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Se realizó primero un análisis univariado de las características
prenatales, natales y posnatales. Aquellas que resultaron signifi-
cativas para un valor de p < 0,01 se colocaron en un modelo de
regresión logística múltiple. Se calculó también la sensibilidad,
especificidad, valor predictivo positivo y negativo, mediante el
mejor punto de corte establecido por una curva de operaciones
características (ROC).

De los 273 recién nacidos menores de 1.500 g atendidos en
el período, el promedio de peso fue de 1.190 g ± 221, con una
edad gestacional media de 29 ± 1,9 semanas, el 52 % (142) era
de sexo masculino, con un Apgar promedio al primer minuto de
6,6 ± 2,3; el 38,6% (105) fueron partos múltiples, y el 19,3% de
los prematuros (53) habían sido derivados tras nacer, de cen-
tros de menor complejidad. Se aplicó esteroides prenatales (ya
sea tratamiento completo como incompleto) al 88,7% de las ges-
tantes (242). Un total de 30 (11 %) desarrollaron hemorragia
intraventricular grave, y 12 de ellos (4,5 %) presentaron hidro-
cefalia poshemorrágica, aunque ninguno requirió derivación de
ventrículo peritoneal. La mortalidad general fue de 24/273 (8,8%).

En el grupo de casos la mortalidad fue del 40% (12/30), mien-
tras que en el grupo control fue del 10% (3/30) p = 0,0023.

En el análisis univariado las variables significativas fueron:
rotura prematura de membranas, derivación posnatal, sexo mas-
culino, puntuación de Apgar menor de 3 al primer minuto, pun-
tuación de CRIB mayor de 10 en las primeras 12 h de vida, sep-
sis temprana, hipotensión arterial y anemia.

El análisis multivariado de regresión logística múltiple mostró
que la hipotensión arterial (odds ratio [OR] 2,7 intervalo de con-
fianza del 95 % [IC 95 %]: 1,2-5,7) y la puntuación CRIB (OR 7,
IC 95%: 2-23,5) se comportaban como factores significativos in-
dependientes.

El área bajo la ROC fue de 0,80 para el CRIB. La sensibilidad
del puntaje para identificar hemorragia intraventricular, cuando
era mayor o igual a 10 fue del 80%, y la especificidad del 83%,
con un valor predictivo positivo del 38% y negativo del 97%.

Se concluye que el puntaje CRIB como predictor indepen-
diente de hemorragia intraventricular grave, aplicado a pacientes
concretos en la práctica clínica, presenta un valor predictivo
positivo muy bajo, por lo que no recomendamos su aplicación
en esas circunstancias7.
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Réplica
Sr. Editor:

Vemos con agrado que los resultados obtenidos en nuestro
estudio sean de interés. Apreciamos también que Anales de Pe-

diatría dé foro a estudios con resultados parcialmente negativos,
donde se duda de uno de los índices pronósticos más usados
por redes de colaboración internacional como SEN1500, Euro-
NeoNet (ENN) y la Vermont-Oxford Network (VON).

Vemos algunas diferencias y coincidencias entre su estudio de
Cuestas Montañés et al1 y el nuestro. En él, encuentran una ma-
yor sensibilidad, pero un menor valor predictivo. La principal di-
ferencia recae en la manera de evaluar al índice CRIB. La mayor
parte de nuestro análisis se realizó mediante el uso de curvas
COR, mientras que Cuestas Montañés et al1 además de usar esta
curva, puntualizaron con el valor del CRIB de 10 puntos. Sin em-
bargo, al igual que ellos, nosotros también consideramos que la
utilidad del CRIB tanto para predecir la mortalidad, como para
predecir la hemorragia intraventricular es baja. Con esta eviden-
cia, validamos nuestras conclusiones, en las que sugerimos que
es preferible utilizar el peso al nacer como factor predictivo, ya
que es una medida común reproducible y de fácil acceso a todas
las unidades de terapia intensiva neonatal. Consideramos, ade-
más, que es menos propensa a sesgos como la manipulación del
ventilador para obtener el mínimo y máximo apropiado de FiO2

para mantener una saturación entre el 88 y el 95%.
Sin embargo, el tratamiento apropiado y oportuno marca una

diferencia en la sobrevida de los pacientes menores de 1.500 g,
que pareciera no explicarse sólo por el peso al nacer, sino por
un conjunto de variables, como las que componen el CRIB. Este
índice parece no ser tan reproductible y, por lo tanto, disminuye
su utilidad. En consecuencia, coincidimos en que el CRIB no es
la mejor herramienta para el ajuste por gravedad de la enferme-
dad en los recién nacidos con peso menor a 1.500 g, para eva-
luar el desempeño. Proponemos que en estos pacientes se use
el peso al nacer.
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Cribado neonatal selectivo de
anemia de células falciformes

Sr. Editor:

En los niños con anemia de células falciformes (ACF) se pro-
duce una elevada mortalidad en los primeros 3 años de vida1,
debido principalmente a infecciones y crisis de atrapamiento
esplénico. El diagnóstico precoz de la enfermedad permite re-
ducir la morbilidad y mortalidad en los primeros años de vida1,2

y es el fundamento de la necesidad del cribado neonatal de he-
moglobinopatías. El cribado puede realizarse en todos los recién
nacidos (cribado universal) o sólo en los de mayor riesgo de pa-
decer la enfermedad (cribado selectivo), seleccionados estos úl-
timos en base a su origen étnico y antecedentes familiares de
hemoglobinopatías.

Entre junio de 2002 y enero de 2004 (20 meses) se realizó un
programa de cribado neonatal selectivo de hemoglobinopatías
en el Hospital Universitario Príncipe de Asturias de Alcalá de
Henares (Madrid). Este programa se puso en marcha debido al
incremento de nacimientos de niños con ACF y a la ausencia
de programas de cribado de hemoglobinopatías regionales en
aquella fecha. El cribado selectivo se interrumpió al iniciarse y
consolidarse el programa de cribado neonatal universal de he-
moglobinopatías de la Comunidad de Madrid3.

Los recién nacidos de riesgo se identificaron en el momento
del parto por las matronas y las enfermeras neonatales, que se

basaron en el origen étnico y la existencia de antecedentes fa-
miliares de hemoglobinopatías. Se han considerado las siguien-
tes zonas geográficas de riesgo: África subsahariana, Caribe,
Centroamérica, Sudamérica, Magreb, Oriente Medio e India-Pa-
kistán-Indonesia. Otras regiones no se han considerado por su
escasa o nula presencia en nuestra área de salud.

Para el estudio de hemoglobinas se ha utilizado sangre del
cordón umbilical4 anticoagulada con EDTA, extraída con un sis-
tema Vacutainer para su procesamiento automático, almacena-
da a 4 °C y analizada cada 2 semanas. La cuantificación de he-
moglobinas se realizó mediante cromatografía líquida de alta
resolución (HPLC) por intercambio de cationes5, con un autoa-
nalizador Variant II (Bio-Rad Laboratories).

Se han obtenido muestras de 459 recién nacidos entre junio
de 2002 y enero de 2004 (tabla 1). Se identificaron 3 recién na-
cidos afectados de anemia de células falciformes (2 homocigotos
SS y 1 doble heterocigoto SC). Fueron detectados 21 heteroci-
gotos para hemoglobina S (HbS) (4,5%). Los tres pacientes afec-
tados de anemia falciforme fueron localizados y revisados en
consulta antes del mes de vida. Se localizó al 82% de los hete-
rocigotos. En todos los casos se confirmaron las alteraciones
detectadas en sangre del cordón umbilical.

Durante 8 meses, nuestro cribado selectivo coincidió con el
programa de cribado universal de hemoglobinopatías que se ini-
ció en la Comunidad de Madrid en mayo de 2003. En este pe-
ríodo se detectaron en nuestro hospital mediante cribado selec-
tivo los 3 casos de anemia falciforme y 17 heterocigotos para
HbS. Durante el mismo período fueron detectados mediante el
cribado universal, en los niños nacidos en nuestro hospital, 4 ca-
sos de anemia falciforme y 22 heterocigotos (datos no publica-
dos facilitados por Elena Cela de Julián, de Hematología Pediá-
trica del Hospital Universitario Gregorio Marañón, Madrid). Los
casos no detectados mediante el cribado selectivo se debieron
a su no realización en dichos pacientes, nunca a resultados fal-
samente negativos.

Retrospectivamente, comprobamos que no se realizó el cri-
bado selectivo en el 17,6 % de los candidatos teóricos. La ma-
yoría de los fallos se produjeron en familias originarias del
Magreb y Sudamérica. En el grupo de mayor riesgo, los proce-
dentes del África subsahariana, no se realizó el cribado en el
9%. Para esta comprobación utilizamos un registro sistemático
del origen étnico de todos los recién nacidos, que se mantuvo
hasta febrero de 2003.

El coste del programa de cribado selectivo ha sido bajo. El au-
toanalizador Variant II se utilizaba anteriormente para la cuanti-
ficación de Hb glucosilada, pero mediante el Variant II Dual

TABLA 1. Resultados del cribado neonatal de hemoglobinopatías. Número de casos

Origen étnico Normal Anemia falciforme Heterocigoto Otras hemoglobulinopatías

África subsahariana 91 3* 17 1

Centroamérica y Sudamérica 172 4

Magreb 51

Caribe 14

India, Pakistán e Indonesia 6 1

Península arábiga 3

Total 459 3 21 2

*2 homocigotos para hemoglobina (Hb) S y un doble heterocigoto para HbS y HbC.
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