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RESUMEN

Introduccion. La hernia diafragmatica congénita
presenta alta morbimortalidad. Existen
herramientas para predecir sobrevida, tanto
prenatal (indice pulmoén-cabeza observado/
esperado —observed/expected lung-to-head ratio;
OE-LHR, por sus siglas en inglés—, presencia
de higado en térax) como posnatal (puntaje del
Grupo de Estudio sobre Hernia Diafragmatica
Conggénita, Congenital Diaphragmatic Hernia Study
Group, CDHSG). El objetivo fueidentificar factores
de riesgo asociados a mortalidad y estimar la
mortalidad ajustada por riesgo prenatal en el
subgrupo de pacientes con hernia izquierda
aislada.

Poblacion y métodos. Estudio retrospectivo y
analitico de pacientes nacidos en el Hospital
Italiano de Buenos Aires durante 2011-2018. Se
realizé un andlisis multivariable para evaluar
factores de riesgo asociados a mortalidad. Para
la mortalidad ajustada por riesgo prenatal, se
realizé unarazén entrela mortalidad observada
y la media “esperada” segtin el OE-LHR.
Resultados. Se incluyeron 53 pacientes. La
medianadeedad gestacional fue 38 semanas, y la
media de peso al nacer, 3054 gramos. E173 % de
los pacientes tuvo hernia aislada. La mortalidad
global fue del 45 %, mayor en pacientes con
malformaciones asociadas. En el anilisis
multivariable, la presencia de hipertensién
pulmonar grave estimada por ecocardiografia
postnatal se asocié en forma independiente a
mortalidad: (odds ratio ajustado 6,4;1C95 %:1,02-
40). Lamortalidad global observadaen pacientes
con hernia izquierda aislada fue similar a la
esperada (razén 1,05).

Conclusion. La mortalidad global es similar
a la esperada segtiin el OE-LHR. En nuestra
poblacién, la hipertensién pulmonar grave
luego del nacimiento resulté determinante de
la mortalidad.

Palabras clave: hernia diafragmdtica congénita,
mortalidad neonatal, factores de riesgo, hipertension
pulmonar.
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INTRODUCCION

La hernia diafragmadtica congénita
(HDC) es una anomalia que ocurre
en 1 de cada 2500-4000 recién nacidos
(RN).! La mortalidad global es
del 40 % al 60 %, y la morbilidad
respiratoria, del 15 % al 25 %. El 85-
90 % de las lesiones son izquierdas
y un 30-40 % de los casos presentan
cromosomopatias o sindromes
genéticos y anomalias asociadas que
aumentan la mortalidad.??

La hipoplasia pulmonar es
uno de los determinantes de la
morbimortalidad, por lo cual la
prediccién basada en factores de
riesgo prenatales se focalizé en
imdgenes de ultrasonido y resonancia
magnética nuclear de pulmén.*” El
indice pulmén-cabeza observado
sobre el esperado (observed/expected
lung-to-head ratio; OE-LHR, por sus
siglas en inglés) es la herramienta
mads utilizada para estimar el riesgo
prenatal. Se validé exclusivamente
para pacientes con HDC izquierda
aislada y es un marcador de hipoplasia
pulmonar.?

El OE-LHR se combina con
la presencia de higado en el térax
para estimar el grado de hipoplasia
pulmonar y predecir la sobrevida
posnatal. Asi, los pacientes con un
OE-LHR < 15 % presentan hipoplasia
pulmonar extrema sin reporte de
sobrevivientes; con OE-LHR del 15-
25 %, presentan hipoplasia pulmonar
grave con supervivencia del 20 %;
con OE-LHR del 26-35 % y del 36-
45 % con higado en el térax presentan
hipoplasia pulmonar moderada
con supervivencia del 30-60 %.
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Finalmente, los fetos que tienen OE-LHR >45 % y
del 36-45 % con higado en el abdomen presentan
hipoplasia pulmonar leve y sobreviven més del
75 %.°

Existe una herramienta para estratificar a
los pacientes en categorias con diferente riesgo
de muerte en la etapa posnatal inmediata. Esta
fue validada por el Grupo de Estudio sobre
Hernia Diafragmadtica Congénita (Congenital
Diaphragmatic Hernia Study Group, CDHSG).1°
El modelo incluye las siguientes variables:
apgar al 5° min < 7, cardiopatia congénita y/o
anomalias cromosémicas, hipertensién pulmonar
(HTP) grave diagnosticada por ecocardiografia
y pequefio para la edad gestacional (PEG). De
este modo, se identifican 3 grupos con diferente
probabilidad de morir: puntaje 0, bajo riesgo
(<10 %); puntaje 1-2, riesgo intermedio (el 25 %)
y puntaje > 3, riesgo alto de mortalidad (el 50 %).

La HTP se presenta en la etapa posnatal
como expresién de alteraciones en la vasculatura
pulmonar. Sin embargo, es dificil predecir HTP
prenatalmente con las herramientas disponibles
en la actualidad.’ En la etapa posnatal, se debe
realizar un ecocardiograma doppler color para
estimarla.! La HTP se relaciona directamente con
el grado de hipoxemia, indicador de mortalidad
a corto plazo.'

En nuestro medio, los estudios publicados
sobre HDC son escasos,’ lo cual hace necesario
remitirse a la bibliograffa internacional. Podria
ser de utilidad difundir la experiencia propia
al trabajar en un centro con un programa de
atencién de embarazos de alto riesgo y contar con
una Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales
de nivel III B, que puede reunir una casuistica
importante para realizar el presente estudio.
El objetivo primario fue identificar factores
de riesgo asociados a mortalidad dentro del
periodo neonatal en un grupo de pacientes con
diagnéstico de HDC. El objetivo secundario
fue estimar la mortalidad ajustada por riesgo
prenatal en el subgrupo de pacientes portadores
de hernia diafragmdtica congénita izquierda
(HDCI) aislada.

MATERIAL Y METODOS

Disefio: Estudio observacional y analitico
sobre una cohorte retrospectiva.

Poblacién: Se incluyeron consecutivamente
todos los RN con HDC que tuvieron seguimiento
prenatal y nacieron en el Hospital Italiano de
Buenos Aires (HIBA) entre 2011 y 2018.

Criterios de exclusién: Los RN en quienes

se adecu¢ el tratamiento desde su nacimiento
solo fueron incluidos para el cdlculo de la
mortalidad global. Para mortalidad ajustada por
riesgo prenatal, se excluyeron los RN con HDC
derecha, malformaciones mayores asociadas
y /0 anomalias cromos6micas, y los pacientes sin
registro del OE-LHR.

Recoleccion de datos: Se cre6 una base de
datos que incluyé variables recabadas de una
fuente secundaria de recoleccién prospectiva.
Ante un dato faltante, se recurrié a la historia
clinica electronica (HCE). Se recabaron las
siguientes variables: peso de nacimiento (PN),
edad gestacional (EG), sexo, via de nacimiento,
tipo de ventilacién mecdnica (VM convencional
y/o alta frecuencia: VAFO) al inicio (en las
primeras 12 horas de vida) y en la internacién,
surfactante, 6xido nitrico inhalado (ONi), ingreso
a oxigenacién por membrana extracorpdrea
(ECMO), indice de oxigenacién (IO) inicial (el
primero disponible dentro de las 12 horas de
vida), complicaciones durante la internacién
(sepsis confirmada o clinica, neumotérax y
quilotérax), componentes de las herramientas
de prediccion prenatal (OE-LHR definido como
porcentaje de volumen pulmonar contralateral a
la lesién observado sobre el esperado para cada
EG, presencia de higado en el térax) y posnatal. Se
definié HTP grave por ecocardiograma realizado
dentro de las primeras 24 h de vida, segtn flujos
a través del ductus y el foramen oval.

Anidlisis estadistico: Para las variables
continuas, se calcularon las medidas de tendencia
central y de dispersién, reportadas sobre la base
de su distribucién. Para las variables categoéricas,
se calcularon las medidas de frecuencia y se
reportaron como porcentaje. Se realizé un andlisis
univariado para establecer una asociacién entre
las variables estudiadas y la mortalidad. Para las
variables continuas, se utilizé el t-test o el test no
paramétrico segun distribucién. Para las variables
categdricas, se utiliz6 chi? o test de Fisher segun
correspondiera.

Se realiz6 un andlisis multivariado para
establecer si los componentes de las herramientas
de prediccién pre- y posnatal se comportaron
como variables independientes asociadas a
mortalidad. Se incluyeron las variables OE-LHR
e HTP grave, debido a que ambas mostraron
asociacion significativa en el andlisis univariado.
Este solo se realiz6 en pacientes con HDCI
aislada, por estar validado el OE-LHR solo en esta
poblacién. Se reporté el odds ratio (OR) crudo y
ajustado con los intervalos de confianza del 95 %
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y los valores de p correspondientes.

Se realiz6 una curva de caracteristica operativa
del receptor (receiver operating characteristic; ROC,
por sus siglas en inglés); se reporté el drea bajo
la curva (ABC) y el test de Hosmer-Lemeshow
para evaluar la bondad de ajuste del modelo.
Para calcular la mortalidad ajustada por riesgo
prenatal, se realizé una razén entre la mortalidad
observada en nuestra poblacién y la media
“esperada” segin el OE-LHR de cada paciente.
Se consideré significativo todo valor de p < 0,05.

Consideraciones éticas: El trabajo fue
aprobado por el Comité de Etica en Protocolos
de Investigacion de la Institucion.

RESULTADOS

Durante el perfiodo de estudio, nacieron
16 285 RN, de los cuales 55 tuvieron HDC. La
incidencia fue del 3,4 %o, lo que equivalié a una
media de 7 casos anuales con una mortalidad
global (que incluia a los 2 pacientes que recibieron
adecuacion del tratamiento al nacer) del 45 %. En
la Figura 1, se observa el flujograma de pacientes.

En la Tabla 1, se presentan las caracteristicas
basales de los pacientes incluidos. La
supervivencia para los pacientes con HDCI
aislada fue del 59 % vy, para los malformados
y/o sindromaéticos, de un 36 %. En cuanto a

Ficura 1. Flujograma de pacientes

los pacientes que solo presentaron cardiopatia
congénita (CC) como malformacién asociada
(n = 6), sobrevivieron 2.

En cuanto al soporte respiratorio, 45 pacientes
requirieron VAFQ; 36 pacientes recibieron ONi,
y 3 pacientes ingresaron en ECMO. La indicacién
de ECMO fue preoperatoria en 2 pacientes. El
tercer paciente requirié ECMO posquirtrgica en
el contexto de escape aéreo y reagudizacién de su
HTP, y sobrevivi6 al egreso hospitalario. En 16
pacientes, se administré surfactante pulmonar.
Alcanzaron la instancia quirdrgica 35 pacientes;
14 presentaron quilotérax como complicacién
posquirtrgica, y fallecieron 5 pacientes en el
periodo posoperatorio.

TaBLA 1. Caracteristicas basales de la poblacién (n = 53)

EG, sem.; mediana (RIC) 38 (38-39)
PN, g; media (DE) 3,054 (510)
Sexo femenino, n (%) 29 (55)
Parto vaginal, n (%) 15 (28)
Tipo de hernia diafragmatica
Izquierda aislada, n (%) 39 (73)
Malformaciones asociadas, n (%) 12 (22)

EG: edad gestacional; PN: peso de nacimiento;
RIC: rango intercuartilo 25-75; DE: desvio estandar.

16 285 recién nacidos vivos
(2011-2018)
Sobrevivieron HDC =55 Fallecieron
30 pacientes pacientes 25 pacientes

Excluidos:
2 pacientes con
adecuacion de
tratamiento:
e Tetrasomia 21
e CDH bilateral

2 CDH derecha
12 malformaciones
3 sin registro OE-LHR

Célculo de la
mortalidad ajustada
por riesgo prenatal =

36 pacientes

HDC: hernia diafragmatica congénita; OE-LHR: indice pulmén-cabeza observado/esperado.
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En la Tabla 2, se presenta el andlisis univariado.
Comparado con el de los sobrevivientes, el grupo
de pacientes fallecidos tuvo estadisticamente
menor EG y PN. La administracién de ONi,
surfactante, el IO inicial y el requerimiento de
VAFO dentro de las 12 h de vida fue mayor en
los pacientes que fallecieron. En la Tabla 3, se
observan los componentes de las herramientas
de prediccion pre- y posnatal comparadas segin
mortalidad. El grupo de pacientes fallecidos tuvo
mayor frecuencia de higado en el térax e HTP
grave. Ademds, tuvo tendencia a presentar menor
apgar al 5° minuto y a tener una malformacion

y/o sindrome genético asociado. E1 OE-LHR
y el puntaje posnatal fueron estadisticamente
diferentes entre ellos.

Se realizé un andlisis multivariable que
incluyé, en el modelo, las variables OE-LHR e
HTP grave, es decir, tanto variables de prediccién
pre- como posnatal. En la Tabla 4, se muestra
el OR crudo y ajustado, y el ABC de la curva
ROC. El diagnéstico posnatal de HTP grave
demostré ser un factor de riesgo independiente
de mortalidad ajustado por el OE-LHR. El test
de Hosmer-Lemeshow de este modelo fue
significativo (p = 0,53).

TaBLA 2. Andlisis univariado. Variables demogrdficas y de evolucion posnatal segiin la mortalidad

Variables Sobrevivientes, n = 30 Fallecidos, n =23 Valor de p
EG, sem.; mediana (RIC) 39 (38-39) 38 (38-38) 0,017***
PN, g; media (DE) 3204 (+ 382) 2848 (+ 593) 0,013**
Sexo femenino, n (%) 13 (43,3) 16 (69,5) 0,057*
Parto vaginal, n (%) 10 (33,3) 5(21,7) 0,541
HDCI aislada, n (%) 25 (83) 14 (60,9) 0,11t
Cardiopatia congénita, n (%) 2(6,7) 4(17,4) 0,38t
VAFO, n (%) 22 (73,3) 23 (100) 0,007t
Surfactante, n (%) 3(10) 13 (56,5) 0,001+
ONi, n (%) 14 (46,6) 22(95,6) 0,001t
ARM inicial, n (%) 19 (63,3) 2(8,7) 0,001t
VAFO inicial, n (%) 11 (36,6) 21 (91,3) 0,001t
10 inicial; mediana (RIC) 6,7 (4-10,5) 25,2 (15,7-31) 0,001%**
Sepsis, n (%) 15 (50) 8 (34,8) 0,27
Quilotérax, n (%); n =35 10 (33,3) 4 (80) 0,13+
Neumotérax, n (%) 7(23,3) 5(21,7) 0,89t

EG: edad gestacional; PN: peso de nacimiento; HDCI: hernia diafragmadtica congénita izquierda;
VAFO: ventilacién de alta frecuencia; ONi: 6xido nitrico inhalado; ARM: asistencia respiratoria mecdnica;
IO: indice de oxigenacién; RIC: rango intercuartilo 25-75; DE: desvio estdndar. (*) Chi?. (1) Fisher. ** T-test. *** Mann-Whitney.

TaBLA 3. Andlisis univariado. Componentes de herramientas de prediccion pre- y posnatal

Variables Sobrevivientes, (n = 30) Fallecidos, (n = 23) Valor de p
OE-LHR % (mediana y RIC); n = 36 48 (35-66) 36,5 (31-41) 0,04***
Higado en el térax, n (%) 12 (40) 17 (73,9) 0,014*
PEG, n (%) 2(6,7) 5(21,7) 0,21t
Apgar al 5.° min <7, n (%) 2(6,9) 7 (30,4) 0,06t

HTP grave, n (%) 11 (36,6) 19 (86,3) 0,001+
Malformacién asociada, n (%) 5(16,7) 9 (39,1) 0,11+
Puntaje posnatal, mediana (RIC) 1,5 (0-2) 2 (2-3) 0,001***

OE-LHR: indice pulmén-cabeza observado/esperado; PEG: pequefio para la edad gestacional; HTP: hipertensién pulmonar;
RIC: rango intercuartilo 25-75. (*) Chi2. (t) Fisher. ** T-test. *** Mann-Whitney.

TaBLA 4. Andlisis multivariado que evaliia factores asociados a mortalidad en pacientes con hernia diafragmidtica congénita

izquierda aislada (n = 36)

Anilisis univariado

Analisis multivariado

Variable OR (IC 95%) Valor de p ORa (IC95 %) * Valor de p
OE-LHR 0,94 (0,88-0,99) 0,04 0,96 (0,89-1,02) 0,28
HTP grave 12 (2,2-70) 0,004 6,4 (1,02-40) 0,047

OE-LHR: indice pulmén-cabeza observado/ esperado; HTP: hipertension pulmonar; ORa: odds ratio ajustado; IC: intervalo de confianza.

Area bajo la curva ROC: 0,81. Pseudo-R*=0,21.
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Por tltimo, se calculd la mortalidad observada
sobre la esperada de acuerdo con la herramienta
de prediccién prenatal (n = 36). La mortalidad
global esperada fue del 31,5 %, mientras que la
observada fue del 33,3 %, que arroj6 una razén
de 1,05.

DISCUSION

Segtn los resultados en nuestra Unidad,
hay un neonato portador de HDC cada
300 nacimientos. Esto refleja una incidencia
mayor que la reportada por estudios
epidemiolégicos'?!*!5 por ser un centro de
derivacion fetal. Existe bibliograffa que demuestra
que la sobrevida es mayor en los centros con
alto volumen de pacientes con HDC, lo que
puede explicar parcialmente la variacién en la
mortalidad en estos pacientes.'*!”

En las ultimas décadas, se han incorporado
diversas estrategias que mostraron un incremento
en la sobrevida, como estabilizacién inicial,
cirugfa diferida, el uso de VAFO, ONi y ECMO,
entre otras.*'2° Sin embargo, es importante
considerar la posibilidad de sobreestimacién en
las tasas de supervivencia por sesgo de seleccién,
al ignorar la mortalidad oculta (muertes fetales
y neonatales inmediatas antes del traslado).’?
Por ejemplo, Javid y cols., (Canadian Neonatal
Network) reportaron una supervivencia global
del 82 % sin incluir a los pacientes mds graves
que fallecian antes del traslado o durante él y
los que eran directamente admitidos en Terapia
Pediatrica para ECMO." La supervivencia global
de nuestra cohorte se encuentra dentro del
rango de la variabilidad reportada por estudios
epidemiolégicos: Colvin y cols., Australia,?
del 52 %; Harting y cols., CDHSG,* sobrevida
del 68 %. Nuestros resultados corresponden
exclusivamente a pacientes nacidos en nuestro
Hospital, por lo que representaria una tasa de
supervivencia libre de seleccion de casos.

Se identificaron diversos factores de
riesgo asociados a mortalidad. Los pacientes
fallecidos fueron mds inmaduros y de menor
PN comparados con el grupo de sobrevivientes,
similar a lo reportado por diferentes autores.?*"*
No obstante, hay otros articulos, incluso una
revisién sistemdtica, que no muestran tal
diferencia.?®** La EG de nuestra cohorte se
encontré dentro del rango del término temprano.
La bibliograffa disponible pareciera insuficiente
para establecer un momento éptimo para el
nacimiento. Stevens y cols., concluyen que
el nacimiento a las 37-38 semanas se asocia a

una mayor supervivencia comparadas con las
39-41 semanas, mientras que Hutcheon y cols.,
muestran lo contrario.?® El consenso europeo
recomienda planificarlo a una EG de 39 semanas
en un centro terciario de alto volumen.”

Los pacientes con HDC y malformaciones
asociadas tienen peor pronéstico.'*'* El CDHSG
reportdé una incidencia global de defectos
cardfacos en pacientes con HDC del 17,8 %.% Los
mds frecuentes fueron la hipoplasia de cavidades
izquierdas y la coartacién de aorta con sobrevida
del 14 % y del 46 %, respectivamente. Esta fue
mayor para aquellos con lesiones obstructivas
derechas.” De manera similar a lo reportado, en
nuestro estudio, los pacientes con malformaciones
asociadas y/o sindromes tuvieron casi el doble
de mortalidad comparada con los portadores de
HDCI aislada.

En cuanto a los cuidados recibidos, los
pacientes fallecidos en nuestro trabajo recibieron
més frecuentemente VAFO, ONi y surfactante
pulmonar. Esto podria deberse a mayor gravedad
y al uso de terapias de rescate. Asimismo, el grupo
de fallecidos requirié, con més frecuencia, VAFO
inicial, mientras que los sobrevivientes recibieron
significativamente mas VM convencional. Un
trabajo multicéntrico aleatorizé a 171 pacientes
portadores de HDC con 34 semanas de EG o
mayor a recibir VM convencional o VAFO. Si
bien no encontraron diferencias en el resultado
primario de muerte/displasia broncopulmonar,
el grupo que recibié VAFO tuvo mds tiempo de
VM y mds requerimiento de drogas vasoactivas,
sildenafil, ONi y ECMO.?

Un estudio que realizé un andlisis
multivariado encontré asociacién independiente
entre la administracién de surfactante pulmonar
y mortalidad. Mads alld del disefio observacional,
concluyeron que no aportaba beneficio alguno.®
El metaanadlisis sobre utilizacién de ONi en RN
con HTP mostré que, en el subgrupo de pacientes
con HDC, el ONi no disminuyé el resultado
muerte /uso de ECMO.?' No obstante, el Consenso
del Consorcio Europeo sobre HDC, recomienda
considerar su utilizacién si existe evidencia de
cortocircuito de derecha a izquierda a través del
foramen oval y /o ductus, 10 por encima de 20y /o
diferencia de saturacién pre-/posductal mayor
del 10 %, con constancia ecocardiografica de
buena funcién del ventriculo izquierdo.”

Las patologias neonatales con mayor
requerimiento de ECMO incluyen el sindrome
de aspiracion de liquido amninético meconial
(SALAM), HDC, HTP, sepsis, sindrome de
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dificultad respiratoria neonatal, entre otras. Con el
advenimiento de alternativas terapéuticas, como
el surfactante, el uso de VAFO y ONj, la indicacién
de ECMO ha disminuido drdsticamente en
esa poblacion.?? En los pacientes con HDC, la
indicacién de ECMO es una estrategia de rescate
ante la falla respiratoria grave observandose una
reduccién en la mortalidad temprana.

Un metaandlisis de estudios retrospectivos
indicé una mayor tasa de sobrevida a corto y largo
plazo en unidades que disponfan de ECMO;*
que fue, en los registros de la Extracorporeal Life
Support Organization (ELSO), hasta del 74 %
al egreso hospitalario.® El uso de ECMO en
HDC ha ido disminuyendo, reservado para
la estabilizacion preoperatoria de pacientes
con criterios seleccionados. En nuestro centro,
en donde el programa de ECMO respiratorio
neonatal es de reciente comienzo, los pacientes
han sido estrictamente individualizados para
recibir esta terapia.

En cuanto a los componentes de prediccién
prenatal de mortalidad, el grupo de pacientes
fallecidos tuvo un significativo mayor porcentaje
de herniacién hepadtica y un indice OE-LHR
estadisticamente mds bajo comparado con el
grupo sobreviviente, de forma similar a los
estudios en los que fueron desarrollados.**? En
el presente trabajo, se observé una mortalidad
similar a la esperada en pacientes con HDCI
aisladas, con lo cual, en esta cohorte de pacientes,
el OE-LHR resulto, en principio, una herramienta
de prediccién precisa.

El puntaje posnatal y la HTP grave, ademas
del IO, resultaron significativamente diferentes
entre ambos grupos. En el andlisis multivariado,
el diagndstico de HTP posnatal se asocié a
mortalidad independientemente del OE-LHR,
variable que perdi6 significancia estadistica. Este
hallazgo merece ser resaltado, ya que implica que,
si bien la herramienta de diagnéstico prenatal
es de gran utilidad, es prudente esperar hasta
el nacimiento para poder realizar un mejor
prondstico. Dado que el comportamiento de la
HTP y la disfuncién ventricular son dificiles de
conocer con anticipacién, se debe realizar un
ecocardiograma para evaluar la discordancia
ventricular y los cambios estructurales en el
ventriculo izquierdo que pudieran predecir el
deterioro cardiopulmonar al nacer.!! Se han
propuesto métodos prenatales para estimar HTP,
como el volumen pulmonar y la ecografia doppler
color de las presiones en el circuito pulmonar,
aunque aun se encuentran dentro del campo de

la investigacion.”

El estudio tiene ciertas limitaciones. Por un
lado, debido a su disefio, no es posible establecer
causalidad entre los factores de riesgo estudiados
y la mortalidad. Ademds, por el nimero de
pacientes, no se puede descartar la presencia de
un error de tipo II. Por otro lado, es el primer
trabajo en nuestro medio que evaltia los factores
que podrian entorpecer la evolucion.

Resulta esencial el proceso de evaluacién
prenatal y posnatal para identificar factores y
asesorar a las familias en cuanto a la necesidad
de nacimientos en centros de tercer nivel para un
abordaje multidisciplinario. Se puede concluir
que, si bien hay varios factores asociados a
mortalidad, en esta cohorte de pacientes, la HTP
grave inmediata al nacer result6 determinante. B
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