueve estudios aleato-

rizados con un total de 566 pacientes y otro
que incluy6 a estos nueve y dos mas con un
total de 648 pacientes. El objetivo de estos
estudios fue la de evaluar la tasa de cierre
ductal luego del tratamiento con indome-
tacina frente a ibuprofeno; de todos los
estudios sé6lo cuatro valoraron los efectos
hemodinamicos de ambos farmacos e infor-
maron, de manera secundaria, sobre el cie-
rre del ducto persistente; se valoré ademas,
mortalidad, necesidad de cierre quirurgi-
co, tasa de reapertura tras el tratamiento
con farmacos, los resultaron se obtuvieron
luego de una o tres dosis de ibuprofeno o
indometacina. El fracaso del cierre luego
del tratamiento con farmacos depende de
varios factores, la edad posnatal al inicio del
tratamiento farmacolégico, con tratamiento
precoz se logra hasta un 90% de cierre duc-
tal, mientras que con tratamiento tardio es
de entre un 50-66%; de acuerdo con la en-

Comparacion entre ibuprofeno e indometacina*

Resultado Numero Porcentaje de
indometacina
Mortalidad hospitalaria 325 2-7
Mortalidad neonatal 148
Reapertura del DAP 84 1-2
Cierre quirtrgico 563 2-11
HIV todas y grados IlI-IV 285 1-7
Leucomalacia perivent 386 6
Enterocolitis necrosante 473 1-2
Dias alimentacion total 386 21
Oliguria 334 -
Retinopatia (ROP) 103
DBP (28 dias y 36 semanas) 238 13
Asistencia ventilatoria 325 14-22
Dias con 02 suplementario 238 23-31
Estancia hospitalaria 238 73
Fracaso tto. farrm. con 3 ds.* 492

Porcentaje de RR de ibuprofeno (IC 95%) Diferencias
ibuprofeno 0,86 (0,44-1,69)

2-11 1,17 (0,41-3,31) No
1,17 (0,51-2,70) No
1-2 1,06 (0,67-1,68) No
4-12 1,10 (0,53-2,57) No
2-10 1,15 (0,53-2,47) No
11 0,60 (0,27-1,31) No
0-2 1,14 (-1,50 a -3,77) No
22 0,23 (0,10-0,51) No

- 0,72 (0,39-1,32) Si (NNT. 8)
1,28 (0,77-2,10) No
23 DMP 1,30 dias (-4,31 a -1,7) No
12-17 DMP 3,14 dias (-5,14 a -11,43) No
17-35 DM 3,52 dias (-9,87 a —2,83) No
65 0,90 (0,67-1,22) No

*Para las fuentes de datos, véase el texto.

DAP: ductus arterioso persistente; DBP: displasia broncopulmonar; HIV: hemorragia intraventricular; 1C:
intervalo de confianza; NNT: numero necesario de pacientes a tratar; RR: riesgo relativo. ROP: retinopatia
de la prematuridad. DBP: ducto de bajo peso. DMP, DM: dias promedio. *ds: fracaso farmacoldgico con

tres dosis.

Basado en cuatro meta analisis (referencias bibliograficas 43, 44, 45, 46), y en 12 ensayos clinicos (refe-
rencias bibliograficas 9, 47, 48, 49, 50, 51, 52, 53,54, 55).

Tabla 4
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fermedad subyacente y edad gestacional, el
fracaso ronda el 30% con edad gestacional
de menos de 28 semanas y es de alrededor
del 10% con 29 semanas o mas; si el trata-
miento se inicia dentro de los 3,1 +/- 0,5 es
mayor la tasa de cierre que cuando se co-
mienza a los 7 6 14 dias o mds tarde atin con
una tasa de fracaso de hasta el 66% (9). Exis-
te discusion sobre si la administracion de in-
hibidores de la ciclooxigenasa se relaciona
con la enterocolitis necrosante (ECN), ya
que disminuyen el flujo mesentérico(18)
(19), de por si disminuido por la patologia
-DP-(20). Sin embargo no existen datos
que utilizada adecuadamente la indometa-
cina aumente el riesgo de ECN(21) (22).
Sin embargo si se asocia el DP con la
ECN; de todas formas el tratamiento pro-
longado con indometacina aumenta el
riesgo de ECN(23), o asociada a hidrocor-
tisona(24), esto ultimo también aumenta el
riesgo de perforacion aislada(25)(26). La
indometacina produce cambios sustancia-

les sobre la circulacion cerebral de manera
casl instantanea, esto ha sido demostrado
por eco doppler en ninos prematuros y por
espectroscopia infrarroja(27) (28) (29) (30),
la administracion de indometacina produce
cambios en la hemodinamia y oxigenacion
cerebral que determinan una disminucion
del flujo cerebral persistente en el tiem-
po(31)(32)(33); existen diferencias en la
forma de administracion de la indometaci-
na, los efectos de la infusion en bolo serian
mas precoces frente a la infusion lenta(34).
Este efecto parece ser directo e indepen-
diente de los cambios que influyen en el me-
tabolismo de los prostanoides, el tratamien-
to precoz (< de 12 hs.), con indometacina
en DAP mayores a 1,6mm de diametro, no
reduce el diametro ni produce cambios de
flujo en la vena cava sup. en cambio reduce
la respuesta vascular fisiologica al CO2(30)
(35).

Dosis de indometacina intravenosa*

Dosis Menos de
(mg/kg) 48 hs de vida
Primera dosis 0,2
Segunda dosis 0,1
Tercera dosis 0,1

Mas de Mas de
48 hs de vida 7 dias de vida
0,2 0,20
0,2 0,25
0,2 0,25

*Tres dosis en total, cada 12 hs, constituyen un curso completo de indometacina

Tabla 5

Dosis de ibuprofeno intravenoso*

Ibuprofeno

Primera dosis (mg/kg) 10
Segunda dosis (mg/kg) 5
Tercera dosis (mg/kg) 5

*Tres dosis en total, cada 24 h, constituyen un curso completo de ibuprofeno

Tabla 6
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EFECTOS DEL IBUPROFENO SOBRE
LA HEMODINAMIA CEREBRAL

Sobre modelos experimentales neonata-
les el ibuprofeno no aumento la capacidad
de autorregulacion del flujo sanguineo ce-
rebral —-FSC-, protegi6 la funcién neuronal
frente al estrés oxidativo y no afect6 la res-
puesta vascular fisiologica al CO2(36)(37);
la administraciéon de ibuprofeno para el
cierre del DAP no mostré tener efectos so-
bre la circulacién cerebral tanto en estudios
experimentales como clinicos(38) (39) (40).

Existen innumerables estudios experi-
mentales en animales que hablan de la ma-
yor seguridad del ibuprofeno(41)(42), el
mecanismo de acciéon de la indometacina
sobre la hemodinamia cerebral no estaria
relacionado con el sistema de los prostanoi-
des; es independiente del sistema parasim-
patico y parece estar mediado por la vaso-
presina y los opioides, ademads, esta ultima,

atenua el estrés oxidativo en las neuronas y
la lesion por reperfusion.

CIERRE QUIRURGICO

Idealmente un quiréfano en la Neona-
tologia es el sitio donde se debe realizar el
cierre quirurgico, en la propia Servocuna,
en pacientes prematuros de muy bajo peso
e inestables, lo que no aumenta el riesgo de
infecciones y de otras complicaciones.

Los resultados obtenidos de esta forma
son mejores que los riesgos enfrentados al
traslado a un quiréfano central por citar un
ejemplo la hipotermia; la conveniencia de
ser el mismo grupo neonatal quien intervie-
ne en los cuidados intraquirtrgicos junto al
anestesiologo.

Existe un rango de complicaciones qui-
rurgicas que se describen en la tabla 5.

Complicaciones de la cirugia del DAP

Complicacion

Sangrados o hemorragias intraoperatorios
Fugas de aire

Neumotorax

Quilotérax

Atelectasia

Infeccion

Infeccion de la herida

Desgarro ductal

Mortalidad

Hipertension

Lesion nerviosa con paralisis de cuerdas vocales

Hipotensidn transitoria por induccidn anestésica hipoxia pasajera y/o atelectasia

del pulmon izquierdo
Requerimiento de vasopresores por hipotension
Ligadura de arteria pulmonar izquierda

Recanalizacién del ductus o fracaso de la ligadura convencional Informe de casos

Porcentaje

1,4-10

<5y6

1y hasta 13 (4-6)
1,4-3

1

7,8

1-1,7

2-2,5

0-10

2

0,8 y hasta 8,8 (3-5)

Frecuente
32
Informe de casos

(Fuentes bibliograficas 7, 57, 58, 59, 60).

Tabla 7
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CONCLUSIONES

Un numero elevado de prematuros de
bajo peso tienen ductos permeable.

Debe intentarse el cierre farmacolégico a
todos.

Es elevado el porcentaje que no cierran
con tratamiento médico.

La persistencia del ductos prolonga la
ventilacion, la IC, alto requerimiento de
oxigeno, y no progresa en el peso.

No esperar el deterioro hemodinamico,
ni respiratorio, sobre todos en neonatos de
bajo peso, menos de 1000 gramos.

El soplo cardiaco y el eco doppler son los
pilares del diagnostico.

La cirugia en equipos entrenados tiene
baja morbi mortalidad.

La recanalizacion tras la cirugia no es fre-
cuente.

Se debe intentar siempre el cierre via ex-
trapleural.

Se desaconseja el traslado, debe realizar-
se la cirugia en la cuna o quir6fanos dentro
del servicio de neonatologia.

Conflicto de interés: Los autores declaran
que no tienen ningun conflicto de interés
comercial, financiero y/o académico con
respecto a los equipos, tratamientos o com-
panias que se encuentren involucradas en
este articulo.
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