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RESUMEN

Factores prondsticos asociados a falla en la extubacion en recién nacidos
prematuros con peso menor a 1500 gramos.

ANTECEDENTES. La falla a la extubacion es la necesidad de recolocar un tubo
endotraqueal durante las 72 horas posteriores a una extubacion programada. En
neonatos <1500 gramos, la prevalencia varia entre 20 y 31% asociandose con
muerte y otras morbilidades. La prevalencia en México ha incrementado en los
altimos 10 afios hasta un 40.9%.

OBJETIVO. Determinar los factores asociados a falla en la extubacion en las
primeras 72 horas después de la primera extubacion programada en recién nacidos
prematuros <37 semanas de gestacion con peso <1500 g.

MATERIAL Y METODOS. Casos y controles anidado en una cohorte. Caso: recién
nacido prematuro <37 semanas de edad gestacional y con peso <1500 g con
asistencia ventilatoria mecénica que haya requerido nueva intubacién en las
primeras 72 horas posteriores a la primera extubacion programada. Se registraron
las siguientes variables: edad gestacional, peso al nacer, puntuacion de Apgar,
restriccion del crecimiento intrauterino, sepsis neonatal, indice de oxigenacion,
ausencia de alimentacion enteral, modalidad de ventilacion mecéanica, hematocrito
preextubacion, ducto arterioso permeable hemodinamicamente significativo, peso
pre-extubacion, pérdida ponderal preextubacion, duracion de la ventilacion
mecanica, uso de esteroide y metilxantinas pre-extubacion, y desarrollo de
atelectasia postextubacion.

Analisis estadistico. Estadistica descriptiva, analisis bivariado y andlisis
multivariado.

RESULTADOS: Se incluyeron 145 recién nacidos prematuros, 47 casos y 98
controles. La edad gestacional estuvo comprendida entre las 26 y 36 semanas
(mediana 32), el peso al nacimiento oscil6 entre 600 g y 1490 g (mediana 1140) y
el tiempo total de ventilacion mecéanica entre 1 a 59 dias (mediana de 6). Los
factores independientes asociados a falla a la extubacion en el andlisis multivariado
fueron sepsis neonatal (RM 12.3, IC95% 3.2-47, p < 0.01), indice de oxigenacion >2
(RM 7.1, IC95% 2.7-18.5, p < 0.01) y falta de alimentacion enteral (RM 4.6, IC95%
1.6-13.3, p< 0.01).

CONCLUSIONES: Los factores prondsticos asociados a falla en la extubacién en
las primeras 72 h después de una extubacién programada en RNP <37 semanas
de gestacion y con peso <1500 g encontrados en este estudio son la sepsis
neonatal, el indice de oxigenacién >2 y la falta de alimentacién enteral.



ANTECEDENTES

1. Introduccion

La ventilacibn mecénica ha sido uno de los principales avances en la
medicina neonatal, es un método de tratamiento ampliamente usado en las terapias
intensivas, sobre todo en los recién nacidos prematuros (RNP) y con peso muy bajo
para la edad gestacional. A pesar del uso de métodos no invasivos de ventilacion
en esta poblacion, hasta un 83% de los RNP asignados a un método de ventilaciéon
no invasiva inmediatamente después del nacimiento, necesitaran intubacién
orotraqueal y ventilacion mecéanica durante su hospitalizaciéon.! A pesar de que la
ventilacion mecanica ofrece un soporte vital esencial durante la lesién pulmonar
aguda, su uso se asocia a riesgos y complicaciones incluyendo displasia
broncopulmonar (DBP), sepsis, retinopatia de la prematurez, muerte y alteraciones
en el neurodesarrollo.?

Las estrategias de extubacion contindan siendo motivo de investigacion. El
éxito a la extubacién oscila entre 60 y 73% en los recién nacidos con peso
extremadamente bajo al nacer® y se han reportado mayores tasas de éxito hasta
del 86% en series que incluyen prematuros.* Los neonatos que han fallado a la
extubacién se enfrentan a hipoxia, hipercarbia y alteraciones en el flujo sanguineo
cerebral, por otra parte, aquellos neonatos que se extubaron incidentalmente con
buena evolucién habrian sido expuestos a dafio pulmonar inducido por ventilacion
mecanica por mayor tiempo de forma innecesaria.®

Las intervenciones para disminuir el tiempo de ventilacibn mecanica y lograr
éxito en la extubacion pueden, por lo tanto, proporcionar beneficios a largo plazo en
los RNP.

2. Extubacion
Definicion de extubacion y de falla a la extubacién

La extubacion o decanulacion puede definirse como el retiro del tubo
endotraqueal y de la ventilacion mecanica. Es importante establecer el momento
adecuado para la decanulacion, asi se evita la prolongacion innecesaria de la
ventilacion mecanica o una extubacion prematura que incremente los riesgos de

nueva invasion de la via aérea, asi como sus comorbilidades incluyendo infecciones



nosocomiales o la lesion pulmonar inducida por la ventilacién.® El momento preciso
para hacerlo depende de las condiciones clinicas del paciente y de la resolucion
total o parcial de la patologia causal de intubacion. Sin embargo, las practicas con
relacion a este proceso varian considerablemente en el mundo, la decision depende
del clinico y frecuentemente no estan basadas en la evidencia.” En una encuesta
internacional sobre practicas de extubacion en prematuros menores a 29 semanas,
Al-Mandari et al.8 encontraron que, entre los neonatélogos, existe una falta de
consenso en el tiempo necesario para definir falla a extubacion, proponiéndose un
lapso entre 24 y 72 horas. Giaccone et al.° en 2014 realizaron una revision
sistematica con 44 estudios que evaluaban el tiempo de falla a extubacidon en
prematuros <32 semanas y con <1500 g, encontrando una variabilidad de entre 12
h (3.2%), 24 h (6.4%), 48 h (29%), 72 h (35.5%) y 168 h (2.8%), adicionalmente
encontraron una asociacion negativa entre la tasa de éxito y el periodo de
observacion postextubacion en los neonatos con peso menor de un kilo, sugiriendo
gue en estos pacientes, los periodos cortos de observacion pueden subestimar el
fracaso real. Gupta et al.” en un estudio sobre patrones de reintubacién en
prematuros, reportan que el 90% de los pacientes que presentan falla a la
extubaciéon, lo hacen en un periodo de 72 horas. Si se utiliza un periodo de
seguimiento mas largo, es probable que se encuentren motivos de reintubacion
diferentes a los asociados a problemas respiratorios.® En el cuadro 1 se muestran
los porcentajes de falla a extubacion reportados en la literatura.

La definicion de falla a la extubacion es diferente en los diversos estudios, la
primera aproximacion fue el protocolo INSURE (intubacion, surfactante, extubacién)
creado para los RNP con sindrome de dificultad respiratoria, definida como la
necesidad de nueva invasién de la trdquea antes del dia cinco del primer evento de
extubacion.'* Sin embargo, el periodo de observacién propuesto actualmente
incluye hasta las primeras 72 horas.?

Los beneficios de la extubacion temprana han sido reportados por diferentes
autores. Al-Faleh et al.'? encontraron que los neonatos con peso extremadamente
bajo al nacer con extubacion temprana exitosa tienen menor riesgo de mortalidad
(RR=0.05; IC95%=0.0-0.79), de hemorragia intraventricular (RR 0.23; IC 95% 0.08-



0.70) y de ducto arterioso permeable (DAP) (RR 0.76, IC 95% 0.60-0.98)

comparados con aquellos que permanecieron intubados por méas de 48 horas.

Factores asociados a falla en la extubacion

El esfuerzo de lograr una extubacion exitosa ha sido motivo de investigacion
en neonatologia. En dos estudios realizados por Dimitriou et al.1314 en 1996 y 2000;
en el primero en una cohorte de prematuros con edad gestacional entre 26 y 36
semanas, se encontrd0 necesidad de reintubacion en los neonatos con una
capacidad residual funcional (CRF) promedio de 19 ml/kg, la cual fue menor
comparada con los neonatos con éxito a la extubacion (CRF promedio de 28 ml/kg),
p <0.01, estableciendo que una CRF <26 ml/kg tiene una sensibilidad de 71% y
especificidad de 77% en predecir falla a la extubacion. El segundo estudio fue en
prematuros de entre 25 y 33 semanas, se encontré una alta correlacion entre las
radiografias de torax postextubacion y la CRF, demostraron que un area pulmonar
<8.5 cm? tiene una sensibilidad de 100% como predictor de falla.

Manley et al.'® en un estudio sobre factores asociados a éxito en la
extubacion, reportaron como variables protectoras al mayor peso al nacimiento y los
niveles pCO:2 preextubacion <43 (RM 122, IC 95% 4-180) y (RM 6.4, IC 95% 3.6-
9.2) respectivamente. La falla a la extubacion se asoci6 con intubacion en la sala de
partos y un pH pre-extubacion <7.28 (RM 0.3, IC95% 0.1- 0.8) y (RM 0.03, I1C95%
0.01-0.05), respectivamente. Como complicaciones de la falla a la extubacion, estos
autores reportaron su asociacion con la muerte antes del alta (RM 7.7, IC 95% 1.2-
48.7), soporte respiratorio mecanico prolongado (RM 4.5, IC95% 1.9-10.9), y
hospitalizacion prolongada (RM 2.5, IC 95% 1.0-6.3).

En otro estudio sobre factores asociados a éxito en la extubacion, Chawla et
al.® reportaron su asociaciéon con un mayor puntaje de Apgar a los 5 minutos y un
mayor pH previo a la extubacion (RM 1.12, IC95% 1-1.24) y (RM 1.76 IC 95% 1.17-
2.66) respectivamente. El evento de falla en la extubacion también se asocié con
mayor tasa de mortalidad (RM 2.89, IC 95% 1.73-4.83) asi como complicaciones
tardias, siendo la displasia broncopulmonar (DBP) (RM 3.06, IC 95% 2.1-4.44), la
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hemorragia intraventricular grado 1I/IV (RM 2.28, 1C95% 1.42-3.66) y la sepsis
tardia (RM 1.14, 1C95% 0.82,1.59) las mas relevantes.

Wang et al.1’ reportaron falla en la extubacién en una poblacién de neonatos
<1000 g con niveles de pH <7.3 (RM 4.56, IC 95% 1.25-16.4) y niveles de
bicarbonato <18 mmol/L (RM 6, 1C95% 1.68-22.7).

Ah-Hathlol et al.*® en una cohorte de prematuros <1500 g, asociaron falla a
la extubacion con un peso al nacer <1000 g (RM 3.82, IC 95% 1.98-7.37), el uso de
mas de dos dosis de surfactante (RM 3.69, IC95% 1.91-7.16) y la administracion
de dos 0 més agentes inotropicos previos a la extubacion programada (RM 2.51,
IC95% 1.23-5.13). El fracaso a la extubacion se asocié con muerte, displasia
broncopulmonar, hemorragia intraventricular grado [lI/IV 'y leucomalacia
periventricular.

En México, Tapia et al.'®?? reportaron como factores de riesgo mas
importantes de falla a la extubacién, la edad gestacional <32 semanas (RM 69,
IC95% 7-684.3), aporte cal6rico <100 cal/kg/dia (RM 28.35, IC95% 3.31-242.2),
presion media de la via aérea (PMVA) >4.5 cmH20 (RM 16.28, 1C95% 2.39-110.8)
y presioén inspiratoria pico (PIP) >14 cmH20 (RM 3.67, IC 95% 1,06-13.11); en los
pacientes con DBP, la PIP >14 cmH20 se encontr6 como factor protector.
Posteriormente en el 2011, se reportd para recién nacidos a término, que la PIP >18
cmH20 (RM 20.4, IC 95% 1.7 - 244.2), los ciclos del ventilador >15 (RM 19.6, IC
95% 2 - 192.8) y una hemoglobina <13 g/dl (RM 14.5, IC 95% 1.2 - 176.8) se asocian
a fracaso en la extubacion.

Morales et al.?® en 2017, reportaron a la apnea como causa de reintubacién
en una cohorte de prematuros <1500 g con falla a la técnica INSURE.

Mhanna et al.?*reportaron al puntaje de severidad respiratoria, definido como
el producto de la PMVA por la FiO2 como un factor asociado a la falla a extubacion
en prematuros de muy bajo peso (RM 1.63, IC 95% 1.10-2.40); con una sensibilidad
de 0.86 (IC 95% 0.72-0.94) con punto de corte de 1.26 y una especificidad de 0.88
(IC 95% 0.80-0.94) con punto de corte de 2.5. Spasojevic et al.?> asociaron a falla
un volumen tidal <4.3 ml/kg y un indice saturacion de oxigeno (SpO2)/FiO2 <403.
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Entre las estrategias terapéuticas con ventilacion mecanica, Greenouht et
al.?® en un metaandlisis, encontraron que la asistencia ventilatoria sincronizada
comparada con la asincronica redujo el tiempo de ventilacion mecanica. Entre los
modos de ventilacibn mecéanica sincronizada, aun existe debate acerca de cual
método proporciona mejores resultados, el mismo metaanalisis muestra que a pesar
de que se reducen las horas de asistencia respiratoria usando ventilacion
mandatoria intermitente sincronizada (SIMV) vs asistido-controlada (AC), no hay
diferencia significativa en la falla a la extubacion (RR 0.78, 1C95% 0.31-1.93) o en
fugas aéreas (RR 0.8, IC95% 0.23-2.83).

Estrategias de soporte ventilatorio posterior a la extubacién en prematuros
menores a 1500 gramos.

La presion positiva continua de la via aérea nasal (CPAPN) es la estrategia
de elecciéon para el apoyo respiratorio posterior a la extubacién.?” Lemyre et al.?®
compararon a la ventilacion nasal sincronica intermitente con CPAP nasal,
encontrando reduccion de la incidencia de falla a la extubacion (RR 0.70, IC 95%
0.60-0.80, NNT 8) y la necesidad de nueva intubacién entre 48 horas a una semana
(RR 0.76, IC 95% 0.65-0.88). Asi mismo, reportan que la CPAP reduce el riesgo de
reintubacion en comparacién con el casco cefalico (RR 0.59, IC 95%, 0.48-0.72).
Las metilxantinas (RR 0.48, IC 95% 0.32-0.71) y el uso de dexametasona posnatal
(RR 0.18, IC 95%, 0.04-0.97) reducen el riesgo de reintubacion comparadas con
placebo o no tratamiento. El efecto de los corticosteroides, especificamente
dexametasona, en la incidencia de reintubacion y estridor laringeo atribuido al
edema de la via respiratoria fue evaluado por Davis et al.?® Estos autores reportaron
que el uso de dexametasona intravenosa a dosis entre de 0.25 a 0.5 mg/kg/dosis
cada 8 h antes del retiro del tubo endotraqueal reduce la necesidad de reintubacién
(RR 0.18, IC 95%, 0.04-0.97) y, en aquellos recién nacidos considerados con alto
riesgo de edema de la via aérea superior debido a intubaciones multiples,
traumatismo o intubacion por mas de 14 dias, reportan una reduccion del riesgo de
-0.17, IC 95%, (-0.034, -0.004).
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JUSTIFICACION

El nacimiento prematuro tiene una atencion meédica compleja con
implicaciones a largo plazo. La tasa de nacimientos prematuros en 184 paises
afiliados a la Organizacion Mundial de la Salud va de 5 a 18% y se ha establecido
que debera reducirse al 50% en el periodo 2010-2025 en los paises con tasa de
mortalidad = 5 x 1,000 nacidos vivos, lo que evitaria que 550,000 prematuros
mueran cada afo para el 2025. En el Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS)
se ha reportado una incidencia de nacimientos prematuros de 7.6%, y en la
delegacion Yucatan de 7.2%. Ajustado para unidades de tercer nivel en el IMSS
esta incidencia es de 13.4%, al ser centros de referencia para este grupo de
poblacién.3°

La transicion epidemioldgica hacia la supervivencia de neonatos con menor
edad gestacional y menor peso ha modificado la terapéutica de soporte ventilatorio
y nutricionales, por lo que es necesaria la investigacion continua para proporcionar
mas evidencia en las estrategias de atencién médica. La mayor parte de los estudios
en la literatura sobre este tema se han realizado en paises desarrollados donde el
acceso a la tecnologia en ventilacion mecanica es superior a la de México.

La identificacion de factores prondésticos asociados a falla a la extubacion
programada es de gran relevancia para la toma de decisiones que pudiera reflejarse
en la mejora de atencion en los RN, sobre todo los RN prematuros. Con la
incorporacion del servicio de Perinatologia en la Unidad Médica de Alta Especialidad
(UMAE) Mérida, se estima que la incidencia de nacimientos prematuros pudiera
incrementarse. En el Hospital de Especialidades de la UMAE del Centro Médico
Nacional (CMN) Ignacio Garcia Téllez ingresan anualmente a la Unidad de
Cuidados Intensivos Neonatales (UCIN) aproximadamente 50 pacientes con peso

<1500 gramos, y 80% de ellos requieren intubacion orotraqueal.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Los RNP <1500 g presentan hasta un 80% de probabilidad de necesitar
intubacién orotraqueal y ventilacion mecanica desde el nacimiento y durante su
estancia hospitalaria. En esta poblacion, la falta de éxito tras la extubacién tiene una
prevalencia entre 10 y 32%.1%24 En México la prevalencia es mayor y se ha
incrementado en casi 10 afios desde 27.5% en 2007 hasta 38.9% en el 2017.2% La
transicion epidemiologica hacia la supervivencia de neonatos mas prematuros ha
modificado las practicas de atencion médica. A pesar del reporte de factores
asociados a falla en la extubacion en paises desarrollados, en México, la
informacion sobre este tépico en la poblacion neonatal <1500 g es escasa. La
poblacion de RNP que ingresan a la UMAE-IMSS en Yucatan es de 31%. Por este
motivo se plantea la siguiente pregunta de investigacion:

¢,Cuales son los factores prondsticos asociados a falla en la primera extubacién
programada en las primeras 72 horas, en recién nacidos prematuros <37 semanas
de gestacién con peso <1500 g atendidos en la UCIN de la UMAE-IMSS en

Yucatan?
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OBJETIVO

Objetivo general

Determinar los factores prondsticos asociados a falla en la extubacién, en las
primeras 72 horas después de la primera extubacion programada, en recién nacidos
prematuros <37 semanas de gestacion con peso <1500 g atendidos en la UCIN de
la UMAE-IMSS en Yucatan.
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HIPOTESIS

Los factores prondsticos asociados a falla en la extubacion, en las primeras 72 horas
después de la primera extubacién programada, en recién nacidos prematuros <37
semanas de gestacion con peso <1500 gramos atendidos en la UCIN de la UMAE-
IMSS en Yucatan son:

Peso preextubacion menor a 1000 g.

Pérdida ponderal preextubacién mayor a 10%.

indice de oxigenacion mayor a 2.

Desarrollo de atelectasia postextubacion.

Duracion de la ventilacion mecanica mayor a 7 dias.
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MATERIAL Y METODOS

I. Lugar de realizacion

El estudio se realiz6 en la UCIN de la UMAE del CMN "Ignacio Garcia Téllez" del
IMSS, Yucatdn. Es una unidad de tercer nivel de atencién que al afio recibe
aproximadamente entre 50 y 60 RNP con peso <1500 g procedentes del area
tocoquirtrgica de la UMAE, y de dos hospitales de segundo nivel en Mérida

Yucatan.

II. Universo: RNP <37 semanas de edad gestacional con peso <1500 g que

ameritaron intubacion orotraqueal con ventilacion mecanica asistida.

[ll. Poblacién: RNP <37 semanas de edad gestacional con peso <1500 g que
ameritaron intubacién orotraqueal con ventilacibn mecanica asistida y que

recibieron atencién médica en la UCIN de la UMAE-IMSS, Mérida Yucatan.

IV. Disefio del estudio:

Casos y Controles anidado en una cohorte. Observacional, comparativo,
longitudinal, retrospectivo.

Conformacién de la cohorte inicial: La cohorte estuvo formada por RNP <37
semanas de gestacién y con peso <1500 g con intubacién orotraqueal en las
primeras 48 horas de vida y ventilacion mecénica asistida, cuya atenciéon médica
fue en la UCIN de la UMAE-IMSS en Yucatan durante el periodo de enero 2015 a
diciembre de 20109.

Tiempo de inicio: Primera intubacion electiva de los recién nacidos.

Fin del Seguimiento: En los RNP que fracasaron en la extubacion, el seguimiento
finalizé en el momento de su reintubacién dentro de un periodo maximo de 72 horas
posteriores a la primera extubacion programada y en los que tuvieron éxito en la
extubacion el seguimiento finalizé a las 72 horas posteriores a la primera extubacion

programada.
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Definicién de caso:

RNP <37 semanas de edad gestacional y con peso <1500 g con asistencia
ventilatoria mecanica que, posterior a la primera extubacion programada, requirio
nueva intubacion en las primeras 72 horas.

Definicion de control:

RNP <37 semanas de edad gestacional y con peso <1500 g con asistencia
ventilatoria mecanica que, posterior a la primera extubacion programada no requirio

nueva intubacion en las primeras 72 horas.

CRITERIOS DE SELECCION DE LA MUESTRA

Criterios de inclusion:

1. RNP <37 semanas de edad gestacional y con peso al nacer <1500 g.

2. Que haya recibido atencién médica en la UCIN de la UMAE del CMN "Ignacio
Garcia Téllez" IMSS, Mérida Yucatan.

3. Que haya requerido intubacion orotraqueal de primera vez en las primeras 48
horas de vida por enfermedad respiratoria pura.

4. Que haya requerido ventilacion mecanica invasiva en las primeras 48 horas de
vida por enfermedad respiratoria pura.

5. Con primera extubacién programada por el médico tratante en la unidad médica
sede de la investigacion.

Criterios de exclusion:

1. RNP con malformaciones congénitas pulmonares, del sistema nervioso central,
digestivas o cardiopatias congénitas ciandégenas.

2. Extubacion incidental no programada.

3. Evidencia de neumotdrax o neumomediastino no resueltos antes de la primera

extubacion.
Criterios de Eliminacion:

1. Se eliminaron los RNP cuyo expediente clinico estaba incompleto, con menos

del 85% de la informacion requerida.
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TAMANO DE LA MUESTRA

Para el calculo del tamafio de muestra se utilizé una férmula para disefio de casos
y controles para muestras independientes.3! El céalculo se realiz6 en base a la
variable peso <1200 g, que es la que tiene menor diferencia entre los casos y los
controles segun los datos publicados por Tapia et al.1® Se usaron los siguientes

parametros:

Nivel de confianza: 95%
Poder: 80%
Frecuencia de exposicion entre los casos: 36.36%
Frecuencia de exposicion entre los controles: 10.52%
Relacion caso/control: 1:2
Razdn de momios: 4.85

Tamafio minimo de muestra: 114 pacientes (38 casos y 76 controles).
Muestreo: Para los casos fue no probabilistico por conveniencia. Al ser una misma

cohorte de estudio, los controles se seleccionaron con relacion al mismo periodo de

tiempo de hospitalizacion que los casos.
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VARIABLES

Variable dependiente

Variable Definicién Definicion operacional Tipo de | Escala Unidad de
conceptual variable de medida

medicion

Falla ala Necesidad de | Se recabd la informacion del | Cualitativa Nominal Presente

extubacion reintubacion de la | expediente clinico y se Ausente
traquea en un | consideré como la reintubacién
periodo de 72 horas | del paciente en un periodo
posterior a una | maximo de 72 horas posterior a
extubacion la extubacion programada y
programada. retiro de la ventilacién

mecanica.
Variables independientes perinatales

Edad Periodo de tiempo | Se registré la edad gestacional | Cuantitativa | Razén Semanas.

gestacional comprendido entre la | en semanas y se obtuvo de la
concepcion 'y el | nota de ingreso en el
nacimiento. Se | expediente clinico.
calcula con base en
el método de Ballard
extendido a través de
la exploracién fisica
del recién nacido.?

Sexo Condicién organica | Se registr6 el dato de lanotade | Cualitativa | Nominal Masculino
que distingue a un | ingreso en el expediente Femenino
hombre de una | clinico. Se determiné con base
mujer. Esta | en las caracteristicas fisicas de
determinado por el | los genitales externos.
par de cromosomas
sexuales en su
genoma.

Peso al nacer | Es la medida en | Se registr6 el peso del recién | Cuantitativa | Intervalo Gramos
gramos de la masa | nacido medido en gramos, que
corporal del recién | estaba registrado el dia de su

nacido el dia de su
extubacién

programada.

nacimiento. El dato se registré
a partir de la hoja de ingreso en

el expediente clinico.
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Peso parala | Relacion entre la | Se registrd el peso del recién | Cualitativa | Ordinal Peso
edad edad gestacional | nacido consignado en la nota adecuado
gestacional determinada por el | de ingreso en el expediente Peso bajo
método de Ballard | clinico y posteriormente se Peso alto
extendido y el peso al | clasificaron en tres categorias
nacimiento.3? de acuerdo con las curvas de
crecimiento intrauterino de la
Universidad de Colorado.33
1. Peso adecuado: peso entre
las centilas 10 y 90.
2. Peso alto: peso por arriba de
la centila 90.
3. Peso bajo: peso por debajo
de la centila 10.
Restriccién Reduccion Se registraron los datos de | Cualitativa | Nominal Presente
del significativa de la | peso en gramos, perimetro Ausente
crecimiento tasa de crecimiento | cefalico y talla al nacimiento

intrauterino
(RCIV)

intrauterino que
resulta en un peso al
nacer por debajo de
la centila 10 para la
edad gestacional. Es
generalmente
resultado de una
insuficiencia
placentaria. Para su
diagnostico es
necesario medir el
perimetro cefalico y
la talla y compararlos
con las curvas de
crecimiento
intrauterino para la

edad gestacional.3*

medidos en centimetros. Los
datos se obtuvieron de la nota
de ingreso en el expediente
clinico. Posteriormente el
investigador principal clasificé
a los recién nacidos con base
en las curvas de crecimiento
intrauterino de la Universidad
de Colorado.

Se consideré RCIU en aquellos
RN que cumplieron con todos
los criterios siguientes: peso
bajo para la edad gestacional,
circunferencia cefélica por
debajo de la centila 10% y un
indice ponderal (IP) por debajo
del limite inferior de
normalidad, que va de 2.25 -

3.1.3%%
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El IP se calculé con base en la
féormula de Roher:

(Peso en gramos x 100)

Talla en centimetross.

Via de
nacimiento

Método por el cual el
cuerpo del feto es
expulsado del utero.
Pudiendo ser parto o

cesarea.

Se registré si el RN se obtuvo
por parto vaginal o por
cesarea. El dato se tomo de la
nota de ingreso del expediente

clinico.

Cualitativa

Nominal

Parto
Cesarea

Puntuacion

de Apgar

La puntuacion de
Apgar es una prueba
para evaluar a los RN
inmediatamente
después de su
nacimiento, al minuto
y a los 5 minutos.
Evalta cinco
parametros: esfuerzo
respiratorio,
frecuencia cardiaca,
tono muscular,
reflejos y color de la
piel, dando un valor a
cadaunode 2,100
puntos, dependiendo
de la vitalidad del
recién nacido. Se usa
para determinar el
estado fisico del RNy
evaluar si necesita
ayuda médica
adicional o] de

emergencia.

Se registré la calificacién de
Apgar que se otorgd a RN al
minuto y a los cinco minutos de
vida. El dato se obtuvo de la
nota de ingreso en el

expediente clinico

Cuantitativa

Razoén

0 -

puntos

10

Morbilidad

materna

Presencia de alguna
enfermedad 0
enfermedades en la

madre antes 0

Se considero morbilidad
materna como la presencia o
ausencia de enfermedades

cronicas previas a la gestacion

Cualitativa

Nominal

Presente

Ausente
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durante la gestacion,

que pueden
condicionar un
prondstico

desfavorable al

recién nacido.

0 agudas durante la gestacion,
gue pueden ser infecciosas,
inflamatorias, neoplasicas,
endocrinologicas, vasculares,
entre otras. Se registrd su
presencia o ausencia y el tipo

de estas.

Reanimacién

neonatal.

La reanimacion
neonatal consiste en
una serie de
procedimientos

enfocados en la

atencién
sistematizada del
recién nacido durante
su nacimiento. La
asistencia en el
momento del
nacimiento puede ir
desde maniobras
sencillas como la
aspiracion de
secreciones y
estimulacién tactil, a
otras mas complejas
como ventilacién con
presion positiva,
compresiones
toracicas y
administracion de
medicamentos. El
programa de
reanimacion neonatal
fue establecido por la
Academia Americana
de Pediatria y la

Asociacion

Se consideré como presencia
de reanimacién neonatal a
partir del uso de ventilacion a
presion positiva. El dato se
registr6 de la nota de ingreso

en el expediente clinico.

Cualitativa

Nominal

Presente

Ausente
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Americana del
Corazon para que la
asistencia de los
recién nacidos se
proporcione de una
manera organizada,
apropiada y oportuna
para asegurar una
adecuada transicion
a la vida extrauterina

y asi disminuir los

riesgos de dafio

neurolégico.36
Asfixia Asfixia significa | Se considerd asfixia perinatal | Cualitativa | Nominal Presente
perinatal etimolégicamente con los siguientes criterios: pH Ausente

falta de respiracion o
falta de aire.
Clinicamente es un
estado patoldgico
caracterizado por la
interrupciébn o grave
disminucion del
intercambio gaseoso
a nivel de la placenta
o de los pulmones lo
que resulta en
hipoxemia,

hipercapnia e hipoxia
tisular que ocasiona
acidosis metabdlica.
La asfixia a menudo
va acompafiada de
isquemia, la cual
agrava la hipoxia
tisular. Se denomina
asfixia perinatal

porgue puede ocurrir

de sangre de la arteria

umbilical posterior a la
reanimacion neonatal con un
pH <7.0 o un déficit de bases
>12 mmol/L, algin grado de
afectacion cardiovascular,
respiratoria o renal, de acuerdo
con la Asociacion Americana
de Pediatria y a la Asociacién
Americana de Ginecologia vy
Obstetricia.3” Se registré su
presencia o ausencia segun el
reporte en la historia clinica
perinatal del expediente

clinico.
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antes del nacimiento,
durante el nacimiento
y después del
nacimiento.

De acuerdo con el
Colegio Americano
de Obstetricia vy

Ginecologia y la

Asociacion
Americana de
Pediatria el

diagnostico de asfixia
perinatal se
establece mediante
los siguientes
criterios.3”

1. Gasometria de
arteria del corddén
umbilical con pH <7.0
0 déficit de base 216
mmol/L.

2. Apgar <5 a los 10
minutos después del
nacimiento.

3. Manifestaciones
neurolégicas
neonatales
(convulsiones, coma

o hipotonia).

Intubacién en
la sala de

partos

Invasion de la via
aérea a través de un

tubo endotraqueal.

Se consider6 presente cuando
la invasion de la via aérea a
través de un tubo endotraqueal
haya sido realizada en la sala
de partos y antes del traslado
del recién nacido a la UCIN. Se
documentd también el motivo

de la intubacién. El dato se

Cualitativa

Nominal

Presente

Ausente
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registr6 del reporte de la
historia clinica perinatal del

expediente clinico.

Edad de la Tiempo en horas y | Se registr6 el momento en | Cuantitativa | Intervalo Horas
primera minutos desde el | minutos y horas de la invasion
intubacién momento de | delatraquea de primeravez. El
nacimiento hasta la | dato se tomé de la hoja de
invasion de la | registro de ventilacion
traquea con un tubo | mecéanicay gases arteriales del
endotraqueal por | expediente clinico. Su
primera vez. obtencién fue a través del
cotejo de la hora de nacimiento
con la hora de registro de
invasion de la traquea. Se
documentd también el motivo
de intubacién.
Uso de El surfactante es un | Se registr6 el uso de | Cualitativa | Nominal Presente
surfactante agente tensoactivo | surfactante pulmonar en el Ausente

presente en la
superficie de los
alvéolos, se produce

en los neumocitos

tipo Iy esta
compuesto de
fosfolipidos,
fosfatidilcolina,
fosfatidilglicerol y
cuatro  tipos de
proteinas

especializadas. En
los RNP puede existir
disminucién en su
produccion 0
metabolismo,

ocasionando colapso
alveolar que

clinicamente se

tratamiento del recién nacido.
El dato se tomo de la nota de
ingreso del recién nacido o de
las notas médicas de las

primeras 48 horas de vida.
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manifiesta como el
sindrome de
dificultad respiratoria
(SDR). El tratamiento
sustitutivo con
surfactante exd6geno
de origen animal
debe

por via intratraqueal

administrase
en las etapas
tempranas del SDR y
en ocasiones es
necesaria su
aplicacién en la sala
de partos cuando es
necesaria la
intubacién

orotraqueal del RNP
para su

estabilizacion.38

Variables independientes previas a la extubacion

Pesoprevioa | Es la medida en | Se registrd6 el peso del recién | Cualitativa. | Nominal. <1000 g.
la extubacion | gramos de la masa | nacido medido en gramos en el >1000 g.
corporal del recién | dia en que se realizé6 la
nacido el dia de su | extubaciébn programada. El
extubacién dato se obtuvo a partir de la
programada. hoja de signos vitales en el
expediente clinico.
El dato se registr6 en forma
cuantitativa continua y
posteriormente se clasifico en
dos categorias:
1. <1000g
2. >1000g¢g
Modalidad de | Estrategia Se consider6 en dos grupos | Cualitativa | Nominal Sincronica
ventilacion terapéutica en | dependiendo de la sincronia de Asincronic
mecéanica ventilacibn mecanica | la fase inspiratoria de la a
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asistida, determinada
por el modo de
entrega de la mezcla

de gases al pulmon.

respiracion mecanica con el
inicio de las respiraciones
espontaneas del paciente. Se

clasific6 en dos modalidades:

Sincroénicos: AC, SIMV,
SIMV/PSV.
Asincroénico: ventilacion

mandatoria intermitente.

El dato se obtuvo de la hoja de
registro de ventilacion
mecéanica y gases arteriales del

expediente clinico.

Tiempo total
de ventilaciéon

mecanica

Medicién en dias y
horas del tiempo total
de invasion de la
traquea por el tubo
endotraqueal hasta el

momento de su retiro.

El registro del tiempo total de la
ventilacion mecénica se obtuvo
en dias y horas y el dato se
recabé cotejando las hojas de
registro de enfermeria de
asistencia respiratoria en cada
dia desde la intubacion hasta el

momento de la extubacion.

Cuantitativa

Intervalo

Dias/horas

Pérdida
ponderal
maxima
previa a la

extubacion.

Es la expresion en
porcentaje de la
disminucién méaxima
del peso del RNP en
relaciéon con su peso
al nacimiento y antes
de su extubacion. En
los RNP el

corporal

agua
total
representa el 80% de
su peso y disminuye
progresivamente

debido a la
contraccién del agua
extracelular como
resultado de las

modificaciones de la

Se calculb por el investigador
principal como sigue: se obtuvo
el peso al nacer y el peso mas
bajo registrado en el
expediente clinico el dia de la
extubaciébn programada. Se
registraron ambas medidas en
gramos y se calculd el
porcentaje de pérdida.
Posteriormente se categorizd
en dos grupos:

1. <10%

2. >10%

Cualitativa.

Nominal

dicotémica.

< 10%
>10%
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funcion renal. La
pérdida ponderal no
es inevitable ya que
con mejor nutricion
temprana la
disminucién del agua
corporal total se
contrarresta por el
aumento de la masa

corporal magra.®®

indice de
oxigenacion
previo a la

extubacién

indice que relaciona
la PMVA, la FiO2, la
presion parcial de
oxigeno arterial
(PaO2). En pacientes
con patologia
respiratoria es un
indicador de
severidad y se utiliza
de guia terapéutica.

IO mayor a 10 a 15
sugiere el uso de
VAF, valores de 40
predicen mortalidad

entre el 60 y 80% vy

sugiere el uso de
oxigenacion por
membrana

extracorpérea.0.41-

Se calcul6 por el investigador
principal con los datos
referidos en la gasometria
arterial y con las variables del
ventilador con que se estaba
manejando el paciente antes
de la extubacién programada.
Para el célculo se uso la
siguiente formula:4!

(FiO2x PMVA) x 100

PaO:
Donde:
FiO2: Fraccion inspirada de
oxigeno, expresado en

fraccion, puede variar de 0.21 a
1.

PMVA: Presién media de la via
aérea, expresado en
centimetros agua.

PaO::

oxigeno arterial, expresado en

Presion parcial de
unidades Torr.
Se registrdo el resultado, vy
posteriormente se categorizd

como<o>a?Z2.

Cualitativa

Nominal

<2
>2
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Presion Es la presion | Se calculé por el investigador | Cuantitativa | Intervalo. CmH20
media de la promedio medida en | principal con los datos
via aérea centimetros de agua | referidos en la gasometria
a la cual el pulmén | arterial y con las variables del
esta sometido | ventilador con que se estaba
durante el ciclo | manejando el paciente antes
respiratorio. Cuando | de la extubacién. Para el
el paciente recibe | célculo se us6 la siguiente
ventilacion mecanica | férmula:#?
se calcula dividiendo | (PIP-PEEP) x Ti x PEEP
el &rea bajo la curva (TixTe)
de presiéon entre la | Donde:
duracion total del | PIP: Presion inspiratoria pico,
ciclo respiratorio | expresada en centimetros de
mecanico.*2 agua.
PEEP: Presion positiva al final
de la espiracion, expresada en
centimetros de agua.
Ti: Tiempo inspiratorio,
expresado en segundos.
Te: Tiempo espiratorio,
expresado en segundos.
Uso de | Es el empleo de | Se registr6 si se administr6 | Cualitativa | Nominal Presente
esteroides farmacos corticosteroide previo a la dicotdbmica | Ausente
previo a la | corticosteroides extubaciéon programada. Asi
extubacién previo al evento de | como el tipo de
extubacion, corticoesteroide. Los datos se
especificamente obtuvieron del expediente
dexametasona clinico.

intravenosa en un
esquema de tres
dosis de 0.25 mg/kg
cada 8 h. El uso de
este farmaco en los
RNP cuya via aérea
ha sido invadida con

un tubo endotraqueal
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contribuye a |la
disminucién del
edema de la via
respiratoria superior
facilitando el proceso

de extubacion.?®

Numero de Esquema de | Se registré el nimero total de | Cuantitativa | Ordinal NUmeros
dosis de farmacos dosis de esteroide aplicadas absolutos
esteroide corticosteroides antes la extubacion
previo a la utilizados como | programada. Los datos se
extubacion tratamiento obtuvieron del expediente

preextubaciéon para | clinico.

evitar o disminuir el

edema de la via

respiratoria.
Uso de Farmacos alcaloides | Se registr6 si se administré | Cualitativa | Nominal Presente
metilxantina antagonistas no | aminofilina o] cafeina Ausente
previo a la selectivos de los | intravenosa antes de la
extubacién receptores de | extubacion. Los datos se

adenosina Al y A2a. | obtuvieron del expediente

Pudiendo ser | clinico.

aminofilina o cafeina,

aplicados en tiempo

previo a la extubacién

programada.
hematocrito El hematocrito es el | Se registr6 el valor del | Cuantitativa | Intervalo Porcentaje
preextuba- volumen total de | hematocrito en la Ultima
cion glébulos rojos en la | biometria heméatica registrada

sangre, expresadoen | previo al momento de la

porcentaje. extubacion. Se tomo el dato de

los registros de laboratorio en
el expediente clinico.

Aporte Contenido energético | Se  obtuvo el valor en | Cuantitativa | Intervalo Calorias
caldrico medido en calorias | calorias/kg/dia segin el aporte por
preextuba- por kilogramo. nutricional del recién nacido en kilogramo
cion el dia previo a la extubacién.

Se consider6 la suma de
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calorias obtenidas a través de
la nutricién parenteral con los
siguientes valores por gramo
de macronutriente: proteinas 4
Lipidos 9

Dextrosa 4 callkg. Por via

cal/kg, cal/kg,

enteral con las siguientes
densidades caldricas: leche
humana 20 cal/onza, férmula
para prematuros 27 cal/onza.
El total se dividié entre el peso
del paciente. Los datos se
obtuvieron de las indicaciones
médicas nutricionales

consignadas en el expediente

clinico, el dia previo a la
extubacion.
Alimentacién | Nutricion que | Se registr6 el wuso de | Cualitativa | Nominal Presente
enteral. involucra el tubo | alimentacién enteral, a través Ausente
digestivo a para su | de sonda orogéastrica. Se
digestion y absorcion. | consideré presente cuando el
recién nacido reciba al menos
12,5 ml/kg/dia de leche
humana o férmula para
prematuro.
Ducto Comunicacién entre | Se registrd si el RN tuvo DAP | Cualitativa | Nominal Presente
Arterioso las arterias aorta y | conrepercusion hemodinamica Ausente
Permeable pulmonar con un | diagnosticada antes o después
(DAP). cortocircuito de | de la extubacion programada.

izquierda a derecha
en recién nacidos
prematuros a través
del conducto arterial.
La sospecha
diagnéstica es clinica
y con confirmacion

ecocardiografica

El diagnostico debid ser

realizado por médico
cardi6logo pediatra con datos
clinicos y ecocardiogréficos. El
dato se reqistré del expediente

clinico.
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pudiendo tener o no
significancia
hemodinamica de
acuerdo con los
siguientes criterios:
-Cortocircuito de
izquierda a derecha
por Doppler.

-Gasto ventricular
derecho disminuido
en las primeras 24 h.
-Bajo flujo en la vena
cava superior.

— Flujo continuo a
través de DAP.

— Flujo retrogrado
holosistolico en la
aorta descendente.

— Distension de la
auricula izquierda.

— Diametro ductal
superior a 1,5-2,0
mm.

— Relacién tamafio
del ducto/diametro de
la aorta descendente

superior a 0,5.43

Sepsis
Neonatal.

Se define como un
Sindrome de
Respuesta

Inflamatoria

Sistémica (SRIS) en
presencia 0 como
resultado de
infeccion probada o
sospechada durante

el primer mes de vida

Se registré si el RN presentd
sepsis. Para considerar sepsis
debio

encontrarse anotado en el

el diagnéstico
expediente clinico y
corroborado por el investigador
principal de acuerdo con los

criterios
los CDC

(Centers for Disease Control

siguientes

establecidos por

Cualitativa

Nominal

Presente
Ausente
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extrauterina.4445

Segun la edad de
presentacion puede
ser clasificada de
manera arbitraria en
sepsis temprana, si
aparece  en los
primeros 3 dias de
vida,*¢ (para algunos
autores hasta los 7
dias de vida), que es
debida generalmente

a microorganismos

adquiridos de via
materna 'y sepsis
tardia, la cual se

presenta después de
los 3 dias de vida
extrauterina 'y es
causada
frecuentemente por
microorganismos
adquiridos después
del nacimiento; esta
Ultima puede ser de
adquisicién
intrahospitalaria o de
la comunidad.46:47

Los signos clinicos y

de laboratorio
Son:48'49
-Frecuencia

respiratoria <60 por
minuto, ademas de
quejido, retraccion o

desaturacion.

and Prevention, por sus siglas
en inglés).*

Debe haber por lo menos uno
de los siguientes criterios:

a. Aislamiento de un
patdégeno reconocido en uno o
mas hemocultivos, y que el
organismo cultivado en sangre
no esté relacionado con alguna

infeccién en otro sitio.

b. Por lo menos uno de
los siguientes signos o
sintomas: fiebre (>38 °C),

hipotermia (<36 °C), apnea,

bradicardia, hipotensién, y que

los signos y sintomas vy
resultados positivos de
laboratorio no estén

relacionados con infeccién en

otro sitio 'y que los

contaminantes comunes de la

piel (Bacillus spp, estafilococos

coagulasa negativa
[incluyendo S epidermidis],
Estreptococcus viridans,
Aerococcus spp, y

Micrococcus spp) se recuperen
en dos o méas hemocultivos
tomados con al menos 15
minutos de diferencia entre uno

y otro.
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-Inestabilidad en la
temperatura (<36° o
>37.99).

-Llenado capilar
mayor a 3 segundos.
-Leucocitos:<
4000/mm3 o] >
34000/mma3.
-Proteina C Reactiva
>10mg/dl.

Variables independientes posteriores a la extubacion

Uso de La presidon positiva | Se registré si se usé CPAP en | Cualitativa | Nominal Presente
CPAP continua en la via |los RNP posterior a la Ausente

aérea (CPAP) en | extubacién programada. El

pacientes gue | dato se obtuvo de las notas
respiran médicas del expediente clinico.
espontaneamente,

consiste en una
modalidad de
ventilacibn mecéanica
no invasiva.

La CPAP mantiene la
via aérea abierta,
aumenta la
capacidad funcional
respiratoria y
disminuye el colapso
alveolar a través de
elementos de
conexion entre el nifio
y el sistema o
ventilador, situados
en la superficie facial,
en la nariz o faringe,
lo que resulta en un

mejor intercambio
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gaseoso. Aplicado de
manera  preventiva
después la
extubacion reduce la
necesidad de apoyo
ventilatorio

invasivo.50.51

Atelectasia
posterior a

extubacion.

Colapso de las
unidades alveolares
por obstruccién, con
disminucion del
volumen  pulmonar.
Radiografia de torax
con imagen radio
opaca sin
broncograma aéreo
pulmonar, con
desplazamiento
mediastinal

ipsilateral.

RNP

desarrollaron atelectasia en las

Se registr6 si los

primeras 72 horas posteriores

a la primera extubacion
programada.

Se consider6 el diagndstico de

atelectasia cuando fue
realizado por el médico
tratante y haya estado

reportado en las notas médicas

del expediente clinico.

Cualitativa

Nominal

dicotdbmica

Presente

Ausente
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DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO
Posterior a la autorizacion del protocolo por el comité de Investigacion y

Etica en Salud se procedio a realizar lo siguiente:

1. Formacién de la cohorte inicial. Se reviso la base de datos con que cuenta la
UCIN de la UMAE-IMSS Mérida, de ella se registr0 el nombre y numero de
seguridad social de los sujetos de estudio, asi como sus caracteristicas basales,
mismas que se corroboraron con la revision documental del expediente clinico.

2. El tesista acudi6 al archivo clinico del hospital para la revision de los expedientes
clinicos. Los datos se recabaron en una hoja de recoleccion de datos disefiada para
el proyecto de investigacion (anexo 1).

3. Con los datos completos se conformé la cohorte inicial para la identificacion de
los casos y los controles. La informacion se pasé a una base de datos electronica
para su analisis posterior.

4. Para la elaboracion de la base de datos y el analisis estadistico se uso el
programa SPSS (Statistical Package for Social Sciences, por sus siglas en inglés),
version 23.

5. Al tener el analisis estadistico se procedi6 a la redaccion del documento final.
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ANALISIS ESTADISTICO

I. Analisis descriptivo

Para las variables cualitativas se utilizaron frecuencias y porcentajes. Las variables
cuantitativas tuvieron una distribucién libre, identificada a través de la prueba de
Kolmogorov-Smirnoff, por lo que se calculd6 mediana y rango como medida de

tendencia central y de dispersion.

Il. Analisis bivariado.

Para la comparacion de grupos se usO la prueba la U de Mann-Whitney en las
variables cuantitativas y para las cualitativas se uso la prueba de chi cuadrada o la
prueba exacta de Fisher en caso de no se hayan cumplido los supuestos de la
primera, un valor de p < 0.05 se considero significativo. Como medida de asociacion

se calcul6 la razén de momios y su intervalo de confianza al 95%.

[ll. Analisis multivariado.
Las variables que en el andlisis bivariado resultaron con una p < 0.10 se sometieron
a analisis de regresion logistica no condicionada para la identificacion de los

factores independientes y control de los factores de confusién.
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ASPECTOS ETICOS

De acuerdo con el reglamento de la Ley General de Salud en Materia de
Investigacion para a salud®? el presente trabajo es una investigacion sin riesgo.
Investigacion sin riesgo: Son estudios que emplean técnicas y métodos de
investigacion documental retrospectivos y aquéllos en los que no se realiza ninguna
intervencién o modificacion intencionada en las variables fisiologicas, psicologicas
y sociales de los individuos que participan en el estudio, entre los que se consideran:
cuestionarios, entrevistas, revision de expedientes clinicos y otros, en los que no se
le identifique ni se traten aspectos sensitivos de su conducta. No requiere carta de
consentimiento informado, pero se solicit6 al director de la UMAE, IMSS Mérida una
carta de no inconveniencia para la realizacion de la investigacion. El protocolo de
investigacion fue abrobado el Comité Local de Etica e Investigacion en Salud 3203,
del Hospital de Especialidades del Centro Médico Nacional Lic. Ignacio Garcia
Téllez, IMSS, con el nimero de registro R-2019-3203-007.

Se cumplié con las consideraciones emitidas en el Codigo de Nuremberg, la
Declaracion de Helsinki, promulgada en 1964 y sus diversas modificaciones
incluyendo la actualizacion de Fortaleza, Brasil 2013, asi como las pautas
internacionales para la investigacion médica con seres humanos, adoptadas por la
OMS y el Consejo de Organizaciones Internacionales para Investigacién con Seres
Humanos. En México, cumple con lo establecido por la Ley General de Salud (titulo
primero, capitulo uno, articulo 3 y en el titulo segundo, capitulo uno, articulos 13, 14
y 17)*° asi como del Instituto Nacional de Acceso a la Informacién (INAI), en Materia
de Investigacion para la Salud y Proteccion de Datos Personales

Confidencialidad: La informacién e identidad de los pacientes es
conservada bajo confidencialidad; por lo tanto, el acceso a la informacién como los
datos personales del paciente, asi como datos de la institucién y del personal
médico y paramédico, solo fue permitido al grupo de trabajo. A cada paciente le
asigno un numero de identificacion y se capturd en una matriz de datos que solo
esta a disposicion de los investigadores o de las instancias judiciales que asi lo

requieran.
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RECURSOS

Humanos:

Participaron en el desarrollo del proyecto el Médico Cirujano con especialidad en
Neonatologia, Carlos Alejandro Medina Campos, alumno del Programa en
Maestria en Ciencias Médicas, Odontoldgicas y de la Salud, de la Universidad
Nacional Autbnoma de México, bajo la tutoria de la Dra. Heladia J. Garcia, Pediatra
Neonatdloga, Maestra en Ciencias Médicas, investigadora asociada C, adscrita a la
Unidad de Investigacion en Andlisis y Sintesis de la Evidencia, del Centro Médico
Nacional Siglo XXI, IMSS, Cd. de México.

Fisicos:

Se dispuso de una oficina en el Departamento Clinico de Neonatologia, para el
trabajo documental. La revision de expedientes clinicos se realiz6 en el
Departamento del Archivo Clinico de la UMAE, IMSS, Mérida Yucatan, previa
autorizacion y registro del protocolo por los comités de investigacion y ética locales.
Financieros:

Los gastos generados por la presente investigacion corrieron a cargo de los
investigadores y corresponden a dos equipos de cOmputo, una tableta electrénica y

papeleria.
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RESULTADOS

I. Descripcion de los pacientes

Durante el periodo de estudio, comprendido de enero de 2015 a diciembre
de 2019 ingresaron a la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales un total de 277
RNP <37 semanas de edad gestacional y con peso al nacer <1500 gramos.

La cohorte inicial se conform6 con 213 RNP <37 semanas de edad
gestacional y con peso al nacer <1500 g que necesitaron asistencia ventilatoria
mecénica a través de un tubo endotraqueal.

De la cohorte inicial (n=213), se excluyeron 23 recién nacidos con
malformaciones congénitas, 9 por extubacion incidental y 25 que murieron sin lograr
una extubacion programada de primera vez. También se eliminaron 11 por contar
con expediente clinico incompleto, especificamente por falta de la hoja de registro
de las variables del ventilador mecanico y de las gasometrias.

Se incluyeron en el estudio 145 RNP que cumplieron los criterios de
seleccién, 47 presentaron falla en la extubacion en las primeras 72 horas posteriores
a la extubacion programada, y constituyeron el grupo de casos y 98 conformaron el
grupo control (figura 1).

En los RNP del grupo de casos, predominé el sexo masculino 53.2% (n=25),
la edad gestacional fue entre 26 y 35 semanas con una mediana (md) de 32
semanas, el peso al nacimiento oscilé entre 600 g y 1490 g con una md de 1089 g.
No se encontr6 diferencia significativa entre las variables previas a la extubacion
como el uso de surfactante o el tipo de ventilacion mecanica entre los RNP del grupo
de casos y los controles (cuadro 2). Ningun paciente murié durante las 72 horas
posteriores a la primera extubacion programada. Entre los motivos de la primera
intubacion, la mas frecuente entre los casos fue la dificultad respiratoria en 46.8%
de los RNP. No se encontré diferencia estadisticamente significativa entre los casos
y controles con relacién a los motivos de la primera intubacion (cuadro 3). EI motivo

mas frecuente de reintubacion fue la dificultad respiratoria, en 38.3% (cuadro 4).
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Il. Analisis bivariado

Las variables con escala de medicion continua fueron dicotomizadas a traves
de la elaboraciéon de curvas ROC (receiver operating characteristic curve, por sus
siglas en inglés), para encontrar el punto de corte ideal. Los factores asociados a
falla en la extubacion fueron la calificacion de Apgar <8 a los 5 minutos, 10 >2, la
PMVA >6.5cmH20, FiO2 >30%, el hematocrito <35%, desarrollo de atelectasia post-
extubacion, sepsis neonatal, falta de alimentacion enteral y el RCIU. La magnitud

de la asociacion y la significancia estadistica se muestran en el cuadro 5.

lll. Anélisis multivariado

Las variables que en el analisis bivariado tuvieron un valor de p <0.10, se
sometieron a analisis de regresion logistica no condicionada.

Los factores que permanecieron significativos en el analisis multivariado
fueron sepsis neonatal (RM 12.3, IC95% 3.2-47, p <0.01), 10 >2 (RM 7.1, IC95%
2.7-18.5, p <0.01), y la falta de alimentacion enteral previo a la extubacion (RM 4.6,
1C95%1.6-13.3).

La prueba de bondad de ajuste del modelo, con la prueba de Hosmer-
Lemenshow, mostré una p= 0.892 (X°= 3.5 con ocho grados de libertad), una tasa
de clasificacién correcta de 82.1% y una R? de Nagelkerke de 0.478.

La magnitud de la asociacién y la significancia estadistica de todas las
variables del modelo se muestra en el cuadro 6.
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DISCUSION

La asistencia ventilatoria mecanica invasiva, es decir, a través de un tubo
endotraqueal, es uno de los principales componentes de la atencion médica en los
recién nacidos criticamente enfermos, sobre todo en los prematuros con peso muy
bajo al nacer. En la actualidad la terapéutica en asistencia ventilatoria se orienta a
estrategias no invasivas, no obstante, un 50% a 70% de los recién nacidos
prematuros con peso muy bajo al nacer necesitaran ventilacion mecanica en el
momento agudo de su enfermedad.'?53 El retiro exitoso del respirador es un
objetivo terapéutico fundamental, ya que la ventilacion mecanica prolongada esta
asociada con el desarrollo de comorbilidades y muerte. La practica médica en el
proceso de extubacion es objetiva, sin embargo, alrededor del mundo existen
controversias y la decision del momento 6ptimo para realizarla es responsabilidad
del médico tratante.>® Existen publicaciones a nivel internacional sobre factores
asociados al éxito o fracaso de la extubacion, pero la neonatologia es una ciencia
en constante avance que enfrenta el reto de recién nacidos cada vez mas pequenios,
asi como el desarrollo de estrategias de tratamiento que en conjunto pueden
mejorar la calidad de atencién médica.t1517.19

El objetivo del presente estudio fue identificar los factores asociados a la falla
en la primera extubacion programada de RNP <37 semanas de gestacién y con
peso <1500 g.

El tiempo de observacion de 72 horas posteriores a la extubacion
programada es un periodo Optimo para la identificacion de causas respiratorias
como motivo de nueva intubacion.®1® Estudios previos han demostrado que la falla
en la extubacion de recién nacidos prematuros ocurre con mayor frecuencia entre
las 24 y 48 horas.*® Shalish et al.>® en un estudio sobre patrones de reintubacioén en
RNP extremos con peso <1000 g, encontr6 una especificidad de 97% para la
identificacion de causas no respiratorias de reintubacién a un punto de corte de 72
horas de observacion, esta especificidad se reduce a medida que se incremente al
periodo de seguimiento. Gupta et al.” reportaron en una cohorte de 312 RNP <1250
g, que el 89% fueron reintubados por causas respiratorias en las primeras 72 horas

de seguimiento.
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En el analisis multivariado se identificaron tres variables independientes
asociadas a falla en la extubacién programada, la sepsis neonatal, el 10 >2 previo
a la extubacion y la falta de alimentacion enteral previo a la extubacion.

El 10 es una medida de resumen obtenida a través del producto de la PMVA
y la FiO2 dividido entre la PaO2. Es un marcador objetivo de la oxigenacion en
respuesta al soporte respiratorio otorgado al paciente; en donde la mayor
puntuacion refleja mayor severidad de la patologia respiratoria aguda. En el
escenario clinico es til en la toma de decisiones para la seleccion de estrategias
terapéuticas como el uso de 6xido nitrico con valores >30% u oxigenaciéon por
membrana extracorpérea (ECMO) con cifras >40 durante un periodo de cuatro
horas continuas.>® También es un predictor de mortalidad con valores >40.4°En este
estudio se identificé que el valor del IO >2 se asocia de forma independiente con la
falla a la extubacion.

El uso de indices, como una medida objetiva para evaluar las intervenciones
terapéuticas en la asistencia ventilatoria, han sido revisados en algunos estudios
como el de Gupta et al.® donde se reporta el uso del puntaje de severidad
respiratoria RSS (por sus siglas en inglés, Respiratory Severity Score) el cual es un
marcador objetivo de la oxigenacion en respuesta al soporte respiratorio otorgado
al paciente. En ese estudio el RSS se utiliz6 como una variable subrogada, es decir,
como un sustituto de una variable clinicamente significativa y en este contexto
sustituyo al cuadro clinico de la severidad de la enfermedad respiratoria del RNP en
sus primeras seis horas de edad. El valor del RSS se asocié con éxito en la
extubaciéon a 5 dias (RM 0.88, IC 95% 0.78-0.98, p= 0.048), fue analizada de forma
cuantitativa continua y dado que la variable de respuesta de ese estudio fue el éxito
a la extubacion, la interpretacion de la RM refleja su disminucién por cada
incremento de 1 unidad del RSS.

Es importante hacer notar que la PMVA, la FiO2 y la PaO:2 fueron variables
consideradas en este estudio; la cuales solo las dos primeras mostraron
significancia estadistica en el analisis bivariado, la PaO2 no tuvo diferencia entre los
RNP con éxito o fracaso en la extubacion, lo cual sugiere que la integracion de estas

variables, es decir, el 10, puede ser un elemento Gtil para la identificacion de RNP
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en riesgo de falla en la extubacién ya que representa una medida de resumen
objetiva en lugar de considerar cada variable en forma independiente. El valor del
IO >2 como factor independiente asociado a falla en la extubacion en los RNP
identificado en este estudio es similar al reportado por Tapia-Rombo et al.?* en
México, el tnico estudio en la literatura que reporta al IO como factor asociado a la
falla en la extubacion.

En el presente estudio la sepsis neonatal resultoé ser un factor independiente
asociado a falla en la extubacion. La sepsis fue definida de acuerdo con los criterios
de la CDC,* es decir, con la presencia de sindrome séptico y el aislamiento de
microrganismo, lo que permite la unificacidon del criterio diagndstico con los estudios
internacionales. Se identific6 que el 79% del total de los RNP con sepsis fueron
diagnosticados antes de la extubacién, 8 dias en promedio (intervalo 2-20) y solo
cinco RNP fueron diagnosticados posterior a la extubacion, similar a lo reportado
por Hiremath et al.>” en donde la sepsis previa a la extubacién se asocié como factor
de riesgo para fracaso a la misma.

En la practica médica diaria, el 10 y la presencia de sepsis son variables
clinicas relevantes en la toma de decisiones, incluyendo, el proceso de extubacion.
A pesar de que en el presente reporte se encontrd su asociacion significativa con la
falla en la extubacion, aun es necesario demostrar su consistencia en estudios de
temporalidad prospectiva, es por ello que, con estos hallazgos, ain no se
recomienda su uso para tomar la decisién categorica de extubar o no a un RNP, sin
embargo, su presencia debe servir para orientar las acciones clinicas hacia una
valoracion hemodindmica y respiratoria integral del RNP para optimizar su estado
de salud general.

Los factores relacionados con la terapia nutricional en los RNP y su posible
asociacion con la falla en la extubacién han tenido una evaluacion limitada en la
literatura. En este estudio se encontrd asociacion con la falta de alimentacion enteral
previa a la extubacion, entendida como el aporte minimo de 12.5 ml/kg/dia de leche
humana o sucedaneo. La plausibilidad biolégica de este hallazgo radica en que la
falta de estimulo enteral incrementa el riesgo de infeccibn en los pacientes

hospitalizados al disminuir la tasa de regeneracion epitelial intestinal, atrofia de las
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vellosidades, inflamacion celular y aumento de la permeabilidad capilar que es un
factor predisponente a traslocacién bacteriana y sepsis.>® Este hallazgo sugiere que
la falta de alimentacion enteral y su asociacion con falla en la extubacién puede
estar en funcion de contribuir al riesgo de infeccidon. Por otra parte, a diferencia de
otros autores, no se encontré asociacion entre la pérdida ponderal maxima del RNP
o el aporte caldrico total previo a la extubacion.®

Por otro lado, el aporte nutricional es necesario para contribuir al
fortalecimiento de los musculos respiratorios. En los RNP, durante la inspiracion, el
diafragma tiene un papel fundamental al generar una presion intratoracica negativa
gue conduce al aire dentro de la cavidad toracica, los musculos intercostales, los
escalenos y los esternocleidomastoideos contribuyen a la inspiracion elevando la
caja toracica, pero, sobre todo la estabilizan, ya que su estructura 6sea aldn no esta
cien por ciento osificada haciéndola mas propensa a la distorsion. Ademas, el
diafragma de los RNP esta conformado por fibras musculares de tipo I, las cuales
son menos resistentes a la fatiga y tienen menor capacidad oxidativa. Dassios et
al®® reportan que entre los factores que impactan positivamente la funcién de los
musculos respiratorios se encuentran la mayor edad gestacional y peso del RNP,
Por ello es biol6égicamente plausible que el adecuado soporte nutricional, incluyendo
la via enteral, tenga un papel fundamental en el fortalecimiento de la musculatura
respiratoria que conduzca al éxito en la extubacion.>® Sin embargo, en el presente
estudio no se encontr6 asociacion significativa entre la edad gestacional <32
semanas, el peso al nacer <1000 g o el peso al momento de la extubacion <1000 g
con falla en la misma, similar a lo reportado por Wang et al.1” En México, Tapia-
Rombo et al.’® reportan la asociaciéon entre la edad gestacional <32 semanas vy el
peso al nacimiento <1500 g como factores asociados a falla en la extubacion, siendo
significativa sélo la edad gestacional en el analisis multivariado RM 69 IC95% 7-684
p= 0.003, es de notar la amplitud del intervalo de confianza y pérdida de precision
de la estimacion posiblemente secundario a su tamafio de muestra reducido.

No se encontrg diferencia estadisticamente significativa en los valores de la
gasometria como el pH, PaOz2, presion parcial de dioxido de carbono (PaCO2),

bicarbonato o déficit de base preextubacion con la falla, a diferencia de otros
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estudios como el de Manley et al.’®> quienes reportan que los niveles de la PaCO:2
<47 mmHg previos a la extubacion disminuye el riesgo de falla (RM 0.93 1C95%
0.89, 0.98 p= 0.003). La diferencia de resultados puede explicarse por el hecho de
que este autor realizé un subandlisis en 174 RNP <1000 g y <27 semanas en un
ensayo clinico cuyo objetivo fue comparar dos estrategias de asistencia respiratoria
no invasiva postextubacion, en donde la muestra de RNP tuvo una edad gestacional
y peso al nacer menores en comparacion con el presente estudio. Esto tiene
particular relevancia porque en la poblacion de RNP con peso <1000 g se emplea
frecuentemente la estrategia terapéutica de hipercapnia permisiva, que tolera
niveles de PaCO: arterial que van de >45 mmHg hasta de 60 mmHg, siempre y
cuando el pH arterial se mantenga superior a 7.2.%° Las practicas médicas en la
unidad médica sede de esta investigacibn no contemplan esta estrategia de
tratamiento como puede observarse en los niveles de PaCO2, cuya mediana fue de
35 mmHg (intervalo, 11 - 59).

Ventajas del estudio

El disefio de casos y controles anidado en una cohorte garantiza la
homogeneidad, representatividad y simultaneidad de los controles en relacion con
los casos, a diferencia del disefio de casos y controles puro, donde la seleccion de
los controles puede estar sesgada.’* Como se mencion6 con anterioridad, no se
encontré diferencia significativa entre los grupos de estudio en las caracteristicas
perinatales, reanimacion neonatal, uso de CPAP temprano, uso de surfactante o el
tiempo de ventilacibn mecanica, caracteristicas que de ser diferentes hubieran
producido un sesgo de seleccion de los pacientes, se asume que toda la poblacion
de estudio inici6 su periodo de observacion en situacion semejante, ademas que los
controles fueron seleccionados cuando se encontraban en el mismo periodo de
riesgo de reintubacion que los casos. También se evitaron posibles sesgos de
medicion a través del desconocimiento del resultado de la variable de desenlace al
momento de la revision documental por parte del observador, ya que el

conocimiento de la existencia del resultado puede afectar la determinacion, registro

47



o calidad de la medicién.5* Estas caracteristicas del disefio hacen que la
comparabilidad entre los grupos sea menos propensa a un error sistematico.

En este estudio, la poblacion fue extubada rutinariamente a CPAP nasal, no
encontrando diferencia significativa entre los casos y los controles. Esta estrategia
terapéutica es la recomendacion actual para el apoyo respiratorio posterior a la
extubacion.?”:28 Por lo que la poblaciéon de estudio estuvo sujeta a los lineamientos
internaciones de forma homogénea.

La evaluacion de la oxigenacion arterial en funcion de los parametros del
ventilador mecanico es compleja, es por ello por lo que consideramos el uso del IO
como una medida de resumen objetiva a través de la interaccion de la PMVA, la
FiO2 y PaO:. La interpretacion del 10 registrada inicialmente en escala continua y
posteriormente categorizada a valores mayores o menores de 2 serd una
herramienta (til para la toma de decisiones del clinico, asi como elemento de

analisis en investigaciones posteriores.

Limitaciones del estudio.

La revisiobn documental de expedientes, dada la naturaleza retrospectiva del
estudio, representa limitaciones en la precision de las mediciones, produciendo en
cierta medida un sesgo, sin embargo, como se menciond anteriormente, la
naturaleza general del disefio puede minimizar esta desventaja al distribuirse
homogéneamente entre los casos y los controles.

Otra limitante del estudio es el tamafio de la muestra. Esta fue calculada para
disminuir la probabilidad de cometer un error aleatorio, es decir identificar
asociaciones significativas con la falla en la extubacién cuando en realidad no
existen. Sin embargo, debido al tamafio reducido de la poblacién de RNP en la
unidad médica sede del estudio, por factibilidad, esta muestra se calculé con base
en una razén de momios de 4.8, lo cual puede limitar la identificaciéon de
asociaciones entre la falla en la extubacion y las variables de interés con una razén

de momios inferior.

48



Recomendaciones

Se sugiere tomar en consideracion los hallazgos de este estudio en la
evaluacion clinica del RNP con peso <1500 g durante el proceso de retiro de la
ventilacion mecanica, pero aun no deben ser utilizados de forma categorica para la
decision clinica de extubar. Dada las limitaciones del estudio, se recomienda la
realizacion de investigaciones con temporalidad prospectiva, que incluyan en su
analisis, las variables independientes asociadas a falla en la extubacion

encontradas en este reporte, para evaluar su consistencia.
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CONCLUSIONES

1. Los factores prondsticos asociados a falla en la extubacién en las primeras
72 h después de una extubacion programada en RNP <37 semanas de gestacion y
con peso <1500 g encontrados en este estudio fueron aquellos relacionados con
comorbilidad, como la sepsis neonatal; los relacionados con factores respiratorios
previos a la extubacion, como el indice de oxigenacion y los relacionados con la
nutricion, especificamente la falta de una adecuada alimentacion enteral antes de
la extubacion.

2. La sepsis neonatal fue el factor mas relevante asociado a falla en la
extubacion. El mayor porcentaje de eventos de sepsis se presentd antes de la

extubacién, similar a lo reportado en la literatura.
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277 RNP

<37 semanas y <1500 g admitidos en la UCIN
(2015-2019).

64 RNP sin asistencia
ventilatoria mecanica

(no incluidos).

v

213 RNP <37 semanas de gestacion, peso
<1500 g con asistencia ventilatoria mecanica
invasiva.

57 RNP excluidos.

11 eliminados.

|

145 RNP incluidos

47 casos

98 controles

Figura 1. Diagrama de flujo de inclusién de los sujetos de estudio.

RNP. Recién nacidos prematuros. UCIN. Unidad de cuidados intensivos neonatales.
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Cuadro 1. Definicién operacional y frecuencia de falla en la extubacion en recién

nacidos prematuros con peso <1500 g reportado en la literatura.

Autor Pais Frecuencia de falla Definicion
en la extubacion operacional de falla
(%) en la extubacion
Tapia, 2007 México 27.5 72 h
Bricks, 2014 Dinamarca 10 72 h
Manley, 2016 Australia 32 7 dias
Al-Hahtiol, 2017 Arabia Saudita 12 72 h
Chawla, 2017 Estados Unidos 41.9 5 dias
Wang, 2017 Taiwan 23.5 7 dias
Mahnna, 2017 Estados Unidos 32 48 h
Morales, 2018 México 38.9 72 h
Spasojevic, 2018 Serbia 28 72 h
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Cuadro 2. Caracteristicas de la poblacion de estudio.

Extubacion fallida

Variable Casos (si) Controles (no) p@
(n=47) (n=98)
Mediana (intervalo) Mediana (intervalo)
Edad gestacional (semanas) 32 (26-35) 32 (27-36) 0.58
Peso al nacimiento (Q) 1089 (600-1490) 1190 (700-1485) 0.09
Apgar minuto 1 6 (1-8) 7 (2-9) 0.09
Apgar minuto 5 8 (3-9) 8 (4-9) 0.09
Edad de primera intubacién (horas) 1 (1-90) 1 (1-210) 0.48
Frecuencia (%) Frecuencia (%) pH

Sexo

Masculino 25 (53.2) 42 (42.9) 0.24

Femenino 22 (46.8) 46 (57.1)
Via de nacimiento

Parto 15 (31.9) 21 (21.4) 0.17

Cesérea 28 (70) 66 (80.5)
Morbilidad materna 36 (76.6) 80 (81.6) 0.47
Esteroide prenatal 33(70.2) 75 (76.5) 0.41
Reanimacion neonatal® 29 (61.7) 48 (49) 0.15
Asfixia perinatal 3(6.4) 5(5.1) 0.71¢
Intubacién en sala de partos 29 (61.7) 49 (50) 0.18
Surfactante 36 (76.6) 75 (76.5) 0.99
CPAP temprano® 7 (15) 19 (19.4) 0.50
Tipo de ventilacion mecéanica

Sincronica 15 (32) 46 (47) 0.08

Asincronica 32(68) 52 (53.1)

a Reanimacién neonatal avanzada.

b Presion positiva continua de la via aérea desde la sala de partos.

QU de Mann-Whitney.
¥ Chi cuadrada de Pearson.
¢ Prueba exacta de Fisher.
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Cuadro 3. Motivos de la primera intubacion en la poblacién de estudio.

Extubacion fallida

Variable Casos Controles pQ
(n =47) (n=98)

Dificultad respiratoria (n, %) 22 (46.8) 42 (42.9) 0.65
VPP2 prolongada en RNeo® (n, %) 10 (15.3) 15 (21.3) 0.37
Apnea (n, %) 9 (19.1) 22 (22.4) 0.65
Electiva (n, %) 5 (10.6) 13 (13.3) 0.65
Falla a CPAPE® (n, %) 0 6 (6.1) 0.18¢
Inestabilidad hemodinamica (n, %) 1(2.1) 0 0.64¢

aVentilacion con presion positiva con mascarilla.

b Reanimacién neonatal.

¢ Presion positiva continua de la via aérea desde la sala de partos.
@ Chi cuadrada de Pearson.

¢ Prueba exacta de Fisher.
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Cuadro 4. Motivos de reintubacion en las primeras 72 horas posterior a la extubacion

programada.

Motivo n %
Dificultad respiratoria 18 38.3
Apnea 16 34
Inestabilidad hemodinamica 5 10.7
Falla a CPAP? 4 8.5
Atelectasia 3 6.4
Acidosis respiratoria 1 2.1
Total 47 100

aPresion positiva continua de la via aérea con FiO2 > 60% para lograr PaO2 de 60 mmHg.
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Cuadro 5. Factores asociados a falla en la extubacion en el andlisis bivariado.

Extubacion fallida

Casos Controles RMA? IC 95%"* p®
(n=47) (n=98)

Variables perinatales
Sexo (masculino) 25 42 151 0.7-3 0.24
Peso nacer (<1000 g) 18 28 1.55 0.7-3.2 0.23
Edad gestacional (<28 semanas) 5 6 1.82 0.5-6.3 0.33
Restriccion crecimiento intrauterino 37 59 2.44 1.1-5.4 0.02
Nacimiento por cesarea 32 77 0.58 0.2-1.2 0.17
Apgar <8 (5 minutos) 15 15 2.59 1.1-5.9 0.02
Morbilidad materna 36 80 0.73 0.3-1.7 0.47
Sin esteroide prenatal 14 23 1.38 0.6-3.0 0.41
Reanimacién neonatal avanzada 29 48 1.67 0.8-3.4 0.15
Asfixia perinatal 3 5 1.26 0.2-5.5 0.71¢
Intubacién en la sala de partos 29 49 1.61 0.7-3.2 0.18
Uso de CPAP?nasal temprano 7 19 0.72 0.2-1.8 0.50
Variables respiratorias

Previas a la extubacion
Surfactante (no) 12 24 1.05 0.4-2.3 0.89
Esteroide posnatal (no) 34 74 0.848 0.3-1.8 0.68
Ventilacion mecanica asincrénica 32 52 1.88 0.9-3.9 0.08
Presién media via aérea (>6.5) 28 26 4.08 1.9-8. <0.01
FiO2 (>0.30)° 7 4 4.11 1.1-14.8 0.02¢
10 (>2) al momento de extubacion® 34 26 7.24 3.3-15.8 <0.01
Tiempo de ventilacién mecanica (>7 dias) 20 34 1.39 0.6-2.8 0.36
Acidosis metabdlica 12 16 1.75 0.7-4.1 0.18
Hematocrito (£35%) 12 12 2.45 1-5.9 0.04

Posteriores a la extubacion
CPAP? nasal (si) 45 91 1.73 0.3-8.6 0.50
Atelectasia 12 9 3.39 1.3-8.7 <0.01
Peso pre-extubacion (<1000 g) 20 32 1.60 0.7-3.2 0.19
Pérdida ponderal maxima (>10%) 26 45 1.45 0.7-2.9 0.28
Aporte caldrico (<78 calorias) 25 44 1.39 0.6-2.8 0.34
Alimentacién enteral (no) 31 41 2.69 1.3-55 <0.01

Comorbilidad
Sepsis neonatal 16 8 5.8 2.2-14.8 <0.01
DAP-HS¢ 12 13 2.24 0.93-5.39 0.06

@ Presion positiva continua de la via aérea.

b Fraccidn inspirada de oxigeno.

¢{ndice de oxigenacion.

dDucto arterioso permeable hemodinamicamente significativo.
QRazén de momios.

HIntervalo de confianza 95%

% Chi cuadrada.

¢ Prueba exacta de Fisher.
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Cuadro 6. Factores asociados a falla en la extubacion en el analisis multivariado.

Variable Coeficiente RM® IC 95%W p¢
Sepsis neonatal 2.5 12.3 3.2-47.4 <0.01
indice de oxigenacion (>2) 1.9 7.1 2.7-18.5 <0.01
Alimentacion enteral (no) 15 4.6 1.6-13.3 <0.01
Atelectasia 0.8 2.3 0.6-9 0.19
RCIU? 0.8 2.2 0.8-6 0.12
Hematocrito <35% preextubacién 0.1 1.6 0.2-3.8 0.92
Apgar <8 a los 5 minutos 0.4 1.5 0.4-4.7 0.46
Ventilacion mecénica asincronica 0.2 1.3 0.5-3.3 0.53
DAP-HSP 0.05 1 0.1-2.1 0.43
Constante -3.1 0.04 0.02

a8 Restriccion del crecimiento intrauterino.

bDucto arterioso permeable hemodinamicamente significativo.

QRazo6n de momios.
¥ Intervalo de confianza al 95%.
¢ Prueba de Wald.
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Anexo 1. Dictamen aprobatorio por el Comité de Etica e Investigacion en Salud.
SIRELCIS Pagina 1 de 1

OORDENACTON
D ENYTSTIGACTON

- INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

@ DIRECCION DE PRESTACIONES MEDICAS éw a { u a

Dictamen de Aprobado

Comité Local de Investigacion en Salud 3203.
HOSPITAL DE ESPECIALIDADES DEL CENTRO MEDICO NACIONAL LIC. IGNACIO GARCIA TELLEZ

: Registro COFEPRIS 17 CI 31 060 033
Registro CONBIOETICA CONBIOETICA 31 CEI 005 2017121

FECHA Lunes, 11 de noviembre de 2019

Dr. Carlos Alejandro Medina Campos

PRESENTE

Tengo el agrado de notificarle, que el protocolo de investigacién con titulo FACTORES PRONOSTICOS
ASOCIADOS A FALLA EN LA EXTUBACION EN RECIEN NACIDOS PREMATUROS CON PESO MENOR A 1500
GRAMOS que sometié a consideracion para evaluacion de este Comité, de acuerdo con las recomendaciones de
sus integrantes y de los revisores, cumple con la calidad metodologica y los requerimientos de ética y de
investigacion, por lo que el dictamenes APROBAD O:

Numero de Registro Institucional

R-2019-3203-007

De acuerdo a la normativa vigente, debera presentar en junio de cada afio un informe de seguimiente técnico acerca
del desarrollo del protocolo a su cargo. Este dictamep-tierg ig de un afio, por lo que en caso de ser necesarig,
requerira solicitar la reaprobacion del Comité de

ATENTAMENTE (

ROBERTO ABRAHAM BETANCOURT ORTIZ
q\ Presidente del Comité Local de Investigacin en Salud

14

IMSS

SEGURIDAR Y SO1IDARIDAD SOCIAL

https://sirelcis.imss.gob.mx/s2/sclieis/protocolos/dictamen/1 8394 11/11/2019
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Anexo 2. Hola de recoleccion de datos (1/2)

Factores prondésticos asociados a falla en la extubacion en recién nacidos prematuros con peso
menor a 1500 gramos.

Nombre: Folio:

Fecha nacimiento (dia/mes/afio): Sexo: 0) Femenino 1) Masculino

VARIABLES PERINATALES

Edad gestacional (semanas): Peso al nacer (gramos): Talla (cm):
Viade: __ 0)vaginal Apgar 1 Morbilidad materna: 0) No 1) Si
nacimiento 1) Cesarea Apgar 5 Tipo de morbilidad materna
Esteroide prenatal: _~ 0) Si Tipo de esteroide prenatal: NUmero
1) No de dosis

Reanimacion neonatal: 0) No 1) Si Tipo de reanimacion
Asfixia 0) No Surfactante 0)Si Tipo No. dosis
perinatal 1) Si 1) No
Intubacion en sala de partos: _~ 0) No Motivo de intubacién:

1) Si CPAP temprano: _ 0)No 1) Si

Presion: FiO2: Tiempo (horas)

VARIABLES RESPIRATORIAS

Edad de la primera intubacién(h): Motivo de 12 intubacion:
Uso de esteroide posnatal: ~~ 0) Si Tipo de esteroide: No. dosis
1) No
Dosis ponderal Via de administracion: __ 0) Intravenosa Tiempo de la Ultima dosis previo
1) Nebulizada a extubacién (horas)
Administracion de metilxantina: __ 0) Si Tipo de metilxantina:
1) No NuUmero de dosis: Dosis ponderal

Tiempo de la dltima dosis de metilxantinas previo a extubacion (horas):

Hemoglobina pre-extubacion (en BH):

Variables Ventilador pre-extubacion: Tipo de ventilacion mecanica de ventilador:

PIP: PEEP: Ti: Te: Ciclado: PMVA: FiO2:

Variables gasométricas pre-extubacion:

pH: Pa02: PaCO2: HCO3: EB: indice de oxigenacion:
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Anexo 2. Hoja de recoleccion de datos (hoja 2/2)

Duracion total de la ventilacion mecénica (horas o dias):

Requirié 0) No Tiempo después de la Motivo de la reintubacion:
reintubacién 1) Si extubacion (horas)
CPAP post-extubacién: __ 0) No Presién CPAP postextubacion: FiO2 CPAP
1) Si Duracién CPAP postextubacién (horas):
Atelectasia post-extubacion: __ 0) No Tiempo después de la extubacion (horas)
1)Si

VARIABLES NUTRICIONALES

Peso pre-extubacion (g): Pérdida ponderal maxima (%):
Aporte calorico pre-extubacioén: Tipo de alimentacion: 1) NPT
pre-extubacion 2) Enteral
Recibi6 via enteral previa a extubacioén: 0) Si 3) Mixta
1) No
indice ponderal al nacer: Peso para la edad gestacional: 0) Adecuado
RCIU: 0) No 1) Bajo
1) Si 2) Alto
VARIABLES DE CONFUSION
Sepsis neonatal: 0) No Momento de la sepsis
1) Si 1) Previo a la extubacion (tiempo en dias )
2) Posterior a la extubacion (tempoendias )
Confirmada con hemocultivo _ 0) No Microorganismo
1) Si

En caso de no confirmada, cémo se realiz6 el

Diagnéstico

Conducto arterioso permeable (CAP) hemodinamicamente significativo 1) Si
2) No
Momento del CAP 1) Previo a la extubacion (tiempo en dias )
2) Posterior a la extubacion (tiempo en dias )
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