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RESUMEN 

Con el objetivo de evaluar el neurodesarrollo al año de vida en lactantes que 
recibieron surfactante exógeno en su modalidad profiláctica y de rescate en la 
etapa neonatal y establecer las ventajas de la aplicación temprana de surfactante 
sobre el neurodesarrollo, se realizó un estudio analítico, longitudinal, prospectivo 
con controles históricos. 
Se compararon dos grupos de estudio, el primero de ellos conformado por 82 
lactantes que recibieron surfactante profiláctico en la etapa neonatal y un 
segundo grupo conformado por 50 lactantes los cuales recibieron surfactante de 
rescate en la etapa neonatal. El neurodesarrollo de todos los pacientes fue 
valorado de forma multidiciplinaria al año de edad corregida , registrándose 
además las patologías de alto riesgo para alteraciones neurológicas que 
padecieron en la etapa neonatal. Se realizó análisis univariado para variables 
cuantitativas de razón mediante promedio y desviación estándar. Se utilizaron 
frecuencias y proporciones para las variables cualitativas nominales. Con 
respecto al análisis bivariado se realizó prueba Exacta de Fisher para variables 
cuantitativas de razón y X2 para las nominales. También se llevó a cabo un 
análisis de regresión logística para las variables de control. 
Los resultados muestran una disminución significativa en la incidencia de 
hemorragia intraventricular/leucomalacia, hiperbilirrubinemia y displasia 
broncopulmonar para el grupo que recibió surfactante profiláctico. 
En relación a las alteraciones neurológicas, de tono postura y movimiento, 
psicológicas, auditivas y del prelenguaje , se observó también una disminución 
significativa en relación a la aplicación de surfactante profiláctico. 
Los resultados del estudio confieren al surfactante un efecto protector para el 
desarrollo de hemorragia intraventricular / leucomalacia (HIV) y displasia 
broncopulmonar (DBP) , impactando en la incidencia de alteraciones del 
prelenguaje para las cuales la presencia de HIV y DBP es un factor de riesgo. 
Concluímos que la estrategia de aplicación de surfactante exógeno dentro de los 
primeros 30 minutos en comparación con la terapia de rescate disminuye la 
morbilidad neonatal asociada con mal pronóstico neurológico así como las 
alteraciones de tono postura y movimiento, neurológicas, psicológicas y del 
prelenguaje al año de vida . 



CAPITULO 1: MARCO TEÓRICO Y CONCEPTUAL 

1.1 INTRODUCCION 

Los primeros minutos de vida posteriores al nacimiento representan el período 
mas crítico de adaptación fisiológica que el ser humano enfrenta . La transición a 
la vida extrauterina depende de grandes cambios a nivel respiratorio y circulatorio 
con el fin de mantener un adecuado intercambio de gases en ausencia del 
beneficio aportado por la circulación placentaria en la vida intrauterina. El llenado 
pulmonar con aire, la liberación de surfactante, el establecimiento de la capacidad 
funcional residual , la reabsorción de líquido pulmonar y el establecimiento del 
patrón respiratorio regular son necesarios para una adecuada adaptación a la 
vida postnatal. Este importante proceso transicional se complica en los 
neonatos pretérmino por el déficit de surfactante, situación que requiere de 
intervención y soporte intensivos. 
La ventilación mecánica, el uso de presión positiva continua en la vía aérea 
(CPAP) y la terapia con surfactante exógeno se han implementado con el fin de 
favorecer la expansión pulmonar y con ello mantener un adecuado intercambio de 
gases sanguíneos, estas exitosas intervenciones han incrementado la sobrevida 
de los neonatos pretérmino desde hace más de tres décadas.1 

Actualmente la terapia de reemplazo con surfactante exógeno está firmemente 
establecida como uno de los más importantes avances terapéuticos en el campo 
de la neonatología. El tratamiento de los prematuros con SOR con la instilación 
endotraqueal de surfactante exógeno ha demostrado mejoría en el volumen y la 
compliance pulmonar, disminuyendo las necesidades de oxígeno suplementario y 
apoyo ventilatorio, y con ello la morbimortalidad en éste grupo de pacientes.2 

La principal función del surfactante pulmonar endógeno es la reducción de la 
tensión superficial en la interfase aire agua de las vías aéreas terminales, 
disminuyendo con esto la tendencia al colapso de los alvéolos. Esta habilidad 
para reducir la tensión superficial de manera significativa con la consecuente 
mejoría de la compliance pulmonar llevó al descubrimiento inicial del surfactante 
en 1929 por Von Neergard, quien fue el primero en establecer que la tensión 
superficial de la interfase aire agua genera la fuerza de retracción que se opone 
al inflado pulmonar. Fuerzas tan grandes como 70 dinas / cm2 son generadas en 
la interfase aire líquido del alvéolo y pueden llevar rápidamente al colapso 
alveolar y falla respiratoria si no son contrarrestadas. La presencia de surfactante, 
en forma de una película de revestimiento fosfolipídico sobre la superficie alveolar 
puede disminuir la tensión superficial a valores cercanos al cero, asegurando la 
apertura constante del espacio alveolar durante todo el ciclo respiratorio 
manteniendo un volumen residual pulmonar al final de la espiración. La tensión 
superficial baja también favorece que el flujo de fluidos sea del espacio alveolar 
hacia el intersticio, la ausencia de surfactante conduce al acúmulo de líquido 



dentro del alvéolo, el surfactante promueve también el aclaramiento mucociliar y 
eliminación de detritus del pulmón. 
Fue en el año de 1959 cuando Avery en colaboración con Mead reportó que los 
extractos salinos de los pulmones de prematuros fallecidos por dificultad 
respiratoria eran deficientes en surfactante en comparación con los de los 
pulmones de neonatos fallecidos por otras causas, evidenciando clínicamente el 
rol del surfactante en la función pulmonar. 

Actualmente la composición química del surfactante pulmonar endógeno es bien 
conocida, se conforma por aproximadamente un 90% de lípidos y un 10% de 
proteínas , la fosfatidilcolina comprende cerca del 80% del total de lípidos de su 
composición , cerca de la mitad de éste porcentaje se constituye de 
dipalmitoilfosfatidilcolina un fosfolípido saturado que juega el papel mas 
importante para la disminución de la tensión superficial en las vías aéreas, el 
resto de la composición lipídica está representada por fosfatidilglicerol y 
fosfatidilinositol más una pequeña cantidad de fosfatidilserina, 
fosfatidiletanolamina, esfingomielina, y glucolípidos. El surfactante endógeno 
contiene dos tipos de proteínas específicas, hidrofílicas (SP-A y SP-D) e 
hidrofóbicas (SP-B y SP-C), éstas proteínas juegan un importante papel en el 
metabolismo y función del surfactante y en los mecanismos de defensa del 
pulmón . El surfactante pulmonar endógeno es sintetizado por el neumocito tipo 11 
uno de los dos tipos de células que conforman el epitelio alveolar. Los fosfolípidos 
del surfactante son empaquetados con las proteínas B y C en forma de cuerpos 
!amelares los cuales son secretados al espacio alveolar por exocitosis en donde 
interaccionando con la proteína A y el calcio darán origen a la película de 
recubrimiento del epitelio alveolar, bajo condiciones normales la mayor cantidad 
de surfactante presente en el espacio alveolar se encuentra en su estado 
funcional mientras que un pequeña cantidad se encuentra en pequeñas 
vesículas de surfactante , finalmente el surfactante es aclarado por el neumocito 
tipo 11 , el cual degrada y posteriormente reutiliza los componentes del 
surfactante, otra fracción del surfactante es degradada y eliminada por los 
macrófagos alveolares.3 

Existe evidencia sólida sobre los beneficios de la terapia con surfactante exógeno 
aplicada en los neonatos pretérmino con enfermedad de membrana hial ina 
(EMH).4 

Desde el trabajo de Fujiwara y col. 5 En donde se demostró la utilidad de la 
aplicación de surfactante en pacientes con EMH, son numerosos los estudios 
controlados y multicéntricos en donde se comprueba que la aplicación de 
surfactante exógeno mejora la sobrevida en éste grupo de pacientes 
relacionándose con una disminución en la severidad de la enfermedad , la 
incidencia de neumotórax, displasia broncopulmonar (DBP), enfisema pulmonar 
intersticial (EPI), hemorragia intraventricular (HIV) y muerte en el primer año de 
vida.6-

12 Destaca la relación entre esta disminución de la morbimortalidad con la 
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aplicación del surfactante en su modalidad temprana , sugiriendo ventajas sobre 
su aplicación en la modalidad de rescate. 5

-
13 

El contar con dos estrategias para la aplicación de surfactante en relación al 
tiempo de su administración, profiláctico y tardío, ha generado la realización de 
numerosos estudios que han buscado establecer las ventajas y desventajas de 
ambas estrategias. 
En 1993 se demuestran los beneficios de la combinación de esteroides 
prenatales y surfactante. Ludwing Gortner y colaboradores en Alemania realizan 
un estudio clínico al azar, controlado y multicéntrico, en el cual se evaluaron 
ambas estrategias de aplicación de surfactante; temprano(< de 1 hora de nacido) 
contra tardío (2 a 6 horas posterior al nacimiento) en 317 RN, 154 con tratamiento 
temprano y 163 con tardío; no hubo diferencias significativas en las 
características de ambos grupos, edad gestacional promedio de 29.5 ± 1.6 contra 
29. 7 ± 1.6 semanas, peso 1227 ± 367 g contra 1269 ± 334 g y la proporción de 
uso de esteroides prenatales fue del 79.9% contra 72.8% respectivamente. La 
duración de ventilación mecánica fue 3 contra 2 días y en los resultados de las 
variables de muerte y DBP a los 28 días, 25.9% contra 23.9%, mortalidad 3.2% 
contra 1.8%, HIV grado 111 , 6.5% contra 3.7%, en leucomalacia peri ventricular 
no hubo diferencia estadística. Concluyendo que con el uso de esteroides 
prenatales, el surfactante temprano, no muestra ventajas sobre el uso de 
surfactante tardío. 14 En otra revisión del Cochrane se evaluó el surfactante 
profiláctico contra el uso selectivo para la prevención de la morbilidad y 
mortalidad en RN pretérmino, publicados en 1999 por Soll RF, Monley, CJ , todos 
los estudios evaluados fueron al azar y controlados, donde se comparaban estas 
dos estrategias; el profiláctico teóricamente tiene la ventaja de reemplazar el 
surfactante antes de la insuficiencia respiratoria, disminuyendo la necesidad de 
soporte ventilatorio y barotrauma, que resulta en cortos periodos de asistencia 
ventilatoria, así como distribuirse más homogéneamente cuando se administra 
inmediatamente posterior al nacimiento al mezclarse con el líquido pulmonar 
presente, mejorando la respuesta y disminuyendo el riesgo de lesión pulmonar; a 
diferencia de la aplicación cuando el SOR esta establecido, el cual ofrece la 
ventaja de tratar solo a los RN que clínicamente están enfermos El meta-análisis 
soporta una disminución significativa en el riesgo de SFA por neumotórax y 
enfisema intersticial pulmonar, mortalidad, DBP asociada con muerte para el 
grupo de surfactante profiláctico. 12 

Se han realizado revisiones sistemáticas por Yost, y Soll a partir de 2001, en las 
cuales se definen los términos de profiláctico, temprano y tardío en la aplicación 
de la primera dosis de Surfactante; Konishi (1992) consideró temprano cuando la 
primera dosis fue administrada dentro de los primeros 30 minutos de vida; The 
European Exosurf Trial (1992) y el OSIRIS Trial (1992) ambos definieron el 
tiempo de administración de la primera dosis, dentro de las dos primeras horas de 
vida; Gortner (1998) lo definió como la aplicación dentro de la primera hora de 
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vida. También dentro de esta revisión se encontró diferencia en dos estrategias: 
profiláctico y selectivo. El metanálisis de 8 estudios aleatorizados que incluyó 
datos de más de 2800 pacientes demostró significativa reducción en el riesgo de 
neumotórax (RR Típica 0.70, IC 95% 0.59, 0.82; RO Típica -0.05, IC 95% -0.08, -
0.03), enfisema pulmonar (RR Típica 0.63, IC 95% 0.43, 0.93; RO Típica -0.06, 
IC 95% -0.1 O, -0.01) en RN con la administración selectiva temprana de 
surfactante; y de igual forma fue para la mortalidad neonatal (RR Típica 0.87, IC 
95% 0.77, 0.99; RO Típica -0.03, IC 95% -0.06, -0.00), EPC (RR Típica 0.70, IC 
95% 0.55, 0.88; RO Típica - 0.03, IC 95% -0.05, -0.01) y EPC y muerte en 
menores de 36 semanas de edad gestacional (RR Típica 0.84, IC 95% O. 75, 0.93; 
RO Típica -0.06 , IC 95% -0.09, -0 .03); disminución del riesgo de OBP y muerte 
neonatal a los 28 días de vida . Un análisis secundario enfocado a los menores 
de 30 semanas de gestación mostró una disminución significativa en la mortalidad 
neonatal de éste grupo (RR 0.62 IC 95% 0.49, 0.78; RO -0.06, IC 95% -0.09, -
0.03). También en el grupo de las 30 semanas de gestación se demostró una 
reducción en la incidencia de displasia broncopulmonar o muerte (RR 0.87, IC 
95% 0.77, 0.97; RO -0.05, IC 95% -0.09, -0.01 ). Los datos indican que cuando es 
utilizado el tratamiento con surfactante profiláctico en el grupo de riesgo ( < de 30-
32 semanas ) puede salvarse 1 vida por cada 17 pacientes tratados. No hubo 
diferencia en otras complicaciones del SOR o prematurez; este metanálisis 
sugiere que el tratamiento selectivo administrando surfactante en RN con signos 
tempranos de SOR e intubados puede ser parte del espectro de mejores 
resultados en el tratamiento temprano 15 

A medida que se ha evidenciado el efecto positivo del surfactante exógeno en la 
sobrevida de los neonatos pretérmino el punto de interés se ha centrado en el 
seguimiento de éstos sobrevivientes, los cuales han venido a incrementar la 
población de pacientes pediátricos con un nuevo reto; la detección temprana y el 
seguimiento de las alteraciones en el campo del neurodesarrollo estableciendo la 
necesidad de implementar programas de vigilancia a corto y largo plazo.16 El 
seguimiento de los prematuros con morbimortalidad perinatal es una discusión 
que en la bibliografía mundial se mantiene desde hace varios años como éxito en 
la terapia neonatal vs calidad de sobrevida a pesar de los grandes avances 
ocurridos en las unidades de cuidados intensivos neonatales en las últimas 
décadas. No obstante que estos pacientes comprenden solo un pequeño 
porcentaje de los nacimientos representan la mayor parte de la morbimortalidad y 
costos de cuidado médico. Las alteraciones a largo plazo incluyendo la parálisis 
cerebral , alteraciones del lenguaje, neuroconductuales, y déficit en el 
aprovechamiento escolar se han visto incrementados a causa de éste grupo de 
pacientes.17 Existen evidencias en los exámenes de seguimiento de que las 
variables neurológicas relacionadas con la visión , la audición, la función motora y 
signos precoces de parálisis cerebral cobran importancia en cuanto a su valor 
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pronóstico en el desarrollo durante los primeros años de vida y estarían en 
re lación directa con causas de tipo biológico.18 

En los prematuros las lesiones cerebrales tienen lugar en un SNC que cambia y 
se desarrolla, razón por la que el diagnóstico precoz de estas alteraciones, junto a 
planes de intervención oportunos con tratamiento y/o rehabilitación adecuados, 
permiten alcanzar grandes mejoras en la sobrevida y un pleno desarrollo de sus 
potencialidades. Los reportes de las tasas de supervivencia para los neonatos 
obtenidos en centros de atención de 3er nivel perinatal en los Estados Unidos 
oscilan entre 60-82% a las 25 semanas y de 75-93% a las 26 semanas, 1 /4 a 1 /5 
parte presentan al menos una secuela en el neurodesarrollo (17-21 %) parálisis 
cerebral (12-15%), ceguera (5-8%) , sordera (3-5%), y aproximadamente la mitad 
de los sobrevivientes con secuelas tienen más de una alteración mayor.19 

El promedio de estancia hospitalaria en RNMBP es aproximadamente de 100 
días. Las complicaciones médicas, intervenciones terapéuticas, y el estrés 
ambiental agregado a una hospitalización prolongada tienen el potencial de 
actuar de manera adversa sobre el desarrollo cerebral. La DBP definida como el 
requerimiento de oxígeno a las 36 semanas de edad postconcepcional afecta a 
un 30% de los RNMBP. Es la condición más importante, en ausencia de 
hemorragia isquemia de la matriz germinal asociada a problemas del 
neurodesarrollo en RNMBP. 
Los niños con DBP frecuentemente presentan episodios recurrentes de 
broncoespasmo con la resultante hipoxia, hipercarbia y acidosis incrementando el 
riesgo de daño potencial a los ganglios basales y el hipocampo. 
Los signos neurológicos de la encefalopatía por bilirrubina permanecen hasta el 
momento pobremente definidos en el prematuro enfermo, anormalidades 
transitorias en el tallo cerebral han sido observadas con hiperbil irrubinemia (HB) 
leve principalmente en relación con los niveles de bilirrubina no conjugada, sin 
embargo las consecuencias a largo plazo en el neurodesarrollo de las 
elevaciones leves de la bilirrubina permanecen sin aclararse. Numerosos estudios 
han fallado en demostrar el efecto independiente de los niveles máximos de 
bilirrubina en el neurodesarrollo .20 

En cuanto a esteroides y neurodesarrollo múltiples estudios han planteado que 
dado el efecto de los esteroides en el crecimiento y desarrollo, estos agentes 
deben ser usados con cautela . Aunque los esteroides son esenciales para el 
desarrollo cerebral, elevaciones sostenidas pueden modificar la estructura y 
función del cerebro en desarrollo.21 

En investigaciones donde se analizan patologías específicas como la hemorragia 
intraventricular, la cual se presenta aproximadamente en 45% de los recién 
nacidos que pesan menos de 1,500 g y hasta 62% de los menores de 700 g. 
Leonard, encuentra en una cohorte de neonatos con peso igual o menor a 1,250 
g, seguidos a los 4 años y medio de edad, las consecuencias de la hemorragia en 
el neurodesarrollo, observa que 34.5% presentó algún grado de hemorragia, 12% 
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fueron de grado 1 y 11 , 21 .8% grado 111 y IV; al compararlos con los que no tuvieron 
hemorragia descubrió 17% con alteraciones cognoscitivas para éstos, contra 29% 
para los que tuvieron hemorragias grado 1y11, 50% para los de grado 111 y IV.22 

Tales resultados contrastan con los reportados en México por Fernández 
Carrocera23 encontrando un 13% de alteraciones para los que no tuvieron 
hemorragia, 42.8% para los grados 1 y 11 y 76.9% para los grados 111 y IV, tales 
contrastes entre los resultados probablemente secundarios a las diferencias 
entre los tiempos de seguimiento ( 4 años y 1 año respectivamente) en el 
entendido de que muchas de las alteraciones del neurodesarrollo al año de vida 
son transitorias sobre todo para los grados 1 y 11. 
La leucomalacia periventricular (LPV) es la necrosis de la sustancia blanca 
periventricular, dorsal y lateral a los ángulos externos de los ventrículos laterales, 
con participación de la región adyacente a los trígonos y cuerpo occipital (con 
afectación de las radiaciones ópticas), asta frontal y cuerpo ventricular. La 
asociación de HIV y LPV es comprensible, dado que aquellas situaciones que 
conllevan isquemia perinatal lesionarían tanto la matriz germinal, origen de la 
HIV, como la sustancia blanca periventricular. 
La principal secuela de la LPV es la diplejía espástica. Las extremidades 
inferiores son las más afectadas, debido a la topografía de las fibras 
descendentes desde la corteza motora. Cuando es más extensa la lesión, con 
afectación del centrum semiovale y la corona radiata, existe también afectación 
de los miembros superiores. 38 

Previo a la introducción del surfactante como terapia para los pacientes con EMH, 
múltiples estudios reportan elevados índices de complicaciones neurológicas 
incluyendo parálisis cerebral y alteraciones visuales en prematuros < de 1500g, 
así como limitaciones en actividades cognitivas, pobre aprovechamiento 
académico y alteraciones de la conducta.24 En estudios recientes no se han 
reportado diferencias significativas en el neurodesarrollo comparando a pacientes 
de los períodos previo y posterior a la introducción del surfactante.25 

En lo relativo al neurodesarrollo en pacientes con terapia de surfactante 
profiláctica comparados con los que reciben terapia de rescate esta ausencia de 
diferencias significativas se mantiene.26 Resultados distintos son reportados por 
otros autores , con disminución del retraso motor severo y moderado así como la 
probabilidad de HIV en los neonatos con EMH manejados con surfactante en su 
modalidad profiláctica,26

·
27 En nuestra institución contamos con un estudio, único 

en el país, que comparó la morbilidad y algunos aspectos del neurodesarrollo 
entre neonatos con SOR que recibieron surfactante contra los que no lo recibieron 
encontrando un efecto protector de la administración de surfactante para las 
alteraciones auditivas, enterocolitis, HIV grado 111 y IV, sin diferencias en el 
neurodesarrollo de la muestra estudiada, con una frecuencia de alteraciones del 
neurodesarrollo de 60% en los tratados con sur factante 11 sin embargo en ese 
trabajo solo se utilizó surfactante como terapia de rescate, resultados publicados 
en otros países reportan una frecuencia del 30-40% de alteraciones del 
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neurodesarrrollo en los neonatos tratados con surfactante profiláctico con 
seguimiento al año de vida como se reporta en los estudios presentados en el 
simposium de surfactante profiláctico realizado en 1955 en donde Sell encuentra 
un 30% de alteraciones en una muestra de 273 pacientes con pesos de 700 a 
1100 gramos28 y Corbet en el seguimiento de 597 pacientes con pesos entre los 
500 ~ los 1350g reporta un 37% de alteraciones en el neurodesarrollo al año de 
vida . 9 

Nuestro país no cuenta con reportes actuales del seguimiento en el 
neurodesarrollo de los pacientes sometidos al uso de profiláxis con surfactante. 
En nuestro Instituto ésta estrategia de aplicación que se formalizó en el año 
2001, aplicándose a todos los pacientes menores de 32 semanas de gestación 
con peso entre 650- 1250 gramos durante los primeros 30 minutos de vida, el 
presente estudio tiene como finalidad conocer el neurodesarrollo al año de vida 
en prematuros que recibieron surfactante profiláctico para comparar los 
resultados con los de prematuros que lo recibieron en su modalidad de rescate, 
ésta segunda estrategia aplicada actualmente en nuestro instituto a pacientes de 
1250-1750 gramos de peso con SOR establecido clínica y radiológicamente, la 
disminución en la morbimortalidad demostrada y soportada por la literatura para 
la estrategia de aplicación temprana nos proporciona las bases para establecer 
la hipótesis de una disminución del 30% en la frecuencia de alteraciones en el 
neurodesarrollo en los pacientes sometidos a terapia con surfactante temprano. 
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1.2 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

Los beneficios para el neurodesarrollo en relación a la aplicación de surfactante 
han sido atribuidos a la menor severidad del cuadro agudo de dificultad 
respiratoria y por consecuente menor afección a otros Los beneficios para el 
neurodesarrollo en relación a la aplicación de surfactante han sido atribuidos a la 
menor severidad del cuadro agudo de dificultad respiratoria y por consecuente 
menor afección a otros órganos y sistemas. El surfactante pulmonar como manejo 
del SDR en los neonatos pretérmino se utiliza desde 1998 en nuestra institución, 
como terapia de rescate, es decir cuando la patología respiratoria se ha 
establecido de manera clara, contamos con estudios de seguimiento para el 
neurodesarrollo en esos pacientes que reportan frecuencias elevadas de 
alteraciones al año de edad corregida en las diferentes áreas evaluadas. En 
nuestro Instituto a partir del 1° de enero del 2001 se introdujo como estrategia de 
manejo la aplicación de surfactante profiláctico en la Unidad de tococirugía dentro 
de la primera media hora de vida , desconociéndose los resultados en el 
neurodesarrollo de los pacientes que reciben ésta modalidad terapéutica motivo 
por el cual consideramos necesario investigar éstos resultados para establecer 
las posibles ventajas de la aplicación temprana de surfactante sobre el 
neurodesarrollo. 
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1.3 JUSTIFICACION 

De acuerdo a la información revisada están demostrados los efectos benéficos de 
la aplicación del surfactante profiláctico sobre la morbimortalidad de los neonatos 
pretérmino, sin embargo existen controversias en relación a los beneficios de la 
aplicación de surfactante temprano para el neurodesarrollo en comparación con la 
aplicación del surfactante como terapia de rescate, ambas estrategias han sido 
aplicadas en nuestro instituto desconociéndose hasta el momento la evolución del 
neurodesarrollo en los pacientes con antecedente de aplicación de surfactante 
temprano, por lo cual consideramos relevante comparar los resultados de las dos 
estrategias de aplicación en el neurodesarrollo al año de edad corregida en la 
población infantil de nuestra institución a 3 años de haberse iniciado la modalidad 
de aplicación temprana de surfactante. 
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1.4 HIPOTESIS 

H1 . La aplicación de surfactante dentro de los primeros 30 minutos de vida en 
recién nacidos prematuros menores de 1500 gramos disminuye las alteraciones 
del neurodesarrollo al año de edad corregida en un 30% en relación al tratamiento 
de rescate. 

HO. La aplicación profiláctica de surfactante en recién nacidos prematuros 
menores de 1500 gramos incrementa las alteraciones del neurodesarrollo al año 
de edad corregida en un 30%, en relación al tratamiento de rescate. 
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1.5 OBJETIVOS 

Objetivo General 

Evaluar el neurodesarrollo al año de edad corregida en lactantes que recibieron 
surfactante en la etapa neonatal, en sus dos modalidades de aplicación, a fin de 
establecer las ventajas de la aplicación temprana de surfactante sobre el 
neurodesarrollo. 

Objetivos Específicos 

• Determinar si existen diferencias en el neurodesarrollo al año de edad 
corregida en lactantes que recibieron terapia con surfactante temprano en 
comparación con lactantes que lo recibieron como terapia de rescate. 

• Establecer la incidencia de Hemorragia lntraventricular y/o leucomalacia, 
Displasia Broncopulmonar, Hiperbilirrubinemia neonatal y el uso pre o 
postnatal de esteroides en los pacientes que recibieron terapia con 
surfactante en sus dos modalidades y su relación con el neurodesarrollo al 
año de edad. 

11 



CAPITULO 11: MATERIAL Y METODOS 

2.1 DISEÑO 

• Observacional 

• Analítico 

• Longitudinal 

• Prospectivo con controles históricos 

2.2 UNIVERSO 

El universo estuvo conformado por lactantes nacidos en el período del 1 de enero 
del 2000 al 1 de enero del 2003 con antecedentes de prematurez, peso al 
nacimiento < 1500 g, y aplicación de surfactante exógeno en su modalidad 
profiláctica o como terapia de rescate en la etapa neonatal , los cuales contaron 
con la valoración multidiciplinaria del programa de seguimiento pediátrico al año 
de edad corregida en el Instituto Nacional de Perinatología. 
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2.3 MUESTRA Y CALCULO DEL TAMAÑO DE MUESTRA 

Se calculó en tamaño de muestra mediante la fórmula para cálculo de tamaño de 
muestra empleando el estadígrafo Z 

P1 representa la proporción de individuos en los que se espera el desenlace en 
un grupo, P2 la proporción del otro grupo. Para estimar el tamaño de la muestra, 
se busca en la tabla de P1 o P2 (el menor de los dos) y se cruza éste con la 
correspondiente diferencia esperada entre P1 y P2 (valor delta). Las tres cifras 
representan el tamaño requerido de la muestra en cada grupo para los valores 
especificados de a y ~-

Donde: 
P1 0.60 
P2 O. 30 
Valor delta: 0.30 
a : 0.05 
~ : .80 

Obteniéndose 33 pacientes para cada grupo más 43 pacientes adicionales por las 
variables de control para poder realizar análisis de regresión, con un cálculo de 
76 pacientes para cada grupo 
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2.4 CRITERIOS DE INCLUSION 

• Lactantes incluidos en el programa de seguimiento pediátrico de la 
institución. 

• Con antecedentes de prematurez y peso neonatal menor de 1500 g. 

• Con aplicación de surfactante exógeno en sus modalidades profiláctica o 
de rescate en la etapa neonatal de acuerdo a la norma institucional. 

• Que contaron con la valoración multidiciplinaria de seguimiento pediátrico 
al año de edad corregida. 

2.5 CRITERIOS DE EXCLUSION 

• Pacientes que no cumplieron con la valoración multidiciplinaria establecida 
por el programa de seguimiento pediátrico de la institución. 
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2.6 METODOLOGIA 

El estudio fue realizado en el Instituto Nacional de Perinatología, institución 
hospitalaria y de enseñanza en la Ciudad de México, durante el período 
comprendido del 1 de junio del 2003 al 31 de julio del 2004. 
El estudio incluyó un total de 132 lactantes nacidos en los períodos del 1° de 
enero del 2000 al 1 º de enero del 2003 con peso menor a 1500g al nacimiento 
divididos en 2 grupos para su comparación, el primero de ellos (n 82) formado 
por pacientes que recibieron surfactante pulmonar exógeno en su modalidad 
profiláctica y el segundo de ellos por pacientes que recibieron surfactante de 
rescate (n 50) ambas estrategias de acuerdo a la norma de nuestro instituto 
para aplicación de surfactante. 
Los pacientes de ambos grupos ingresaron al programa de seguimiento 
pediátrico de nuestra institución en el cual recibieron valoraciones 
multidiciplinarias durante el primer año de vida, para la exploración del área 
neurológicas se utilizó la escala de Amiel -Tison y Grenier30 a través de la cual 
se valora el desarrollo sensorial, alteraciones del sueño vigilia , nervios 
craneales, tono activo, tono pasivo y reflejos. La evaluación del tono, postura y 
movimiento se realizó con el método de Vojta 31 que evalúa la capacidad de la 
dirección automática de la postura durante el primer año de vida por medio de 
siete reactivos que nos expresan la calidad del tono, postura y movimiento 
Para la valoración psicológica se aplicó la prueba de Bayley32 que contiene 2 
escalas evaluando el índice de desarrollo mental y el índice de desarrollo 
psicomotor. La valoración audiométrica fue realizada por observación conductual 
en barrido de frecuencia , con un audiómetro marca MAICO, modelo MA-22 de 
dos canales con calibración ANSI 1975; el estudio se realizó en una cámara 
sonoamortiguada de 2 x 2 metros utilizando barrido de frecuencias de 125 a 
8000 Hz. La respuesta esperada con la aplicación de éste método es la 
localización directa de la fuente sonora de origen lateral , derecha e izquierda y 
se clasifica en cuatro grados; audición normal, alteración media, grave y 
profunda 33

·
34

. La valoración del prelenguaje, se realizó por medio de la guía 
elaborada en el servicio de comunicación humana de nuestro instituto, extraída 
de diferentes documentos35

-
37 considerándose normal el paciente que cubre 

todos los requisitos especificados para la edad, y retardado al que se encontró 
tres meses o más, por debajo en relación a su edad corregida. En el análisis de 
expedientes, se buscaron intencionadamente antecedentes de patologías 
desarrolladas en la etapa neonatal que se consideraron variables confusoras por 
su potencial para influir en las alteraciones del neurodesarrollo, incluyéndose la 
HIV/LPV, DBP, HB, y uso de esteroides pre o postnatal. Los datos obtenidos 
fueron registrados y para su análisis se capturaron de manera directa en una 
base de datos con aplicación del paquete estadístico SPSS versión 12.0. 
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DIAGRAMA DEL ESTUDIO 

"ESTUDIO COMPARATIVO DEL NEURODESARROLLO EN 
LACTANTES AL AÑO DE VIDA SOMETIDOS AL USO DE 

SURFACTANTE EXOGENO PROFILACTICO Y DE RESCATE EN LA 
ETAPA NEONATAL." 

I \ 
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LACTANTES DE 1 AÑO DE EDAD 
CON ANTECEDENTES DE 

PREMATUREZ Y PESO < DE 15009, 
QUE RECIBIERON SURFACTANTE 

DE RESCATE EN LA ETAPA 
NEONATAL 

• 
COMPARACION DEL 

NEURODESARROLLO AL AÑO DE EDAD 
CORREGIDA CON EVALUACIONES 

NEUROMOTORA, DETONOPOSTURAY 
MOVIMIENTO, PSICOLOGICA, 

AUDIOMETRICA Y DEL PRELENGUAJE . 

• 
ANALISIS DE LOS RESULTADOS 

• 
CONCLUSIONES 
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2.7 VARIABLES DEL ESTUDIO 

INDEPENDIENTES 

• Aplicación profiláctica de surfactante pulmonar 
• Aplicación de surfactante pulmonar como terapia de rescate 

DEPENDIENTES 

• Neurodesarrollo al año de edad corregida. 

CONFUSORAS 

• Hemorragia Periventricular / Leucomalacia 
• Displasia Broncopulmonar 
• Hiperbilirrubinemia 
• Aplicación pre o postnatal de esteroides 
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2.7.1 DEFINICION DE VARIABLES 

Conceptual. 

Surfactante pulmonar exógeno: Compuesto lipo-protéico de origen natural o 
sintético cuya principal función es la reducción de la tensión superficial en la 
interfase aire agua de las vías aéreas terminales, disminuyendo con esto la 
tendencia al colapso de los alvéolos. 

Operacional. 

Surfactante profiláctico: Es la administración de surfactante pulmonar exógeno 
en el área toco quirúrgica dentro de los primeros 30 minutos de vida . 

Surfactante de rescate: Es la administración de surfactante pulmonar exógeno 
durante las primeras 8 horas de vida. 

Tipo de variables: Cualitativas nominales 

Nivel de medición: Nominal (aplicación profiláctica o de rescate) 
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Conceptual. 

Neurodesarrollo: Proceso de maduración de las funciones del sistema nervioso 
central que permite la adquisición de capacidades o habilidades del desempeño 
de acuerdo al rango de edad y al medio. 

Operacional. 

La valoración del neurodesarrollo en éste estudio se realizó mediante la 
apl icación de cuatro métodos: 

Exploración de área neuromotora con el método de Ami el-Ti son y Grenier. 30 

Normal si se cubrieron todos los indicadores del examen para la edad y anormal 
si uno o más de los indicadores no tuvieron resultados satisfactorios. 

Calidad de tono, postura y movimiento con el método de Vojta31 

Normal si se cumplieron los requisitos en relación a la edad cronológica y anormal 
cuando se encontraron retardados 2 o 3 meses en relación a la edad cronológica 
del lactante. 

Prueba de Bayley 32 para la valoración psicológica . 
Normal con puntaje igual o mayor a 84 en las escalas para índice de desarrollo 
mental y psicomotor, anormal con valores inferiores a 84. 

Audiometría, observación conductual en barrido de frecuencias de 125 a 8000 Hz. 
Normal cuando se obtuvo identificación de la fuente sonora lateral derecha e 
izquierda con intensidad de 20-40 dB. Anormal cuando se requirieron 
intensidades superiores a 40 dB para localizar la fuente sonora . 

Valoración del prelenguaje con una guía elaborada por el serv1c10 de 
comunicación humana de nuestro instituto con base en varios documentos. 35

-
37

_ 

Normal cuando se cumplieron todos los requisitos especificados para la edad y 
anormal o retardado cuando se encontró al paciente 3 meses o más por debajo 
de lo correspondiente para su edad corregida . 

Tipo de variables: Cualitativas nominales 

Nivel de medición: Nominal (normal o anormal). 
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Conceptuales. 

Hemorragia lntraventricular: Se define como la presencia de sangrado 
localizado al interior del sistema ventricular cerebral y en la sustancia blanca peri 
ventricular, provocada por alteraciones en los mecanismos de autorregulación del 
flujo sanguíneo cerebral (fluctuación, aumento o disminución) que llevan a ruptura 
y hemorragia dentro de la microvasculatura de la matriz germinal. Es una entidad 
frecuente en el paciente pretérmino menor de 32 semanas de edad gestacional o 
en el paciente menor de 1500 gramos de peso. Se subdivide de acuerdo a su 
extensión en 4 grados. 

Leucomalacia Periventricular: es la necrosis de la sustancia blanca 
periventricular, dorsal y lateral a los ángulos externos de los ventrículos laterales, 
con participación de la región adyacente a los trígonos y cuerpo occipital (con 
afectación de las radiaciones ópticas), asta frontal y cuerpo ventricular. 

Operacionales. 

Las mismas 

Tipos de variables: Cualitativas ordinales dicotómicas 

Nivel de medición: Ordinal (grado 1 y 2, grado 3, grado 4, LPV) 
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Conceptual. 

Displasia Broncopulmonar: Se define como la presencia de requerimientos de 
oxígeno a las 36 semanas de edad postconcepcional en pacientes con 
antecedentes de ventilación asistida por más de 3 días durante la primera 
semana de vida. 

Operacional. 

La misma 

Tipo de variable: Cualitativa nominal dicotómica 

Nivel de medición: Nominal (presente o ausente) 
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Conceptual. 

Hiperbilirrubinemia: Elevación de las cifras normales de bilirrubina sérica como 
resultado de un disbalance entre la producción y la eliminación de la bilirrubina. 

Operacional. 

La misma, se consignó la presencia y los valores de bilirrubina sérica en todos los 
pacientes. 

Tipo de variable: Cuantitativa nominal 

Nivel de medición: Cuantitativo (<8 mg/dl, 8-15mg/dl, 15-20mg/dl, > 20mg/dl) 
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Conceptual. 

Esteroides: Fármacos con potencial efecto como estabilizadores de membranas, 
inhibidores de la cascada inflamatoria, estimulantes de la producción de 
surfactante pulmonar, disminuyen el edema de las vías respiratorias, son 
utilizados en neonatología como inductores de la madurez pulmonar in útero y en 
la prevención y tratamiento de la DBP. 

Operacional. 

Se consignó si hubo aplicación o no de esteroides en las etapas pre o postnatal 
con la finalidad de inducir la madurez pulmonar, facilitar la extubación o como 
preventivos para el desarrollo de DBP. 

Tipo de variable: Cualitativa nominal dicotómica 

Nivel de medición: Nominal (si o no) 
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2.8 ANALISIS EST ADISTICO 

a. Se realizó análisis univariado para variables cuantitativas de razón mediante 
promedio y desviación estándar. 

b. Se uti lizaron frecuencias y proporciones para las variables cualitativas 
nominales. 

c. Con respecto al análisis bivariado se realizó prueba Exacta de Fisher para 
variables cuantitativas de razón y X2 para las nominales. 

d. También se llevó a cabo un análisis de regresión logística para las variables 
de control. 

e. En todos los casos un valor de p < de 0.05 se consideró estadísticamente 
significativo. 
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CAPITULO 111: RESULTADOS 

Se estudió una muestra de 132 pacientes, nacidos en el período del 1 de enero 
del 2000 al 31 de julio del 2003 los cuales fueron divididos en 2 grupos, de 
acuerdo a la estrategia de aplicación de surfactante exógeno profiláctico y de 
rescate. 
En cuanto a las características de la población estudiada en el grupo de 
surfactante profiláctico se incluyeron 82 pacientes cuyo peso promedio fue de 
1070.78 ± 0.176 g, la edad gestacional por Capurro-Ballard y fecha de la última 
menstruación (FUM) fué de 30.6 ± 1.53 / 29.3 ± 1.39 semanas; 31 (37.8%) fueron 
del sexo masculino y 51 (62.2%) del sexo femenino. En el grupo de surfactante 
de rescate se incluyeron 50 pacientes cuyo peso promedio fue de 1167 ± 0.207 g, 
la edad gestacional por Capurro/ Ballard y fecha de la última menstruación (FUM) 
fué de 30.7 ± 1.78 I 29.7± 1.7 semanas; 31 pacientes (62%) fueron del sexo 
masculino y 19 (38%) del sexo femenino, sin encontrarse diferencias significativas 
en relación al peso y edad gestacional de ambos grupos. (Tabla 

1l 
El riesgo relativo para las alteraciones del neurodesarrollo evaluadas según los 
métodos operacionales descritos propone al surfactante profiláctico como un 
factor de protección para las alteraciones neuromotoras (p= 0.002), las del tono, 
postura y movimiento (p= 0.001) y las psicológicas (p= 0.006), en relación a las 
alteraciones auditivas (p= 0.78) y del prelenjuage (p= 0.09) no se encontró 
diferencia signigicativa . (Tabla 2l 

Las alteraciones neurológicas se presentaron en un 31.7% del grupo de 
surfactante profiláctico contra un 58% detectado en el grupo de rescate, resultado 
estadísticamente significativo (p= 0.003). Una diferencia entre ambos grupos fue 
apreciada también en relación a las alteraciones del tono, postura y movimiento , 
con un 30.4% para el grupo profiláctico y 58% para el grupo de rescate(p= 0.002). 
Los grupos mostraron diferencias en relación a la prueba de Bayley para la 
evaluación psicológica, 22.8% y 93.7% para los grupos profiláctico y de rescate 
respectivamente (p= 0.007). No se encontraron diferencias en relación a las 
alteraciones auditivas con un 4.8% en el grupo profiláctico y un 6% en el grupo de 
rescate (p= 0.57). La incidencia de alteraciones en el desarrollo del prelenguaje 
no mostró diferencias importantes, fue 24.3 % contra 38% para ambos grupos 
(p= 0.07). (Grafica 1) 

En lo relativo la incidencia de las variables confusoras, la hemorragia 
intraventricular/leucomalacia para el grupo de surfactante profiláctico se presentó 
en 12.2% contra un 36% en el grupo de rescate (p= 0.015). 
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Los resultados muestran una diferencia significativa en la presentación de DBP 
con un 25.6% en los pacientes del grupo profiláctico contra 68% en el grupo de 
rescate (p= 0.000). También la hiperbilirrubinemia tuvo diferencias significativas 
entre ambos grupos valores séricos de 8-15 mg/dL se presentaron en 75.6% de 
los pacientes del grupo profiláctico contra 94% en el grupo de rescate (p= 0.040). 
Los esteroides pre o postnatales se apl icaron en iguales proporciones entre los 
grupos del estudio con un 63.4% en el grufco de profiláctico y un 62% en los 
pacientes del grupo de rescate (p= 0.570). (Gra ica 2) 

El riesgo relativo (RR) con IC 95% para las variables confusoras del estudio en 
ambos grupos de pacientes, muestra significancia estadística para el surfactante 
profiláctico como un factor protector para el desarrollo de HB de 8 a 15 mg/dL 
(p= 0.006), DBP (p 0.000), HIV/LPV (p= 0.001 ). En cuanto al uso de esteroides 
su aplicación no representó riesgo ni beneficio alguno (p= 0.87). (Tabla 

3l 

Se realizó un análisis de regresión logística, por cada una de las variables 
confusoras , HIV, DBP, HB y uso de esteroides y las de resultado (dependientes) 
que incluyeron las escalas de Amiel-Tison , Vojta , Bayley, evaluación audiológica 
y del prelenguaje en relación con el uso de surfactante en sus dos modalidades 
de aplicación . 

Observamos que la variable que influye clínica y estadísticamente en la 
disminución en 30% de las alteraciones neurológicas de acuerdo a la escala de 
Amiel Tison fue la aplicación profiláctica de surfactante (p=0.037). (Tabla 

4
) 

Esta misma tendencia se observa en relación a la escala de Vojta donde 
encontramos que la variable que influye clínica y estadísticamente para la 
disminución del 30% en las alteraciones de tono postura y movimiento es la 
aplicación de surfactante profiláctico (p=0.014 ). (Tablas) 

En relación a las alteraciones psicológicas evaluadas con la prueba de Bayley la 
regresión no mostró resultados significativos para ninguna de las variables. 
Los resultados de ésta regresión muestran en relación al prelenguaje que las 
variables que influyen clínica y estadísticamente son la Hemorragia 
intraventricular cuya ausencia confiere un factor protector para las 
alteraciones del prelenguaje (p = 0.023) y la Displasia broncopulmonar cuya 
presencia confiere un factor de riesgo para alteraciones del prelenguaje (p= 
O.OOO). (Tabla 6) 

26 



CAPITULO IV: DISCUSION 

Los beneficios que la terapia con surfactante pulmonar exógeno ha generado en 
relación a la disminución de la morbimotalidad neonatal lo convierten en uno de 
los mayores avances terapéuticos de las últimas décadas. La terapia con 
surfactante agregada a los avances tecnológicos de los cuidados intensivos han 
aumentado la sobrevida de neonatos cada vez más pequeños, dando como 
resultado mayor número de alteraciones del neurodesarrollo, cuyo riesgo de 
presentarse es inversamente proporcional a la edad gestacional y el peso al 
nacimiento4

. 

Esta situación compromete a los médicos involucrados en el cuidado de los 
recién nacidos de alto riesgo a reforzar al máximo las estrategias de prevención 
en la etapa prenatal y de intervención temprana en la etapa neonatal. En relación 
a las estrategias de prevención el uso de esteroides prenatales en esquema único 
en las pacientes de riesgo han demostrado un efecto benéfico para disminuir la 
morbimortalidad de los neonatos pretérmino, aunque continúa la controversia en 
relación a su efecto a largo plazo en el neurodesarrollo. 
En la etapa postnatal el uso de surfactante pulmonar exógeno como tratamiento 
del SDR en el RN prematuro, constituye una estrategia de intervención temprana 
con resultados benéficos bien demostrados. 
El presente trabajo compara los resultados en el neurodesarrollo al año de edad 
corregida de 132 pacientes con antecedentes de aplicación de surfactante en sus 
dos modalidades, profiláctica y de rescate en la etapa neonatal. Los beneficios de 
la terapia con surfactante profiláctico en comparación con la terapia de rescate se 
han evidenciado con mayor claridad en el grupo de neonatos de 29-30 semanas 
de gestación como lo demuestra el metanálisis de Soll en el que se reporta una 
disminución en la incidencia de HIV, Neumotórax, DBP y muerte15

. El universo del 
presente estudio se conformó por pacientes con edad gestacional promedio de 
29-30 semanas en para ambos grupos sin diferencias significativas en el peso. 
Los resultados muestran una disminución significativa en la morbilidad neonatal 
en el grupo de surfactante profiláctico relacionada con patologías de alto riesgo 
para secuelas neurológicas incluyendo la HIV I Leucomalacia ( p= 0.015) principal 
causa de secuelas en el neurodesarrollo , la hiperbilirrubinemia (p= 0.040 ) cuyo 
efecto deletéreo sobre la audición ha sido evidenciado quedando aún en 
controversia su relación con otras alteraciones del neurodesarrollo y la DBP 
(p=0.000) segunda causa de alteraciones del neurodesarrollo en los prematuros 
de bajo peso considerándose que el daño sobre el cerebro en desarrollo es 
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secundario al estado de hipoxia recurrente y déficit nutricionales propios de éste 
grupo de pacientes20

. 

En éste trabajo los resultados le confieren a la aplicación profiláctica de 
surfactante un efecto protector para el desarrollo de estas patologías, lo que 
permite esperar un mejor pronóstico para el neurodesarrollo. 
La supervivencia de los neonatos mayores de 26 semanas se encuentra por 
arriba del 75% en las unidades de cuidados intensivos de los países 
desarrollados. Cerca de una cuarta parte de los sobrevivientes presentan al 
menos una secuela en el neurodesarrollo, de ellos un 50% presentan alteraciones 
mayores 19

. En relación al seguimiento del neurodesarrollo en neonatos con 
aplicación del surfactante profiláctico se reporta un 30% de alteraciones28

, 

comparado con reportes de hasta 60% en pacientes que lo han recibido como 
terapia de rescate 11

. Nuestros resultados muestran una disminución franca en la 
incidencia de alteraciones neurológicas ,de tono, postura y movimiento , 
psicológicas y del prelenguaje en los pacientes del grupo de surfactante 
profiláctico, por tratarse de un estudio con variables confusoras se realizó un 
análisis de regresión logística , la variable significativa para la disminución de las 
alteraciones neuromotoras, de tono, postura y movimiento y psicológicas fue la 
aplicación profiláctica de surfactante pulmonar, en relación a las alteraciones de 
prelenguaje , los resultados muestran como variables significativas involucradas 
en su presentación a la HIV y la DBP, lo que le confiere a la estrategia de 
aplicación temprana un efecto protector para las alteraciones del prelenguaje. En 
lo relativo a la valoración de las alteraciones psicológicas, se cumplió con el 80% 
de la muestra, situación a tomarse en cuenta, aunque los resultados muestran 
una disminución significativa de su incidencia en el grupo del surfactante 
profiláctico. 
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CAPITULO V: CONCLUSIONES 

1. La aplicación de surfactante temprano favorece la disminución en 30% de 
las alteraciones neurológicas al año de edad corregida en 
pacientes menores de 1500g. 

2. La aplicación de surfactante temprano favorece la disminución en 30% de 
las alteraciones del tono postura y movimiento al año de edad corregida en 
pacientes menores de 1500g. 

3. La aplicación de surfactante temprano disminuye la presentación de las 
alteraciones del prelenguaje de manera indirecta al disminuir el riesgo 
de DBP y confiere un efecto protector para las mismas al disminuir la 
incidencia de HIV. 

4. Los resultados muestran una tendencia franca a la disminución de las 
alteraciones psicológicas con la aplicación temprana de surfactante 
aunque no fue valorada en todo el universo de estudio. 

5. La aplicación temprana de surfactante disminuye la incidencia de 
HIV en un 23.8% en comparación con la terapia de rescate en los 
RN menores de 1500g. 

6. Disminuye además la incidencia de DBP en un 42.4% comparada con 
aplicación en la modalidad de rescate. 

7. No se encontraron diferencias para la incidencia de alteraciones auditivas 
para ambos grupos del estudio. 
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APENDICE 

Tabla 1. Comparación de peso y edad gestacional en la población 
estudiada. 

Surfaclante .. Rescate " p 
n 50 

Peso SO 1070 ± 0.17 1167 ± 0.20 0.610 

Edad 
Gestaciona! ' 30.7± 1.78 0.270 . 

~ so 

Prueba de X2 
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Tabla 2. Riesgo Relativo e Intervalo de Confianza de 95% para las 
alteraciones del neurodesarrollo en relación con la aplicación de 
surfactante pulmonar exógeno profiláctico y de rescate. 

Alteraciones RR IC95% x2 e p 

Neuromotoras 0.55 0.37- 0.81 8.83 0.002 

Tono, p os túra y movimiento 0.53 0.35- 0.79 9.73 - 0.061 

Psicológicas 0.38 0.19-0.79 7.46 0.006 

Auditivas 0.81 0.19- 3.48 0.08 0.78 

Prelenguaje 0.64 0.38- 1.08 2.76 0.09 

Prueba de X2 
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Tabla 3. Riesgo Relativo e Intervalo de Confianza de 95% para las 
variables de control en relación con la aplicación de surfactante 
exógeno profiláctico y de rescate. 

Variable RR IC95% X2 p 

HIV / Leucomalacia 0.34 0.17- 0.67 10.53 0.001 

Displasia Broncopulmonar 0.38 0.25- 0.57 22.9 0.000 

Hiperbilirrubinemia * 0.8 0.70- 0.93 7.3 0.006 

Uso de esteroides 1.02 0.78- 1.34 0.03 0.87 

Prueba de X2 

*Valores séricos de 8-15mg/dl, meritorios de fototerapia en base al peso 
de la población del estudio. 
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Tabla 4. Regresión logística entre las variables del estudio para las 
alteraciones neurológicas. 

Variables IC95% p 

Surfactante 2.410 1.05- 5.5 0.037 

HIV I Leucomalacia 0.646- 1.107 0,222 

Displasia Broncopulmonar 1.415 0.635- 3.15 0.396 

Hiperbilirrubinemia • 1.042 0.788- 1.379 ~0. 772 

Uso de esteroides 1.461 0.682- 3.128 0.329 

Análisis de regresión logística 
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Tabla 5. Regresión logística entre las variables del estudio para las 
alteraciones del tono, postura y movimiento. 

Vpriables IC95% 
~>:::in'i. 

Surfactante 2.830 1.237- 6.4 77 

HIV I Leucomalacia 0.884 0.678-1 .152 
' 

Displasia Broncopulmonar 1.102 0.490- 2.476 

Hiperbilirrubinemia 1.027 o. 776- 1.360 

Uso de esteroides 1.461 0.489- 2.197 

38 

p 

0.014 

0.361 

0.815 

0.850 

0.925 



Tabla 6. Regresión logística entre las variables del estudio para las 
alteraciones del prelenguaje. 

Variables 

Surfactante 0.702 

HIV I Leucornalacia 0.721 

Displasia Broncopulmonar 4.845 

Hiperbilirrubinemia 0.804 

Uso de esteroides 1.283 

39 

IC95% 

0.269- 1.832 0.469 

0.543- 0.958 .0.024 

1.937- 12.120 0.001 

0.517-1 .250 0 .. 333 

0.539- 3.053 0.573 
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Gráfica 1. Alteraciones del neurodesarrollo en ambos 
grupos. 
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Gráfica 2. Morbilidad asociada con alteraciones 
del neurodesarrollo en ambos grupos. 
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