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RESUMEN

Introduccién. El Sindrome de Dificultad Respiratoria (SDR), ocurre principalmente en el
recién nacido pretérmino y se manifiesta como faila respiratoria aguda secundaria a la
pérdida de estabilidad alveolar que lleva a colapso pulmonar.

Objetivos. 1) Conocer la incidencia del SDR en el Hospital Infantil de México, Z) Evaluar
respuesta en los pacientes que recibieron surfactante. 3) Determinar la morbi-mortalidad de
los pacientes con SDR. 4) Identificar factores de riesgo asociados a mortalidad. 5)
Evaluacion de SNAP como indice pronostico de mortalidad en pacientes con SDR.

Material y Métodos. Se realizo un estudio retrospectivo, donde se incluyeron a recién
nacidos pretérmino con diagnéstico de SDR admitidos a la UCIN del Hospital Infantil de
México de enero de 1993 a diciembre de 1997. Las variables estudiadas fueron edad, sexo,
peso, antecedentes perinatales, evolucion pulmonar pre y pos aplicacion de surfactante,
complicaciones durante el curso clinico, causas de defuncion, dias estancia hospitalaria y
valoracion de SNAP. Los resultados fueron analizados mediante el paquete estadistico EPI-
INFQ version 6.

Resultadoes. Durante el periodo estudiado ingresaron 973 pacientes, se identificaron 98
recién nacidos pretérmino con SDR, lo cual representé una incidencia del 10.13%.
Predomino el sexo masculino sobre el femenino con una relacion de 2.4:1. La media y
desviaciéon estandar de la edad gestacional y peso al nacimiento fue de 31.6 +28 y
1,435+476g respectivamente. A 77 pacientes (78.6%) se les aplico surfactante exogeno y se
observo una disminucion significativa del indice de oxigenacion (I0) en el 75% de los
pacientes que recibieron surfactante. Las complicaciones mas frecuentes durante el curso
clinico fueron: sepsis 49(50.0%), hemorragia intraventricular (HIV) 47(48.0%),
persistencia del conducto arterioso (PCA) 46(46.9%), displasia broncopulmonar (DBP)
22(22.4%), sindrome de fuga aérea 22(22.4%) y enterocolitis necrosante 15(15.3%). Los
pacientes con DBP tuvieron una sobrevida del 86.3%. Del total de pacientes 48 fallecieron
(49.0%). Los principales factores asociados a la mortalidad de estos pacientes fueron
leucopenia (RR 9.80 IC95% 1.20-443.5), peso al nacer <1,500g (RR 7.70 1C95% 2.81-
21.9), neumotérax (RR 6.32 IC95% 1.22-61.63) y edad gestacional <30 semanas (RR 6.20
IC95% 2.28-18.3). La puntuacion de SNAP >19 tuvo una relacién estadisticamente
significativa con la mortalidad de estos pacientes (RR 14.4 IC95% 3.02-133.38).

Conclusiones. 1. La incidencia del SDR fue del 10.13% en el periodo estudiado. 2. Se
observd mejoria de los indices de funcion pulmonar en la mayoria de los pacientes que
recibieron surfactante. 3. Las complicaciones mas frecuentes fueron sepsis, HIV y PCA. 4.
Los principales factores asociados a mortalidad fueron leucopenia, bajo peso al nacer y
neumotorax. 5. La mortalidad en pacientes con SDR y la valoracion de SNAP >19 tuvo una
adecuada correlacion.



INTRODUCCION

El Sindrome de Dificultad Respiratoria mejor conocido desde el punto de vista
anatomopatologico como Enfermedad de Membranas Hialinas, ocurre generalmente en el
recién nacido pretérmino y se manifiesta como falla respiratoria aguda secundaria a la
pérdida de estabilidad alveolar que lleva a colapso y atelectasia del pulmon.

Aunque el sindrome de dificultad respiratoria en el recién nacido pretérmino es una
entidad compleja, la deficiencia de surfactante pulmonar es su principal origen. Gruenwald
(1), Avery y Mead (2) a finales de los cincuenta demostraron el papel del surfactante en el
mantenimiento de la estabilidad pulmonar, asi como su relacién con la incidencia de la
enfermedad de membrana hialina. Una década mas tarde intentos fallidos fueron realizados
(3,4) para tratar a estos mismos pacientes con nebulizaciones de dipalmitoil fosfatidilcolina
(principal componente del surfactante pulmonar) dentro de pulmones de recién nacidos
prematuros. En la década de los setenta diversos estudios reportaron resultados
prometedores en animales (5-12). El primer reporte confirmado sobre el tratamiento
satisfactorio con surfactante en neonatos humanos fue publicado por Fujiwara y
colaboradores en 1980 (13). Desde entonces multiples estudios han demostrado que el uso
de surfactante exogeno mejora en forma importante la funcién pulmonar y disminuye la
incidencia del sindrome de fuga aérea (14,15).

En los tltimos afios se ha observado un dramatico incremento en la sobrevida de
recién nacidos de muy bajo peso, lo cual ha sido logrado principalmente a la disponibilidad
y administracion de surfactante exogeno (16,18).

Sin embargo, después de haberse demostrado un aparente beneficio con la
utilizacion de surfactante, se empezaron a describir la asociacion de dicho tratamiento con
el incremento de diferentes complicaciones, como persistencia del conducto arterioso,
hemorragia pulmonar, displasia broncopulmonar y hemorragia intraventricular (19-21).

Fujiwara fue el primero en observar un incremento en la incidencia de persistencia
del conducto arterioso (PCA) hemodinamicamente significativo en pacientes tratados con
surfactante (13). Hasta ahora solo uno de los nueve estudios de administracion profilactica
de surfactante natural sugiere un aumento en la aparicion de PCA (22). De los estudios
aleatorios con tratamiento de rescate solo el realizado por Raju (23) demuestra un
incremento en el riesgo de PCA en estos pacientes. Sin embargo, aunque algunos estudios
reportan una alta incidencia de PCA después del uso de surfactante, subsecuentes trabajos
no lo apoyan (14,15,24-26) y un reciente metaanalisis descarta dicha asociacion (27).

La frecuencia de hemorragia pulmonar en pacientes con sindrome de dificultad
respiratoria es baja (<5%), con el uso de surfactante el riesgo incrementa aproximadamente
en un 50%, al parecer se ha visto influenciado por factores como bajo peso al nacer, el tipo
de surfactante y la estrategia de tratamiento empleada (19). Diversos autores han observado
un incremento en el riesgo de hemorragia pulmonar (HP) en neonatos que recibieron
surfactante artificial como manejo del sindrome de dificultad respiratoria (28-30). El papel



que juega el tratamiento con surfactante en el incremento del riesgo de hemorragia
pulmonar continua incierto. Se cree que el mejoramiento de la funcion pulmonar
secundario al tratamiento con surfactante reduce la resistencia vascular pulmonar (31-33)
provocando un incremento del corto circuito de izquierda a derecha a través del conducto
arterioso lo cual eleva la presidn de la arteria pulmonar ocurriendo asi edema pulmonar y
subsecuentemente hemorragia pulmonar.

Podria ser 16gico pensar que la disminucion de neumotdrax y de los requerimientos
de oxigeno secundarios al uso de surfactante disminuirian también el dafio pulmonar
crénico en los pacientes tratados, sin embargo maltiples estudios han demostrado lo
contrario (34-36) y se reporta una incidencia mayor del 45% en el grupo de pacientes con
peso menor de 750grs que recibieron surfactante (22).

La frecuencia de hemorragia intraventricular esta inversamente relacionada con el
peso al nacimiento. En recién nacidos <1,000grs la incidencia es del 50-60%, mientras que
para aquéllos de 1,000-1,500grs es solo del 10-20% (37-39). En las unidades de cuidados
intensivos se ha observado como la instilacion de surfactante mejora rapidamente el
intercambio gaseoso, esto puede, sin embargo pagarse a un precio muy alto, pues la
administracién de surfactante 2 menudo esta asociada con cambios hemodinamicos
importantes. El flujo sanguineo fluctGa en un 30%, tales cambios pueden estar asociados
con el incremento de hemorragia intraventricular y leucomalacia periventricular que
algunos autores reportan en recién nacidos con sindrome de dificultad respiratoria que
fueron tratados con surfactante exogeno (40).

A pesar de los importantes mejoramientos realizados en las pasadas tres décadas en
el disefio y uso de ventiladores mecanicos convencionales y una variedad de nuevas
modalidades terapéuticas, el sindrome de dificultad respiratoria continua siendo una causa
mayor de morbilidad y mortalidad entre recién nacidos de bajo peso que ingresan a las
unidades de cuidados intensivos neonatales.

El interés del presente estudio es conocer las principales caracteristicas de estos
pacientes, ¢ identificar los principales factores asociados a su mortalidad para mejorar su
evolucion y pronéstico.



OBJETIVOS.

Los objetivos de este estudio son:

1) Conocer la incidencia del Sindrome de Dificultad Respiratoria (SDR) en recién nacidos
que ingresaron a la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales (UCIN) del Hospital
Infantil de México en un periodo de cinco afios.

2) Evaluar respuesta de la funcion pulmonar en pacientes que recibieron surfactante.

3) Determinar cuéles son las principales causas de morbi-mortalidad.

4) Identificar factores de riesgo asociados a mortalidad en este grupo de pacientes.

5) Valoracion de la escala de SNAP como indice pronéstico de mortalidad secundaria a
SDR en recién nacidos pretérmino que ingresaron a la UCIN.



MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio retrospectivo, observacional y retrolectivo donde se incluyeron
a todos aquéllos recién nacidos pretérmino con el diagnéstico de Sindrome de Dificultad
Respiratoria que fueron admitidos al servicio de Neonatologia del Hospital Infantil de
México "Federico Gomez" del 1° de enero de 1993 al 31 de diciembre de 1997.

Se incluyeron a todos los recién nacidos con edad gestacional menor de 37 semanas
que presentaron patologia pulmonar diagnosticada como SDR de acuerdo a los criterios
operacionales.

Se excluyeron a recién nacidos con edad mayor a 37 SDG@, hijos de madre diabética
y malformaciones congénitas mayores.

Se revisaron los expedientes del archivo clinico de 246 pacientes de los cuales se
eligieron 98 de acuerdo a los criterios de inclusion.

Las variables estudiadas fueron: edad (cronologica y gestacional), sexo, peso,
procedencia y hospital de referencia. Antecedentes perinatales como edad materna, control
prenatal, complicaciones durante el embarazo, uso de esteroides, tipo de parto y evaluacion
de Apgar. Evolucion ventilatoria pre y pos aplicacion de surfactante. Complicaciones
durante el curso clinico, causa de defuncion y dias de estancia. A cada paciente estudiado
se le realizo la valoracidén de SNAP como indice pronostico de mortalidad.

CRITERIOS OPERACIONALES

1) Sindrome de Dificultad Respiratoria (SDR). El diagnostico fue realizado a los 7
dias de vida de acuerdo a la evolucion del paciente. La presentacion clinica clasica
comprende datos de dificultad respiratoria progresiva durante las primeras seis horas de
vida con un incremento en los requerimientos de oxigeno y necesidad de asistencia
ventilatoria con una Fi02 >40% para mantener una Pa02 mayor de 50mmHg, junto con el
hallazgo radiologico de infiltrado reticulogranular de acuerdo a la siguiente clasificacion:

Grado 1. Rebasa la silueta cardiaca

Grado II. Rebasa la silueta cardiaca sin tlegar a la pared costal

Grado III. Rebasa la silueta cardiaca llegando a la pared costal

Grado IV. Opacidad de ambos hemitorax que borra la silueta cardiaca.

2) Displasia Broncopulmonar (DBP). Dependencia de oxigeno por mas de 28 dias
relacionado con datos de dificultad respiratoria con hipoxemia e hipercapnea, y necesidad
de oxigeno para mantener una Pa02 >50mmHg o saturacion de oxigeno >88% por
oximetria de pulso, ademas de hallazgos radiologicos de acuerdo a la clasificacion de
Northway o bien por estudio histopatologico de aspirado bronquial.




3) Persistencia del Conducto Arterioso (PCA). El diagnéstico fue realizado por la

aparicion de un soplo sistolico, hiperactividad precordial, pulsos saltones en las cuatro
extremidades con una presiéon de pulso >30mmHg y hepatomegalia, junto con hallazgos
radiologicos que manifiesten cardiomegalia o congestion vascular pulmonar o bien por
estudio ecocardiografico.

4) Hemorragia Intraventricular (HIV). Diagnosticada por estudio ultrasonografico
de acuerdo a la clasificacion de Papile.

5) Sepsis Neonatal. Datos clinicos de infeccidn, inestabilidad hemodinamica y/o
hemocultivo positivo.

6) Enterocolitis Necrosante (ECN). Presencia de residuos gastricos, distension
abdomianal, dibujo de asas y neumotosis intestinal. Incluimos solo la clasificacion I y I

de Bell,
7) Anemia. Cifra de hematdcrito <35%
8) Policitemia. Cifra de hematocrito >65%
9) Leucopenia. Leucocitos totales <5,000/mm3
10) Neutropenia. Neutrofilos totales <1,000/mm3

11) Trombocitopenia. Plaquetas <100,000/nim3

12) Normoblastemia. Normoblastos >21%
13) Hiperglucemia. Glucosa sérica >150mg/dl.

INDICES DE FUNCION PULMONAR
1. Gradiente alveolo-arterial (A-a DO2), es un indice que valora alteracién en el
intercambio.
A-aD02=PA02-PA02 >250mmHg = falla respiratoria
<250mmHg = mejoria

2. Relacion arterioalveolar (Ra-A), es una medida de la diferencia de la presion parcial de
oxigeno en sangre arterial y el gas alveolar.
Ra-A=  Pa02 <0.22 indicativo de aplicacion de surfactante
Pi02 -PC02  >0.22 mejoria

3. Indice de oxigenacién (102), es el producto de la presion media de la via aérea por la
Fi02 sobre la Pa02.
102=Fi02 x PMVA x 100 >15% compromiso respiratorio severo
Pa02 posductal <15% mejoria

Los resultados fueron analizados mediante el paquete estadistico EPI-INFO version 6
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RESULTADOS

Durante el periodo de estudio ingresaron a la Unidad de Cuidados Intensivos 973
pacientes de los cuales noventa y ocho fueron recién nacidos pretérmino con Sindrome de
Dificultad Respiratoria (SDR), correspondiendo a una incidencia de 10.13%.

La edad en horas a su ingreso vario de 2 a 96 hrs con una media de 19.64+16.31.
La media y desviacion estindar dela edad gestacional y peso al nacimiento fue de
31.6+2.8sem y 1,435+476gr con un rango de (24 a 353 sem y 62 a 2,400g)
respectivamente. Tabla #1 Sesenta y nueve pacientes fueron del sexo masculino
(70.4%) y veintinueve (29.6%) del sexo femenino con una relacién de 2.4:1.

La gran mayoria de nuestros pacientes fueron trasladados del area metropolitana
(Edo. de México y D.F) 93(94.9%) y en un alto porcentaje provenian de hospitales del
sector salud 67(68.4%) y 31(31.6%) de clinicas particulares.

Cabe mencionar que casi la mitad de las madres de nuestros pacientes 45(45.9%) no
tuvieron control prenatal o éste fue irregular, ademas 23(23.5%) eran adolescentes. Llama
la atencion observar que solo 8 pacientes (8.2%) recibieron esteroide prenatal. Las
complicaciones durante el embarazo méas frecuentemente encontradas fueron
cervicovaginitis 29(29.6%), sangrado transvaginal 22(22.4%), hipertensién gestacional
20(20.4%), infeccion de vias urinarias >12hrs 5(5.0%).

Se encontraron 10 productos gemelares (10.2%), siete fueron primeros gemelos y
tres segundos gemelos.

Se obtuvieron por via vaginal 42 pacientes (42.9%) y 56(57.1%) por via abdominal.

En cuanto al Apgar encontramos una puntuacion menor o igual de 6 a los cinco
minutos en 32 pacientes lo cual representa el 32.7% de la poblacion estudiada. Existe una
relacion estadisticamente significativa entre este grupo de pacientes y la presencia de
normoblastemia mayor de 21% (RR 4.35 1C95% 1.38-14.0 p<0.05).

A su ingreso se identificaron las siguientes alteraciones hematoldgicas: anemia
10(10.2%), leucopenia 9(9.2%), neutropenia 4(4.1%), trombocitopenia 16(16.3%) y
normoblastemia 20(20.4%).

En relacion al grado de SDR 43 pacientes (43.9%) correspondieron at Grado II,
33(33.7%) al Grado ITL, 17(17.3%) al Grado IV y solo 5 pacientes se clasificaron como
Grado I lo cual corresponde al 5.1% del total.

De los 98 pacientes estudiados a 21(21.4%) no se les aplicé surfactante, en la
mayoria de los casos por gravedad clinica, de los 77 restantes a 37(48.1%) se les
administraron dos dosis, a 20(26.0%) una sola dosis, a 15(19.5%) tres dosis y solo a
5(6.5%) se le aplicaron un total de cuatro dosis.
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De los 77 pacientes que recibieron surfactante 52(67.5%) recibieron surfactante
natural (Survanta) y 25(32.5%) recibieron surfactante sintético (Exosurf). Tabla #2

En cuanto a la funcion pulmonar pudimos apreciar que el 88.8% de nuestros
pacientes tenian un Ia/A menor de 0.22 a su ingreso, posterior a la administracién de
surfactante solo el 44.9% de éstos presentaron un Ia/A >0.25. El1 102 fue mayor al 15% en
el 59.2% de los pacientes y posterior a la administracion de surfactante ef 74.5% mejoraron
presentando un 102 <15%. El GA/a fue mayor de 250mmHg en el 87.8% de todos nuestros
pacientes y el 54.1% de éstos mostro mejoria disminuyendo a menos de 250mmHg. Grafica
#1-3.

En general los pacientes requirieron pocos dias de ventilacion mecanica con una
media de 7.49+7.08, rango de 1 a 40 dias.

Las complicaciones durante el curso clinico de estos pacientes (Grafica #4) fueron
Sospecha de Sepsis 49(50.0%) corroborada en 29 pacientes (29.6%) por medio de
hemocultive. La meningitis como complicacion de sepsis en pacientes con SDR se observo
en 4(4.1%), en todos fue tardia. Los germenes mas frecuentemente aislados de 29
pacientes fueron’ Klebsiella pneumoniae 15(51.7%), Estafilococo coagulasa negativo
4(13.8%) y Pseudomonas 2(6.9%), entre otros.

Otra complicacion frecuente entre nuestros pacientes fue la hemorragia
intracraneana presentandose en 47(48.0%) y siendo més frecuentes los grados III
12(25.5%) y Grado IV 19(40.4%). La leucomalacia periventricular solo ocurrio en 7(7.1%)
e hidrocefalia poshemorragica en 8(8.2%) de éstos solo a 4 pacientes se les coloco valvula
de derivacion ventriculoperitoneal. Llama la atencién la asociacién de hemorragia
intraventricular con normoblastemia mayor o igual a 21% la cual fue estadisticamente
significativa (RR 4.31 IC95% 1.30-16.49), esta relacién es aun mas clara con la HIV GIV
encontrando una (RR 8.22 1C95% 1.90-37.55 p<0.053).

La Persistencia del Conducto Arterioso (PCA) se observd en 46 pacientes (46.9%),
realizandose el diagnostico mediante ecocardiografia en el 41.3% de éstos.

En 22 pacientes se presentd DBP su incidencia en pacientes manejados en
ventilacion mecanica fue del 22.9%, en estos mismos pacientes se observo una sobrevida
de! 86.3%. Del total de pacientes a 30/98 se les realizd estudio histopatologico para DBP,
correspondiendo a Grado 1 12(40.0%), Grado II 8(26.7%), Grado Il 9(30.0%) y Grado IV
1(3.3%).

Se present6 Sindrome. de fuga aérea en 22 pacientes (22.4%), 12 correspondieron a
neumotorax y 10 a enfisema intersticial.

Se encontré enterocolitis necrosante en 15 pacientes correspondiendo al 15.3%.
La hemorragia pulmonar se presentd en 11 pacientes (11.2%) y 8 de ellos (72.7%)

la presentaron posterior a las 72hrs de vida. Su relacion con la persistencia del conducto
arterioso no fue significativamente estadistica (RR 2.15 IC95% 0.50-10.7 p>0.05).
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Las complicaciones metabolicas mas frecuentes fueron hiperbilirrubinemia
36(36.7%), insuficiencia renal aguda 22(22.4%) e hiperglucemia en 20(20.4%).

Observamos hipertension pulmonar diagnosticada clinicamente en 6 pacientes lo
que representd una incidencia del 6.12%, a ninguno de estos pacientes se les realizo el
diagnoéstico por estudio ecocardiografico.

Dentro de los factores asociados a mortalidad en el grupo de pacientes estudiados
que fueron estadisticamente significativos encontramos leucopenia (RR 9.80 IC95% 1.20-
443.5 p<0.05) peso al nacer <1,500g (RR 7.70 IC95% 2.81-21.9 p<0.001), neumotorax
(RR 6.32 IC95% 1.22-61.63 p<0.05), edad gestacional < 30sem (RR 6.20 IC95% 2.28-18.3
p<0.001) y hemorragia pulmonar (RR 5.54 IC95% 1.04-54.74 p<0.05), entre otros. Tabla
#3.

De los 98 pacientes estudiados 48 fallecieron (49.0%), de éstos 23(47.9%) murieron
dentro de las primeras 72hrs de vida, a 17 de los pacientes fallecidos (35.4%) se les realizd
estudio posmortem.

La distribucién del peso en los pacientes que fallecieron con peso <999 gr fue de
18/48(37.5%), 1000-1499 gr 19/48(39.6%), 1500-1,999 gr 9/48 (18.7%) y en los de 2000-
2500 gr 2/48(4.2%). Grafica #5

Dentro de las cinco principales causas de muerte se encontraron: hemorragia
intracraneana 16(33.3%), choque séptico 12(25.0%), hipertension pulmonar 7(14.6%),
hemorragia pulmonar 6(12.5%), neumotorax 5(10.4%), permutares extrema 1(2.1%) y en
un paciente a pesar de haberse realizado el estudio patologico no se logro determinar la
causa de muerte. Tabla # 4

De los 50 pacientes que sobrevivieron, 27 tienen seguimiento (54.0%), de los cuales
nueve presentan actualmente algun grado de retraso en el desarrollo psicomotor, de éstos,
nueve tienen cuadriparesia esvastica, cinco son epilépticos con tratamiento anticonvulsivo,
tres tienen hipoacusia severa y uno presenta atrofia Optica bilateral.

La estancia hospitalaria en nuestros pacientes tuvo un rango de 1 a 174 dias con una
media de 26.41+31.

La evaluacién de SNAP en nuestra poblacion varié de 1 a 35 con una media de
13.48+7.16. La relacion de la puntuacién mayor o igual a 19 con el fallecimiento de
pacientes con SDR fue estadisticamente significativa (RR 14.4 IC95% 3.02-133.38
p<0.001).
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DISCUSION

El sindrome de dificultad respiratoria continua siendo el problema respiratorio mas
frecuente entre los recién nacidos pretérmino y su incidencia varia inversamente con la
edad gestacional. En nuestra institucion en los ultimos cinco afios representé el 10.3% de
los ingresos a la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales. En México, se refiere una
frecuencia de 10 a 15% para nifios con peso menor a 2,500g (41) y n el Centro Médico La
Raza se informd que 51% de sus ingresos corresponde a este sindrome.

En este estudio encontramos que el sexo masculino es mas frecuentemente afectado
que el femenino, con una relacion de 2.4:1, lo cual ya ha sido reportado por otros autores
(42), esto tal vez se expliqué por el metabolismo de la sustancia tensoactiva. Torday y
Nielsen (43) han demostrado que la relacion L/E, el contenido de fosfatidilcolina saturada,
fosfotadilglicerol y la concentracion de cortisol en el liquido amnidtico de los fetos
masculinos son menores en comparacion con los femeninos de la misma edad gestacional
por 1.5 a 2 semanas. Similar a lo reportado en el Instituto Nacional de Perinatologia por
Cazares y Udaeta (44) no encontramos una relacion estadisticamente significativa entre el
sexo y la mortalidad (p >0.05), sin embargo en la literatura se describe que la mortalidad es
significativamente mas alta en hombres que en mujeres (20,42).

Debido a que nuestra instituciéon no cuenta con. unidad de tococirugia recibimos a
pacientes de otros centros hospitalarios que carecen de recursos necesarios para su
atencién. Observamos que el promedio de edad a su ingreso fue de 19.64+16.31 horas lo
que podria representar un factor importante en la evolucion y prondstico de estos nifios. Por
otro lado la mayoria no tuvo una adecuada vigilancia prenatal y un minimo porcentaje de
las madres recibieron esteroide prenatal, a pesar de que muchos de estos pacientes nacieron
por cesarea. Estudios multicéntricos controlados recientemente han demostrado un efecto
benéfico cuando son usados conjuntamente esteroide prenatal y surfactante (45-47).

El 32.7% de los nifios estudiados presentaron un Apgar menor o igual de 6 a los
cinco minutos fo cual ha sido considerado como diagnostico probable de asfixia al nacer en
recién nacidos pretérmino, sin embargo algunos autores mencionan que la evaluacion de
Apgar tiene una limitada correlacion en predecir morbilidad y mortalidad inmediata en el
recién nacido pretérmino (48). En este estudio observamos que existe una asociacion
significativa entre una calificacion de Apgar menor de 6 a los cinco minutos y
normoblastemia mayor o igual de 21% (RR 4.35 1C95% 1.38-14.0).

A un alto porcentaje (78.6%) de nuestros pacientes se les aplico surfactante, la
mayoria de origen natural y el 88.8% de ellos recibieron la primera dosis con una relacion
arterio-alveolar menor o igual a 0.22, este indice ha sido universalmente empleado para
decidir la aplicacion de surfactante gracias a su alta sensibilidad en detectar compromiso
respiratorio severo. Sin embargo no todos los recién nacidos que reciben surfactante
responden a este tratamiento, Charon y colaboradores (49) analizaron la respuesta a esta
terapia considerando mejoria cuando posterior a la aplicacién de surfactante la relacién a/A

14



aumentaba igual o mas de 0.30, encontrando una respuesta rapida en el 55% de los
pacientes , una ausencia de respuesta en el 24% de estos mismos pacientes y el resto lo
hicieron en forma transitoria. Nosotros observamos una mejoria rapida de la relacion a/A
igual o mayor de 0.25 en solo el 45% de los pacientes a quienes se les aplico surfactante
con una relaciéon menor de 0.25. Sin embargo cuando se analizo el indice de oxigenacion
(I0) pre y pos surfactante encontramos gue un 74.5% de los pacientes mostraron mejoria
disminuyendo este indice a una cifra menor del 15%, lo cual también ha sido reportado por
otros autores (50). La falta de respuesta al tratamiento con surfactante ha sido observado en
un minimo porcentaje de pacientes tratados (9%) y muchos de estos pacientes presentaron
asfixia, PCA hemodinamicamente significativa, otro factor relacionado es la calidad del
surfactante empleado y ademas se ha observado que aguéllos pacientes con una relacion
a/A muy baja responden menos a la terapia, lo que puede ser \til como valor prondstico a
nivel pulmonar.

Existe una clara evidencia que el uso de surfactante ha disminuido la incidencia del
sindrome de fuga aérea pero menos claro ha sido su efecto en la incidencia de hemorragia
intraventricular, displasia broncopulmonar, enterocolitis necrosante y persistencia del
conducto arterioso e incluso algunos autores mencionan que estas complicaciones
incrementan con esta terapia. (35)

En el presente estudio encontramos una alta morbilidad en pacientes con SDR que
en su mayoria recibieron surfactante. La persistencia del conducto arterioso (PCA) fue
encontrada en el 46% de nuestros pacientes lo cual resulta por arriba de lo reportado en
distintas series (42,20,27). Bruce Ferrara reporta una incidencia del 65% en pacientes
menores de 26 semanas manejados con surfactante contra un 36% en los que no fueron
manejados con surfactante.(51)

La sepsis neonatal representa uno de los principales problemas a los que nos
enfrentamos sobretodo en el recién nacido pretérmino debido a que puede empeorar su
curso clinico, en este estudio se encontré sospecha de sepsis en la mitad de todos nuestros
pacientes y solo se corrobor6 en el 29.6% de ellos, el germen mas frecuentemente aislado
fue Klebsiella pneumoniae lo cual este en relacion con la flora nosocomial de la sala. Este
porcentaje de aislamientos fue mucho menor a lo reportado en el Proyecto Neonatal de
Estocolmo en el afio de 1997, donde reportan 41.5% de hemocultivos positivos de 291
pacientes con sospecha de sepsis. (20)

La hemorragia intraventricular ocurrié en el 48% de nuestra poblacion y los Grados
I0y IV fueron los mas frecuentemente observados, en estudios de metaanalisis se ha
reportado una incidencia del 16 al 74% en pacientes que han recibido surfactante.(52)
Harry reporta una incidencia del 41% entre pacientes de 600 a 750g no encontrando un
incremento significativo de esta alteracion con el uso de surfactante y ademas reporta que
en este grupo de pacientes no existe un riesgo incrementado de presentar HIV Grado Il y
IV lo cual es distinto a lo que nosotros reportamos. (53)

Como dato interesante encontramos una asociacion estadisticamente significativa
entre la hemorragia intraventricular y normoblastemia mayor o igual a 21%, esta ultima
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también la encontramos asociada con una calificacion de Apgar baja lo cual podria estar
relacionado a Asfixia dentro de la poblacion estudiada.

La incidencia de displasia broncopulmonar varia grandemente en diferentes series
estudiadas, nosotros la encontramos en el 22.4% de nuestros pacientes lo cual es semejante
con lo reportado por Dusick (54) quien la reporta en el 29.0% de pacientes pretérmino
asistidos con ventilacién mecanica. La gran mayoria de autores coinciden en demostrar un
incremento en la incidencia de DBP en pacientes con sindrome de dificultad respiratoria
que recibieron surfactante (34-36,47,53). Ademds encontramos una alta sobrevida en estos
mismos pacientes al igual que lo reportado por otros autores (42).

La hemorragia pulmonar se presentd en el 11.2% de la poblacion, poco mayor a lo
encontrado en la literatura donde se reporta menor del 5% (19) y su relacién con la
persistencia del conducto arterioso continlia siendo controversial. En nuestro estudio no
encontramos una relaciéon estadisticamente significativa entre la hemorragia pulmonar y la
persistencia del conducto arterioso (P>0.05), lo cual también ha sido descrito por otros
autores (28), ademas la gran mayoria de pacientes presentaron el evento posterior a las
72hrs de aplicacion de surfactante y de que el conducto se hiciera manifiesto.

En un estudio Latino Americano (55) se reporta un incremento en la aparicion de
enfisema intersticial, hemorragia pulmonar, PCA, DBP, sepsis y ECN entre el grupo de
pacientes que recibieron surfactante en comparacion con aquéllos que no o recibieron.
Todas estas complicaciones fueron observadas en nuestros pacientes con una frecuencia
mayor de lo reportado en otros estudios.

Se encontré que dentro de los factores directamente relacionados con la mortalidad
de estos nifios fueron la leucopenia, el peso menor de 1,500 grs, edad gestacional menor de
30 semanas, asi como la presencia de neumotorax y hemorragia pulmonar (P<0.05), lo cual
ha sido descrito por otros autores (20,42,53). En nuestro estudio la mortalidad en recién
menores de 1,500g fue elevada mientras que en la literatura norteamericana se reporta del
24.0% en este mismo grupo de pacientes.

La mortalidad fue muy alta en nuestra poblacion (49.0%), en comparacién con otros
estudios (20,42) es importante sefialar que casi la mitad de estos pacientes fallecieron en las
primeras horas de su ingreso. Dentro de las principales causas de muerte destacan la
hemorragia intraventricular, choque séptico e hipertension pulmonar. Encontramos que la
puntuacion de SNAP elevada (>19) se comrelaciona adecuadamente con un incremento en el
riesgo de mortalidad en recién nacidos pretérmino con sindrome de dificultad respiratoria

(56).

En nuestra poblacién encontramos una elevada incidencia de secuelas neurologicas
entre los pacientes que sobrevivieron destacando el retraso psicomotor y la epilepsia, se
menciona que estas condiciones pueden ocurrir 2 a 5 veces mas frecuentemente en recién
nacidos prematuros de peso bajo cuando se comparan con recién nacidos de peso normal
(57)
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De acuerdo a los resultados obtenidos podemos concluir que la incidencia del
sindrome de dificultad respiratoria fue del 10.13% en el periodo estudiado. Se observo
mejoria en los indices de funcion pulmonar en la mayoria de los pacientes que recibieron
surfactante. Las complicaciones mas frecuentes fueron sepsis, hemorragia intraventriclar y
persistencia del conducto arterioso. Los principales factores asociados a mortalidad fueron:
leucopenia, bajo peso al nacer y neumotorax. La mortalidad fue elevada en pacientes con
sindrome de dificultad respiratoria y la valoracién de SNAP >19 tuvo una adecuada
correlacion.

El mejor conocimiento sobre los factores que han contribuido en la mortalidad de
estos dacientes y los esfuerzos que realicemos en funcién de una vigilancia perinatal
adecuada, el uso de esteroide prenatal asi como la atencién al recién nacido en un medio
hospitalario que cuente con todos los recursos necesarios para su manejo, seran decisivos
para mejorar la evolucion y pronéstico de estos nifios.
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HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

NOMBRE REGISTRO
EDAD ___ dias

SEXO

FECHA DE INGRESO PROCEDENCIA
DIAS DE HOSPITALIZACION

ANTECEDENTES PERINATALES:

EDAD DE LA MADRE GESTA CONTROL PRENATAL
COMPLICACIONES

CESAREA PARTO VAGINAL RPM hrs, ESTEROIDES: SI NO
APGAR PESO EDAD GESTACIONAL .

TRASLADO PORHIM SI___ NO___ COMPLICACIONES
Hto Leucoc Seg. Band Linf Mon Eo Plag.
Normoblastos

VENTILATORIO

SDR Rx Grado Tipo de ventilacién Parametro

Gasometria al ingreso

Edad al momento de aplicar Surfactante 1° 2° 3°

Dosis de Surfactante 1( ) 2{ ) 3( ) Tipo de surfactante

I a/A ingreso . Posterior 1° 2° 3° dosis
GA/ a02 ingreso . Posterior 1° 2° 3° dosis
I Oxigenacién  ingreso . Posterior 1° 2° 3° dosis
Parametros del ventilador 72 Hrs. Después de aplicar surfactante

Dias de ventilacion Mecanica Dias con O2 Alta con Oxigeno: SI NO
COMPLICACIONES

1)PCA SI NO EDAD Dx Clinico Ecocardiograma

2)DBP Si NO EDAD Clase 1 ( YII( YII( )IV( )histopatologia
3) Infeccién Temprana Tardia Germen PL nl { ) Meningitis ( ) Germen
4) Sindrome de fuga aérea SI( ) NO( )} EDAD . Tipo

5) Hemorragia Pulmonar SI( ) NO( ) EDAD

6) Hemorragia Intracraneana SI( ) NO( ) EDAD L Clasif. 1( YU ( YIM( )IV( )
7) Leucomalacia Periventricular SI( ) NO( ) EDAD .

8) Infarto Hemorragico SI{ ) NO( ) EDAD .

9) Hidrocefalia Poshemorragica S1( ) NO( ) EDAD .

10) PO Colocacion de VDVP SI{ ) NO( ) EDAD .

11) Crisis convulsivas SI( ) NO( ) EDAD .

12) Apneas SI{ ) NO( ) EDAD .

13) Enterocolitis Necrosante Si( ) NO( ) EDAD .

14) Retinopatia del Prematuro SI( Y NO( ) EDAD .

15) Ateraciones Metabolicas

DEFUNCION SI{) NO{) CAUSAS

SNAP Puntuacion .

SEGUIMIENTO

EDAD Peso Percentil { ) Talla Percentil ()

PC Percentil ( ). Gesell .

Peso al egreso : .
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Cuadro 1. Parametros que valora SNAP

Tomado de Douglas K. Richardson.

F:lr;'lll'ICll‘OS 1 punio 3 puntos 3 puntos
Presion sanguinea

media{mmHg)

Alla 66-80 81-100 > 100
Baja 30-35 20-29 <20
Frec.cardiaca

Alla 180-200 201-250 >250
Baja 80-90 40-79 <40
Frec. Respiratoria 60-100 >100 0 e
Temperatura(F) 95-96 92-94.9 <92
PO2. mmHg 50-65 30-50 <30
PO2/FiO2 2.5-35 0.3-2.49 <03
PCO2.mmHg 50-65 66-90 > 90
Indice Oxigeno 0.070.20 0.21-0.40 >0.40
Hematocrito

Alto 66-70 > 70 J—
Bajo 30-35 20-29 <20
Leucocitos{x1000) 20-50 <20 0 e
%células inmaduras >021 0 e e
Cuenta Neutrofilos 500-999 < 300 e
Plaquetas (x1000) 30-100 0-29 ————-
nitrogeno ureico

(ng/dL) 40-80 >80 00 e
Creatinina (mg/dL) 1.2-2.4 2.5-4.0 >4.0
Diuresis Horaria

(mL/Kg/H) 0.5-0.9 0.1-0.49 <0.1
Bilirrubina indirecta

> 2Kg. (ng/dL) 15-20 >20 ——
< 2kg. (mg/dL) 5-10 >10 0 00000 eeeeas
Bilirrubina Directa

{mg/dL) »>20 0 emeeee P
Sodio.(mEq/L)

Alto 150-160 161-180 >180
Bajo 120-130 <120 ——
Potasio.(mEg/L)

Allo 6.6-7.5 7.6-9.0 >9.0
Bajo 20-29 <20 S
Calcio total{mg/dL)

Alto >12 e -
Bajo 5.0-6.9 <50 ———
Glucosa o destrostix

{mg/mL)

Alo 130-250 >250 —
Bajo 30-40 <30 0 e
Bicarbonato en suero

(mEq/L)

Alto >33 ——meme ————-
Bajo 11-15 <10 ———
pH sanguineo 7.20-7.30 7.10-7.19 <710
Convulsiones Unica maltiple e
Apnea responde a estimulos no responde apnea total
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