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INTRODUCCION

" Las consecuencias medicas, psicoldgicas y economi-
cas producidas por el sfindrome de dificultad res -
piratorias, como secuelas de partos prematuros, --
son en la actualidad un problema que afecta al ~--
hombre.

El sindrome de dificultad respiratoria, por enfer-
dad de membrana hialina, es la causa de mayor mor-
bilidad y tal vezla principal causa de muerte.

La evaluacicn de la madurez pulmonar fetal, ha co-
brade un papel fundamental en el manejo, tanto de-
pacientes obstétricos no patoldgicos como patolo” -
gicos.

Scarpelll fue’ el primero en seguir, que el andli -
sis fosfolipido, en el iiquido amnidtico nos po --
drian dar un indice de madurez fetal y la no apa -
ricidh de este sfndrome. 1, 9, 37.

Giuck y kuloviek, describen la asociacicn entre --
madurez pulmonar fetal y 1a relacicn lecitina-esfi
ngomielina. 2, 21, 23, 24, 26.

Hallaman, asocia la determinacionde fosfatidilgli-
cerol y fosfatidilinositol, que se modifica a me -
dida que alcanza la madurez pulmonar. 24, 25, 26,

Se han utilizade diversos medicamentos, como induc
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tores de la madurez pulmonar, previniendo el sin -

drome de dificultad respiratoria, entre ellos con-
tamos con, la aminofilina, el ambroxol, y los glu-
cocorticoides. 2, 5, 38.

Buckenghan en 1568, fu€ el primero en sugerir que-
los esteroides podrian inducir maduracidn pulmonar
los cuales realizaron estudios en cultivos de te -
jido pulmonar.

La primera aplicacidn de corticoides, para acele -
rar la madurez pulmonar, fue reportada por Liggins
y Honie en Nueva Zelanda, empleando betametasona.-
31, 33, 34.

La base para sospechar que los glucocorticoides, -
estimulan la secrecion de surfactante, fue propor-
cfonada nrimern nor Ligoing, aecte invectigador ---
observo, que habia una maduracion pulmonar acele -
rada en corderos nacidos prematuramente, gue habi-~
an recibido glucocorticoides antes del nacimiento.
9, 12, 13, 31, 38.

Muchos investigadores, han sugerido que el corti -
sol fetal, es el desencadenante natural de la sin -
tesis incrementada de surfactante. 19,37.

La inclusion de glucocorticoides en medio del teji
do pulmonar fetal humanc {(Ekelund y cols 1975 ), y
en celulas pulmonares mezcladas, produjo un aumen-

to en la fosfatidilcolina. 35.
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Se han demostrado, que la existencia de receptores

para los glucocorticoides, cuando se administran -
en cantidades mayores a las madres en ciertos mo -
mentosg do 1z gastacidu, producen un aumento en la

velocidad de la maduracidn del pulmon fetal humano.
en comparacidn con las de aquellas madres, gue no-

fueron tratadas con ellos ( Liggins y Rhowie 1972}

17, 31, 38.



OBJETIVOS

El objetivo de este estudio, es €1 de comparar en-
forma conjunta el uso de glucocorticoides, dexame~
tasona y betametasona.

SE estudiardn 20 paciente, con una edad gestacio -
nal de 30 - 35 semanas de gestacion, sin ruptura -
de membranas, asi' como el tratamiento en cada una-
de ellas, valorando de esta manera, el apgar y la-
edad gestacional, para poder conocer el medicamen-
to de mejor eleccidn en cada uno de ellos, con. lo-
que estableceremos un pronostico confiable a la -~
"extraccidn de los productos y de rwducir ol indice
de dificultad respiratoria, y sus complicaciones -
que acompanan a este padecimiento, como son pro --

ductos con sindrome de membrana hialina.



CONCEPTOS Y EPIDEMIOLOGIA.

El sindrome de dificultad respiratoria, es un gra-
do variable de insuficiencia pulmonar, que ocurre-
durante las primeras horas de la vida, y los prin-
cipales sfntomas clinicos son; taquipnea, disnea -
con retracion inspiratoria y quejido respiratorio.
El sindrome de dificultad respiratoria es la prin-
cipal causa de muerte neonatal, en la mayoria de -
los palses sub-desarrollados.

La incidencia del s{ndrome de dificultad respira -
toria, se han reportado de 0.3 nacidos vivos y ---
esta en relacidn con la edad gestacional, siendo -

(]

e

de 30% en neoundius aenores de 32 semdinas y de
en menores de 35 semanas de gestaciocn.

Ha habido grandes progresos en cuanto al diagnds--
tico, menejo y el mas importante es la prevencidn-
en los ultimos aNos.

Reportes de centros perinatologicos, nos hablan --
del sindrome alrededor del 10 al 15% de los infan-
tes de peso menor de 2000 gr, y la muerte es rara-
por encima de los 2500 gr.

Se ha estimado que el sindrome de dificultad res--
piratoria, ocurre entre 40 y 60% de los partos pre

maturos, en edad de 28-30 semanas de gustacidn y -
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contribuye junto con las compilcaciones de prema -~

tures con el 70% de las muertes neonatales.



SINDROME DE DIFICULTAD RESPIRATORIA

El factor primario precipitante del sindrome de --
dificultad respiratoria, es la disminucidn del ma-
teglal tenso-activo, en la capa alveolar pulmonar,
el cual no se encuentra en cantidades suficiente -
debido a la inmadures de sustancias tenso-activas-
pulmonares.

La captacicon de aire al tejido pulmonar alveolar -
se inicia entre las semanas 25 - 27, este periodo-
se caracterisa por, desplazamiento de tejido y la-
expancion de capilares, alcanzando la luz alveolar
y 1a maduracidn de celulas alveolares tipo I y ---
tipo II.

La bhinefntosis 2& ia6 sustancias tenso-activas pul
monares, ocurren ©n la zona secretora de las celu-
155 alveolares tipo II. 7, 8.

Dentro de las sustancias tenso-activas pulmonares-
la lecitina ocupa un lugar especial, tantc por su=-
cantidad,como por su funcicon tenso-activa.

La biosintesis de lecitina ocurre por dos procesos
enzimaticos, la via temprana que esta presente en-
fetos inmaduros de 22 semanas de gestaci&n,que -—-
domina la producidn de palmitil-miristil-lecitina,

que es destruida por acidosis.



Y la via tardia de la Dipalmitil-Lecitina, produ -
cida a las 35 semanas de gestacidn, que puede ser-
reconocida por aumento de la lecitina en 1iquido -
amnidtico.

La composicidn de la pelfcula tenso activa, cuyos-
componentes importantes son: Los fosfolipidos, que
se cambian en cuanto a su proporcion, a medida -

que se aproximan a la madurez pulmonar. 2, 3, 4.

Fosfatidilcolina.
Fosfatidilcolina bDisaturada.
Fosfatidilglicerol.
FOSFOLIPIDOS: Fosfatiditinositol.
Fosfatidiletanolamina.

Esfingomielina.

Cn 1972, se describe como el componente mas activo
del si{stema surfactante, al Dipalmitoil-Fosfatidil
colina, por King y Clements, el cual cubre el al -
veolo e impide que se colapse dGurante la espira -
cidn, 3, 6, 10, 35.

otro fosfolipido come el fosfatidilglicerol, gque -
es un componente esencial del tenso activo pulmo -
nar, constituye el 10% y su presencia es esencial-
para prevenir el sindrome de dificultad respirato-

ria en neonatos. 16, 25, 27, 29.



Evidencias confiables sugieren que el fosfatidil -
glicerol, mejora el funcionamiento de todo el sis-
tema tenso-activo, tal vez facilitando la exten -«
sidn de las sustancias tenso activas en la capa de

revestimiento alveolar. 16, 25, 27, 29.



10

FACTORES PREDISPONENTES DEL SINDROME
DE DIFICULTAD RESPIRATORIA

La incidencia del sindrome de dificultad respira -
toria, estd en reiacidn luverss & la cdzd geosta --
cional y va desde el 45% en neonatos de menos de -
30 semanas de gestacion, hasta un 0.01% en produc-
tos de termino.

La asfixia perinatal representa, un factor de alto
riesgo en neonatos de t€rmino, menos que en el ---
prematuro, y es el factor mfs probable de asfixia-
en el segundo gemelo, que en el primero. 30.

Ootro factor de riesgo bien documentado, es la in -
tervencion cesarea previa al trabajo de parto, ---
Lo parece senciarse, a la falta de incremento de
catecolaminas que ocurre en cl trabajo de parto, -
y que representa un papel importante, para inhibir
la producion o estimular la reabsorcidn de liquido
alveolar. 30, 31.

El sfndrome de dificulitad respiratorio se ha obser
vado, rara wez, posterior a la ruptura prematura -
de membranas de larga evolucidn, y solo se ha vis-
to cuando los recien nacidos pesan enkre 1500 y -
2500g, ¢ bien tienen entre tas 30 y 34 semanas de-
gestacion.9, 36.

Existe un efecto protector para el sindrome do di-

v
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ficultad respiratoria, cuando se asoclia a estados-
hipertensives, bien éean agudos o cronicos en el -
embarazo, situaciocn que produce estres fetal crg -
nico y retraso en el crecimiento intrauterino, fa-
voreciendo la maduracidn pulmonar fetal.

Los neonatos pretérminos hijos de madres adictas -
a la heroina, se ha visto menos afectados por este
sindrome, por lo que se atribuye un efecto favore-
cedor de la madurez pulmonar en estos productos.21
Ross y Naeye han planteado, la hipctesis de que --
el tabaquismo puede producir, stress prolongado en
fetos, lo cual puede ser el estimulo para acelerar

la maduracidn pulmonar.
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AMNIOCENTESIS

La amniocentesis para fines diagnosticos, se em -
plci por primera ocasidn en 1930 por Menees, para-
diagnostico genetico prenatal.

En los ados 60 Scarpelli, Gluck y Kulovick inicia-
rén su empleo para diagndscicar madurez pulmonar.
El 1f{quido amnidtico, es considerado un ultrafil -
tro de suero materno y fetal, y es un receptor de-
células amnidticas fetales y de orina, y ocurren -
cambios en el mismo al alcanzar el tecer trimestre
como, un aumento del ac. Jrico, lipidoé, fosfoll -
pidos y estriol, y de awi se han investigado in -
vestigadores dtiles para el diagndstico de madurez
pulmonar.

Scarpelli, en base a sus experimentos fue el pri -
meroc en sugerir que el andlisls de los fosfolipi -
dos del liquido amnidtico, nos podrian dar un {n -
dice de madurez pulmonar fetal, y a travez de date
conocer el riesgo de aparicidn del sindrome de di-
ficultad respiratoria.

Gluck fue el primero en demostrar la utilidad del~-
indice Lecitina-Esfingomielina, como indicador de-
madurez pulmonar fetal.

Posteriormente se han utilizado determinadores de-

otros fosfolipidos, como el fosfatidilinositol y'-



el fosfatidiilglicerol.

Las condiciones de lecitina y esfingomielina son -
muy bajas en las semanas 25 -26 de la gestacién. -
micntras la esfingomielina, es mayor que la leci -
tina hasta la semana 31, que ambas alcanzan valo -
res semajantes.

Posteriormente, la lecitina aumenta rdpidamente -
hasta el término de la gestacion.

La concentracidn de fésfatidilinositol, es muy ba-
ja en la semana 26-30 y aumenta hasta la semana 36
en que alcanza su pico maximo y desciende hacia el
término.

La fosfatidilglicerol es por primera vez detectado
en la semana 35-36, y sus niveles aumentan hacia-
ei término en forma subita.

varios métodos se han empleado para diagndsticar,-
los niveles de los compuestos del 1{quido amnidti-
<o, que nok hablan de madurez pulmonar.

Se consideran 2 categorias; biofisicas y bioquimi-
cas.

METODOS BIOQUIMICOS.

1.- Fosfolipidos. EL método para separar 1los fosfo
lipidos, extrayendo 1 ml de liquido amnidtico con-
3 volumenes de cloroformo/metanol, se revuelve y -

se sentrifuga, la base mas baja se evapora, se se-

ca con nitrdgeno y el se emplea para los varios -
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ensayos, ya que en d1 contiene los fosfolipidos.

2.- Lecitina-Esfingomielina. El procedimiento ori-
ginal reportado por Gluck, comprende aislamiento -
de fosfoifpidos, precipitacidn en aceluna iria, se
paracidn de lecitina esfingomielina por cromoto -
grafia, estas son medidas con gravimetros, donde-
son pesadas o determinadas por la medicidn de fos-
foiipidos.

TABLA # 1.

METODOS BIOFISICOS.

La mds comunmente empleada, es la prucba de Clemen
ts tambien llamada prueba de agitacidn es rapida y
simple, detecta las sustancias tenso activas en €1
liguido amnidtico, diluvéndolo con erannl 05% cada
muestra , se agita y tendremos los resultados.

La precencia de un anillc no roto de burbujas, en-
el énnisco del tubo cs de 1,2 o mas, considerable-
positive o indice de madurez pulmonar fetal.
Espuma inestable, en la dilucidn 1:1 es considera-
da negativa e indica inmadurez pulmonar.

Esta prueba puede verse afectada por, el ph, la -
temperatura, la fuerza de agitacidn, el tiempo, o-
sustancias de 1os tubos.

otra fraccidn de fosfolipidos importantes, es &1 -

fosfatidilinositol, que decrece cuando aparece 6t~
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fosfatidiiglicerol, indicandonos inicio de madurez
pulmonar.

VER TABLA # 2.

BIOQUIMICOS.

INMADUROS MADUROS

lecitina/sfingo- <1.5 2
mielina
lecitina total <2.5mg/100ml >2.5myg/100ml.
lecitina disaturada <20nm.ml >35nm/ml.
fosfatidilglicerol
(pellet al0,000xg) ausente ausente
concent ac. palmi~ <0.072nm/1 20.072nm/1
tico
pl total <1.5mg/100m1 >2,8mg/100ml
pl fosforados <0.140mg/100m1 »0.140mg/100ml
TABLA # 1.
B1OFISICOS.
INMADUROS MADURCS

prueba de ¢stabilidad

de la espuma negativa 1,1 positiva 1,2
indice de 1a esta-

bilidad de 1a espuma <0.47 >0.47

tasa del flujo

capilar A0 seqgs 2460ul

prucba de formacidn

de globulo lipido <0.320 >0.340

polarizaidn fluore-
sente <0.15 >0.15
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MATERIAL Y METODO.

Durante el per{odo comprendido, de agosto de 1989-
a agosto de 1991, se estudiardn 20 pacientes, que-
acudieron al serviciou de ylncoslcogiz y chustetricia
de esta unidad hospitalaria, por presentar un em -
barazo de 30-35 semanas de gestacidn, con una ame-
naza de parto prematuro, por haber presentado do -
lor tipo colico con modificaciones cetrvicales.

A cada una de ellas se les realizd especuloscopia-
para determinar, la existencia o salida de liquido
amnidtico, en caso de no corroborarse se utilizd -
en forma comparativa el uso de Betametascna a ra -
zon de 12mg dosis unica, en {ndice tocolitico ma -
yuir de %, intramuecnlar. v dexametasona cada 8 hrs
6 dosis intramuwscuniar, cuando el {ndice tocoliticeo
era menor de 4.

Und vez hecho el diagndstico de amenaza de parto -
prebérmino, las pacientes fuerdn ingresadas al ser
vicio de labor, para su manejo y tratamiento.

La via de resolucidn del embarazo, dependio de fac
tores obstétricos o complicaciones que comprome -

tian a la madre o al prducto.
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RESULTADOS.

‘'Ei .las pacientes estudiadas, se observo que la -
edad de €stas varlaban entre 15 - 39 afos de edad.
Encontrandose 1a mayar parte do £llzs, on Un giupo
de edades de 25 -~ 29 afios.
CUADRO # 1
GRUPO DE EDADES
EDAD NUMERO PORCENTAJE

15 -~ 19 a 2 10%
20 - 24 a q 20%
25 - 29 a 8 40%
30 - 34 a 4 20%

35 - 39 a 2 10%
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En relacidn a la pariedad, se observo que la ame -
naza de parto pretérmino, se presenté con mayor -
frecuencia entre primigestas y secundigestas, en -

mds de un:65% de los casos.

CUADRO # 2
PARIEDAD.

GESTA NUMERO PORCENTAJE
Primigesta & 30%
Secundigesta 7 35%
Terceragesta 3 15%

Multigesta a 20%




En cuanto a la edad gestacional, encontramos que -

41 parto prematuro se presontd en:

CUADRO # 1

EDAD GESTASIONAL

SEMANAS NUMEROC PORCENTAJE
30 2 10%
31 2 10%
iz 3 15%
33 2 10%
34 6 30%

35 5 25%
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En cuanlo al tratamiento, se les administro a las-
palentes, Dexametasgona y Betametasona dependiendo-
As1 indice tocot{tico. cuadro # 7.

Nueve pacientes, ( 45 % )} gue llegaron cen un {n -
dice tocolftico igual o wayor de 5.

Teniendo 4 pacientes, con una edad gestacional en-
tre 32 - 33 S5DG. Por lo que sc¢ intento su trans -
lado a otro hosplital del ISSSTE, que contara con-~
unidad de cuidados intensivoa neanatales, pero por
no lograrlo por diferaﬂtes motivos se decide, &1 -
dejar evoluFionar #1 trahajo de parto en forma es-~
pontdnea, se administra betametasona 12mg, intra -
muscular dosis ﬁnica, hasta obtener a los produc -
tos por via vaglnal, obteniendo calificaciones dal
apgar al minuto y a los 5 minutos de o/7 en trus -
casos y uno de 5/7.

En 1ns tres pacientes restantes, con una edad ges-~
"tacional de 33 - 34 SGG. Sc les administrd betame-
tasona, al reallzar especuloscopia se observo es -
casos grumos, se tomardn ultrasonidos reportando -
una edad gestacional de 35 - 36 SPG, Por lo que -
tambidn se dejo evolucionar 41 trahajo de parto en
forma esponténea, obteniendo productos con apgar -

de 7/8 dos y uno de 6/8,
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Las dos pacientes, de 30-31 SDG. Se transladardn -
a otro hospital del ISSSTE, a la unidad de cuida -
dos intensivos neonatales, y se ignaora su evolu -
cidn, De las seis pacientes sigquientes (30%), de -
las cuales 90% presentaban trabajo de parto en fa-
se latente. Encontrandese con un {ndice tocolitico
menor de 4, se le administra dexametasona 4mg cada
8 horas, intramuascular tomandoles RCTG y vigitan -
cia del trabajo de parto, obtuvieron productos con
apgar de 7/8. En cinco paclentea {(25%), con una -
edad gestaclional de 34-35 SDG. Dos con trabajo de~
parto se les aplico dexametasona, y se les dejo -~
evolucionar espontancamente, se obtuvierdn produc-
LOB Cun un apyar 7/0. Cuaury @ G,

Una pacivnte presonto datos de tagquicardia fotul,;
ge le aplico hetametasona, se decidio la interrup-
cion del embarazo por vfa abdominal, presentando -
el producto un apgar de 5/6.

Dos pacientes con €1 mismo embarazo (34-35%), te -
nian antocedentes de una cesarea previa y presen -
taban alteraciones en la frecuencia cardiaca fetal
se les aplico betametasona, se decidio interrumpic
el embarazo por via abdominal, sc ohtuvierdn pro -

ductos con un apgar de 6/7,
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RESOLUCION
VIA NUMERO PORCENTAJE
Eutocia 15 75%
Cesarea 3 15%
Otra Unidad 2 10%
CUADRO # 4.
CALIFICACION
APGAR NUMERO PORCENTAJE
5/6 1 5%
5/6 1 5%
6/7 5 25%
6/8 1 5%
7/8 10 S0%
Otra Uridad 2 10%

CUADRO # 5.
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DISCUSIONES.

Se estudiardn 20 pacientes, de las cuales se e# -
ciuyeren dgz, por transladarse a ntro hospital,- de
las 18 pacientes, se manejarén 8 pacientes con de-
xametasona y 10 con betametasona.
Se encontro diferencia significativa, posterior a1l
tratamiento con betametasona y dexametasona, para-
cada grupo de edad gestacional.
Dentro de los resultados obtenides, en él presente
estudio encontramos, que los inductores de la ma -
duracidn pulmonar con dexametasona, nos dio mayor-
resultados entre las semanas 34-35 SDG. CUADRO #
Fn cuanto al tratamiento establecido a cada una de
las paclentes, se puede observar parametras pre -
viamente en cuanto a la actividad del manejo, como
1a via de resolucidn de embarazo, y é1 apgar de -
.
los productos.
Con é1 uso de corticoides en diferentes ecades de-
la gestacidn, se obtuvierdn resultados satisfacto-

rios.
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CONCLUSTONES Y COMENTARIOS.

Por 1o anterior expuesto, podemos concluir que -
dentro de los métodos y diagndsticos estudiados, -
se encontré un {ndice de seguridad, con los induc-
tores de 1a maduracidn pulmonar como se esperaba, -
lo cual nos permitic conocer en forma eficaz, ei -
uso de 1los corticoides, dependiendo del {ndice to-
colitico de las pacientes, asi como su edad gesta-
cional.

El tratamiento que se establecio de las pacientes-
estudiadas, fueron los adecuados para las edades -
gestacionales, y por las condiciones en que llega-
ron al servicic de urgencias.

Se concluye que ambos medicamentos, dexametasona y
betametasona son utiles como inductores de la ma -
dufacidn pulmonar fetal, ya que reducen el niémero-
de reclen nacidos con sfndreme de dificultad res -
piratoria.

Los inductores de la maduracidn pulmonar fetal, a-
travez de la administracidn de corticoesteroides -

con aplicasiones previas al nacimiento, a mejorado
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el porvenir de los productoa obtenidos, y reduce -
“al mlximo las secuelas que en ellas sobrevienen, y

para brindarles las mejores condiciones de vida.
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RESUMEN.

Se ha seflaladn que el sindrome de dificultad respi
ratoria es causado por la deficiencia de sustanci-
as surfactante pulmonar,y la administracién de glu
cocorticoides,ha sido util en la prevencicdn de es-
te s{ndrome,a pesar de las contradicciones que se
han suscitado,ya que ésta inducidn ha disminuido
una incideacia de mortalidad y morbilidad en muje-
res con amenaza de parto prematuroc o en pacientes
que requie{en interrupcion del embarazo.

El diagndstico de la maduracidn pulmonar por medio
de amniocentesis y por cromatograf{a,han dado un -
excelente resultado,relacionado con é1 sf{ndrome de
dificultad respiratoria pulmonar.

La dexometasona y betametasona fué fatmacolégica——
mente estudiado,actuando en secreciones bronquia--
‘les,ya que esta droga incrementa la actividad sur-
factante pulmonar,y €sta funcidn es esencial en re
cien nacidos prematuros,los cuales a disminuido 1la

mortalidad neonatal,con este tratamiento.
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SUMMARY

It has been pointed out that the syndrome of respi
ratory difficulty is caused by a defficiency in «
pulmonary sulphactant substances,and that the admi
nistration of glucocortichoids has been usefal in
the prevention of this syndrome,despite the con--
tradictions which have como up,since the adminis--
tration of this drug has lcwered the incidence ef
mortality and morbilily in women threatened wiht
premature childbirth,or wiht patients who rejuire
the interruption of pregnancy.

The diagnosis of lung maturity by means of amnio--
centesis and chromatography hare had excellent re-
suits when treating the syndrome of pulmonary res-
piratory difficulty.

Dexometosone and betametasone were pharmachologi--
cally studied acting on bronchial secretions,since
this drug increages the activity ol the pulmonary
sulphactant;and this function {5 essential inprema
ture newly-born babies.The incidence of mortality
in newly-born babies has decreased with this treat

ment.
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