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Resumen

Objetivo: Esta investigacién tuvo como objetivos observar relaciones y encontrar
grupos de neonatos que muestren un comportamiento similar con respecto a las
variables de crecimiento fisico, morbilidad e intervencién y modelar la evolucion del
peso del neonato con bajo peso al nacer a través del tiempo. Materiales y Métodos:
Se analizé una muestra de historias clinicas de 159 neonatos prematuros nacidos
en el Hospital Universitario del Valle (HUV), entre febrero de 2002 y noviembre de
2010, que pertenecen al programa de seguimiento de alto riesgo y canguro del
HUV. Se realiz6 un andlisis de correspondencias y un analisis de conglomerados y
en segunda instancia, se ajusté un modelo de coeficientes aleatorios. Resultados:
Se encontraron dos grupos bien definidos de neonatos, los que presentan extremo
bajo peso y los que presentan bajo peso y muy bajo peso al nacer. Las curvas
estimadas a partir del modelo ajustado, muestran pesos un poco mas altos para
los neonatos con control prenatal. Conclusiones: El tener un modelo que permita
estimar la curva de evolucién del peso de cada neonato que nace con bajo peso en
el HUV, resulta de gran ventaja para los pediatras, ya que permite observar que tan
variable es ésta frente a la curva del peso medio esperado.

Palabras clave: neonato, recién nacido de bajo peso, andlisis multivariante, técnicas
de apoyo para la decision.
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Modelling the evolution of neonates with low birth
weight, treated at the Hospital Universitario del
Valle, during the period 2002-2010: Cohort study

Summary

Objective: This research aimed to observe relationships and find groups of neonates
show a similar behavior with respect to the variables of physical growth, morbidity and
intervention and to model the evolution of the weight of neonates with low birth weight
over time. Materials and Methods: A sample of 159 medical records of premature
neonates born at the Valle University Hospital (HUV) from February 2002 to November
2010 and who have been admitted to the HUV high-risk and Kangaroo Program was
analyzed. A correspondence and a cluster analysis were carried out, and secondly, a
random coefficient model was fitted. Results: Two well-defined groups of low-weight
neonates were found: those with extremely low weight and those with low weight and
very low birth weight. The curves estimated with the model fitted show that neonates
who received prenatal control have a relatively higher weight, with slight variations
when compared with curves depicting average weight. Conclusion: Having a model
to estimate the evolution curve of the weight of each neonate with low birth weight in
the HUV, it is of great advantage for pediatricians because it allows us to observe that
it is so variable it against the curve of the mean weight expected .

Key words: neonate, low birth weight, multivariate analysis, decision support tech-

Volumen 15 N° 2 - Julio-Diciembre de 2015

niques.

Introduccidén

Segun la Organizaciéon Mundial de la Salud
el bajo peso al nacer se refiere a los bebes
gue nacen con un peso inferior a 2500 g*. Se
distinguen dos clases de neonatos con bajo
peso al nacer (BPN)?: 1. Los bebes prematuros
(quienes nacen antes de la semana 37 de ges-
tacion) y 2. Los que tienen bajo peso al cumplir
la edad gestacional. Donde los prematuros se
subcategorizan basados en la edad gestacional
en extremadamente prematuro (<28 semanas),
muy prematuro (28 to <32 semanas) y mo-

deradamente a prematuro tardio (32 to <37
semanas)?.

El bajo peso al nacer esta asociado con la
incidencia de enfermedades y la mortalidad
infantil*; la calidad del control prenatal esta re-
lacionada con los resultados de una gestacion,
las mujeres que no realizan un control prenatal
adecuado pueden tener hasta 5,8 veces mas
riesgo de tener un recién nacido pretermino
y mayores tasas de neonatos con bajo peso
al nacer que mujeres que tengan un control
prenatal adecuado4°%7; los neonatos prema-
turos y con bajo peso al nacer tienen riesgo
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de padecer problemas cardiacos®. Asi mismo,
los nifios que presentan el evento tienen 5 a
30 veces mas riesgo de morir que los nacidos
con peso normal y esta igualmente asociado
con mayor probabilidad de infeccion, desnu-
tricién, pardlisis infantil, deficiencias mentales
y trastornos del aprendizaje.®!° En la etapa
adulta, los nifios que han nacido con el evento
tienen una mayor predisposicién a diabetes y
enfermedades cardiovasculares. Segun Torres
y colaboradores® el BPN representa el 6,8%
de los nacimientos en Estados Unidos, el 11%
en Colombia, el 25% en el Instituto de Seguros
Sociales de Bogota y el 75% en la unidad de
recién nacidos del Hospital Universitario del
Valle (HUV).

Por su alta incidencia en el HUV y dado que
el problema de los neonatos con bajo peso al
nacer (BPN) constituye uno de los temas de
importancia en el area de la salud materno
perinatal, siendo un indicador que guarda
relacion con la morbilidad y mortalidad fetal y
neonatal y con el bienestar del binomio madre
e hijo en la etapa posparto y siendo el Hospital
Universitario del Valle centro de referencia para
embarazadas de alto riesgo en la ciudad de
Caliy de la regién suroccidental colombiana??,
se hace necesario y util evaluar y modelar la
evolucién a través del tiempo del neonato que
nace con bajo peso, identificando variables
determinantes en estos como, el crecimiento
fisico, morbilidad e intervencion, obteniendo
con ello informacién que permita orientar ac-
ciones de control y estrategias de prevencion
gue minimicen el problema.

Debido a las anteriores consideraciones, y
por considerar la temética de suma importan-
cia para el bienestar de los neonatos de bajo
peso al nacer se decide desarrollar la presente
investigacion que pretende observar relaciones
y encontrar grupos de neonatos que muestren
un comportamiento similar con respecto a las
variables de crecimiento fisico, morbilidad e
intervencion y modelar la evolucion del peso
del neonato con bajo peso al nacer a través
del tiempo.

Modelacidn de la evolucién de neonatos con bajo peso al nacer...

Materiales y métodos

Tipo de estudio: Se realizé un estudio de
Cohorte, donde se contaron con datos longi-
tudinales de temporalidad retrospectiva, por
contar con mediciones del peso para el mismo
neonato en diferentes instantes de tiempo y
Analitico ya que se analizan relaciones de cau-
salidad entre el peso del neonato y diferentes
covariables.

Poblacién: Se analiz6 una muestra de
historias clinicas de 159 neonatos prematuros
nacidos en la unidad de recién nacidos del HUV
entre febrero de 2002 y noviembre de 2010,
pertenecientes al Programa de Seguimiento
de Alto Riesgo y Canguro. Los criterios de in-
clusién para la adaptacién intrahospitalaria de-
finidos por la unidad de recién nacidos fueron:

1. Recién nacidos con menos de 2,001 g.

2. Regulacion térmicay del patron respiratorio
adecuado.

3. Saturacion de oxigeno normal.

4. Procedentes de la ciudad de Cali y que no
planeen establecerse fuera de la ciudad.

5. Madre y/o familia dispuestas a colaborar
con el programa de seguimiento, cumplir
con las recomendaciones y asistir a los
controles.

Variables: Se analizaron variables de estu-
dio como el Peso (g), Peso para la edad gesta-
cional (adecuado/bajo), Necesidad de oxigeno
(si/no), Ventilacién (si/no), Transfusiones (si/
no), Alimentacién parenteral (si/no), Control
prenatal (si/no) y Morbilidad materna (si/no).
Siendo informacién basal que caracteriza la
muestra de neonatos que nacieron con menos
de 2001 g.

Andlisis estadistico: Se hace uso del
analisis de correspondencias multiple (ACM),
siendo una técnica estadistica la cual per-
mite obtener representaciones en el plano
basadas en la asociacion entre las variables
analizadas, representando conjuntamente las
distintas modalidades en un plano cartesiano
de forma que la proximidad entre los puntos
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representados esta relacionada con el nivel
de asociacion entre dichas modalidades®. El
Analisis Cluster, también conocido como Ana-
lisis de Conglomerados, Taxonomia Numérica
0 Reconocimiento de Patrones, es una técnica
de estadistica multivariante cuya finalidad es
dividir un conjunto de individuos o variables en
grupos, de forma que se logre la maxima homo-
geneidad en cada grupo y la mayor diferencia
entre los grupos'*. Para segmentar la poblacién
de neonatos se realiz6 la consolidacion de la
clasificacion mediante un proceso de k-medias
en 2 clases, tomando como puntos iniciales
los centros de gravedad de cada grupo. Para
la caracterizacion de los grupos se utilizan los
Test.Value, indices descriptivos construidos
siguiendo la metodologia de pruebas de hip6-
tesis, pero sin el objetivo de hacer inferencia®.
Para las categorias de variables nominales,
la ordenacién permite obtener aquellas cate-
gorias cuya proporcion dentro de la clase se
diferencia lo suficiente de la proporcion global,
ya sea porque es mayor (valor de Test.Value
postivo) o menor valor test (valor de Test.Value
negativo) y donde el Cat.Class representa el
porcentaje de neonatos que presentan la ca-
tegoria en ese grupo.

Para el proceso de modelacién del peso de
los neonatos a través del tiempo, la condicion
de tener mediciones de la misma variable
para el mismo neonato (medidas repetidas),
hace que estén correlacionadas, indicando
gue es necesario modelar esta correlacion,
por tal razén se decidid ajustar un modelo de
coeficientes aleatorios!®!’. Este tipo de mo-
delos presenta ventajas frente a un ANOVA
tradicional de medidas repetidas clasico, al
permitir trabajar con datos faltantes en las ob-
servaciones y modelar las variaciones respecto
ala media general debido a cada individuo®®. A
la fecha no se han encontrado estudios donde
se modelen los datos de bajo peso, haciendo
uso de este enfoque.

Etica: El trabajo fue sometido ante el comité
de ética en investigacion del Hospital Univer-
sitario del Valle.

Resultados
Analisis descriptivo

En latabla 1 se presenta para cada variable
la distribucién en porcentaje de neonatos, en-
contrando que mas de la mitad de los neonatos
nacen con Muy Bajo Peso (MBP) correspon-
diente a un 57,9%, pesos entre 1000 y 1500
g, seguidos por un 30,8% con Bajo Peso (BP),
pesos entre 1500y 2001 g y un 11,3% con Bajo
Peso Extremo (BPE), pesos inferiores a los
1000 g. El 68,6% de los pesos son adecuados
a la edad gestacional, el 36,5% presentaron
una necesidad de oxigeno mayor o igual a 28
dias, un 27% una necesidad menor a 28 dias,
un 62,9% recibieron transfusiones, el 30,8%
recibieron ventilacion asistida y un 39,6% re-
cibieron alimentacion parenteral; observando
ademas que un 30,2% de neonatos presen-
taron madres con diabetes gestacional y un
67,9% tuvieron algun control prenatal.

Analisis multivariado

En cuanto a la caracterizacién de grupos, el
ACM Yy el andlisis de conglomerados identifican
algunas relaciones, presentando grupos de
neonatos que mostraron un comportamiento
similar con respecto a las variables de creci-
miento fisico, morbilidad e intervencion (ver
figura 1).

NecOxi..28.1
a

AlimtPalBasiat §i s

PMN.BPE & 4 PN.BP

Figura 1: Primer plano factorial con la proyeccion de
los dos grupos
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Tabla 1: Distribucién de Frecuencias
en Variables Observadas

alimentacion parental (67,6%) y que sus
madres no presentan morbilidad materna

A partir de los Test.Value de la tabla 2 se
resumen las caracteristicas de los grupos
obtenidos:

Grupo 1: Se caracteriza por ser neonatos
prematuros que nacen con BPE (62,1%) y sue-
len presentar una necesidad de oxigeno mayor
o0 igual a 28 dias (27,6%), recibir alguna trans-
fusion (100%), presentar un bajo peso para la
edad gestacional (65,5%), recibir alimentacion
parenteral (72,4%) y que sus madres presenten
morbilidad materna (55,2%).

Grupo 2: Se caracteriza por ser neonatos
prematuros que nacen con BP (36,9%) y
MBP (63,1%) que suelen presentar un peso
adecuado para su edad gestacional (76,2%),
no recibieron transfusiones (45,4%), ni

Modelacidn de la evolucién de neonatos con bajo peso al nacer...

Variable Etiqueta | Frecuencias (75,4%).
Peso Nacimiento PN Frec. %
Bajo Peso BP 49 30,8 L
Muy Bajo Peso VEBP 2 57.9 Tabla 2: Caracterizacion de los Grupos 1y 2
Extremo Bajo Peso BPE 18 11,3 Grupol Grupo2
Peso para Edad . . . . . .
Gesta?:ional Ballard PEG % Categoria \-/raeﬁjte C(I::;s Categoria \-/FSIsute CCI::;S
Adecuado Ade 109 686 PNBPE |821 621 | Trans.No |5033 |454
Ezfesi G20 e Oviges E?Coo)d 20 03/:‘4 Trans.Si | 5033 | 100 | PEGB.Ade |4,016 |762
Menor a 28 <28 102 27.0 NecOxi.>28 | 4,465 | 27,6 | AlimtPa.No |3,759 | 67,7
Mayor o igual a 28 228 9 36,5 PEGB.Bajo | 4,016 | 65,5 PN.BP 3,694 36,9
No Recibid NR 48 30,8
Alimentacién Parenteral AlimtPa % AlimtPa.Si- | 3,759 | 72,4 Mor’\tl)(l;/Iat. 2926 | 754
Si Si 63 39,6 MorbMat.Si | 2,926 | 552 | PN.MBP |[2601 |63,1
No No 96 60,4
Ventilacion Vent %
Si Si 49 30,8 Modelacién
No No 110 69,2
Transfusiones Trans % Se incluyeron los neonatos que presenta-
S S 100 62,9 ron observaciones en los tiempos 0, 12, 18,
No No 59 37,1 24 y 36 meses (siendo cero la etiqueta aso-
Morbilidad Materna MorbMat % ciada a la informacién tomada en la semana
Si Si 48 30,2 40 de edad gestacional), razén por la cual se
No No m 69,8 tuvieron en cuenta 145 de los 159 neonatos.
Control Prenatal ContPre % No todos presentaron mediciones en los
Si Si 108|679 mismos tiempos, ya que con el pasar de este
No No 51 32,1

algunos presentaron desercion o controles
en tiempos diferentes a los establecidos.
Observando la Figura 2, los datos del peso
del recién nacido presenta las siguientes
caracteristicas:

i. Al tener varias observaciones sobre el
mismo neonato en el tiempo, los datos
se caracterizan por ser datos de medidas
repetidas®®?®,

ii. Elcomportamiento general de las curvas se
puede aproximar mediante una expresion
cuadratica.

iii. La cuerva del peso varia de individuo a
individuo, tanto en intercepto como en pen-
diente, por lo que presenta un intercepto y
una pendiente aleatoria.

iv. Presenta observaciones faltantes en algu-
nos neonatos.
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Figura 2: Curvas del peso por Neonato-Datos observados

El modelo del peso de los neonatos a tra-
vés del tiempo se especifica de la siguiente
manera:

1)
Para t=1,2,34,5, (Tiemposde medicion:
0, 12, 18, 24, 36 meses)
i=1,2,.145 (Representaal neonato)
Donde:

Y, Parametro de regresion del intercepto.

Y,, Parametro de regresion de la variable Con-
trol Prenatal.

Y,, Parametro de regresion de la variable tiem-
po.

Y,, Parametro de regresion de la variable tiem-
po al cuadrado.

Y, Intercepto aleatorio relacionado con el neo-
nato i-esimo.

vy, Efecto aleatorio lineal relacionado al mes o
tiempo i-ésimo.

v, Efecto aleatorio relacionado al tiempo al
cuadrado.

e. Error en la medicion tomada en el neonato
i-ésimo, en el tiempo t-ésimo.

En la ecuacion 1, el peso es la variable res-
puestay seria el peso estimado de un neonato
prematuro que nazca con peso inferior de 2001
gramos en el HUV para un tiempo , incorpo-
rando en el modelo si la madre presenté o no
Control Prenatal (CP).

Se asume una distribucion de probabilidad
Normal para los coeficientes aleatorios asocia-
dos al modelo, con las medias y varianzas que
se muestran a continuacion?®.

Cada efecto aleatorio tiene una media de
cero y la matriz de varianzas-covarianzas,
viene dada por:

En la Tabla 3 y Figura 3, se observa un
aumento en el peso medio de los neonatos a
medida que aumenta la edad. Los pesos en las
edades 12 y 18 presentan la variacion mas baja
en sus pesos, presentando un coeficiente de
variacion (CV) del 11%, mientras que al tiem-
po cero, correspondiente a la semana 40 de
edad gestacional, los pesos presentan mayor
variacion (CV=19%)).

Tabla 3: Estadisticas Descriptivas
de PESO en el Tiempo

Edad
(Meses)
0 143 | 2830 | 539 19 1680 | 4340

Frec. | Media [ De |CV(%)| Min Méax

12 126 | 8756 | 998 11 6480 | 11680
18 111 | 10067 | 1121 11 7780 | 13780
24 101 | 11368 | 1463 13 8040 | 16360
36 45 | 12730 | 1647 13 9340 | 17000
Total 145 | 8263 | 3683 45 1680 | 17000

Figura 3: Distribucion Peso Neonatos por Mes
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Enlas Tabla4y 5, se observan las estimacio-
nes de los parametros de covarianzay analisis
de varianza de los efectos fijos.

- Elintercepto fijo (y,,) corresponde al peso
estimado cuando todas las covariables
son iguales a cero. Puede ser interceptado
como el peso medio esperado por neonato.

» Las variaciones asociadas al intercepto
aleatorio son bastantes pequefias (02, ).

Tabla 4: Estimacion de los
parametros de covarianza

Parametro de Covarianza Estimacion

o . 7,92E-13

csint,tiempo

17557

2
tiempo

3836,45

csim,tiempoz

-286,34

cstiempo,tiempoz

-460,279

2

G tiempo2

0,9027

2

S %

310858

Tabla 5: Andlisis de Varianza.

Efectos fijos.

Variable PESO

Pardmetro | Coefi. | Estim. EEr;(t)r al t p-valor
Intercepto | Yoo 27725 | 79,7 | 522 | 34,80 | <0,0001
Tiempo Yo | 53929 | 83 | 522 |64,64<0,0001
Tiempo Y, |-73805| 02 | 522 -31,59|<0,0001
Control

Prenatal | You 222,44 | 959 [ 522 | 2,32 | 0,0207

Lafigura 4 presenta las curvas del peso para
cada neonato (145 curvas), estimadas a partir
del modelo ajustado (1).

La figura 5 presenta las curvas del peso me-
dio esperado, para el caso en que el neonato
presenta CP y el caso en que no lo presenta,
linea sodlida y punteada respectivamente. Ob-
servando que la curva asociada a los neonatos
gue presentan CP se esperan pesos un poco
mas altos que los que no presentan CP, ade-
mas de no presentar altas diferencias respecto
a sus curvas del peso medio esperado.

Modelacidn de la evolucién de neonatos con bajo peso al nacer...

Figura 4: Curvas del Peso por Neonato — Modelo
Estimado

Figura 5: Curvas del Peso Medio Estimado

Discusion

Al evaluar variables del neonato y de la
madre que pueden influir en la variacién del
peso del neonato, se encuentran dos grupos
bien definidos, los que presentan Bajo Peso
Extremo y estan relacionados por presentar
alguna intervencion, y los de Bajo Peso que
estan relacionados por no presentar alguna
de estas. Segun lo observado y descrito en
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la poblacién estudiada, se concluye que los
neonatos prematuros que nacen con menos de
1000g suelen requerir de alguna intervencion,
mientras que los que nacen con pesos entre
1000y 2001 g no lo requiere. Para recomendar
intervenciones en salud publica, el mayor ries-
go atribuible en la poblacién es el peso materno
preconcepcional menor de 50kg, que sugiere
la conveniencia de mejorar las condiciones
nutricionales de la mujer en edad reproductiva,
como una intervencion adecuada para dismi-
nuir el bajo peso al nacer?.

En la modelacion se evidencia la necesidad
de incluir una componente cuadratica debida
a la evolucion del peso en el tiempo. Para el
ajuste del modelo, se evaluan las diferentes
covariables como Ventilacion, Transfusiones,
Requiere Oxigeno, Alimentacién parenteral,
Control Prenatal y Morbilidad Materna, siendo
significativa para el modelo solo el Control Pre-
natal, es decir, la Unica variable que presenta
un aporte significativo en la explicacion de la
variacion del peso con respecto al peso medio
general en los neonatos del HUV.

Al hacer uso de un modelo de coeficientes
aleatorios, no se requiere la hipotesis de inde-
pendencia entre las medidas de peso, ademas
de dar estimaciones mas precisas de los para-
metros del modelo. El modelo ajustado permite
obtener estimaciones del Peso de un neonato
prematuro que nace con menos de 2001 g en
el HUV para un tiempo determinado, teniendo
en cuenta si la madre present6 o no algin tipo
de control prenatal durante el embarazo. Las
curvas obtenidas para cada neonato a partir
del modelo, presenta pesos un poco mas
altos para los neonatos con control prenatal,
variando poco en sus desviaciones respecto
a la curva media del peso.

El tener un modelo de coeficientes aleatorios
gue permita estimar el peso de los neonatos
gue nacen con menos de 2001 g y sus des-
viaciones respecto al peso medio general,
resulta de gran ventaja para los pediatras que
realizan seguimiento en la orientacién de ac-

ciones de control y estrategias de prevencion
para el cuidado del neonato. De lo anterior se
considera recomendable utilizar las curvas aqui
modeladas para evaluar el crecimiento de la
poblacion con BPN en el HUV.

Con el fin de mejorar esta investigacion se
propone modelar el BPN mediante un modelo
de coeficientes aleatorios, donde se cuenten
con mas factores influyentes segun la teoria,
como la talla de los padres, estrato socioeco-
némico, entre otras y con mas observaciones.

Complementario a contar con la estimacion
de la curva media del peso, se recomienda
obtener modelos que permitan evaluar las
variaciones tanto para la talla y el perimetro
cefélico de los neonatos, haciendo uso de la
metodologia propuesta en este estudio.

Se identifican limitaciones en cuanto a la
falta de factores importantes en la base de
datos como la talla de los padres, estrato
socioecondmico, entre otros, factores que po-
drian explicar parte de la variabilidad del peso
en los neonatos de bajo peso. Otra limitacion
se asocia a la presencia de datos faltantes
en los registros y una muestra de historias
clinicas mayor.
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