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;Podemos prevenir la paralisis cerebral?

KARIN B. NELSON, M.D.
(Unidad de Neuroepidemiologia, Instituto Nacional de Enfermedades Neuroldgicas y Trauma, Bethesda)

Los adelantos en la atencidn obstétrica y neonatal han llevado a una disminucion marcada en Ic
indices de mortalidad y morbilidad materno-infantil. El riesgo de discapacidad neurolégica en
nifos se ha visto reducido a partir de intervenciones como la administracion de folato a las mujere
embarazadas, vacunaciones, evitar la exposicion a ciertos agentes toxicos y con el uso adecus
de cascos y butacas para automavil en lactantes y nifios mayores. Los avances en la medicina |
generado la expectativa sobre si somos capaces de prevenir la pardlisis cerebral, que es la forr
mas comun de discapacidad motora en nifios. Pero, ¢ existe evidencia de que esta expectativ:
esté cumpliendo, aun en los paises desarrollados?

L a pardlisis cerebral es un grupo de condi- de la prematurez, que es un factor importante aso-
ciones que se caracterizan por trastornosciado con el desarrollo de paralisis cerebral, aun
cronicos del movimiento o la postura, su origen esno ha demostrado ser factible. En los EEUU, los
cerebral, aparece en épocas precoces de la vida ¥ndices de parto prematuro (menos de 37 semanas
no deviene en enfermedad progresiva. Esta condide gestacion) y parto muy prematuro (menos de 32
cién se acompafia frecuentemente de trastornos corsemanas) han permanecido virtualmente sin cam-
vulsivos, deterioro sensorial y limitacion cognitiva. bios desde la década de 1990.
La paralisis cerebral es una patologia heterogénea,
tanto en sus causas como en sus manifestacioneSlgunos éxitos probables
clinicas. En este articulo se revisa la evidencia que  Es probable que se haya logrado algun grado
apoya o no la hipétesis de que la paralisis cerebrabe éxito en la prevencion de la pardlisis cerebral,
puede ser prevenida en la actualidad, poniendo esen aquellos casos en que el desarrollo de ésta se
pecial atencion a la calidad de esta evidencia. relaciona con antecedentes especificos, aunque no
Un importante indicador de éxito en la preven- existen estudios documentados de alta calidad mé-
cion de la pardlisis cerebral podria ser una dismi-dica para asegurar esta aseveracion. Se ha logrado
nucién en su prevalencia. El Gnico estudio de tipo cierta prevencion en la madre al evitar de la expo-
poblacional conducido en los EEUU para conocer sicion al metil-mercurio, la inmunizacion contra la
las tendencias en la prevalencia de pardalisis cererubeola y la suplementacion con yodo en areas de
bral concluyé que “contrario a las expectativas ini- cretinismo endémico, y también en el nifio mediante
ciales alentadas por los adelantos en la medicinael control de la hiperbilirrubinemia, al evitar la ex-
perinatal, incluyendo el uso de monitoreo fetal y posicion al benzil-alcohol, la inmunizacién contra
operacién cesarea, la prevalencia de pardlisis cereel sarampion y la prevencién de discapacidades
bral no ha disminuido.” Los resultados de los estu- motoras adquiridas y otras discapacidades. Sin
dios conducidos en otros paises estan de acuerdembargo, estas causas de pardlisis cerebral son ra-
con esta conclusion, excepto por un estudio recien+as en los paises desarrollados, donde la elimina-
te de lactantes de bajo peso al nacer. Teniendo enién de aquéllas no ha reducido la incidencia de
cuenta todos los nacimientos y dentro de loseste trastorno.
subgrupos principales definidos segun el peso al La incidencia de formas familiares de parali-
nacer y la edad gestacional, las naciones industriasis cerebral, que se han encontrado principalmente
lizadas aun no han tenido éxito en reducir la fre- en comunidades cerradas, puede disminuir las unio-
cuencia de pardlisis cerebral. nes cosanguineas. Aunque no existe evidencia ri-
Aunque, un estudio reciente indica que las in- gurosa, Stanley y col. consideran que tanto la pes-
yecciones de progesterona pueden reducir el riesgquisa de toxoplasmosis en areas donde la infeccion
de recurrencia del parto prematuro, la prevenciones endémica y el nacimiento de bebés muy prema-
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turos en centros terciarios podria ofrecer cierta pro-proporcién de casos que resultan de episodios pre-
teccién contra el desarrollo de pardlisis cerebral. coces, pero el accidente cerebro vascular probable-
Los datos Optimos para apoyar diferentes es-mente sea la causa mas comuan de paralisis cerebral
trategias preventivas deben provenir de estudioshemiparética y de alguna proporcion de casos de
clinicos controlados aleatorizados, dado que talespardlisis cerebral cuadripléjica-espastica.
datos carecen de intervenciones que podrian redu-  Dentro de los factores que contribuyen a la
cir la incidencia de pardlisis cerebral. De acuerdo vulnerabilidad del feto o el lactante al accidente
a revisiones sistematicas de estudios clinicos aleacerebro-vascular y al desarrollo subsecuente de pa-
torizados, la evidencia actual falla en sostener unaralisis cerebral se encuentran casos de trombofilia,
disminucion de la incidencia de paralisis cerebral tanto hereditaria como adquirida, en la mama o en
en lactantes prematuros mediante la administracionel bebé, trombosis placentaria, infeccion y el uso
de corticoides prenatales, sulfato de magnesio yde catéteres intravasculares. En general, la cirugia
hormona tiroidea (en aquellas madres que sones un factor de riesgo de trombosis. El riesgo de
hipotiroideas). La evidencia actual tampoco ha sido accidente cerebro-vascular en la madre aumenta en
capaz de demostrar una reduccion en la incidenciaun factor de 3 6 4 con el parto por cesarea. Aunque
mediante la administracion de surfactante a los una proporcion relativamente alta de lactantes con
bebés prematuros, vitamina K y fenobarbital o accidente cerebro-vascular perinatal nacen por
mediante intervenciones para tratar el sindrome decesarea —probablemente una respuesta al distrés fetal
transfusion gemelo a gemelo. Los ensayos clini- asociado con vasculopatia placentaria- ningun es-
cos de algunas de estas intervenciones estan adudio ha investigado si el parto quirdrgico aumenta
tualmente en marcha. Pero ¢qué decir acerca d® disminuye los riesgos de accidente cerebro-
los estudios en lactantes de término? Aunque losvascular en el bebé.
bebés de término estan en una situacion de riesgo  En la extensa literatura sobre trastornos
absoluto relativamente bajo, constituyen la gran tromboembolicos en el embarazo, existe escasa dis-
mayoria de los nacimientos, asi como también la cusion sobre el efecto de estos trastornos o del tra-
mitad de todos los nifios con paralisis cerebral. tamiento de los mismos en la evolucion a largo pla-
zo del recién nacido. Los estudios sobre tratamien-
Intervenciones basadas to preventivo del accidente cerebro-vascular fetal o
en causas potenciales del lactante constituiran un desafio, debido a la in-
Aunque la frecuencia de pardlisis cerebral no cidencia relativamente baja de resultados, la difi-
ha declinado, y aunque existen relativamente po-cultad de identificar accidentes cerebro-vasculares
cos factores de riesgo especificos modificables, laen lactantes que estan asintomaticos en el periodo
atencion sobre ciertos factores que se asocian comeonatal y la ausencia de evidencia de que la tera-
un mayor riesgo de paralisis cerebral puede ayu-pia anticoagulante administrada a mujeres embara-

dar a prevenir su desarrollo. zadas con riesgo de enfermedad tromboembdlica
puedan disminuir el riesgo de accidente cerebro-
Accidente cerebro-vascular perinatal vascular en el lactante.

El mayor uso de procedimientos de neuroima-
genes en la evaluacion de neonatos sintomaticoEExposicién intrauterina a la infeccion
ha llevado a la identificacién de accidentes cere- El diagnéstico de corioamnionitis (infeccion
brovasculares de tipo isquémico antes de el partoplacentaria) durante la gestacion se asocia con un
o dentro del primer mes de vida en aproximada- riesgo aumentado de paralisis cerebral en lactantes
mente 1 de cada 4000 lactantes de término. En otrogjue pesan 2500 g 0 mas al nacimiento. En lactantes
lactantes, la ocurrencia de un accidente cerebro-muy prematuros, la asociacién de infecciéon con
vascular perinatal se ha reconocido en forma re- pardlisis cerebral ha sido menos consistente y cuan-
trospectiva, cuando se han realizado neuroimage-do esta presente, de menor fuerza. Se ha estimado
nes después de los primeros meses de vida debidgue cerca del 12% de los casos de paralisis cerebral
a la aparicion de hemiparesia o convulsiones. Enespastica de causa inexplicable en lactantes no mal-
muchos, pero no en todos los neonatos que preformados, Unicos, nacidos de peso normal es debi-
sentan un accidente cerebro-vascular, se desarroea a la exposicion intrauterina a infecciones distin-
lla en forma posterior un cuadro de paralisis cere-tas que toxoplasmosis, rubéola, citomegalovirus y
bral. No existen estimaciones disponibles sobre lavirus herpes simplex (es decir, el grupo TORCH).
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Las definiciones clinicas de corioamnionitis infeccién son antecedentes comunes de un puntaje
son imprecisas, y para el mismo especimen, a me-de Apgar bajo. Los estudios de neuroimagenes pue-
nudo no hay acuerdo entre los indicadores histol6-den proveer informacion sobre el momento de la
gicos y el diagnéstico clinico. Los estudios aleato- injuria y ayudar a caracterizar cualquier anormali-
rizados sobre el uso de antibiéticos durante el em-dad resultante, pero en la mayoria de las instancias
barazo han sido disefiados para investigar los re-estos estudios no ayudan a identificar la causa de
sultados en el embarazo y el parto, pero no han sidda injuria. Al haber diferentes caminos que pueden
de un tamafio suficientemente grande o bien no hadlevar a la injuria, son necesarias diferentes estra-
habido un seguimiento longitudinal suficiente para tegias para el tratamiento y la prevencion.
examinar si tales terapias pueden reducir el riesgo Las complicaciones que pueden causar una
de paralisis cerebral. Debido a la posiblidad de con-interrupcion aguda del aporte de oxigeno al feto,
secuencias nocivas con una administracion masivatal como un desprendimiento de placenta, una cir-
de antibioticos durante el embarazo, la evaluaciéncular de corddn ajustada o prolapsada, el shock
sobre la seguridad y eficacia del uso de los mismosmaterno o un gran infarto placentario, han sido iden-
en el embarazo requiere estudios clinicos aleatori-tificadas en los registros de partos de nifios con peso
zados que incluyan la evaluacién de resultados neunormal al nacer que tuvieron paralisis cerebral, pero

roldgicos a largo plazo. también en el grupo control en un extenso estudio
poblacional. De las 8 complicaciones evaluadas en
Embarazo miiltiple el estudio, sélo la circular ajustada de cordén fue

La incidencia de pardlisis cerebral es mayor mas comun en nifios con paralisis cerebral que en
en gemelares dobles y triples que entre bebés Uninifios del grupo control y se asocié con pardalisis
cos. Los estudios han demostrado que los gemeloserebral espastica, a menudo acompafada por
constituyen cerca del 10% del total de los casos ydiskinesia, pero no asociada con pardlisis cerebral
un estudio encontrd que el 4,5% de los casos fuede tipo hemipléjica o dipléjica. Cerca del 6% de
entre lactantes con peso adecuado al nacer. El aulos casos de paralisis cerebral espéstica inexplica-
mento del riesgo asociado con gestaciones multi-ble son atribuibles a una complicacion potencial-
ples se relaciona principalmente con la mayor in- mente asfixiante durante el parto.
cidencia de parto prematuro en tales embarazosy  El principal indicador de posibles eventos
con el riesgo de resultados adversos neuroldgicosasficticos durante el parto que ha sido utilizado es
asociados con muerte intrauterina de un gemelo.el monitoreo de la frecuencia cardiaca fetal, eva-
Esta situacion, es decir la muerte de un gemelo y elluada ya sea por auscultacion o mediante monito-
compromiso neuroldgico del gemelo sobrevivien- reo electronico fetal. El monitoreo electrénico fe-
te ocurre a menudo en el sindrome de transfusiontal se ha disefiado para proveer un alerta precoz
gemelo a gemelo. Los estudios aleatorizados queque permita a los profesionales reconocer el inicio
estan en marcha y que tienen por objeto compararde la injuria asfictica en el feto. ¢ Su uso previene
abordajes de manejo para el sindrome de transfuda paralisis cerebral?
sién gemelo a gemelo (p.ej. amnioreduccion, coa- Se han revisado en forma sistemética los estu-
gulacion con laser y septostomia) no han sido dise-dios clinicos, controlados y aleatorizados que eva-
flados para investigar resultados neurolégicos a lar-lian la eficacia del monitoreo fetal electrénico du-
go plazo. No existen evidencias de que, en en elrante el trabajo de parto, en comparacién con la
embarazo multiple, alguna intervencién pudiera auscultacion. En nueve estudios de calidad satis-
reducir el riesgo de paralisis cerebral en el gemelofactoria, se reunié un total de 18.561 mujeres con

sobreviviente luego de la muerte del otro feto. embarazo de alto o bajo riesgo que tuvieron el par-
to en siete centros clinicos de los Estados Unidos,
Asfixia intraparto Europa y Australia. En el mas grande de estos es-

La presencia de asfixia intraparto se infiere por tudios, conducido en Dublin, Irlanda, se observo
lo general sobre la base de hallazgos clinicos comouna incidencia mas alta, pero no significativa, de
un puntaje de Apgar bajo, acidosis o convulsiones pardlisis cerebral en nifios nacidos en el grupo de
neonatales, aunque estos hallazgos no son especinadres asignadas aleatoriamente al uso de moni-
ficos de asfixia. Por ejemplo, la exposicion intrau- toreo fetal electronico. En un estudio conducido en
terina a infeccién y la fiebre materna se asocian los Estados Unidos, hubo una incidencia significa-
con un puntaje de Apgar bajo y los marcadores detivamente mas alta de paralisis cerebral entre lac-
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tantes prematuros cuyos partos fueron monitoriza- de datos provenientes de nueve paises industrializa-
dos por via electronica. El metaanalisis de estu- des, Clark y Hankins conayen que “gesar de un
dios de monitoreo fetal electronico durante el par- incremento en 5 veces del indice de cesareas basa-
to no demostro una disminucion significativa de la  dos, en parte, en el diagnéstico de ‘distrés fetal de-
paralisis cerebral con su uso o la aparicion menos rivado a partir de los hallazgos del monitoreo elec-
frecuente de puntajes de Apgar bajos, ni tampo de trénico’, la prevalencia de parélisis cerebral ha per-
admision a una unidad de cuidados intensivos o la manecido establg¥er Figura 1).
muerte. El monitoreo electrénico se asocio con un Aungue intuitivamente parece razonable pen-
incremento del 40% de los partos por cesarea.  sar que un parto en forma rapida podria ocasio-
En un estudio de casos y controles que exami- nalmente rescatar a algin bebé de un peligro po-
né la asociacion de anormalidades reveladas por eltencial, no existen evidencias de buena calidad que
monitoreo electronico fetal durante el trabajo de avalen la idea de que el parto quirdrgico pueda
parto con el desarrollo posterior de paralisis cere- prevenir la paralisis cerebral. La cesarea durante
bral, aun cuando las anormalidades fueron mas fre-e| trabajo de parto activo, la cual puede ser reali-
cuentes en nifios que luego fueron diagnosticadoszada sobre la base de los hallazgos del monitoreo
como portadores de paralisis cerebral, en tres cuar-fetal electronico intraparto, se ha asociado con
tos de estos nifios no se observaron dichas anormamayor riesgo de hemorragia, infeccion, eventos
lidades. El indice de falsos positivos fue del 99,8%. tromboembdlicos y embolismo aéreo y de liquido
Entre lactantes con anormalidades fetales en el amniético en la madre. Las intervenciones que se
monitoreo fetal electronico, el indice de paralisis asume son capaces de salvar un lactante ocasio-
cerebral en aquellos que nacieron por via quirGrgi- nal, pueden, si son tomadas sobre la base de ob-
ca no fue mas bajo que en aquellos que nacieronservaciones clinicas tal como los hallazgos del mo-
por via vaginal. nitoreo electrénico incrementar el riesgo en las
Cuando los efectos adversos ocurren durante elmadres; como Clark y Hankins apuntan “la inter-
trabajo de parto, estos pueden ser subitos, impredevencion operativa basada en el monitoreo fetal

cibles y catastréficos. Las intervenciones destinadas electrénico probablemente ha originado més dafio
a prevenir la paralisis cerebral como consecuenciasque bienestar”.

de eventos adversos durante el trabajo de parto, in-
cluyendo intervenciones basadas en hallazgos delimplicancias
monitoreo electrénico fetal, no han demostrado ser Las causas conocidas de paralisis cerebral re-

capaces de alcanzar este objetivo. Revisando un poobresentan sélo una minoria de todos los casos. Aln

Figura 1.
La prevalencia de pardlisis cerebral y el indice de partos por cesarea en paises desarrollados.
Datos acumulados a partir de estudios en Australia, Canada, Dinamarca, Inglaterrra, Irlanda,
Noruega, Escocia, Sueciay los Estados Unidos. Adaptado de Clark y Hankins
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en la mayoria de estos casos, sin embargo, es escasabladas contra los obstetras por no prevenir su de-
la evidencia de preventibilidad de este trastorno.  sarrollo son un contribuyente principal del alto costo
Para que las investigaciones futuras convier- de los seguros de mala praxis y de las consecuen-
tan a la paralisis cerebral en una entidad preveni-cias disruptivas del clima de los litigios.
ble, necesitamos formular nuevas hipétesis, mode- Las cortes a menudo permiten la opinién de
los animales que en cuenta la complejidad que seun “experto” sin aval para reemplazar la evidencia
observa a menudo y una investigacion clinica cui- consistente de los estudios clinicos aleatorizados,
dadosa. los metaandlisis , los estudios de casos y controles
Los hallazgos de intervenciones preventivas vy las tendencias histéricas basadas en estudios po-
requerirdn de estrategias para bebés de términoshlacionales.
que deben ser diferentes de aquellas usadas para ¢Podemos prevenir actualmente la paralisis ce-
bebés muy prematuros, pero para ambos gruposebral? Ademas de nuestra capacidad para evitar la
se necesitaran grandes grupos poblacionales paraxposicion a unos pocos factores de riesgo asocia-
asegurar un numero suficiente de sujetos en eldos en una pequefia minoria de caso, existe escasa

estudio. evidencia que en el presente podamos prevenirla.
Aunqgue no se sabe si la paralisis cerebral, es-

pecialmente en casos relacionados con la asfixia
de parto, puede ser prevenible por medio de tecno-N Engl J Med 2003;349:1765-1769
logias actualmente disponibles, las demandas en-Traduccién: Dr. Juan Alba
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] Discapacidades neurolégicas y del desarrollo
a los 6 anos de edad luego de un nacimiento
extremadamente prematuro

N. MARLOW, D. WOLKE, M. A. BRACEWELL, M. SAMARA
(Facultad de Desarrollo Humano, Universidad de Nottingham; Unidad de Epidemiologia Pediatrica y Perinatal,
Departamento de Medicina basada en la Comunidad, Universidad de Bristol)

RES‘TMEN. . o | 26 osts RESULTADOS
aSO(I:Eia(;I]cz;1 f:ltr)?:eunr;[g ;?;esrevealSnifamda:angisc(sa eascl;? De 308 nifios sobrevivientes, 241 (78%) fue-
dades neurolégicas y dpel desarrollo en el niFrzlo aron evaluados auna edad media dg 6 anos y 4 me-
los 2 afios de edad ses; 160 comparieros de clase,_namdos de término,
' sirvieron como grupo comparativo. Aunque el uso
de las normas de referencia de los examenes mos-
traron que el déficit cognitivo (definida como re-
sultados mas alla de 2 DS por debajo de la media)
estaba presente en un 21% de los nifios extremada-
Tnente prematuros (en comparacion con el 1% del
estandar), este valor subié al 41% cuando los re-
ultados se compararon con los de sus comparfieros
e clase. Los valores de discapacidad severa, mo-
derada y leve fueron 22%, 24% y 34% respectiva-
mente; 30 de los niflos tenian paralisis cerebral
‘inhabilitante (12%). Entre los nifios con discapaci-
dad severa a los 30 meses de vida, el 86% presen-
taban discapacidad moderada a severa a los 6 afios

METODOS

Se estudiaron nifios de los primeros afios del
colegio primario que hubieran nacido con 25 se-
manas completas de edad gestacional o meno
en el Reino Unido e Irlanda en 1995. Cada nifio
habia sido evaluado a los 30 meses de edad. Lo
nifios fueron evaluados por logros cognitivos y d
neuroldgicos estandarizados a los 6 afios de vida
La discapacidad fue definida como severa (indi-
cando dependencia de los cuidadores), modera
da o leve segun criterios predeterminados.



