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Introduccion

-El ductus arterioso es una estructura crucial en el mantenimiento de la circulacion fetal, y
normalmente cierra espontaneamente luego de la transicion a la circulacion normal.

-Un ductus arterioso permeable permanece abierto pasado su historia natural.

-Ductus arterioso permeable hemodinamicamente significativo , no solo permanece abierto, el
volumen del shunt transductal es suficiente para generar impacto hemodinamico.

-Presenta un rol multifacético en contexto de inestabilidad hemodinamica, que va de un papel
fisiologico, patologico e incluso de ayuda al clinico en ciertas patologias.

-Presente articulo presenta los complejos mecanismos interpuestos entre la hipotension y el
ductus arterioso permeable ayudando en la toma de decisiones en neonatos criticos.



Ductus arterioso en circulacion fetal y
transicion temprana.

- Durante la vida fetal la sangre oxigenada proveniente de la placenta
pasa del corazon derecho al izquierdo a través del foramen oval.
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Ductus Arteriosus

Aorta

-El corazon izquierdo distribuye la sangre oxigenada especialmente al Slacent
territorio encefalico, miocardico, y circulacion periférica.

Agujero Ovale

Pulmon

-El corazon derecho recibe sangre desde las venas fetales, eyectandola
a través de la arteria pulmonar.

Arteria Pulmona

Ductus Venosus
Pulmon

-Entre 40-55% del gasto cardiaco pasa a través del ductus en un shunt
de derecha a izquierda.

-El ambiente hipdxico promueve la produccion de prostaglandinas que
mantienen |la permeabilidad del ductus. Principalmente Prostaglandina
E2 y prostaglandina 2.
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Moderador
Notas de la presentación
Al nacimiento infantes deben pasar una serie de complejas secuencias adaptativas para pasar por una trasición exitosa de circulación fetal a postnatal. 
En la circulación fetal sangre oxigenada de la placenta pasa del corazón derecho al izquiero a través del foramen oval. El corazón izquierdo distribuye la sangre principalmente a cerebro, miocardio,  circulación periférica y corazón derecho. Este a su vez recibe sangre desoxigenada desde las venas fetales y la eyecta a la arteria pulmonar. Entre 40-55% del gasto cardiaco pasa a través del ductus arterioso del territorio de alta resistencia pulmonar al territorio de baja resistencia del territorio umbilical-placentario   (territorio pulmonar de alta resistencia resultado de los alveolos llenos de líquido.) 
El ductus tiene el crucial papel de mantener el shunt de derecha a izquierda.
El ambiente hipóxico promuee la producción de prostaglandinas endógenas que ayudan en la mantención del ductus. Principalmetne Prostaglandina E2, y prostaglandina I2. asegurando su permeabilidad. 

 



-Luego de nacer, con la primera inspiracion, existe expansion pulmonar y limpieza del fluido
pulmonar.

-Estiramiento mecanico y la ventilacion alveolar reduce la presion vascular pulmonar,
aumentando el flujo sanguineo al pulmon.

-Clampeo de corddon remueve del sistema al territorio de baja resistencia de la placenta.
Incrementa bruscamente la resistencia vascular sistémica, disminuyendo la precarga del
corazon derecho.

-La resistencia vascular pulmonar disminuye, la direccion del flujo del ductus cambia siendo
ahora bidireccional, y luego de izquierda a derecha. Este cambio lleva a un aumento en flujo
pulmonar, aumentando la presidn en la auricula izquierda. = cierre del foramen oval.

-El aumento en la saturacion de oxigeno y disminucion de prostaglandina E promueve el efecto
constrictivo en el tejido ductal.

-Cierre funcional del ductus en las primeras 10-15hrs.

-Cierre anatomico 2-3 semanas.


Moderador
Notas de la presentación
Luego del nacimiento con la primera inspiración resulta en la expansión pulmonar y limpieza del fluido pulmonar fetal. El estiramiento mecanico y el alivio de la hipoxia alveolar dramáticamente reducen la presión venosa pulmonar, llevando aun incremento en el flujo pulmonar. 
El clampeo del cordon remueve el territorio de baja resistencia de la placenta, aumentando la resistencia vascular sistémica abruptamente. Disminuyendo la precarga del corazón derecho. 
Así como la resistencia pulmonar disminuye, la dirección del flujo a través del ductus cambia de derecha a izquierda a bidireccional. Con la continua disminución de la resistencia pulmonar el flujo se vuelve predominantemente de izquierda a derecha. Llevando sangre de la aorta a las arterias pulmonares. 
	


Evaluacion de inestabilidad
hemodinamica relacionada al ductus.

-La significancia clinica debe ser cuidadosamente interpretada basado en la variabilidad
bioldgica del rol del ductus en diferentes escenarios patoldgicos.

-La presion arterial media es el parametro clinico mas usado para definir inestabilidad
hemodinamica, y frecuentemente es usado como medidor de perfusion sistémica.

-En términos clinicos, generalmente usa uno de los siguientes tres umbrales para definir
hipotension sistémica. PAM menor a edad gestacional en semanas.

Basado en:

1) Mayoria de prematuros “sanos” tienen una PAM cercana a su edad gestacional.
2)Observaciones a partir de bases de datos el 10th percentil se correlaciona con la edad
gestacional

3) A PAM menores a 30mm/hg la perfusion cerebral pierde su autorregulacion.



-Debido a la importancia del gasto cardiaco en relaciéon a la presion arterial media en la
regulacion de la perfusion cerebral, estudios han comparado PAM con el flujo de la vena cava
superior estimando asi el gasto cardiaco, encontrando una débil correlaciéon entre estas
medidas.

- Los componentes individuales de la PAM (PAS PAD) proveen mas informacién sobre el
funcionamiento cardiovascular que PAM sola.

-Ej en contexto de ductus permeable significativo, hipotension diastdlica con sistdlica preservada
refleja estadios iniciales.
Una disminucion de la PAS puede mostrar un estado mas avanzado, donde el ventriculo
izquierdo no puede hacer frente al aumento en la precarga debido al alto volumen proveniente
del territorio pulmonar.

-Finalmente una baja PAS y PAD refleja un “final comun” reflejando falla del sistema
cardiovascular en adaptarse a los cambios y estrés hemodinamico.


Moderador
Notas de la presentación
PAS: fuerza de la sangre sobre la pared arterial durante la sístole. Y refleja la fuerza contráctil del ventrículo izquierdo y el gasto cardiaco efectivo.
PAD: representa la fuerza de resistenca de los vasos sanguíneos, y representa el tono/resistencia vascular y estado del volumen intravascular. 



Hipotension como resultado de un
ductus significativo

- Un ductus permeable hemodinamicamente significativo puede resultar en un amplio espectro
de complejas consecuencias circulatorias.

- Pueden expresarse en signos clinicos de sobre circulacion pulmonar o hipoperfusion sistémica,
a medida que el volumen de eyeccion del ventriculo izquierdo es crecientemente desviado a la
circulacion pulmonar.

-Etapas iniciales resulta en la paradoja, donde un alto performance ventricular, con gasto pre
ductal aumentado > baja PAD con PAS conservada. Pero con compromiso de érganos post
ductales. * baja irrigacion coronaria producto de la baja PAD.

-Miocardio de neonatos y prematuros mas sensible a cambios en |la postcarga. (falla en la
contractilidad y en la relajacion).

- A la larga mayor congestion pulmonar, hipoperfusion sistémica y compromiso de organos
severo



“Fendmeno del robo del ductus”

-Presencia de un alto gradiente entre presion sistémica y pulmonar, con un ductus que permite
el paso de alto volumen de izquierda a derecha.

- Compromete circulacion sistémica, especialmente en érganos postductales como rifiones,
tracto gastrointestinal. Pudiendo afectar incluso 6rganos preductales. Y en casos mas extremos
la circulacion coronaria.




Manejo
-Principios del manejo difieren si estamos frente a hipotension diastdlica, sistdlica o ambas.

-Fase inicial en hipotension diastélica—=> medidas generales para disminuir shunt (aumentar RVP)

o -Hipercampia permisiva, bajar requerimientos de 02, optimizar presion positiva de fin de espiracion,
promover mejor oxigenacion de tejidos con mayor hematocrito.

o -> estas medidas pueden resolver la hipotension diastdlica, mejorar gasto cardiaco y mejorar la
perfusion sistémica.

-Hipotension diastdlica y sistdlica:

- Necesitan adicidon de indtropos postivos para el soporte de la funcion circulatoria SIN causar
vasoconstriccion sistémica.

- Dobutamina: Habilidad de aumentar gasto cardiaco aumentando volumen sistdlico sin alterar la
resistencia vascular sistémica. = Farmaco de eleccidon para estos casos.



Inestabilidad hemodinamica secundaria al
tratamiento del ductus arterioso permeable

- Cambios hemodinamicos de insuficiencia circulatoria y hipotension pueden ser vistos luego del
cierre del DAP.

- Comprension de las consecuencias hemodinamicas del cierre del ductus es fundamental para
el manejo efectivo de los neonatos post tratamiento.

-Indometacina usado frecuentemente para el cierre farmacoldgico se ha relacionado con
disminucidén del flujo sanguineo cerebral, mesentérico, renal y hasta coronario.

-Efectos no vistos en uso de ibuprofeno y paracetamol.



Sindrome cardiaco post ligadura.
o Ocurre secundario a bruscos cambios en la carga del corazén izquierdo.
° Ocurre generalmente 6-12hrs post ligadura, y.

o Caracterizado por hipotension sistémica, y presion diastdlica normal o elevada que frecuentemente
requiere soporte inotropico.

> Los mecanismos estan poco claros, pero involucran tanto disfuncion miocardica como desregulacion del
tono vascular.

o El principal factor que contribuye a la inestabilidad hemodinamica es la brusca exposicion del ventriculo
izquierdo a un territorio de alta resistencia vascular periférica. (elevada postcarga) y sumado a un
descenso en la precarga.

o Infusion de milrinona como profilaxis a 0.33ug/kg/min junto a bolos de 10-20cc/kg de S. Fisioldgico
reduce incidencia de inestabilidad post operatoria.

> Dobutamina es una buena opcion en caso de baja PAS, y epinefrina en caso de baja PAM.
> *dopamina, vasopresina, norepinefrina deben ser evitadas por aumento de la postcarga de VI.



Ductus arterioso: soporte circulatorio
durante transicion mal adaptada.

- El papel del ductus como soporte hemodinamico en un corazén estructuralmente normal se da
en el proceso maladaptativo, especialmente en caso de hipertensién pulmonar aguda.

- Hipertension pulmonar aguda—> causa frecuente de inestabilidad hemodinamica e hipotension
en neonatos.

-Causado por un retraso en la baja de la resistencia vascular pulmonar, llevando a un dispar
performance del ventriculo derecho. Con persistencia del shunt de derecha a izquierdaO.

- Esto lleva a una cianosis diferencial, con pre y post ductal PaO2 distintas.

- El aumento excesivo de la postcarga a la larga sobre el ventriculo derecho lleva a |a dilatacion,
disfuncion, falla y posible isquemia.

-Presencia de ductus permeable - via alternativa para el gasto del ventriculo derecho.



Rol del ductus arterioso en neonatos con

malformaciones cardiacas.

-Algunas cardiopatias pueden llevar a un colapso cardiovascular
agudo y apoyarse en la presencia de ductus para entregar perfusion
pulmonar o sistémica.

- Se agrupan dentro de 3 grupos principales.

° 1) obstrucciones del lado derecho con circulacién pulmonar
dependiente de ductus.

° 2) Obstrucciones del corazén izquierdo con circulacion sistémica
dependiente de ductus.

° 3) Mezcla adecuada de sangre pulmonar y sistdlica que es ductus
dependiente para mantener la circulacion en serie.

-Administracion de prostaglandinas debe realizarse en forma pronta
posible.

TABLE 1 | DA in specific crifical congeniial candiac dafects.

Role of DA Examples Clinical findings
D& required + Teiralogy of Fallot Infant presents with cyancss
for adequata depanding on degrea of and hypoxia
pulmanary blood pulmonary siencss Inadequate PEF nitialy
fiow [PEF) » Double-outlet nght ventricle  manifests with systolic
with subaortic ventricular hypotension due to
saptal defect (VED) and compromisad left ventriclo
pulmonary siencss preload followed by diastobic
+ Tncuspid atrasia {combined) hypotension
# Pulmonary atresia
» Critical pulmonary stenosis
+ Sovers Ebstein's anomaly
+ Single vanirick with
pulmonary siencss
D& required » Aortic stonosis Infant presents with signs
for adequata + Coarctafion of the aorta of poor perfusion with weak
systemic biood  « Aortic arch intermruption or absent pulsas in lower
flow (SEF) « Hypoplastic left heart exframities
syndroma Inadequate SBF manifesiz
+ Multiple left heart defects with profound systolic
hypotension and may
progress to shock
D& roquired « p-fransposition of great Infant may presant with aary
for right to left arteries profound hypoxia in presence
shunt toensure  # p-transposition of great of restrictive PFO
adogquate atrial artenies and V3D Parallel circulafions without
kel mibdng + Double-outiet nght ventricle  mibdng ultimately results in
in parallel with sub-puimonary VS0 profound, lethal systamic
circulations with hypoa
pOOr mixing
D& may » Total anomalous pulmonary  Infani wsually presanis with
contribute to venous connection milld hypoeda
ncreased PEF + Truncus arerosus Infants with cbstructed
and cyanosis + Single vaniricle without puimonary wenous comnection
in lesions with pulmonary sienoss will presant with profound

complate mixing

# Double-outlet Aght ventricle

with sub-aortic VSD

and without sgnificant
pulmonic stonoss

systamic hypoxia and systolc
hypotension




Signs of shock
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FIGURE 2 | Algorithm for the assessment and treatment of ductus arteriosus ([DA)-associated hypotension according to systolic, diastolic, and combined systolic
and diastolic categonies. *Global assossmeant of systamic parfusion from integration with arteral pressure thresholds may provide early clinical insights regarding
pathophysiclogic determinants of hamodynamic instability, but ascartainment and confirmation of the presence of hemodynamics significance must be obtained




Pathophysiology:
V¥ LV stroke output

¥

Causes Physinlogy Therapeutic approach {meehanism)
CHIY - 1. Myocardial 1. Improve myocardial systolic
ductal impairment / reduoced performance, e.g. dobutamine,
dependent confractility =* low C0 epinephrine
(Cardiogenic | 2. Right side abstruction L. Suppartive role: Maintain ductal
shock) = compromised LY patency with PGEI
preload
3. Left side obstruction =
LY stroke valume
decreased
Acute 'H I. Failed adaptation with 1. Reduce PYR, e.g. INO, milrinone
persistent elevated PYVR {may have positive inotropy)
= Low pulmonary 2. Improve atrial Glling pressure
hland fow (preload) e.g. Muid balus,
vasopressin (may decrease PYR)
2. LV stroke ontpat 3. Enhance myocardial systalic
decreased performance, e.g. dobutamine,
epinephrine
4., Conzsider PGEL with RY
dysfunction and DA consiricted
or clased
Paosi-ligation 1. Failed adapiation to 1. I pasitive risk factors (low G A,
(FLCS) closure of L=*K shunt: low BVY, earlier age at ligation,

. Reduced pulmonary
VNS return
(preload)

b Sudden LY exposure
to SVER 2 failure to

tolerate sudden
increase in afterload

¢. Compromised CO

(systolic dysfunction)

degree of pre-op support) +
LV < 200 mli/kg/min, =
initiate inotropic support and
afterload reduction (e,
mil rin one)

2. Improve afrial lilling pressure
(preload), e.g. Auid holus

3. Consider hydrocortisone
(refractory hypotension with
adrenal insufficiency)




L4
Diastolic BP < 3™ centile
I

Pathophysiology:

Vv SVR
v

Causes Physiology Therapeutic approach (mechanism)
hsPDA 1. Pulmonary 1. Ductal closure strategies (e.g.
overcirculation NSAID, acctaminophen, surgery)
2. Enhanced left atrial 2. Flow limitation strategies (e.g.
filling pressure permissive hypercapnea, PEEP)
(preload) 3. Enhance LV systolic function (e.g,
3. Enlarged vascular bed — dobutamine)
decrease systemic
arterial volume
(decrease DBP)
Post- 1. Preterm myocardinm is 1. Volume support
¢1LCe) (diastolic dysfunction) | 3 ¢gpgider hydrocortisone
2, LV can tolerate sudden (refractory hypotension with
exposure (o increased adrenal insufficiency)
afterload







Conclusiones

- El ductus arterioso es escencial durante la vida fetal, asi como también es importante durante
la transicion, puede ser deletéreo en algunas poblaciones de neonatos, y ayudar en el soporte
de otras.

- Entender la fisiopatologia tras la inestabilidad hemodinamica en presencia de ductus es
esencial para un diagnostico y manejo adecuado

- Algunas veces el tratamiento puede llevar serias alteraciones hemodinamicas.
-El analisis de la PAS y PAD por separado es mas importante que evaluar solo la PAM

-Una vision diagnostica inclusiva, ayudada por datos de signos clinicos, valores bioguimicos,
evaluacion ococardiografica es escencial para optimizar el manejo.



-Danielle R. Rios, Soume Bhattacharya, Philip T. Levy and Patrick J. McNamara; Circulatory
insufficiency and Hypotension Related to the Ductus Arteriosus in Neonates. ( Marzo 2018).
Frontiers In Pediatrics, 6.
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