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RESUMEN

La hipertension pulmonar (HTP) es una patologia que se manifiesta en mayor medida en
aquellos pacientes que presentan Sindrome de Down (SD), ocasionando un compromiso del
flujo sanguineo pulmonar y con la consiguiente manifestacion de entidades clinicas. Su
impacto se ve agravado en zonas de gran altitud, donde la hipoxia cronica y la presion
atmosférica reducida generan estrés hemodinamico, afectando la fisiologia cardiaca y
pulmonar de los neonatos. Pese a los avances en la atencion médica de los pacientes con SD,
aun existen factores de riesgo poco explorados, como la influencia de la altitud en la
progresion de la HTP. Este estudio titulado “Hipertension pulmonar en neonatos con
sindrome de Down nacidos en altura: experiencia en el Hospital Regional Docente de
Cajamarca 2021-2023” tiene como propdsito determinar la prevalencia de la HTP en
neonatos con SD evaluados en dicho Hospital (>2,500 msnm), clasificarla en transitoria,
persistente o recurrente, y describir sus caracteristicas clinicas y epidemiol6gicas. También
se busca identificar su relacion con cardiopatias congénitas, otras comorbilidades asociadas
y evaluar la mortalidad neonatal en este grupo. Dado que actualmente no existen estudios
nacionales que analicen la relacion entre HTP, SD vy altitud, esta investigacion es pionera en
el pais y busca generar informacion que permita mejorar el diagnéstico, tratamiento y
pronostico de estos pacientes en entornos de gran altitud.

El estudio tiene un enfoque observacional, descriptivo, retrospectivo y transversal, basado
en la revision de historias clinicas de neonatos con SD diagnosticados con HTP mediante la
evaluacion a través de ecocardiografias transtoracicas en el Hospital Regional Docente de
Cajamarca entre 2021 y 2023. Con estos hallazgos, se espera aportar evidencia cientifica
clave que ayude a la implementacion de protocolos clinicos especificos y estrategias de
manejo para mejorar la calidad de vida y reducir la mortalidad neonatal en esta poblacion

vulnerable.

Palabras clave: hipertension pulmonar, Sindrome de Down, neonatos, altitud elevada,

cardiopatias congenitas, ecocardiografia transtoracica, mortalidad neonatal.



ABSTRATC

Pulmonary hypertension (PH) is a condition that occurs more frequently in patients with
Down syndrome (DS), leading to compromised pulmonary blood flow and the consequent
manifestation of clinical conditions. Its impact is exacerbated in high-altitude areas, where
chronic hypoxia and reduced atmospheric pressure generate hemodynamic stress, affecting
the cardiac and pulmonary physiology of neonates. Despite advances in medical care for
patients with DS, certain risk factors remain underexplored, such as the influence of altitude
on the progression of PH. This study, titled "Pulmonary Hypertension in Neonates with
Down Syndrome Born at High Altitude: Experience at the Regional Teaching Hospital of
Cajamarca 2021-2023," aims to determine the prevalence of PH in neonates with DS
evaluated at this hospital (>2,500 meters above sea level), classify it as transient, persistent,
or recurrent, and describe its clinical and epidemiological characteristics. Additionally, it
seeks to identify its association with congenital heart diseases, other associated
comorbidities, and assess neonatal mortality in this group. Given that no national studies
currently analyze the relationship between PH, DS, and altitude, this research is pioneering
in the country and aims to generate data that can improve the diagnosis, treatment, and

prognosis of these patients in high-altitude settings.

The study follows an observational, descriptive, retrospective, and cross-sectional approach,
based on the review of medical records of neonates with DS diagnosed with PH through
transthoracic echocardiography at the Regional Teaching Hospital of Cajamarca between
2021 and 2023. The findings are expected to provide key scientific evidence that will
contribute to the implementation of specific clinical protocols and management strategies to

improve quality of life and reduce neonatal mortality in this vulnerable population.

Keywords: pulmonary hypertension, Down syndrome, neonates, high altitude, congenital

heart diseases, transthoracic echocardiography, neonatal mortality.



INTRODUCCION

La HTP es una patologia caracterizada por el aumento andmalo de la presion en las arterias
pulmonares, lo que genera sobrecarga en el ventriculo derecho y compromete el flujo
sanguineo cardiopulmonar (1). En neonatos con SD, la HTP es mas prevalente debido a la
alta incidencia de cardiopatias congénitas, disfuncién endotelial y alteraciones en la
vascularizacion pulmonar, lo que incrementa significativamente el riesgo de
morbimortalidad neonatal (1). Un aspecto poco estudiado es la influencia de la altitud, ya
que se ha demostrado que en regiones por encima de los 2,500 metros sobre el nivel del mar
(msnm), la hipoxia crénica y la presion atmosférica reducida inducen mecanismos
compensatorios que pueden agravar la progresion de la HTP (2). En el Per(, especificamente
en Cajamarca, no existen estudios previos que evallen la relacion entre HTP, SD y la

exposicion a gran altitud, lo que motiva la necesidad de esta investigacion.

Desde un enfoque fisiopatolédgico, la HTP en pacientes con SD tiene mdltiples factores
predisponentes. La presion elevada en la circulacion pulmonar es consecuencia de
alteraciones vasculares primarias, como el aumento de factores vasoconstrictores
(endotelina-1) y la disminucion de 6xido nitrico, lo que genera hipertrofia de la capa media
de las arterias pulmonares y remodelacion vascular (3). Ademas, los shunts cardiacos
presentes en cardiopatias congénitas, como la comunicacién interventricular (CIV) y la
persistencia del conducto arterioso (PCA), contribuyen a hiperflujo pulmonar y mayor
presion en la arteria pulmonar (4). En ambientes de gran altitud, la hipoxia hipobérica
desencadena una vasoconstriccion pulmonar sostenida, promoviendo hipertrofia vascular y
exacerbando la HTP en estos neonatos (5). Clinicamente, estos pacientes pueden presentar
cianosis, dificultad respiratoria, fatiga, desaturacién de oxigeno e insuficiencia cardiaca
derecha, signos que muchas veces no son identificados a tiempo, dificultando su diagndstico

y tratamiento oportuno (6).

Este estudio tiene como objetivo general determinar la prevalencia de la HTP en neonatos
con SD nacidos en altitud y clasificarla en transitoria, persistente o recurrente. Sus objetivos
especificos incluyen la descripcion de caracteristicas clinicas y epidemioldgicas, la
identificacion de cardiopatias congénitas y comorbilidades asociadas, y la evaluacion de la

mortalidad neonatal en este grupo.

La justificacion de este trabajo radica en la carencia de estudios nacionales sobre HTP en

neonatos con SD en altitudes elevadas, lo que impide conocer su verdadero impacto en esta
3



poblacion vulnerable. A nivel internacional, estudios han demostrado que los pacientes con
SD tienen un riesgo hasta 50 veces mayor de desarrollar HTP en contraste con aquellos
pacientes que no sufren esta condicion genética y a su vez, la hipoxia de altura puede
aumentar la incidencia y gravedad de la enfermedad (7). Sin embargo, la mayoria de estos
estudios se han realizado a nivel del mar o en alturas menores a 2,500 msnm, por lo que no
reflejan la realidad peruana (8). Este estudio, con una muestra aproximada de 80 neonatos
con SD descritos en la base de datos del Servicio de Cardiopediatria, permitira obtener datos
epidemioldgicos locales y contribuir a la implementacion de protocolos clinicos especificos

para mejorar el manejo de estos pacientes.

En términos éticos, la investigacion se realizd con la revision de historias clinicas del
Hospital Regional Docente de Cajamarca, garantizando la confidencialidad de los datos
mediante la asignacion de cddigos identificativos. No se realiz6 ninguna intervencion directa
en los pacientes, lo que minimiza riesgos bioéticos. Los datos fueron debidamente

procesados y analizados, asegurando un manejo adecuado de la informacion.

El estudio analiz6 datos de neonatos con SD evaluados ecocardiograficamente entre los afios
de 2021 a 2023, logrando recopilar informacion clave sobre la HTP en este tipo de pacientes.
Los hallazgos obtenidos permitiran una mejor comprension de la relacion entre altitud y
dichas patologias en esta poblacion, facilitando la identificacion temprana de casos y el

disefio de estrategias preventivas y terapéuticas.

Esta tesis consta de siete capitulos: Capitulo I: Problema de Investigacion, donde se detalla
el planteamiento y la formulacion del problema, justificacion y objetivos, asi como
limitaciones de la investigacion y consideraciones éticas; Capitulo 11: Marco Tedrico, que
abarca la revision de literatura y los aspectos fisiopatoldgicos de la HTP; Capitulo 11I:
Formulacion de Hipodtesis y Operacionalizacion de variables, donde se describen las
variables del estudio; Capitulo IV: Metodologia de la Investigacion, que explica el disefio y
las técnicas de recoleccion de datos; Capitulo V: Resultados, con los hallazgos habidos del
estudio, Capitulo VI: Discusion, con el analisis de los hallazgos; Capitulo VI1I: Conclusiones,
donde se presentan las implicaciones del estudio y su relevancia clinica, Capitulo VIII:
Recomendaciones, futuros aportes en el ambito de la medicina, Capitulo IX: Referencias

bibliograficas y Capitulo X: Anexos.

En conclusién, este estudio es necesario debido a la falta de datos especificos sobre la
relacion entre HTP, SD vy altitud en el contexto peruano. Sus resultados permitiran llenar un
4



vacio en el conocimiento clinico y epidemioldgico, proporcionando evidencia que pueda
optimizar la deteccion, manejo y tratamiento de la HTP en neonatos con SD en zonas de

gran altitud.



CAPITULO I: Problema de Investigacién

1.1. Planteamiento del problema:

Aunque en las tltimas décadas ha habido mejoras significativas en la expectativa de vida de
las personas SD, que se atribuyen a avances en la atencion médica, intervenciones tempranas
y mayor conciencia sobre la salud de este grupo, aun puede observarse una disminucion en
la expectativa de vida en comparacion con la poblacion general, esto principalmente se debe
a que este tipo de pacientes tienen mayor riesgo de presentar complicaciones, las cuales los
pueden llevar al deceso, una de estas es la HTP, una patologia que se caracteriza por el
aumento de las presiones al nivel de las arterias pulmonares, lo que lleva a comprometer al

flujo sanguineo cardio-pulmonar aumentando la morbimortalidad (1), (2).

Estudios de caracter global han demostrado que existe mayor probabilidad de desarrollar
HTP en pacientes que tienen como condicion SD, diagnosticandose fundamentalmente en el
primer afio de vida, estos indican que la patologia puede no solo presentarse transitoriamente,
sino que puede exacerbarse hacia un estado persistente, recurrente o incluso llevar a la
muerte (3), (4). De la misma forma, la asociacién de estos pacientes con estados de hipoxia
ambiental y alteraciones en la presion atmosférica, como lo es la exposicion a la altitud, va
a llevar a que se generen mecanismos de compensacion que alteren la fisiologia e incluso la
anatomia cardiaca, predisponiendo asi, un mayor riesgo de severidad en el transcurso de la
evolucion de la HTP (5). La HTP en el SD se presenta desde la etapa neonatal, impactando
en la morbimortalidad debido a que su sospecha clinica y manejo muchas veces no se toma
en cuenta (6). La adherencia al tratamiento de la HTP, asi como el costo beneficio de la
medicacion, e incluso el posible uso de manejo quirdrgico, se ha visto mas comprometido
cuando existe mayor deterioro en el curso de la evolucién de la enfermedad y si esta se asocia
a una anomalia genética como el SD, el riesgo de mortalidad se ve aumentado (7), (8), (9).
Dado este escenario, es probable que experimenten estancias hospitalarias mas extensas y
que requieran medicamentos adicionales, no necesariamente dirigidos al tratamiento de la
HTP, sino destinados a abordar las posibles complicaciones derivadas de su gravedad con el

objetivo de prevenir el fallecimiento del paciente (9).

En el escenario nacional, se ha visto que entre los principales trastornos asociados a SD esta
presente la HTP, sin embargo, actualmente, no existen estudios que relacionen directamente

al SD en etapa neonatal con la HTP en una altura geografica determinada en el Peru y existen
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pocos en otros paises de habla hispana, por lo tanto, la informacion obtenida se basa en un
contexto extranjero, principalmente a pocos metros sobre el nivel del mar (msnm) (6). Los
estudios realizados solamente relacionan la presencia de una cardiopatia congénitay la HTP
como posible complicacion, sin embargo, no se define como tal a esta patologia ni a sus

caracteristicas clinico-epidemioldgicas (7).

1.2. Formulacion del problema:

En este contexto surge la siguiente interrogante: ¢Cual es la prevalencia de la hipertension
pulmonar en neonatos con sindrome de Down nacidos en altura en el Hospital Regional
Docente de Cajamarca 2021-2023?

1.3. Justificacion:

El SD, actualmente, se ha visto aumentado en relacion con la incidencia en la mayoria de
paises, estos mismos llegan a ser autosuficientes y su esperanza de vida ha incrementado
exponencialmente a lo largo de estos Gltimos afios, por esta misma razén, la medicina ha
aportado varios recursos en el seguimiento y manejo de las comorbilidades que estos
pacientes presentan en pro de mejorar su calidad de vida; la HTP es una patologia que puede
ser asociada en el SD, en donde altera todo el circuito hemodindmico, esta se presenta
mayormente en la etapa neonatal, generando signos y sintomas que, de no ser tratados a
tiempo, predisponen a un mayor riesgo de morbimortalidad, no solamente por la misma
patologia, sino porque muchas veces no se toma en cuenta cuando coexiste con otras
enfermedades, por lo que la HTP puede empeorar el curso de estas comorbilidades
incrementando los posibles fallecimientos y si a esto se aflade el hecho de ser neonatos
nacidos en altura, como lo es Cajamarca, esta Unica variable aumenta la incidencia
predisponiendo a mayores complicaciones; por lo tanto es de vital importancia la realizacion
de estudios con respecto a los que padecen ambas condiciones y sus caracteristicas clinico
epidemioldgicas, ain mas sabiendo que una gran cantidad de pacientes con SD nacen en
Cajamarca y la HTP que estos pueden presentar se va a ver agravada en relacion a su cuadro

clinico y evolucion debido a la gran altitud a la cual se encuentra esta ciudad.

Una limitante es el hecho de que a nivel nacional no existen estudios propiamente
efectivizados sobre este tema y a nivel internacional, como tal datan de hace 10 afos

atras, sin embargo, la conclusion de estos coincide en que el riesgo de HTP aumenta



considerablemente hasta en mas de 50 veces en pacientes con SD en comparacion a aquellos
gue no padezcan estas caracteristicas, esto se ha visto potenciado hasta incluso a més de 60
veces en aquellos que viven a grandes alturas por fenomenos fisiologicos que se describiran
a lo largo de este proyecto de investigacion, tomando en cuenta que al encontrarse a mas de
2500 msnm, y el servicio de Cardiopediatria de nuestro hospital ha realizado
ecocardiografias transtordcicas a dichos pacientes en donde se les ha evaluado las
caracteristicas y signos indirectos que puedan acercar a una aproximacion del valor de la
presion de la arteria pulmonar, estos datos estadisticos han sido registrados e incluso
expuestos, por lo que, con esto y la revision de las historias clinicas, se puede evaluar si los
pacientes del Hospital Regional Docente de Cajamarca presentan la misma incidencia o si
aumenta por el hecho mismo de la altura ademéas de que si las complicaciones de esta

patologia con los factores afiadidos es mayor en comparacion a los estudios realizados.
1.4. Objetivos especificos:

1.4.1. Objetivo general:

Determinar la prevalencia de la hipertension pulmonar en neonatos con sindrome de Down

nacidos en altura en el Hospital Regional Docente de Cajamarca 2021-2023.

1.4.2. Objetivo especifico:

e (lasificar la hipertension pulmonar como transitoria, persistente o recurrente de
acuerdo con el seguimiento ecocardiografico en neonatos con sindrome de Down
nacidos en altura en el Hospital Regional Docente de Cajamarca 2021-2023.

e Determinar las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de hipertension
pulmonar en neonatos con sindrome de Down nacidos en altura en el Hospital
Regional Docente de Cajamarca 2021-2023.

e Describir las cardiopatias congénitas y otras patologias asociadas a la
hipertension pulmonar en neonatos con sindrome de Down nacidos en altura en
el Hospital Regional Docente de Cajamarca 2021-2023.

e Determinar la mortalidad en neonatos con sindrome de Down nacidos en altura

en el Hospital Regional Docente de Cajamarca 2021-2023.



1.5. Limitaciones

No hay estudios suficientes en el entorno nacional e internacional que sirvan de
guia para comparar con nuestra realidad.

A la mayoria de los pacientes con SD no se les ha realizado un estudio genético
para diagnosticarlos debido a la falta de acceso a dicha prueba, por lo que se
tendra en cuenta el diagndstico fenotipico.

A no todos los pacientes con SD se les ha realizado evaluacion ecocardiografica
debido a los tiempos de alta.

A algunos pacientes con SD a los cuales se les ha realizado ecocardiografia,
presenta historias clinicas incompletas sin datos sobre su nacimiento u otros
items a tocar en este trabajo.

A ningun paciente se les ha realizado cateterismo cardiaco como método de
diagndstico de HTP debido a la falta de equipo necesario para intervencion en

pacientes neonatos.

1.6. Consideraciones éticas:

Proteccion de los sujetos de estudio: Dado que la investigacion se basa en la
revision de historias clinicas, no se realizara intervencion directa en los
pacientes.

Consentimiento informado: No sera requerido para este estudio.
Confidencialidad de los datos: La informacion recopilada sera tratada de manera
estrictamente confidencial, empleando cddigos de identificacion reconocidos
unicamente por el investigador.

Principios bioéticos:
o Beneficencia: El estudio analizard la prevalencia de la hipertension
pulmonar en pacientes con sindrome de Down con el objetivo de contribuir
a su bienestar.
o No maleficencia: Se garantizard que ningun paciente sufra dafio fisico,
psicologico o emocional durante el desarrollo de la investigacion.
o Justicia: Se respetaran en todo momento los derechos fundamentales de

los pacientes, evitando cualquier tipo de arbitrariedad.



o Autonomia: Se recopilaran Unicamente los datos esenciales para la
investigacion, asegurando la privacidad y confidencialidad de los

pacientes, sin incluir informacidon que pueda comprometer su identidad.
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CAPITULO II: Marco teérico

2.1. Antecedentes del problema:

2.1.1. Antecedentes internacionales:

Hopper et al (10) analizaron segun el Registro de la Red de Hipertensién Pulmonar Pediatrica
que incluye 8 centros de Estados Unidos y Canada entre ellos el Stollery Children's Hospital
(3619 msnm), Cincinnati Children's Hospital Medical Center (147 msnm) y Children's
Hospital Colorado (2073 msnm), tomando como poblacion a 1475 pacientes pediatricos
menores de 18 afios con diagnéstico de HTP basado en ecocardiografia o cateterismo
cardiaco y asi caracterizar la gravedad, comorbilidad y manejo terapéutico. Con una muestra
de 158 pacientes con SD (que representa el 11% de la totalidad de pacientes pediatricos con
hipertension pulmonar) se demostro que las comorbilidades més frecuentemente relacionada
con HTP fueron las cardiopatias congénitas (94.5%), la HTP idiopatica (4.6%) e HTP
inducida por farmacos (0.9%), junto con otra categoria que incluye apnea del suefio (56%),
prematuridad (49%), episodios recurrentes de exacerbaciones respiratorias (35%), reflujo
gastroesofagico (38%), y aspiracion (31%). Se concluyd que existe una alta asociacion entre
las malformaciones cardiacas en pacientes con SD y la evolucién de HTP, asociado a otros
tipos de comorbilidades, destacando igualmente las enfermedades respiratorias. También se

concluyé que la tasa de supervivencia es equivalente a pacientes con HTP sin SD.

Abdullah et al (11) describieron la frecuencia de HTP en pacientes de 0-18 afios con SD en
el Hospital Universitario King Khalid en Arabia Saudita a 665 msnm. Con una muestra de
468 pacientes, a los cuales se les realiz6 ecocardiografia, dando como resultado una media
del 11.6% de pacientes con SD que generaron HTP. De estos pacientes, 100% tienen
cardiopatias congénitas, entre ellas siendo las mas resaltantes la CIV (29.45%), la
comunicacion interauricular (CIA) (26.9%), la comunicacion auriculoventricular (CAV)
(22.9%) y el conducto arterioso persistente (9.1%). Se concluyo que la HTP es una patologia
asociada a pacientes con SD que especialmente aumenta su incidencia con la presencia de

cardiopatias congénitas.

Zahari et al (12) recolectaron pacientes de 2 centros de Malasia, el Hospital Sultanah Aminah

Johor Bahru (32 msnm) y el Centro Médico Universitario de Malaya (1 msnm), mediante

11


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Alhuzaimi+AN&cauthor_id=33585145

ecocardiografia, se analizd una muestra de 754 pacientes neonatos con SD, a los cuales se
los observé por un periodo de 10 afios, en donde salieron los siguientes resultados: 22.2%
tuvieron hipertension pulmonar, de los cuales 38.7% fallecieron y 16.4%, tuvieron
hipertension pulmonar persistente del recién nacido, de los cuales 29.0% fallecieron, ambos
decesos se debieron a complicaciones relacionadas con estas patologias. Infiriendo asi, que
la HTP puede aparecer en gran cantidad en pacientes con SD, lo cual puede llevarlos a la
muerte. De la misma forma, se analizo el hecho de la presencia de cardiopatias congénitas
(54.9%), debido a que una conclusion a la que se llega es que la coexistencia tanto de una

de ellas con la HTP agrava la condicién.

Douglas et al (13) determinaron la evolucién de la HTP en pacientes menores de 18 afios
con SD, incluyendo la asociacion existente entre ambas patologias, como sus caracteristicas
y factores de riesgo contribuyentes en la Universidad de Colorado ubicada a un aproximado
de 2073 msnm. Con una muestra de 1242 pacientes con SD, a los cuales les realizaron
evaluaciones clinicas y ecocardiogréaficas. Se dio como resultado que el 28% de los pacientes
presentaron HTP, teniendo el diagndstico con una media de edad de 5 dias, siendo las
presentaciones mas comunes la transitoria (70%), persistente (15%) y recurrente (15%), las
comorbilidades que mas se atribuyeron a la evolucion de esta enfermedad fueron las
cardiopatias congénitas (95%), de las cuales, las mas representativas son la PCA (58.4%),
CIA (46.2%), CIV (32.1%) y canal auriculoventricular (19.9%). Dando como conclusion
que la HTP se asocia comunmente a pacientes con SD, ademas la comorbilidad mas

frecuente asociada a esta es que conjuntamente haya una cardiopatia congénita de base.

Joffre et al (14) investigaron acerca de factores predisponentes en el aumento de mortalidad
en pacientes con SD con una media de 24 meses de edad atendidos en el Hospital Necker en
Paris (35 msnm), mediante la recopilacion de datos de historias clinicas con diagndéstico a
base de ecocardiografia, se obtuvo una muestra de 66 pacientes, de los cuales el 84.8%
ingresaron a la estancia hospitalaria por insuficiencia respiratoria, de estos, el 28.8%
evolucionaron a HTP. Este se asocid de manera independiente a la mortalidad con 5
pacientes fallecidos por HTP refractaria a tratamiento. Ademas, algunas evolucionaron a
otras patologias como sindrome de dificultad respiratoria aguda (27.2%) y sepsis (21.2%).

Se concluy6 que la HTP aumenta la posibilidad de fallecimiento en pacientes con SD, este
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riesgo puede aumentar mas si agregan otras condiciones como las infecciones o dificultad

respiratoria.

Espinola et al (15) analizaron la prevalencia de enfermedades cardiacas congénitas e HTP
en pacientes con SD menores de 18 afios en la ciudad de México a una altitud de 2240 msnm.
A una muestra de 127 pacientes se les realizO examenes de evaluacion fisica,
electrocardiogréafica y ecocardiografica, dando como resultado que en el 40% de ellos se
hallo presencia de alteraciones cardiacas principalmente la PCA (22%), CIA (18%), CIV
(14%), y la CAV, dentro de estos pacientes cardiopatas, se hallo evidencia de que el 80%
presentaban HTP (31% del total de pacientes con SD). Se llegé a la conclusion de que existe
una alta prevalencia y asociacién entre la HTP y una cardiopatia congénita, ya que esta

aumenta su riesgo de aparicion.

Bagatin et al (16) recopilaron informacion de historias clinicas de 1207 pacientes con
sindrome de Down diagnosticados en el Hospital Clinico de la Universidad Federal de
Parana en Curitiba-Brasil (935 msnm), en donde se vio que el 9.4% de ellos tuvieron HTP,
ademas de ser asociado con multiples cardiopatias congénitas hasta en un 50% en estos
pacientes. Llegandose a la conclusién de que los pacientes con SD presentan mayor riesgo
de presentar HTP si tienen una cardiopatia congénita asociada.

Moutaro AF, Villachan LR y Silva S (17) estudiaron a 138 pacientes con SD con una edad
promedio de 2 meses (menores de 11 meses) en la ciudad de Pernambuco (1004 msnm)
mediante el uso de revision de historias clinicas en aquellos que presentaban o no
cardiopatias congénitas y a cada uno de ellos se demostr6 mediante ecocardiografia
transtoracica la presencia de alteraciones, dando como resultado que la aparicion de
hipertension pulmonar (37.5%) fue de rapido progreso y con mucha frecuencia, viéndose
también, que a esta patologia la precedia una cardiopatia congeénita en todos los casos. Se

resalta asi la necesidad de seguimiento continuo a estos pacientes.

Weijerman ME et al (18) estudiaron la prevalencia de las cardiopatias congénitas y la HTP
en pacientes neonatos con SD entre el afio 2003 a 2006 en la Unidad de Vigilancia Pediatrica
Holandesa con una muestra de 820 pacientes se concluy6 que el 43% de esta presentan un
defecto cardiaco desde nacimiento, siendo el mas comun el defecto del tabique
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auriculoventricular en un 54%, seguido de la CIV con un 33.3% y la PCA con un 5.8%; de
estos el 5.2% presentaron hipertension pulmonar persistente del recién nacido (HPPRN), de
estos, el 3.3% fallecieron en los 30 dias posteriores al nacimiento, mayor aun aquellos a los
cuales se asociaba una cardiopatia congénita. Estos valores se compararon con aquellos
pacientes sin SD que presentaron HPPRN el cual fue del 0.1% de la poblacién general, esto
concluye que un paciente con sindrome de Down, para este estudio tiene un riesgo de hasta
52 veces mas que un paciente sin estas caracteristicas, aumentando por ende el riesgo de

fallecimiento.

Cua CL, Blankenship A, North AL, Hayes J, y Nelin LD (19) en un estudio que tuvo como
periodo de tiempo 3 afios desde octubre del afio 2002 hasta noviembre del afio 2005
registraron datos acerca de las caracteristicas clinico epidemioldgicas de pacientes con SD
en una unidad de Cuidados Intensivos en el Columbus Children's Hospital (0 msnm)
dividiéndose en 4 grupos con multiples factores de riesgo prenatales tanto maternos como
fetales dando como resultado que el 6.6 % de esta poblacion presentd HPPRN, esto se
comparé con los datos del Departamento de Salud del Estado con respecto a incidencia en
pacientes sin sindrome de Down con una incidencia de 0.1%, con esto se lleg6 a demostrar
que el neonato con SD tiende a presentar HTP hasta 66 veces mas seguido que pacientes sin
este fenotipo, ademas de evolucionar con mayor rapidez y complejidad en relacién a otro

grupo.
2.1.2. Antecedentes nacionales y regionales:

Se busco en el repositorio de la Universidad Nacional de Cajamarca, asi como en otras
fuentes bibliograficas de caracter nacional con las siguientes palabras: “hipertension
pulmonar”, “neonatos con sindrome de Down” e “hipertension pulmonar en neonatos con
sindrome de Down” sin encontrar resultados que propiamente abarquen el tema de

investigacion planteado, por lo que, se encontro el siguiente estudio:

La Sociedad Peruana de Cardiologia en el afio 2024 junto con el Servicio de Cardiopediatria
del Hospital Regional Docente de Cajamarca (20), mediante el Consejo Académico de
Hipertension pulmonar realizaron un tema de exposicion sobre “Hipertension pulmonar en
altura en Pediatria”, en donde se exponen datos estadisticos sobre los pacientes que

presentaron HTP en un periodo de 3 afios (2021-2023), se recopilé una muestra de 248
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pacientes mediante el uso de la ecocardiografia transtorécica, de estos el 34.70% estuvieron
asociados a algun tipo de cardiopatia congénita con una muestra de 93 neonatos, a su vez, el
10.45% estuvieron asociados a algun tipo de malformacion y/o sindrome incluido el SD (esto
referido a aquellos que no presentan algun tipo de enfermedad cardiaca desde nacimiento).
En esta presentacion se encontrd que la mortalidad de pacientes que presentaron HTP fue de
11% y también se evidencié mediante seguimiento que 3 de ellos fueron reubicados a lugares

en menor altura geografica, encontrando mejoria en muy corto plazo.

2.2. Bases teoricas:

2.2.1. Generalidades:

El SD es una enfermedad que surge de la trisomia 21, la cual se caracteriza por la presencia
de un cromosoma 21 adicional, esto genera una serie de atributos clinicos que son
compatibles con la vida humana generando supervivencia a largo plazo, sin embargo, estas
alteraciones pueden conllevar a mayor riesgo de la adquisicion de trastornos que perjudiquen
su existencia, tanto a nivel fisico, psicolégico y social (21). Existe afectacion sistémica,
abarcando gran parte del organismo como malformaciones gastrointestinales, alteraciones
hormonales y metabdlicas, llegando incluso a tener casos de leucemia mieloide, sindrome
de apnea obstructiva del suefio, entre otros (22). Se destacan principalmente a nivel
cardiovascular, neuroldgico y musculoesquelético, generandose sintomas como baja
estatura, discapacidad intelectual y anomalias cardiacas de nacimiento (21), (22). Dichas
disfunciones pueden predisponer a la aparicion de otras condiciones, asi como su

exacerbacion misma, como por ejemplo la HTP (22).

El término "hipertensién pulmonar” se emplea para referirse a una categoria de trastornos
que se caracterizan por la presencia de presiones inusualmente elevadas en las arterias
pulmonares (23). El aumento de presion media precapilar por encima de 20 mm Hg en estos
vasos sanguineos genera mayor trabajo en el lado derecho del corazon, esta sobrecarga puede
evolucionar a una disfuncion cardiaca que en un futuro lleve a fallo de 6rgano y por lo tanto
sea un factor de riesgo que incremente la mortalidad y morbilidad, mucho méas aun en
pacientes con muchas alteraciones como lo son los pacientes con SD (24). Un mecanismo
que exacerba esta situacion es la exposicion de pacientes que presentan HTP a grandes
alturas, debido a que esto genera hipoxia alveolar cronica, la cual induce a una remodelacion

vascular pulmonar que lleva a persistencia con posterior evolucion de esta patologia (25).
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Las causas de la aparicion de HTP en el SD no estan totalmente descritas, sin embargo, se le
atribuye un enfoque multifactorial debido a las modificaciones que existe en el sistema
vascular pulmonar de estos pacientes, como anomalias en el desarrollo pulmonar y cardiaco
que se concluye en estrés hemodindmico debido a la disfunciéon endotelial que tienen
intrinsecamente, esto lleva a un aumento en la resistencia vascular pulmonar dafiando los
capilares sanguineos y en modo de mecanismo de compensacion, por tratar de mantener el

flujo sanguineo, las arterias pulmonares, aumentan su presion (26).

2.2.2. Factores de riesgo para el desarrollo de la hipertension pulmonar en pacientes

con sindrome de Down:

Se sugiere que la misma variacion genética que genera el SD aumenta el riesgo de desarrollar
HTP, esto debido a los componentes que incluye la enfermedad de dafio tanto metabdlico,

como vascular y pulmonar (27).

Uno de los principales mecanismos por el cual los pacientes con SD adquieren HTP es
debido al estrés hemodindmico; este es causado en su mayoria porque mas del 50%
aproximadamente nacen con una cardiopatia congénita que, principalmente se presenta con
un shunt de izquierda a derecha como la CAV y CIV (28). Dichas alteraciones logran
aumentar las presiones generando elevacion de la tension en las cavidades derechas del
corazon afectando a los vasos pulmonares, estos incrementan sus presiones, se remodelan
vascularmente y generan disfuncion endotelial, el cuél puede progresar hasta formar el
sindrome de Eisenmenger, una manifestacién extrema de la resistencia pulmonar, el cual

empeora la calidad de vida de estos pacientes (28).

Sin embargo, las alteraciones vasculares no son los Unicos predisponentes para el desarrollo
de HTP, debido a que hay muchos otros pacientes con SD que no nacen con una cardiopatia
congénita tienen mayor riesgo de desarrollar HPPRN teniendo como mecanismo de
susceptibilidad a las anomalias respiratorias como las malformaciones anatémicas de la cara
como macroglosia, la hipotonia caporal que puede condicionar al recién nacido a hipercapnia
y la evidencia de que muchos con SD tienen evidencia de hipoplasia pulmonar, el cual
restringe el crecimiento de la vasculatura pulmonar y limita el proceso de alveolarizacion,

predisponiendo de esta manera al paciente a un estado de hipoxia crénica e inflamacion que
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puede empeorar si se incluye la tendencia a infecciones cronicas del tracto respiratorio

superior y otros desordenes respiratorios como apnea del suefio (29).

Tanto el componente cardiaco como el pulmonar generan que alteraciones endoteliales que
predisponen a una reduccion de productos vasodilatadores con el 6xido nitrico y elevados
niveles de factores vasoconstrictores como la endotelina, ademas este grupo de personas
tienen una baja regulacion de sus elementos proinflamatorios que contribuyen mucho mas
al dafio continuo hemodinamico que lleva a remodelacion arterial pulmonar en un intento de
reduccion de dafios, a pesar de ello, esto se concluye en resistencias vasculares pulmonares
incrementadas con mala adaptacion de los miocitos cardiacos al estrés que se expone el

ventriculo derecho (30).

Todas estas caracteristicas que cumplen los pacientes con SD predisponen a la aparicion de
HTP, la cual se ve agravada si es que, ademas de presentar estas condiciones, este grupo se
ve expuesto a gran altitud (> 2500 msnm) ya que se induce una respuesta inflamatoria y
estrés oxidativo en respuesta a la falta de oxigeno y a la fuga en la barrera alveolo capilar
que puede terminar en una hipoxemia profunda debido a la alteracion que existe en la

resistencia vascular pulmonar (31).

Lo ultimo mencionado, afiadido a las manifestaciones clinicas en el SD, presenta a la gran

altitud como factor de riesgo para la exacerbacion de HTP en este tipo de pacientes.

2.2.3. Clasificacion:
Sindrome de Down:

El SD es un tipo de aneuploidia en el cual existe una copia adicional del autosoma 21, lo que
se conoce como “trisomia 217 (32). Se han detallado 3 tipos de trisomia 21, la que tiene mas
prevalencia es la trisomia libre, la cual se caracteriza por la presencia de 3 copias completas
del cromosoma 21 en todas las células y son las que cominmente pueden tener una calidad
y esperanza de vida adecuada, otras menos frecuentes son por traslocaciones robertsonianas,

SD en mosaico o trisomias parciales (33).
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Hipertension pulmonar:

La HTP se clasifica en 5 apartados segin Simonneau et al que juntan mecanismos clinicos,

caracteres hemodinamicos y manejo terapéutico (34):

e Grupo 1: por enfermedades no propiamente relacionadas con la resistencia
vascular pulmonar (por etiologia idiopatica, hereditaria, debido a farmacos y
toxinas, asociada a algunas patologias como VIH, hipertension portal o
cardiopatias congénitas, por alteraciones venosa/ capilar y la HPPRN)

e Grupo 2: por enfermedad cardiaca izquierda.

e Grupo 3: por alteraciones pulmonares y enfermedad hipoxémica

e Grupo 4: por obstruccion de la arteria pulmonar.

e Grupo 5: por mecanismos poco claros y multifactoriales.

Los pacientes con SD que presentan HTP normalmente pertenecen al grupo 1 debido a que
la aparicion de esta enfermedad la mayoria de las veces se debe por malformaciones
cardiacas, sin embargo, por lo ya explicado en factores de riesgo, el conjunto de anomalias
en la trama vascular con las alteraciones pulmonares puede llevar a que se genere HTP sin

la necesidad de un defecto en el corazon (28), (35).

Cabe recalcar que la HTP también puede dividirse en una enfermedad recurrente, cuando
posterior a un ecocardiograma normal se interpreta una nueva alteracién que indique la
nueva aparicion de HTP, si existe una completa resolucion de la enfermedad, se le considera
como transitoria y si es que la presencia de evidencia de HTP es continua mediante
ecocardiogramas repetidos, se le cataloga como persistente, esta es una nueva clasificacion
adaptada por Douglas et al que puede ser utilizada en la practica diaria debido a que genera
grandes beneficios que pueden ser de utilidad al momento del manejo médico (3).

2.2.4. Diagnostico:

Para diagnosticar la HTP en un paciente neonato, se deben seguir una serie de pasos que van
desde la realizacion de una buena anamnesis, tener la sospecha mediante un detallado
examen fisico, el uso de pruebas de imagen e incluso la realizacion de pruebas invasivas;
dependiendo de los resultados, se podran considerar las distintas causas que pueden provocar

esta patologia (36).
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Examen clinico: Los sintomas presentados no son netamente especificos, mucho més
incluso con pacientes recién nacidos, sin embargo, se puede guiar de algunas
manifestaciones clinicas en neonatos, principalmente de la desaturacion de oxigeno que
puede llevar a cianosis o taquipnea y en estadios mas avanzados, ya puede llevar dificultad
respiratoria que puede ir progresando, alteraciones en la ganancia de peso, fatiga y cansancio,
estd limitado a realizar actividades fisicas e incluso en edades pediatricas puede generar
sincope, estos sintomas se presenta mucho mas conforme aumenta la edad (35). En cualquier
caso, la forma de presentacién mas comun es la desaturacion en ausencia o no de dificultad

respiratoria (37).

Radiografia de torax: Aunque la mayoria de las radiografias en estos pacientes pueden
mostrarse normales, es una de las principales pruebas imagenoldgicas que se deben hacer,
debido a que puede evidenciar dilatacion de la arteria pulmonar e incluso, en pacientes
neonatos, expuestos de manera cronica a la hipoxia y por consiguiente estar por
aproximadamente 9 meses con HTP, puede mostrar alteraciones cardiacas como la
hipertrofia de cavidades derechas junto con vasos hiliares aumentados de tamafio desde su

nacimiento (38).

Ecocardiografia transtoracica: Es uno de los examenes asequibles y utiles de realizar
debido a la capacidad de visualizacion no invasiva que tiene, al definir la anatomia cardiaca
puede evaluar todas las anormalidades morfoldgicas y alteraciones en el flujo sanguineo,
mediante la estimacion de la presion de la arteria pulmonar con la medicion de la velocidad
del jet de regurgitacion tricuspidea con Doppler continuo, con la aplicacion de la ecuacion
de Bernoulli modificada, se ve la presién sistolica del ventriculo derecho asumiendo que es
similar a la de la arteria pulmonar, a su vez se ve el patron de flujo en la arteria pulmonar,
ya que al ser este sistdlico y con un tiempo de aceleracion corto indica resistencia vascular
pulmonar elevada (3), (39). También se evalta el flujo a través del foramen o val y el
conducto arterioso, ya que el primero permanece abierto generando un shunt de derecha a
izquierda (o bidireccional) y el segundo suele mantenerse permeable en modo de
compensacion haciendo que exista un flujo de la misma forma (39).La demostracion de la
dilatacion en el ventriculo derecho como signo de aumento de la cavidad cardiaca en modo
de compensacidn genera variacion de la morfologia segun la severidad del cuadro (con forma
ovalada, pero con el tabique interventricular ligeramente curvado hacia el ventriculo derecho

indica normalidad, cuando el tabique se aplana generando una forma tipo “D” en el
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ventriculo izquierdo ya indica HTP moderada y si este se curva en direccion al ventriculo
izquierdo dandole forma de media luna, es severo) (40).

Electrocardiograma: Sirve para detectar arritmias que puedan indicar alguna patologia
cardiaca e incluso para pronosticar la evolucion de la enfermedad misma. Por ejemplo, la
desviacion del eje a la derecha es un predictor invaluable para la aparicion de HTP, también
puede haber indicios de P pulmonar, hipertrofia ventricular derecha, blogqueo de rama
derecha (puede ser completo o incompleto) y otros mas inespecificos como el intervalo QT

prolongado (37).

Cateterismo del corazon derecho: es la prueba de oro para el diagndstico y la clasificacion
de la HTP ademas de la evaluacion hemodinamica del corazon, es una prueba invasiva
dirigida principalmente a pacientes que pertenecen a la HTP del grupo 1, requiere
preparacion y seguir protocolos estrictos debido a que existe una posibilidad de darse efectos
adversos graves e incluso la muerte (37). Se calcula la resistencia vascular pulmonar
midiendo las presiones al final de la espiracién mediante la insercion del catéter de Swan-
Ganz a través de los vasos del brazo, muslo o cuello (41). Clinicamente, también se puede
determinar el valor del gasto e indice cardiaco por el método de termodilucién o método
Fick (41). La prueba de vasorreactividad identifica vasopresores mediante medicacion
farmacoldgica (principalmente el éxido nitrico inhalado) que puedan ser candidatos a
manejo con dosis elevadas de bloqueadores de canales de calcio (BCC), se realiza durante
la cateterizacion cardiaca derecha y se mide si la presion de la arteria pulmonar baja entre

10-40 mm mientras se expone a estos medicamentos (34).

Otros examenes que pueden excluir comorbilidades: evaluaciones adicionales, que a
veces no son muy requeridas, ya que con la sospecha clinica y la imagenologia suelen ser
suficientes para el diagnéstico de HTP en SD pueden ser la tomografia de térax contrastada
para diferenciar la morfologia cardiaca, valvular, parenquimal y mediastinal al igual que la
resonancia magnética, la angiografia para delimitar toda la trama vascular, principalmente
los vasos pulmonares, la exploracion pulmonar de la ventilacion/ perfusion con tomografia
computarizada por emision de foton Gnico para descarte de tromboembolismo pulmonar,
examenes sanguineos e inmunoldgicos para identificar comorbilidades que puedan
complicar ala HTP (34).
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2.2.5. Pronéstico:

La HTP en el SD, ya sea con o sin cardiopatia congénita, se presenta en un rango
considerable en individuos con sindrome de Down en comparacion a aquellos pacientes
pediatricos que no padezcan de esta condicion, sin embargo, la presencia de esta misma
genera mayor severidad por todas las alteraciones que genera este sindrome (42). Es posible
que los lactantes que inicialmente no experimentan clinica de HTP, la desarrollen con
posterioridad, por esto mismo se recomienda el tratamiento oportuno, individualizado y
correctivo en caso de defectos cardiacos y enfermedad pulmonar que estén condicionando
la enfermedad debido a que aumentan la mortalidad y concluye en una estancia hospitalaria

mucho mas prolongada (43), (44).

2.2.6. Manejo:

El manejo de la hipertension pulmonar en neonatos comienza con la administracion de
oxigenoterapia, una intervencion fundamental para reducir la presion en la circulacion
pulmonar y mejorar la oxigenacion sistémica. La suplementacion con oxigeno actlla como
un potente vasodilatador en la vasculatura pulmonar, disminuyendo la resistencia vascular y
facilitando un adecuado flujo sanguineo a los pulmones. Dependiendo de la severidad de la
hipoxemia, el oxigeno puede administrarse mediante canulas nasales de alto flujo,
mascarillas o ventilacion mecanica en casos mas criticos. Incluso después del alta
hospitalaria, algunos neonatos pueden requerir oxigenoterapia domiciliaria para garantizar
una adecuada oxigenacién mientras sus pulmones continian madurando y se estabiliza la
presidn pulmonar. En estos casos, se realiza un seguimiento estricto con controles clinicos y
ecocardiograficos para evaluar la evolucion del paciente y determinar el momento adecuado
para retirar el soporte de oxigeno de manera progresiva. En los casos mas severos de
hipertension pulmonar neonatal, cuando la oxigenoterapia por si sola no es suficiente, se
incorporan terapias farmacoldgicas mas avanzadas. El sildenafilo, un inhibidor de la
fosfodiesterasa tipo 5, es una de las opciones mas utilizadas debido a su capacidad para
relajar la musculatura lisa de los vasos pulmonares y mejorar la perfusion pulmonar.
También se emplea el oOxido nitrico inhalado, un vasodilatador selectivo que actla
directamente en la circulacion pulmonar y es especialmente Util en el periodo neonatal para
reducir la presion arterial pulmonar sin afectar la circulacion sistémica. En algunos casos, se
pueden administrar bloqueadores de los canales de calcio, como el nifedipino, en neonatos

que responden favorablemente a la prueba de vasorreactividad, permitiendo una reduccion
21



sostenida de la resistencia vascular pulmonar. Cuando la hipertension pulmonar es
extremadamente grave y no responde a los tratamientos convencionales, se considera la

posibilidad de un trasplante pulmonar como Gltima alternativa terapéutica (45), (46), (47).

2.3. Marco conceptual:

a. Sindrome de Down: Es la alteracion genética mds prevalente, se caracteriza
mayormente por la presencia adicional de material genético en el cromosoma 21, lo
que conlleva a que los nifios afectados experimenten diversas malformaciones,
condiciones médicas y declive cognitivo (16).

b. Hipertension pulmonar: Surge cuando la presion arterial pulmonar se eleva mayor
a 20 mm Hg para sostener el flujo sanguineo, originado por un incremento en la
resistencia de los vasos pulmonares debido a cambios en su estructura vascular, lo
que va a dificultar el bombeo sanguineo eficiente y provocar alteraciones a nivel
cardiaco - pulmonar (26).

c. Cardiopatia congénita: Es un anomalia estructural o funcional del corazén que esta
presente desde el nacimiento, la afectacion puede ir desde problemas valvulares, de
los vasos, del mismo musculo cardiaco y los circuitos, de esta forma se compromete
la hemodinamia, lo que genera manifestaciones clinicas como cianosis, soplos
cardiacos, taquipnea, taquicardia y otras alteraciones menos especificas (8).

d. Hipoxia: Condicién en donde el oxigeno es reducido limitando el intercambio
alveolocapilar, en circunstancias normales y dependiendo de la altura geografica
(principalmente a pocos msnm), se espera que la saturacion de O2 esté entre 95 y
100%, sin embargo, si esta baja mas del 90%, ya puede considerarse como un
indicador de hipoxia (48).

e. Hipoxia hipobarica: Tipo de hipoxia producida por una exposicion aguda constante
a grandes alturas debido a la disminucion de la presion parcial de oxigeno en el aire
inhalado debido a la reduccion de la presion barométrica en altitudes elevadas, esta
puede generar vasocontriccion pulmonar y una presion arterial pulmonar aumentada
en una medida de adaptacion fisioldgica (49).

f. Ecocardiografia Transtoracica: Prueba ecografica no invasiva, barata y disponible
en la mayoria de los hospitales que, mediante el uso de ondas sonoras genera
imagenes detalladas de la morfologia cardiaca y puede diagnosticar el flujo

sanguineo mediante el Doppler y asi estimar las presiones de los vasos (50).
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Lo
.

Dificultad respiratoria: Alteracion del trabajo respiratorio manifestado por signos
en respuesta a la falta de oxigeno presente en el cuerpo del neonato. Se describe
principalmente segun la escala de Silverman-Anderson debido a la facilidad de la
aplicacion practica, el cual incluye parametros como retracciones (pueden ser
subcostales y/o intercostales), estridor espiratorio, aleteo nasal y movimiento térax-
abdomen en inspiracion (51).

Desaturacion de oxigeno: Disminucion del indice de saturaciéon de oxigeno por
debajo de 95%, siendo importante para medir la severidad si es que este disminuye
por valores menores a 92% (51), (52).

Cianosis: Se caracteriza por la presencia de una coloracion violacea-azul en la piel
o mucosas debido muchas veces al compromiso cardiopulmonar. Si es central, se
caracteriza por la presencia de hemoglobina desoxigenada en la sangre arterial mayor
a 5 g/dL y muchas veces se le asocia a valores inferiores a 85% de saturacion de
oxigeno, sin embargo, es mas exacta la primera definicion. Si es periférica, el tono
azulado se debe por la diferencia significativa entre la saturacion de la sangre arterial
y la venosa, existiendo una extraccion de O2 por parte periférica en los capilares (52).
Comunicacion interventricular: Cardiopatia congénita mas comun a nivel
mundial, dada por la alteracion del tabique interventricular, se clasifica segun el lugar
de su ubicacion en membranoso, muscular y supracristal. Generalmente suelen cerrar
dentro del primer afio de vida, sin embargo, las repercusiones que trae si es que se
mantiene abierto son un shunt de izquierda a derecha, lo cual genera hiperflujo
pulmonar y puede llevar a insuficiencia cardiaca congestiva (53).

Comunicacion interauricular: Malformacion cardiaca resultado de la alteracion
embrioldgica en el desarrollo del tabique interauricular, debido a la similitud de
presiones auriculares y el circuito que genera (de izquierda a derecha), esta es bien
tolerada, aunque depende mucho del tamaiio y tipo de defecto, llegando incluso a ser
corregida mediante cirugia hasta la edad de 4 o 5 afios (53).

Persistencia del conducto arterioso: Es una conexion entre el arco adrtico y la
arteria pulmonar, esto genera que la presion de la arteria aorta lleve sangre a la
circulacion pulmonar, pudiendo generar hiperflujo y como consecuencia, alteracion
de las cavidades izquierdas e insuficiencia cardiaca congestiva. Normalmente su
cierre es espontaneo, sin embargo, el manejo quirrgico se puede realizar hasta

maximo los 6 meses de nacido (53).
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m. Comunicacion auriculoventricular: Grupo de malformaciones cardiacas debido a

S.

defectos en el tabique interauricular, interventricular e incluso en la division del
tabique auriculoventricular, también se le conoce como “defecto de cojinete
endocardico”. Pueden ser alteraciones completas o parciales y los efectos que hace
pueden llevar a una hipoplasia de algin ventriculo, por esto mismo debe ser corregido
quirargicamente entre los 3 y 6 meses (53).

Tetralogia de Fallot (TF): Es la cardiopatia congénita cian6tica mas comun y se da
por la presencia de un CIV, cabalgamiento de aorta, estenosis pulmonar infundibular
e hipertrofia ventricular derecha. Muchas veces depende de que exista un conducto
arterioso para permitir que exista flujo sanguineo pulmonar adecuado (53).
Coartacion de aorta: Afeccion en donde la aorta descendente tiene cierto grado de
estrechez comprometiendo el flujo vascular periférico (53).

Prematuridad: Se define como el parto antes de las 37 semanas y es causante de
una elevada mortalidad neonatal y complicaciones a largo plazo, incluso llevando a
discapacidad, por lo tanto, se considera como un problema de salud publica y una
carga econdmica importante (54).

Policitemia: Definida como un hematocrito venoso mayor a 65% o hemoglobina
mayor a 22 g/dL, afecta cominmente a neonatos, especialmente si son gemelos,
produce alteraciones en la viscosidad sanguinea comprometiendo el flujo de varios
tejidos y organos. La mayoria de los pacientes presenta plétora y otras alteraciones
menos especificas como la ictericia, signos cardiorrespiratorios, neuroldgicos y
metabolicos (55).

Taquipnea: Aumento de la frecuencia respiratoria por encima de valores normales
para la edad (56).

Displasia broncopulmonar: enfermedad pulmonar en donde el neonato requerird
02 suplementario, se hace un corte de haber nacido a las 32 semanas, si el paciente
es menor de esta edad se esperard a que tenga mas de 36 semanas de edad gestacional
corregida y si es >= 32 semanas se esperara a que se mantenga el uso oxigenatorio

por mas de 28 dias (57)
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CAPITULO III: Formulacién de hipétesis y operacionalizacién

3.1. Hipotesis de investigacion e hipotesis nula:

La hipdtesis de este proyecto de investigacion es implicita

3.2. Cuadro de operacionalizacion de variables:

VARIABL . TIPO | ESCA FUENTE
DEFINICION
E i DE |LADE|INDICADO .
CONCEPTUA | DEFINICION OPERACIONAL CATEGORIA
L VARI | MEDI R
ABLE | CION
Historia
clinica del
Hipertensi | Trastormno - . :
Se mediran segun los pacientes .
4N caracterizado ] g, _ p, _ paciente
neonatos con diagndstico fenotipico de o I dat
pulmonar |POr €l aumento| _ _|Diagnéstico _ (los  datos
» sindrome de Down que a su vez hayan|Cualitat| Nomin | 1.8i £
en de presion de las| _ _ _ _ ecocardiograf ueron
) sido diagnosticados mediante| ivo al | 2.No diuntad
neonatos |arterias . ) _ 3 ico adjuntados
ecocardiografia  con  hipertension 5y la ficha
con pulmonares
pulmonar. e
sindrome  |(20)-
de Down

25



Categoriza
cion de 14
hipertensio
n pulmonar
en
neonatos
con
sindrome

de Down

Clasificacion de
la hipertensién
pulmonar segln
la medicion
ecocardiogréfica
de Douglas (13).

Se medird  segun examenes
ecocardiograficos (con el ecdgrafo
General Electric BBS6) realizados a la
primera semana, primer mes, tercer

mes, sexto mes y al afio de nacimiento:

1.HTP recurrente: cuando, tras un

diagnéstico inicial de HTP, Ia
condiciébn se resolvid antes del
primer mes de vida, pero volvio a
aparecer en una  evaluacion
ecocardiografica realizada antes del
primer afio de vida del paciente.
2.HTP persistente: cuando, después
del primer mes de vida, la evaluacion
ecocardiografica continu6
mostrando la presencia de HTP
3.HTP transitoria: cuando la HTP
logra remitir antes del primer mes de

vida, se considerara la HPPRN.

Cualitat

ivo

Nomin

al

Diagnostico

ecocardiograf

ico

1. HTP transitoria
2. HTP persistente

3. HTP recurrente

recoleccion
de datos)
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Caracteristi

cas clinicas

Manifestaciones
objetivas y
representativas

de una

enfermedad.

Dificultad

escala de Silverman-Anderson con los

respiratoria: segun la

parametros de aleteo nasal, quejido

) ) . o Cualitat| Nomin |Diagndstico - Si
espiratorio, retraccion subxifoidea,| .
o ] L ivo al [clinico No
tirajes intercostales y disociacion '
toracoabdominal descritos en la
historia clinica
. <80%
Desaturacion de oxigeno:
Disminucion de la saturacion de|Cuantit| Discret |Diagndstico - 80-85%
oxigeno por debajo de 90% descrita en| ativo a [clinico - 86-90%
la historia clinica
. No presenta
Cianosis: Coloracion azulada de piel o|Cualitat| Nomin |Diagndstico . Si
mucosas descrita en la historia clinica | ivo al [clinico "No
Taquipnea: Aumento de la frecuencia ) ) o Si
) ) ) Cualitat| Nomin |Diagndstico |+ !
respiratoria por encima de 60| .
ivo al |clinico

respiraciones por minuto

. No
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Alteraciones

morfoldgicas

De acuerdo con los datos de las

1.No presenta
2.Comunicacion
interventricular

3. Comunicacioén

. |cardiacas L ) ) ] interauricular
Cardiopati | historias clinicas si el paciente presento _ ) o . '
innatas que se o . |Cualitat| Nomin [Diagnostico |4. Persistencia del
as _ alguna cardiopatia congenita| o '
. |asocian a una| ) ) ivo al [clinico conducto arterioso
congenitas diagnosticada mediante o
elevada _ ] 5.Comunicacion
_ _ |ecocardiografia. . .
morbimortalida auriculoventricular
d (58). 6. Tetralogia de Fallot
7.Coartacion de aorta
Otros
1. No presenta
Otros .
Otras o De acuerdo con los datos de los _ | |2 Prematuridad
logi diagndsticos que diagnsti d la histori Cualitat| Nomin |Diagndstico
patologias lagnosticos presentados en la historia| . iitami
) presenta el| ivo al |clinico 3. Policitemia
asociadas ) clinica.
paciente. 4. Displasia

broncopulmonar
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Caracteristi
cas
epidemiolo

gicas

Particularidad
que indica
tiempo, lugar y

persona

Sexo:  Condicion

distingue al varon de la mujer

orgénica

que

Cualitat

ivo

Nomin

al

Género

1. Femenino

2. Masculino

Edad gestacional: Descripcion del

tiempo de embarazo mediante semanas

descrito en la historia clinica

Cuantit

ativo

Contin

uo

Semana

gestacion

de

1.> 42 semanas
(postérmino)

2.37- 41 6/7 semanas (a
término)

3.34-36  6/7 semanas
(pretérmino tardio)

4.32-33  6/7 semanas
(prematuro moderado)

5.28 - 31 6/7 semanas
(muy prematuro)

6.< 28 semanas

(extremadamente

prematuro)

Peso al nacer: Mediante los gramos al

nacer indicados en los datos de las

historias clinicas.

Cuantit

ativo

Contin

uo

Gramos

1.> 4000 gramos
(macrosdmico)
2.3999-2500 (adecuado)

3.2499-1500 gramos (bajo
peso)
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4.1499 — 1000 gramos
(muy bajo peso)

7.< 1000 gramos
(extremadamente bajo

peso)

Se definira segun la historia clinica si

Mortalidad Cese o terminojel paciente ha fallecido dentro del|CualitatNomin |Diagnostico | sj (especificar la causa)
ortalida '
de la vida (59). |primer afio de vida especificando la|ivo al clinico 2 No
causa del deceso.
Distancia entre
la superficie de
Caracterl'stiI i IProcedencia: Segn la altitud cuantit | Discret | Attitud 1.>2500 msnm
a tierra y e _ o uantit | Discre itu _
cas ) geogréfica del distrito de donde se| . 2.2500 — 2999 msnm
nivel del mar ativo |0 geografica 3.3000 - 4000 msnm

geogréficas

desde el punto

de observacion.

realizé la referencia.

4.> 4000 msnm
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CAPITULO IV: metodologia de la investigacién

4.1. Tipo y nivel de la investigacion:

Este estudio constituye una investigacion de tipo observacional, transversal, descriptivo y
retrospectivo llevado a cabo en el Hospital Regional de Cajamarca. Su proposito es
identificar a los neonatos con sindrome de Down que presentan hipertension pulmonar
diagnosticados en los Servicios de Neonatologia del Hospital Regional Docente de
Cajamarca, abarcando el periodo comprendido entre 2021 y 2023. Para lograr los objetivos
establecidos, se examinaron los expedientes de todos los pacientes con dicho diagndstico

que fueron admitidos en nuestra institucion durante el periodo de estudio.

La ficha de recoleccidn de datos ha sido validada mediante el juicio de expertos de 3 médicos

los cuales tienen conocimiento sobre la investigacion realizada:

NOMBRE GRADO AREA Y ANOS CARGO INSTITU
ACADEMICO DE ACTUAL CION
EXPERIENCIA
PROFESIONAL
Carlos Médico Asistente | Médico Pediatra: | Médico  Asistente | Hospital
Enrique del Servicio de | 8 afios en el Servicio de | Regional
Sangay Pediatria y | Médico Neonatologia. Docente de
Quiliche Neonatologia. Neonatdlogo: 6 Cajamarca.
CMP: 49900 afios.
Oscar Alberto | Médico Asistente | Médico Pediatra: | Médico  Asistente | Hospital
Salazar del Servicio de | 8 afios. del Servicio de | Regional
Guerrero Pediatria. Pediatria. Docente de
CMP: 71177 | Magister. Cajamarca.
Miguel Médico Asistente | Médico Jefe del Servicio de | Hospital
Cordova del Servicio de | Cardidlogo: 13 | Cardiologia. Regional
Castafieda Cardiologia. anos. Docente de
CMP: 39753 | Magister. Cajamarca.
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Médico Asistente
del Servicio de

Cardiologia.

4.2. Técnicas de muestreo y disefio de investigacion: criterios de inclusion y exclusion

4.2.1. Poblacion y muestra

a. Poblacién: Comprendié a todos los pacientes neonatos nacidos con sindrome de
Down a quienes se les han realizado ecocardiografias transtoracicas en el Servicio de
Neonatologia del Hospital Regional Docente de Cajamarca desde el afio 2021 al afio

2023.

b. Muestra: El tamafio de muestra es por conveniencia, debido a que se incluy6 el total
de neonatos con sindrome de Down que presentaron hipertension pulmonar
diagnosticados mediante ecocardiografia atendidos en el Servicio de Neonatologia del
Hospital Regional Docente de Cajamarca desde el afio 2021 al afo 2023 y es a la

poblacién que se tiene acceso. Con esto dicho, el tipo de muestreo es por conveniencia.

4.2.2. Criterios de seleccion:

a. Criterios de inclusion:
e Neonatos con sindrome de Down diagnosticados con hipertension pulmonar en el
Servicio de Neonatologia del Hospital Regional Docente de Cajamarca.

e Neonatos con sindrome de Down a los que se les ha realizado evaluacion

ecocardiografica.

b. Criterios de exclusion:

e Expediente clinico incompleto.

4.3. Fuentes e instrumento de recoleccion de datos:

Como fuente de datos se uso la informacion del departamento de estadistica del Hospital
Regional Docente de Cajamarca. Mediante la revision de historias clinicas de pacientes

pediatricos con sindrome de Down que tuvieron el diagnostico de hipertensién pulmonar y
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fueron atendidos en el Servicio de Pediatria y Neonatologia del Hospital Regional Docente

de Cajamarca; se hizo una recopilacion de la muestra necesaria.

Se presento una solicitud a dicho departamento para tener acceso a las historias clinicas. Al
obtenerse el permiso, se procedio a la seleccion de los pacientes que cumplieron los criterios
de inclusion y exclusion para posteriormente ser recopilada mediante la creacion de una ficha
disefiada especificamente para este proceso (ver ANEXO 1). La ficha tiene como apartados
el tipo de hipertension pulmonar (transitoria, persistente o recurrente), la edad, el sexo,
cardiopatias congénitas, patologias asociadas y fallecidos. Este enfoque permitié una
recopilacién detallada y estructurada de los datos relevantes para alcanzar los objetivos de

este estudio.

4.4. Técnicas de procesamiento de la informacion y analisis de datos

Los datos recopilados se registraron en una hoja de célculo utilizando Microsoft Office Excel
2016, donde se clasifico segun el tipo de hipertension pulmonar (transitoria, persistente o
recurrente), sus caracteristicas clinicas, la presencia de cardiopatias congénitas, otras
patologias asociadas y la mortalidad neonatal. Posteriormente, la base de datos fue
transferida al software estadistico SPSS V27.0, donde se realiz6 el procesamiento y analisis
de las variables de interés. Ademas, se elaboraron graficos y tablas para representar
visualmente los resultados, facilitando su interpretacién y permitiendo una mejor

presentacion de los hallazgos del estudio.
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CAPITULO V: Resultados

El estudio sobre HTP en neonatos con SD en el Hospital Regional Docente de Cajamarca
durante el periodo 2021-2023 present6 los siguientes hallazgos en cuanto a su prevalencia,
clasificacion, caracteristicas clinicas, epidemioldgicas, cardiopatias congénitas y patologias

asociadas.

La hipertensidn pulmonar estuvo presente en 45 neonatos (60.0%) con sindrome de Down,

mientras que 30 neonatos (40.0%) no presentaron esta condicion.

En cuanto a la clasificacion de la hipertension pulmonar, 22 neonatos (48.9%) presentaron
hipertension pulmonar persistente, 20 neonatos (44.4%) tuvieron la forma transitoria y 3

neonatos (6.7%) presentaron la forma recurrente.

Respecto a la altitud de procedencia, 34 neonatos (75.6%) provenian de altitudes entre 2500
y 2999 msnm, 3 neonatos (6.7%) de altitudes superiores a 3000 msnm y 8 neonatos (17.8%)

de altitudes menores a 2500 msnm.

Las caracteristicas clinicas mas frecuentes fueron la desaturacion de oxigeno en 37 neonatos
(82.2%), la dificultad respiratoria en 24 neonatos (53.3%), la cianosis en 17 neonatos
(37.8%) y la taquipnea en 16 neonatos (35.5%). En cuanto al grado de desaturacion de
oxigeno, 15 neonatos (33.3%) presentaron niveles entre 80-85%, 13 neonatos (28.9%) entre
86-90%, 9 neonatos (20.0%) estuvieron por debajo del 80% y 8 neonatos (17.8%) no
presentaron desaturacion. En total, 24 neonatos (53.3%) tuvieron desaturacion de 85% o

menos.

La edad gestacional mas frecuente fue entre las 37 y 41 6/7 semanas en 35 neonatos (77.8%),
seguida por 6 neonatos (13.3%) que nacieron entre las 34 y 36 6/7 semanas, mientras que 4
neonatos (8.9%) nacieron con una edad gestacional menor a 34 semanas. En relacion con el

sexo, 26 neonatos (57.8%) fueron de sexo femenino y 19 neonatos (42.2%) masculinos.

El peso al nacer fue de 2500 a 3999 g en 26 neonatos (57.8%), entre 1500 y 2499 g en 17
neonatos (37.8%) y menor de 1500 g en 2 neonatos (4.4%).

Las cardiopatias congénitas mas frecuentes fueron la PCA en 14 neonatos (31.1%) y la
combinacion de CIA y PCA en 12 neonatos (26.7%). La asociacion de comunicacién CIV,
CIA y PCA se encontr6 en 5 neonatos (11.1%). Otras combinaciones incluyeron
comunicacion interauricular sola en 4 neonatos (8.9%), CIV y PCA en 4 neonatos (8.9%) y
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comunicacion interventricular sola en 2 neonatos (4.4%). Casos menos frecuentes
incluyeron CIV y CIA en 1 neonato (2.2%), CIV + PCA + coartacion de aorta en 1 neonato
(2.2%) y CIA, PCA y derrame pericardico en 1 neonato (2.2%). Solo 1 neonato (2.2%) no

presento cardiopatias congeénitas.

En cuanto a otras patologias asociadas, 24 neonatos (53.3%) no presentaron otras
condiciones. La policitemia estuvo presente en 10 neonatos (22.2%), la prematuridad en 4
neonatos (8.9%), la displasia broncopulmonar en 3 neonatos (6.7%) y la combinacion de
prematuridad y displasia broncopulmonar en otros 3 neonatos (6.7%). Solo 1 neonato (2.2%)

presentd policitemia y displasia broncopulmonar simultaneamente.

La mortalidad fue del 8.9%, con 4 neonatos fallecidos. Las causas fueron neumonia a los 7
meses, sepsis intrahospitalaria a los 29 dias en dos casos y disfuncion multiorganica con
shock cardiogénico e insuficiencia respiratoria a los 11 meses. Un total de 41 neonatos

(91.1%) tuvieron una sobrevida al afio.

Los resultados obtenidos proporcionan una descripcion detallada de la frecuencia y
distribucion de la HTP en neonatos con SD, asi como sus manifestaciones clinicas,
caracteristicas epidemioldgicas y relacién con cardiopatias congénitas y otras patologias

asociadas.

4.1. Prevalencia de la hipertension pulmonar en neonatos con sindrome de Down:

Sindrome de Down e hipertension pulmonar

Frecuencia Porcentaje
Hipertension pulmonar 45 60.0
No presenta 30 40.0
Total 75 100.0

Tabla 1: Prevalencia de Hipertension pulmonar en neonatos con Sindrome de Down
diagnosticados mediante ecocardiografia transtoracica en el Hospital Regional Docente de

Cajamarca en el periodo 2021-2023.
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Porcentaje

Hipertension pulmonar

Hipertension pulmonar No presenta

llustracion 1: Prevalencia de Hipertension pulmonar en neonatos con Sindrome de Down

diagnosticados mediante ecocardiografia transtoracica en el Hospital Regional Docente de

Cajamarca en el periodo 2021-2023.

4.2. Clasificacion de la hipertension pulmonar en neonatos con sindrome de

Down:

Clasificacion de la hipertension pulmonar en neonatos
que presentan sindrome de Down
Frecuencia Porcentaje

Transitoria 20 44.4

Persistente 22 48.9

Recurrente 3 6.7

Total 45 100.0

Tabla 2: Clasificacion de la hipertension pulmonar en transitoria, persistente y recurrente

en neonatos con sindrome de Down diagnosticados mediante ecocardiografia transtoracica

en el Hospital Regional Docente de Cajamarca entre los afios 2021 al 2023.
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Hipertensién pulmonar

Porcentaje

Transitoria Persistente Eecurrente

Clasificacion

llustracion 2: Clasificacion de la hipertension pulmonar en transitoria, persistente y
recurrente en neonatos con sindrome de Down diagnosticados mediante ecocardiografia

transtoracica en el Hospital Regional Docente de Cajamarca entre los afios 2021 al 2023.

Tabla cruzada Altitud*Hipertension

Recuento
Hipertension Total
Transitoria  Persistente Recurrente
Altitud <2500 4 4 0 8
2500-2999 16 15 3 34
3000-4000 0 3 0 3
Total 20 22 3 45

Tabla 3: Relacion entre la altitud de procedencia y la hipertension pulmonar en neonatos
con sindrome de Down diagnosticados mediante ecocardiografia transtoracica en el Hospital

Regional Docente de Cajamarca entre los afios 2021 al 2023.
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4.3. Caracteristicas clinicas de neonatos con sindrome de Down diagnosticados

con hipertension pulmonar:

Caracteristicas clinicas de neonatos con sindrome de

Down diagnosticados con hipertension pulmonar

Frecuencia Porcentaje
Desaturacion de oxigeno 37 82.2
Dificultad respiratoria 24 53.3
Cianosis 17 37.8
Taquipnea 16 35.5

Tabla 4: Caracteristicas clinicas en orden de frecuencia de manifestacion en neonatos con
sindrome de Down diagnosticados con hipertension pulmonar mediante ecocardiografia

transtoracica en el Hospital Regional Docente de Cajamarca entre los afios 2021 al 2023.

Porcentaje

Desaturacion de oxigens  Dificultad respiratornia Chanosts Tacquipnea

Manifestaciones clinicas

llustracion 3: Caracteristicas clinicas en orden de frecuencia de manifestacion en sindrome
de Down diagnosticados con hipertension pulmonar mediante ecocardiografia transtoracica

en el Hospital Regional Docente de Cajamarca entre los afios 2021 al 2023.
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Desaturacion de oxigeno en neonatos con sindrome de

Down diagnosticados con hipertension pulmonar

Frecuencia Porcentaje
<80% 9 20.0
80-85% 15 33.3
86-90% 13 28.9
NO 8 17.8
Total 45 100.0

Tabla 5: Desaturacién de oxigeno dividido segun el grado de presentacion en neonatos con

sindrome de Down diagnosticados con hipertensién pulmonar mediante ecocardiografia

transtoracica en el Hospital Regional Docente de Cajamarca entre los afios 2021 al 2023.

40

Porcentaje

Desaturacion de oxigeno

80-85% 86-90% Mo

lustracion 4: Desaturacion de oxigeno dividido segun el grado de presentacién en neonatos

con sindrome de Down diagnosticados con hipertensién pulmonar mediante ecocardiografia

transtoracica en el Hospital Regional Docente de Cajamarca entre los afios 2021 al 2023.
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4.4.Caracteristicas epidemioldgicas de neonatos con sindrome de Down

diagnosticados con hipertension pulmonar:

Edad gestacional de neonatos con sindrome de Down

diagnosticados con hipertensién pulmonar

Frecuencia Porcentaje
> 42 semanas 0 0
37 — 41 6/7 semanas 35 77.8
36 6/7 — 34 semanas 6 13.3
33 6/7 — 32 semanas 2 4.4
31 6/7 — 28 semanas 1 2.2
< 28 semanas 1 2.2
Total 45A 100.0

Tabla 6: Edad gestacional de neonatos con sindrome de Down diagnosticados con
hipertension pulmonar mediante ecocardiografia transtoracica en el Hospital Regional

Docente de Cajamarca entre los afios 2021 al 2023.

Porcentaje

37-416/7 s8 36 6f7 - 34 ss 336/7-32ss 316/7-28 <28 ss

Edad gestacional

llustracion 5: Edad gestacional de neonatos con sindrome de Down diagnosticados con
hipertension pulmonar mediante ecocardiografia transtordcica en el Hospital Regional

Docente de Cajamarca entre los afios 2021 al 2023.
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Sexo de neonatos con sindrome de Down

diagnosticados con hipertensién pulmonar

Frecuencia Porcentaje
Masculino 19 42.2
Femenino 26 57.8
Total 45 100.0

Tabla 7: Sexo de neonatos con sindrome de Down diagnosticados con hipertension
pulmonar mediante ecocardiografia transtoracica en el Hospital Regional Docente de

Cajamarca entre los afios 2021 al 2023.

Porcentaje

Masculine Femenmo

Sexo

llustracion 6: Sexo de neonatos con sindrome de Down diagnosticados con hipertension
pulmonar mediante ecocardiografia transtoracica en el Hospital Regional Docente de

Cajamarca entre los afios 2021 al 2023.
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Peso al nacer de neonatos con sindrome de Down

diagnosticados con hipertensién pulmonar

Frecuencia Porcentaje
3999 — 2500 26 57.8
2499 - 1500 17 37.8
1499 - 1000 2 4.4
Total 45 100.0

Tabla 8: Peso al nacer de neonatos con sindrome de Down diagnosticados con hipertension
pulmonar mediante ecocardiografia transtoracica en el Hospital Regional Docente de

Cajamarca entre los afios 2021 al 2023.

Porcentaje

3999-2500 2499-1500 1499 - 1000

Gramaos

llustracion 7: Peso al nacer de neonatos con sindrome de Down diagnosticados con
hipertension pulmonar mediante ecocardiografia transtordcica en el Hospital Regional

Docente de Cajamarca entre los afios 2021 al 2023.
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Altitud del lugar de neonatos con sindrome de Down
diagnosticados con hipertension pulmonar

Frecuencia Porcentaje
3999 - 2500 26 57.8
2499 — 1500 17 37.8
1499 - 1000 2 4.4
Total 45 100.0

Tabla 9: Altitud de lugar de procedencia de neonatos con sindrome de Down diagnosticados
con hipertension pulmonar mediante ecocardiografia transtoracica en el Hospital Regional

Docente de Cajamarca entre los afios 2021 al 2023.

Altitud de procedencia

Porcentaje

<2500 2500 - 2999 3000-4000

msinmn

llustracion 8: Altitud de lugar de procedencia de neonatos con sindrome de Down
diagnosticados con hipertension pulmonar mediante ecocardiografia transtoracica en el

Hospital Regional Docente de Cajamarca entre los afios 2021 al 2023.

4.5. Cardiopatias congénitas en neonatos con sindrome de Down diagnosticados

con hipertension pulmonar:
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Cardiopatias congénitas en neonatos con sindrome de Down diagnosticados con

hipertension pulmonar

Frecuencia Porcentaje

Persistencia del conducto arterioso 14 31.1
CIA + PCA 12 26.7
CIV + CIA +PCA 5 11.1
Comunicacion interauricular 4 8.9
CIV + PCA 4 8.9
Comunicacion interventricular 2 4.4
No cardiopatas 1 2.2
ClV + CIA 1 2.2
CIV + PCA + coartacion de aorta 1 2.2
CIA + PCA + derrame pericardico 1 2.2
Total 45 100.0

Tabla 10: Distribucién de cardiopatias congénitas en neonatos con sindrome de Down
diagnosticados con hipertension pulmonar mediante ecocardiografia transtoracica en el

Hospital Regional Docente de Cajamarca entre los afios 2021 al 2023.
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llustracion 9: Distribucion de las cardiopatias congénitas relacionadas a neonatos con
sindrome de Down diagnosticados con hipertension pulmonar mediante ecocardiografia

transtoracica en el Hospital Regional Docente de Cajamarca entre los afios 2021 al 2023.
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4.6. Otras patologias asociadas a neonatos con sindrome de Down diagnosticados

con hipertension pulmonar:

Patologias asociadas a neonatos con sindrome de Down diagnosticados con

hipertension pulmonar

Frecuencia Porcentaje

No presenta 24 53.3
Policitemia 10 22.2
Prematuridad 4 8.9
Prematuridad + displasia broncopulmonar 3 6.7
Displasia broncopulmonar 3 6.7
Policitemia + displasia broncopulmonar 1 2.2

Total 45 100.0

Tabla 13: Distribucion de patologias asociadas a neonatos con sindrome de Down
diagnosticados con hipertension pulmonar mediante ecocardiografia transtorécica en el

Hospital Regional Docente de Cajamarca entre los afios 2021 al 2023.

60
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40

30

Porcentaje

20

"
0
Mo presenta Policttenua Prematuridad  Prematundad + Displasia Policitenua +
displasia broncopulmonar displasia
broncopulmonar broncopulmonar

Patologias asociadas

lustracion 10: Distribucion de las patologias asociadas a neonatos con sindrome de Down
diagnosticados con hipertension pulmonar mediante ecocardiografia transtoracica en el

Hospital Regional Docente de Cajamarca entre los afios 2021 al 2023.
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4.7. Mortalidad:

Frecuencia Porcentaje
Si 4 8.9
Causas:

e 03110353: Neumonia a los 7 meses
e 553984: Sepsis intrahospitalaria a los 29 dias
e 553204: Sepsis intrahospitalaria a los 29 dias
e 93074113: Disfunciéon  multiorganica, shock  cardiogénico,
insuficiencia respiratoria a los 11 meses
No 41 91.1
Total 45 100.0

Tabla 11: Mortalidad en neonatos con sindrome de Down diagnosticados con hipertension
pulmonar mediante ecocardiografia transtoracica en el Hospital Regional Docente de

Cajamarca entre los afios 2021 al 2023.

100

Porcentaje

Mortalidad

llustracion 11: Mortalidad en neonatos con sindrome de Down diagnosticados con
hipertension pulmonar mediante ecocardiografia transtordcica en el Hospital Regional

Docente de Cajamarca entre los afios 2021 al 2023.
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CAPITULO VI: Discusién

La prevalencia de HTP en neonatos con SD en este estudio fue del 60%, lo que es
significativamente mayor en comparacion con estudios realizados en altitudes menores.
Zahari et al. (12), en un estudio en neonatos con SD en Malasia (1-32 msnm) mediante
ecocardiografia transtoracica, encontraron una prevalencia del 22.2%. Por otro lado, Hopper
et al., en una cohorte de pacientes pediatricos de 0-18 afios en hospitales de EE. UU. y
Canadd (147-3619 msnm) mediante cateterismo cardiaco derecho, reportaron una
prevalencia del 11% (10).

En la poblacion pediatrica general sin SD, la incidencia de HTP es significativamente menor.
Segun Meritano J et al (60), la incidencia de HTP (principalmente HPPRN) en nifios sin SD
varia entre 0.4 y 6.8 por cada 1000 nacidos vivos en Estados Unidos, mientras que en Reino
Unido es de 0.43y 6, esto haria que, segun los datos encontrados en este estudio, los neonatos
con SD tengan un riesgo entre 88 y 1,500 veces mayor de desarrollarlo en comparacion con
la poblacion general de neonatos sin esta condicion. La gran diferencia entre estos estudios
y los hallazgos en Cajamarca podria explicarse por el impacto de la hipoxia hipobarica en
altitudes superiores a 2500 msnm. Se ha documentado que la disminucién de la presion
parcial de oxigeno a gran altitud genera vasoconstriccion pulmonar hipdxica sostenida, lo
que aumenta la resistencia vascular pulmonar y favorece el desarrollo de HTP. En neonatos
con SD, este efecto puede ser ain mas pronunciado debido a anomalias en la vasculatura
pulmonar que los hacen mas vulnerables para desarrollar HTP en presencia de hipoxia
cronica (25).

En cuanto a la clasificacion de la HTP, el 48.9% de los casos fueron persistentes, el 44.4%
transitorios y el 6.7% recurrentes. En comparacion, Douglas et al. (13), en un estudio en
pacientes menores de 18 afios en la Universidad de Colorado (2073 msnm) mediante
ecocardiografia transtoracica, encontraron un 70% de casos transitorios, 15% persistentes y
15% recurrentes. El hecho de que en Cajamarca haya una mayor proporcion de HTP
persistente podria explicarse por una mayor exposicion a hipoxia crénica en altitudes >2500
msnm, lo que dificulta la reversién de la vasoconstriccion pulmonar incluso con tratamiento.
Ademas, el hallazgo de que todos (100 %) los neonatos procedentes de >3000 mshm
presentaron HTP persistente refuerza la hipotesis de que, a mayor altitud, menor capacidad
de reversion de la HTP. Este resultado, sin embargo, podria estar influenciado por un sesgo
de poblacion, ya que la mayoria de los pacientes provenian de una misma zona geografica.
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Las manifestaciones clinicas mas frecuentes en neonatos con SD diagnosticados con HTP
fueron la desaturacion de oxigeno (82.2%), dificultad respiratoria (53.3%), cianosis (37.8%)
y taquipnea (35.5%). Un hallazgo clave es que el 53.3% de los neonatos tenian saturaciones
<85%, lo que indica una hipoxia moderada a severa. Esto indica que la principal
manifestacion clinica es la desaturacion, la cual en la mayoria de los casos se presenta por
debajo de 85%, pudiendo haber o no dificultad respiratoria 0. Esto resalta la desaturacion
como un predictor temprano de HTP, indicando que, en hospitales ubicados en altitudes
elevadas, el monitoreo continuo de la saturacion de oxigeno es esencial para detectar
precozmente la enfermedad y evitar su progresion. Avery indica que en este tipo trastornos
cardiorrespiratorias predominan las saturaciones bajas, las cuales pueden o no estar
acompariadas de esfuerzo respiratorio y, de hecho, se relaciona mas a causa cardiaca si es
que presenta cianosis, con esto dicho, esta misma premisa se encuentra en los hallazgos que

dieron los resultados de esta investigacion (61).

El defecto cardiaco mas comun fue la PCA aislado, hallado en la mayoria de los neonatos
con HTP. La razon de esta alta prevalencia radica en que el PCA actla como un mecanismo
de compensacion en pacientes sometidos a hipoxia crénica. Normalmente, el conducto
arterioso se cierra espontaneamente tras el nacimiento debido al aumento en la presion de
oxigeno arterial. Sin embargo, en neonatos expuestos a hipoxia hipobarica sostenida, la baja
oxigenacion impide el cierre adecuado del conducto arterioso, permitiendo un shunt de
derecha a izquierda que mejora la oxigenacion sistémica (30). En estudios a bajas altitudes,
el PCA es menos frecuente en neonatos con HTP. Abdullah et al. (11), en un estudio en
pacientes de 0-18 afios con SD mediante cateterismo cardiaco derecho en Arabia Saudita

(665 msnm), encontraron que solo el 9.1% de los pacientes con HTP y SD tenian PCA.

Weijerman et al. (18), quienes estudiaron 820 neonatos con SD en Paises Bajos (altitud: 35
msnm), se encontrd que el 43% de los recién nacidos con SD tenian defectos cardiacos
congénitos y que el 5.2% desarroll6 HPPRN (HTP transitoria para propoésitos de estudio).
Los resultados de esta investigacién en donde predomina la HTP persistente podria
explicarse por la exposicion a hipoxia hipobarica, la cual podria acelerar el desarrollo de

HTP incluso en neonatos nacidos a término.

La presencia de que la mayoria de los pacientes fueran a terminos sugiere que la HTP en esta
poblacion no esta relacionada con la prematuridad, sino con otros factores como la hipoxia

hipobarica y la presencia de cardiopatias congénitas. Weijerman et al. (18), reportaron que
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el 5.2% desarroll6 HPPRN, en donde no se encontrd una correlacion con la edad gestacional.
Asimismo, Hopper et al. (10), en una investigacion en 1475 pacientes pediatricos con HTP
en EE.UU. y Canada (147-3619 msnm), identificaron que la prematuridad estaba presente
en el 49% de los casos, sin embargo, estos resultados se vieron acompafiados de

comorbilidades respiratorias.

El presente estudio encontrd6 una mayor proporcion de femeninas (57.8%) frente a
masculinos (42.2%) con diagnostico de HTP. Esto contrasta con Cua et al. (19), quienes
analizaron pacientes neonatales con SD en el Columbus Children’s Hospital (0 msnm) y
encontraron una mayor prevalencia de HTP en varones (54%). Esta diferencia podria estar

influenciada por factores genéticos o por la distribucion de la muestra en cada estudio.

En el estudio en Cajamarca, la mayoria de los neonatos con HTP tenian un peso entre 2500-
3999 gramos (adecuado para la edad gestacional), mientras que un 22.2% tenia bajo peso
(<2500 g) evidenciando que la mayoria de los casos de HTP en neonatos con SD

corresponden a pacientes a término y con peso normal.

Un hallazgo significativo fue que la mayoria de los neonatos con HTP no presentaron otras
patologias asociadas. Esto indica que la HTP en esta poblacién es una condicion
independiente y no necesariamente secundaria a otras enfermedades. La hipoxia cronica ha
sido asociada con el desarrollo de policitemia (55), sin embargo, en este estudio la mayoria
de los neonatos no presentaron policitemia. Esto podria deberse a que los examenes de
laboratorio no fueron tomados en el momento 6ptimo, ya que se priorizo la estabilizacién

respiratoria.

El estudio encontrd una mortalidad del 8.9% al afio de seguimiento, siendo las principales
causas infecciones respiratorias y sepsis. EI hecho de que la principal causa de muerte no
haya sido la HTP, sino infecciones respiratorias y sepsis, sugiere que los neonatos con SD y
HTP en altura no fallecen directamente por la HTP, sino por patologias externas asociadas.
Ademas, los decesos ocurrieron principalmente en el periodo de lactante, no en la etapa
neonatal, lo que indica que, aunque la mortalidad no se concentra en este periodo, estos

pacientes pueden presentar mayor severidad en el tiempo.

Los datos de Zahari et al. (12) reportan una mortalidad del 38.7% en neonatos con sindrome
de Down (SD) en Malasia (1-32 msnm), en un estudio de diez afios que incluy0 414 pacientes

con SD y cardiopatias congénitas, de los cuales el 23% fallecio, con una edad media de 7.6
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meses al momento del fallecimiento, siendo las entidades no cardiacas la principal razon,
ademés de que la mayoria de los pacientes eran lactantes. Por lo tanto, es fundamental
realizar estudios a largo plazo que evalten la evolucidn clinica de estos pacientes y
determinen otras posibles causas pulmonares o sistémicas que contribuyan a la progresion
de la enfermedad. Esto permitiria priorizar estrategias de manejo y optimizar intervenciones

para mejorar la supervivencia y calidad de vida de los neonatos con SD y HTP en altura.
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CAPITULO VII: Conclusiones

La prevalencia HTP en neonatos SD fue del 60%, considerablemente mayor en comparacion
con estudios en altitudes menores. Se observé que la mayoria de los casos fueron de HTP
persistente, especialmente en neonatos procedentes de altitudes superiores a 3000 msnm,

donde la totalidad de los casos fueron persistentes.

En cuanto a las manifestaciones clinicas, la desaturacion de oxigeno fue el hallazgo mas
frecuente, afectando al 82.2% de los neonatos, con predominio de desaturacion moderada a
severa. La dificultad respiratoria (53.3%), la cianosis (37.8%) y la taquipnea (35.5%) fueron

otros sintomas frecuentes en esta poblacion.

Se evidenci6 una alta asociacion con cardiopatias congénitas, siendo la persistencia del
conducto arterioso (PCA) la mas prevalente. La mayoria de los pacientes no presentaron
otras patologias asociadas, lo que sugiere que la HTP en esta poblacion no es secundaria a

otras enfermedades.

La mayoria de los neonatos afectados fueron de término (77.8%). En cuanto al peso al nacer,
la mayor parte de los neonatos tenia un peso adecuado para la edad gestacional, con solo el
22.2% con bajo peso. Se observo una mayor proporcién de casos en neonatas femeninas
(57.8%) en comparacion con los varones. Ademas, la distribucidn geografica mostro que la
mayor parte de los pacientes provenia de altitudes entre 2500 y 2999 msnm (75.6%),
mientras que, en los casos de altitudes superiores a 3000 msnm, todos fueron de HTP
persistente.

En relacion con la mortalidad, se encontrd una tasa del 8.9%, con las principales causas de
fallecimiento relacionadas con infecciones respiratorias y sepsis, y no directamente con la
HTP.

Los hallazgos resaltan la alta prevalencia de HTP en neonatos con SD en altitudes superiores
a 2500 msnm, con predominio de formas persistentes y alta asociacion con desaturacion
severa y PCA. Ademaés, se destaca que la HTP en esta poblacion se desarrolla
independientemente de la edad gestacional y el peso al nacer, lo que sugiere que la hipoxia

hipobarica en altitudes elevadas es un factor determinante en su fisiopatologia.

En conclusién, la investigacion evidencia que la HTP en neonatos con SD es una condicién
altamente prevalente en altitudes elevadas, con una predominancia de la forma persistente
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en alturas mayores a 2500 msnm. Se confirma la fuerte asociacion entre HTP y cardiopatias
congénitas, asi como el impacto de la hipoxia ambiental en la progresion de la enfermedad.
Ademas, los resultados subrayan la importancia de la deteccion temprana mediante
ecocardiografia y del monitoreo continuo en hospitales de gran altitud, para prevenir
complicaciones y reducir la mortalidad en esta poblacion vulnerable. La evidencia obtenida
sienta las bases para futuras investigaciones que analicen estrategias de manejo optimizado
en zonas de altitud elevada, con el fin de mejorar la calidad de vida y la sobrevida de los

neonatos con SD y HTP.
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CAPITULO VIII: Recomendaciones

Los hallazgos de esta investigacion resaltan la necesidad de fortalecer el diagnostico,
seguimiento y tratamiento de la HTP en neonatos con SD, especialmente en zonas de gran
altitud, donde la hipoxia ambiental puede agravar la progresion de la enfermedad. Es
fundamental establecer protocolos de monitoreo estricto en hospitales ubicados por encima
de los 2500 msnm, asegurando que todos los neonatos con SD sean sometidos a evaluaciones
ecocardiograficas tempranas y seguimiento especializado. Ademés, se recomienda
implementar estrategias de manejo integral que incluyan monitoreo continuo de la
oxigenacion, deteccion precoz de signos de insuficiencia respiratoria y optimizacion del

soporte hemodinamico en casos de HTP persistente o recurrente.

Desde el punto de vista de la investigacion, es necesario realizar estudios prospectivos a
largo plazo que permitan evaluar la evolucion de la HTP en esta poblacion, con el objetivo
de determinar factores predictivos de progresion a HTP cronica y mortalidad neonatal.
Asimismo, se recomienda comparar estos hallazgos con poblaciones de diferentes altitudes,
para identificar con mayor precision el impacto de la hipoxia hipobarica en la fisiopatologia
de la enfermedad. La falta de estudios nacionales previos sobre esta relacion subraya la
importancia de desarrollar investigaciones multicéntricas que evalGen variaciones en la

prevalencia y evolucién de la HTP en distintos entornos geogréaficos del pais.

En términos de aplicacion inmediata, los resultados obtenidos pueden ser utilizados para
optimizar las estrategias de prevencion y manejo de HTP en neonatos con SD en el contexto
clinico local. Se recomienda la creacion de un protocolo especifico de deteccion y manejo
de la HTP en neonatos con SD en hospitales de altura, integrando la evaluacion
cardiovascular temprana como una préactica estandar en unidades de neonatologia. Ademas,
se sugiere capacitar al personal médico y de enfermeria en la identificacion de signos
tempranos de HTP y en el uso de herramientas diagnosticas como la ecocardiografia

transtoracica para mejorar la precision del diagnostico.

Dado que la mortalidad en neonatos con SD e HTP se relaciona principalmente con
infecciones respiratorias y sepsis intrahospitalaria, es crucial reforzar las estrategias de
prevencion de infecciones en unidades neonatales, incluyendo el uso racional de antibi6ticos,
medidas estrictas de control de infecciones y optimizacién del soporte ventilatorio para

evitar complicaciones respiratorias que puedan agravar la evolucion de la HTP.
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Finalmente, considerando que la HTP en SD es una condicion con impacto significativo en
la calidad de vida de los pacientes, se recomienda fortalecer el seguimiento a largo plazo de
estos neonatos, asegurando la continuidad del cuidado en la infancia y adolescencia. Es
importante fomentar la creacion de unidades multidisciplinarias especializadas en HTP
pediatrica, que permitan un manejo integral con la participacion de cardidlogos pediéatricos,
neumologos, genetistas y especialistas en medicina de altura, con el fin de mejorar el

prondstico y reducir la morbimortalidad en esta poblacion vulnerable.
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Cajamarca hallazgos del
2021-2023. estudio.

ANEXO 2: CEDULA DE RECOLECION DE DATOS

NUmero de Expediente:

1. Caracteristicas epidemioldgicas

Sexo: [0 Femenino [  Masculino
37- 41617 34-36 617
> 42 semanas semanas semanas
(postérmino) (pretérmino
(a término) tardio)
Edad gestacional:
32-33 6/7 < 28 semanas
28 - 31 6/7 (ext g t
semanas extremadamen
( t [J semanas (muy [
prematuro e
prematuro)
moderado) prematuro)
4000 3999-2500 2499-1500
> ramos
g, _ |:| gramos |:| gramos (bajo
(macrosémico)
(adecuado) peso)
Peso al nacer: < 1000 gramos
<1499 - 1000
(extremadament
(3 gramos (muy [
e
bajo peso) bajo peso)
2500 - 2999 3000-4000
< 2500 msnm
Altitud del lugar de D D msnm D msnm

procedencia:
D > 4000 msnm
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2. Hipertension pulmonar:

Hipertension Hipertension Hipertension
[J pulmonar [J pulmonar [J pulmonar
transitoria persistente recurrente

3. Caracteristicas clinicas:

Dificultad

respiratoria

[ si [ No

<80% 80-85%
Desaturacion de D ° D °

oxigeno
J |:| No presenta

Cianosis ] si [J No

Taquipnea ] si [J No
4. Cardiopatia congénita:

Comunicacion
[ No presenta [ interventricula

interauricular

r

Comunicacion
[J auriculoventricula []

r

Tetralogia de Coartacién

O

Fallot aorta
5. Patologias asociadas a la hipertension pulmonar:
|:| No presenta |:| Prematuridad |:| Policitemia

6. Mortalidad

[] si (especificar la causa):

Comunicacién

[ 86-90%

Persistencia del

[J conducto

arterioso

d
° |:| Otros

Displasia

broncopulmonar

[J No
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ANEXO 3: PLANILLA DE JUICIO DE EXPERTOS PARA VALIDACION

PLANILLA JUICIO DE EXPERTOS

Respetado Dr. o Dra.: Usted ha sido seleccionado para evaluar el instrumento denominado:
Cuestionario de hipertensién pulmonar en neonatos con sindrome de Down nacidos en
altura: experiencia en el hospital regional docente de Cajamarca 2021-2023, que hace
parte de la investigacion: Hipertension pulmonar en neonatos con sindrome de Down
nacidos en altura: experiencia en el hospital regional docente de Cajamarca 2021-2023,
que se realizara en el Hospital Regional Docente de Cajamarca., por la estudiante de pre
grado, Luciana Sofia Rodriguez Escobedo

La evaluacidn de los instrumentos es de gran importancia para lograr que sean validos y que
los resultados obtenidos a partir de éstos sean utilizados eficientemente; aportando tanto al
area de la salud como a sus aplicaciones. Su sinceridad y participacion voluntaria nos
permitira encontrar posibles fallas en el instrumento en revision. Desde ya, agradecemos su

valiosa colaboracién.

OBJETIVO DE LA INVESTIGACION:

Objetivo general: Determinar la prevalencia de la hipertension pulmonar en neonatos con
sindrome de Down nacidos en altura en el Hospital Regional Docente de Cajamarca 2021-
2023.

Objetivos especificos:

e (lasificar la hipertension pulmonar como transitoria, persistente o recurrente de
acuerdo con el seguimiento ecocardiografico en neonatos con sindrome de Down

nacidos en altura en el Hospital Regional Docente de Cajamarca 2021-2023.

67



o Determinar las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de la hipertension

pulmonar en neonatos con sindrome de Down nacidos en altura en el Hospital

Regional Docente de Cajamarca 2021-2023.

e Describir las cardiopatias congénitas y otras patologias asociadas a la hipertension

pulmonar en neonatos con sindrome de Down nacidos en altura en el Hospital

Regional Docente de Cajamarca 2021-2023.

e Determinar la mortalidad en neonatos con sindrome de Down nacidos en altura en

el Hospital Regional Docente de Cajamarca 2021-2023.

OBJETIVO DEL JUICIO DE EXPERTOS:

De acuerdo con los siguientes indicadores califique cada uno de los items segun corresponda:

CATEGORIA CALIFICACION INDICADOR
. No cumple con el Los items no son suficientes para medir la
SUFICIENCIA criterio dimension.
Los items miden algin aspecto de la
Los items que | 2. Bajo nivel dimension, pero no corresponden con la

pertenecen a una
misma dimension
bastan para obtener
la medicidn de esta.

dimensioén total.

. Moderado nivel

Se deben incrementar algunos items para

poder evaluar la dimensién completamente.

. Alto nivel

Los items son suficientes.

CLARIDAD
El item se
comprende
facilmente, es decir,
su sintactica vy
semantica son

adecuadas.

. No cumple con el

criterio

El item no es claro.

. Bajo nivel

El item requiere bastantes modificaciones o
una modificacion muy grande en el uso de
las palabras de acuerdo con su significado o

por la ordenacion de las mismas.

. Moderado nivel

Se requiere una modificacibn muy
especifica de algunos de los términos del

item.
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4. Alto nivel

El item es claro, tiene semantica y sintaxis

adecuada.

COHERENCIA
El item tiene
relacion ldgica con
la  dimensiébn o

indicador que esta

1. No cumple con el

criterio

El item no tiene relacion légica con la

dimension.

2. Bajo nivel

El item tiene una relacion tangencial con la

dimension.

3. Moderado nivel

El item tiene una relacion moderada con la

dimension que esta midiendo.

El item se encuentra completamente

midiendo. 4. Alto nivel relacionado con la dimension que esta
midiendo.
1. No cumple con el El item puede ser eliminado sin que se vea
RELEVANCIA criterio afectada la medicion de la dimension.

El item es esencial
0 importante, es
decir debe ser

incluido.

2. Bajo nivel

El item tiene alguna relevancia, pero otro
item puede estar incluyendo lo que mide
éste.

3. Moderado nivel

El item es relativamente importante.

4. Alto nivel

El item es muy relevante y debe ser

incluido.

1. Caracteristicas epidemiologicas

CATEGORIA

CALIFICACION

OBSERVACION

Suficiencia

Claridad

Coherencia

Relevancia

2. Hipertension pulmonar

CATEGORIA

CALIFICACION

OBSERVACION

Suficiencia

Claridad

Coherencia

Relevancia
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3. Caracteristicas clinicas

CATEGORIA CALIFICACION OBSERVACION

Suficiencia

Claridad

Coherencia

Relevancia

4. Cardiopatia congénita

CATEGORIA CALIFICACION OBSERVACION

Suficiencia

Claridad

Coherencia

Relevancia

5. Patologias asociadas

CATEGORIA CALIFICACION OBSERVACION

Suficiencia

Claridad

Coherencia

Relevancia

6. Mortalidad
CATEGORIA CALIFICACION OBSERVACION

Suficiencia

Claridad

Coherencia

Relevancia

Cajamarca, .... de diciembre del 2023

Firma del experto

DN.I.........oo
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