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RESUMEN
Titulo: Morbimortalidad de los pacientes con Sindrome de Dificultad Respiratoria
tratados con surfactante.

Objetivo: Conocer la incidencia de morbilidad y mortalidad en los Recién Nacidos con
Sindrome de Dificultad Respiratoria tratados con surfactante.

Disefto: Estudio prospectivo, longitudinal, descriptivo, observacional, no comparativo,
serie de casos. '

Material y métodos: De Marzo a Noviembre del 2000 se captaron 42 pacientes Recién
Nacidos (RN) con diagnostico de Sindrome de Dificultad Respiratoria (SDR) que
ingresaron a los servicios de Recuperacion Pediatria v a la Unidad de Cuidados Intensivos
Neonatales del Hospital de Ginecoobstetricia No. 3 del CMN “La Raza” del IMSS. Se
aplicé surfactante de manera profilactica en los primeros 30 minutos de vida extrauterina a
los RN < de 30 semanas de gestacion y con peso < a 1250 gramos, asi como de rescate a los
RN en quienes el SDR fue documentado clinico-radioldgicamente y ameritaron ventilacion
mecanica. Se registraron el sexo, peso al nacer, condiciones al nacimiento, Apgar,
Silverman, patologia materna asociada, edad af inicio de la ventilacién mecanica, numero
de dosis de surfactante aplicadas y sus complicaciones, otras patologias durante la
-evolucion, dias que requirieron soporte ventilatorio, oxigenoterapia, manejo en la UCIN asi
como edad al retiro del oxigeno y tiempo de hospitalizacion. - Se calculd el gradiente
alveolo-arterial de oxigeno, la relacién arterio-alveolar de oxigeno, el indice de
oxigenacidn, la presion media de las vias aéreas y el indice respiratorio; los resultados se
compararon con estudios realizados en otros hospitales de tercer nivel.

Resultados: Se encontré que no hay predominio en cuanto al sexo para la presentacion del
SDR, la terapia de rescate fue aplicada en las primeras 24 horas de vida en la mayoria de
los pacientes (88.1%). La patologia materna asociada mas frecuente correspondio en 38%
a la Toxemia severa, en 33.3% a la Amenaza de parto prematuro v en 28 5% a la Ruptura
Prematura de membranas. La ventilacion mecanica se inicid en el 66.6% en las primeras 8
horas de vida. La mayor incidencia en relacién a la severidad dei SDR se observé en el
Grado III y IV con 78.5%. Un 61.9% recibi¢ 2da dosis de surfactante, presesitindose
complicaciones en la aplicacion en el 14.2%. Se encontré mejoria de los Indices de
Oxigenacién en ¢l 60%. El promedio de dias con asistencia ventilatoria fue de 11 dias, la
hospitalizacion en UCIN fue en promedio de 17 dias, la edad al retiro del oxigeno en
promedio fue de 75 dias y la edad al egreso en promedio fue a los 49 dias. En cuanto a la
- morbilidad, la Hemorragia peri-intraventricular (26%) y la Displasia broncopulmonar
(33.3%) no se modificaron por la terapia de reemplazo con surfactante. La Persistencia del
conducto arterioso mosird mayor incidencia con 28.5%. Se registraron 12 defunciones
(28.5%) donde el 75% de los pacientes fallecieron a causa de procesos infecciosos como
Sepsis Neonatal y el 25% directamente refacionados al SDR.



Conclusiones: La terapia de reemplazo con surfactante no tiene el mismo impacto en la
morbimortalidad en nuestro medio. Es conveniente la terapia de rescate en las primeras 6
horas de vida. La mejoria en los indices de oxigenacién se presentd en el 60% y es
sostenida. La morbilidad no asociada al SDR sigue siendo importante. La Hemorragia peri-
intraventricular y la Displasia broncopulmonar no se modificaron por esta terapia. La
- Persistencia del conducto - arterioso tuvo mayor ~incidencia. Para incidir en la
morbimortalidad, es importante que se mejore la atencion en todos los niveles, sobre todo
en el control prenatal. ' '



INTRODUCCION

En los ltimos treinta afios grandes avances han tenido lugar en el manejo del
Sindrome de Dificultad Respiratoria (SDR), los cuales incluyen [a posibilidad de
diagnostico prenatal, el uso de esteroides en la prevencion de la enfermedad, ¢l soporte
ventilatorio y el uso de surfactante como terapia de reemplazo .(1)

Remontandonos al estudio del surfactante pulmonar, .fue von Neergaard el primero en
demostrar la enorme importancia de la tension superficial como un factor que resiste los
intentos del recién nacido cuando trata de expandir los pulmones al nacimiento, y demostrd
que para insuflar pulmones atelectdsicos se requeria mayor presion si eran expandidos con
aire o cualquier otro gas que si lo hacian con liquide. (2)

Radfor redescubre esta observacion en 1954 y concluye que este fenémeno involucraba
un procesc de tension superficial. (3)

Hace aproximadamente 40 afios se establecio la relacién de una deficiencia de
surfactante. en los recién nacidos que morian de SDR, los cuales tenian invariablemente
altas tensiones de superficie comparados con los que morian por otras causas. (4)

Para 1961 se reporta que el surfactante pulmonar era una lipoproteina y se reconoce a la
dipalmitoilfosfatidilcolina (DPPC) como el principal lipido. (3)

En 1964 Robillord y cols. Llevaron 2 cabo ensayos para tratar de prevenir ¢l SDR con
microaerosoles de DPPC, estudios que no fueron alentadores y llevd a Chu y Clements a
considerar que el SDR era debido a una hipoperfusion pulmonar mas que a una deficiencia
de surfactante. ‘ .

A finales de los setenta, se encontré que la DPPC sola no puede ser usada como un
sustituto del surfactante natural, ya que requiere mucho tiempo para formar la monocapa
en la interface aire liquido.

El concepto de tratar recién nacidos sufriendo SDR con instilacién de surfactante a la
via aérea fue considerado y que era apropiado usar el tipo de surfactante que el pulmén es
capaz de producir. (2) ‘

En 1972 Goran Enhorning obtuvo buencs resultados al aplicar surfactante en modelos
animales. (5) o -

Para 1980 Fujiwara y cols. Utilizaron por primera vez un extracto de surfactante bovino
en diez recién nacidos con SDR, instilandolo en la Via aérea con éxito. (6)

COMPOSICION, FUNCION Y METABOLISMO DEL SURFACTANTE:

El surfactante pulmonar es una lipoproteina con actividad tvinica de superficie
exclusivamente sintetizada en las células alveolares tipo II, almacenada en organelos
citoplasmaticos llamados cuerpos lamelares, los que son secretados al espacio alveolar,
sufriendo una transformacion estructural formando la monoccapa de surfactante en la -
interfase gas liquido. (7)

El feto humano desde la semana 20 estd acumulando surfactante dentro de las
primitivas células tipo I como cuerpos lamelares, la acumulacion de fosfatidilcolina en el
tejido pulmonar parece ser relativamente lineal desde la mitad de la gestacion hasta el
término: existe una secrecidon significativa reflejada por la acumulacién en el liquido
amnidtico que ocurre hasta cerca de las 35 semanas en los embarazos normales. (8)
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La composicion de surfactante aislado por lavado del pulmén de mamiferos sanos es
bastante constante en todas las especies. (9) Los lipidos constituyen 80 a 90%, las proteinas
10%. De los lipidos, los fosfolipidos constituyen la mayor cantidad (78 a 90%) el principal
fosfolipido es la DPPC, el segundo componente es el fosfatidilglicerol, existen otros
fosfolipidos en menor cantidad que incluyen fosfatidilserina, fosfatidilinositol,
fosfatidiletanolamina, esfingomielina, y en pequefias cantidades colesterol y ésteres de
colesterol (3) alrededor de la mitad de proteinas son especificas para el surfactante y la otra
mitad son proteinas contaminantes, procedentes del plasma o del tejido pulmonar. (9)
Cuatro proteinas especificas del pulmén han sido asociadas con el surfactante, las que han
sido nombradas. SPA, SPB, SPC, SPF, (10) han recibido considerable atencién por su
potencial importancia en la propiedad biofisica del surfactante, en su reciclaje por los
neumocitos tipo I y en los mecanismos de defensa inmunes dentro de la superficie
alveolar.

El surfactante tiene un complicade ciclo desde su sintesis hasta su secrecion; sin
embargo la mayoria de la informacion disponible acerca de esio procede de estudios en
anirmnales. )

El surfactante es sintetizado a partir de sus precursores que son acidos grasos. Glicerol,
colina. Glucosa, en el reticulo endoplasmico de las células tipo H, de alli es transferido al
aparato de Golgi para constituir el cuerpo prelamelar y después el lamelar para su reserva y
secrecion al espacio alveolar.

Los reguladores de esta secrecién son los B agonistas, la adenosina, la distension
alveolar y la proteina especifica del surfactante (SPA).

El tiempo transcurrido desde su sintesis hasta su liberacion es aproxunadamente de 30
horas, el pulmén inmaduro no esta protegide de este retardo y la sintesis de novo no
responde a una deficiencia aguda.

La estimulacion del tamafio de la reserva de surfactante es de 1 a 10 mg/kg. en el
pretérmino con SDR (una décima parte de lo del recién nacido normal), esta reserva no
aumenta hasta después de los 2 dias.

Fuera del neumocito el ciclo alveolar es complejo, el cuerpo lamelar constituye a la
mielina tubular, lo que rapidamente con las proteinas forma la monocapa, al colapsarse esta
se producen pequefios agregados de fosfolipidos llamados cuerpos vesiculares con pobre
actividad de superficie pero importante para mantener los componentes del surfactante
mediante ed] reciclaje del mismo a la célula tipo IL.

E! surfactante de reemplazo sufre poca perd:da ¥y se considera que pasa a ser un sustrato
metabolico sin ocasionar un efecto inhibitorio en la sintesis del surfactante endégeno (9)

Los efectos fisiologicos del surfactante son:

1.Disminuye la presion de apertura en la curva de volumen-presion.

2 Aumenta el volumen pulmonar maximo sin exceder la presion de ruptura pulmonar.

3.Evita el colapso pulmonar al final de la espiracion.

4 Recluta alvéolos colapsados y con ello mejora la oxigenacién

5 Disminuye el flujo de proteinas plasmaticas al espacio alveolar

6 Mantiene seco al alvéolo,

7 Tiene funciones de defensa inmune.
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TIPOS DE SURFACTANTE:

Una amplia variedad de productos de surfactante ha sido producida y estudiada en
modelos animales y ensayos clinicos. Estos incluyen surfactante de extracto natural y
sintético, ambos han sido exitosamente probados y han demostrado que mejoran la
compliancia pulmonar, la oxigenacion y el requerimiento ventilatorio. (11)

Los extractos de surfactante natural (primera generacion del surfactante) son derivados
de fuente humana o animal y son llamados homdlogos y heterologos respectivamente, fa
Unica preparacion homoéloga derivada de liquido amnidtico colectado de embarazos no
complicados ya no es usada en la actuatidad. -

Los derivados heterologos (de pulmén animal) han sido preparados por lavado o
desmenuzamiento antes de extraer los fosfolipidos y las proteinas B y C del surfactante.
(12)

Los surfactantes sintéticos (segunda generacion de surfactantes) son aquellos
preparados de dipalmitoilfosfatidilcolina y otros agentes para facilitar su facil absorcion y
dispersion. No contienen a diferencia de los extractos de surfactante natural las pequefias
proteinas By C.

Nuevas preparaciones de surfactante estan siendo desarrolladas (tercera generacion).

ENSAYOS CLINICOS DE TERAPIA CON SURFACTANTE:

La terapia de reemplazo con surfactante ha sobrevivido al escrutinio de numerosos
ensayos aleatorios y controlados cuidadosamente conducidos.

Desde el exitoso uso clinico del surfactante exégeno por Fujiwara y cols. En 1980,
diferentes tipos de surfactante han sido probados y usados a lo largo del mundo.

Los ensayos clinicos se han llevado 2 cabo bajo dos estrategias de manejo: prevencion y
rescate. Los ensayos de prevencion trataron prematuros de alto riesgo (los menores de 30
semanas de gestacion) inmediatamente después del nacimiento para prevenir que el SDR se
desarrollara; los ensayos de rescate trataron solo a recién nacidos con el SDR establecido.

El manejo preventivo ofrece la ventaja tedrica de reemplazar el surfactante antes del
inicio del SDR y asi evitar el barotrauma secundario que resulta de periodos de ventilacion
asistida aOn cuando éstos sean muy cortos; el surfactante puede distribuirse mas
homogéneamente cuando se da inmediatamente al nacimiento ya que el pulmén aun esta
fleno de liquido.

Los ensayos de rescate ofrecen la ventaja de tratar recién nacidos que tienen SDR
eliminando el potencial riesgo de quienes no tienen deficiencia de surfactante sean
tratados. Se utilizaron diferentes tipos de surfactante de extracto natural o sintético, de
probé la efectividad de dosis Ginica con relacidn a dosis miltiple.

" El tratamiento con surfactante tiene un impacto casi universal en preverir el temprano
barotrauma, demostrado por la menor incidencia de neumotdrax y enfisema intersticial
pulmonar (EPI}. {14)

En todos ellos en general se reporta una reduccion en la muerte por SDR cercana al 40%
¥ en neumotorax hasta el 50% (3)

Este tratamiento en el marco de la neonatologia moderna es un ejemplo de rutina en la
mayoria de las UCIN del mundo..

Los ensayos clinicos han utilizado una variedad de dosis y esquemas de dosificacion. Y
ha sido reportada mejoria clinica importante para ambos, sin embargo el rapido
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metabolismo e inactivacién del surfactante exdgeno puede llevar una mejoria transitoria no
sostenida en los animales tratados con una dosis de surfactante, la respuesta transitoria
puede ser vista en el 20% de los neonatos tratados, la utilizacién de dosis multiples puede
ser importante en la optimizacion de la respuesta al tratamiento.

EFECTOS ADVERSOS DE LA TERAPIA CON SURFACTANTE:

Cuando el surfactante sintético es dado profilacticamente hay un incremento en el riesgo
de PCA. Esto es de interés ya que la PCA ha sido la causa mas implicada del incremento
del riesgo de hipertensién puimonar (HP) en el recién nacido tratado con Exosurf Sin
embargo en estudios recientes no hay evidencia que sea el surfactante sintético mas

‘riesgoso que el surfactante natural a éste respecto. Ambos surfactantes producen cambios
en la velocidad del fluyjo sanguineo cerebral, el significado de estos hallazgos es
desconocido, los ensayos que han comparado el surfactante sintético contra el natural no
demostraron diferencia en el riesgo de HIV de cualquier gradoe o en su forma severa.

Se ha registrado hipotension transitoria después de la instilacién de surfactante natural
pero no hay evidencia de que esto sea dafiino.

También se ha observado una supresion fransitoria del electrocardiograma posterior a
la administracién de Curosurf y Exosurf, no es secundario al esquema y . merece
investigacion adicional.

Los estudios iniciales reportaron que el tratamiento con Exosurf se asocid a un
incremento en el riesgo de apnea del prematuro y el tratamiento con Survanta con un
incremento del riesgo de sepsis, los clinicos no han encontrado que estos problemas sean
importantes.

Una de las tempranas preocupaciones acerca de los extractos de surfactante natural, fue
la potencial antigenicidad de las proteinas extrafias; tanto el surfactante exégeno como
endogeno son potencialmente inmunogénicos y han sido detectados complejos inmunes
antisurfactantes en paciertes tratados y controles.

En el caso de surfactante endégeno ea el curso del SDR, hay fuga de proteinas de este a
la circulacion y produce una respuesta inmune, sin embargo no se han reportado efectos
dafiinos a largo plazo. Hay evidencia de que el tratamiento con Surfactant TA puede
disminuir esta fuga de proteinas y limitar la respuesta inmune.

Se han detectado anticuerpos circulantes conira la proteina A, la cual no se encuentra
en las preparaciones comerciales, y se les han correlacionado con el desarrollo posterior de
DBP.

El riesgo de contaminacion con bacterias, virus y hongos es minima ya que la extraccion
del solvente organico, filtracion y esterilizacion terminal remueven dichos agentes
infecciosos.

La posibilidad de transmision de la da encefalitis bovina espongiforme es superada at
preparar Survanta de bovinos de Nueva Zelanda donde esta enfermedad no e4sta presente.

Un contaminante quimico detectado en algunos surfactantes naturales ha sido el factor
activador de plaquetas, pero no hay evidencia de efecto deletéreo v pudiera ser beneficioso
por acelerar la maduracion puimonar. (12)
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MATERIAL Y METODOS:

Se realizd un estudio prospectivo, longitudinal, descriptivo, observacional, no
comparativo, serie de casos. C

En el servicio de Recuperacion Pediatria v en la Unidad de Cuidados Intensivos
Neonatales (UCIN) del Hospital de Ginecoobstetricia No. 3 del Centro Médico Nacional
“La Raza” del IMSS; en un periodo de Marzo a Noviembre del 2000, se incluyeron a
Recién Nacidos (RN) masculinos y femeninos quienes recibieron terapia con surfactante de
manera profilactica (RN menores de 30 semanas de gestacion o peso menor o igual a
1250 gramos durante Jos primeros 30 minutos de vida) o de rescate (RN en quienes se
documentd SDR clinico-radiologicamente y ameritaron asistencia ventilatoria).

Se registré en un formato la fecha y hora de nacimiento, el sexo, peso, edad estacional,
patologia materna, via de nacimiento, condiciones de nacimiento, Apgar, Silverman, edad
de inicio de ventilacion mecdnica, gasometria y radiografia de torax pre y post aplicacion
del surfactante, edad y complicaciones durante la aplicacion del surfactante, otras
patologias durante !a evolucidn, dias que se requirié soporte ventilatorio, oxigenoterapia,
marnejo en la UCIN, asi como la edad del retiro del oxigeno y la edad al egreso.

Se calculd el gradiente A-a de oxigeno (A-a DO2), la relacion a-A (a-A RATIO), el
indice de oxigenacién (I0), la presion media de las vias aéreas (PMVA) y en indice
respiratotio (IR). . :

Se excluyeron a los RN con asfixia perinatal severa que presentaron convulsiones
tempranamente, RN con antecedentes de ruptura prematura de membranas (RPM) de
cualquier tiempo de evolucion con datos clinicos de infeccion intraamnidtica materna, RN
con antecedente de RPM de mas de 3 semanas de evolucidn que condiciona hipoplasia
pulmonar, RN con sospecha clinica de hemorragia periventricular severa, asi como RN con
anomalias congénitas.

Se eliminaron a los pacientes con seguimiento incompleto delas variables o pérdida del
expediente.



RESULTADOS:

En un periodo de 9 meses comprendido de Marzo 2 Noviembre del 2000, se logré captar
un total de 50 pacientes con datos clinicos de Sindrome de Dificultad Respiratoria Tipo I
(SDR} de los cuales se excluyeron 8 pacientes por seguimiento incompleto de las variables
o expedientes incompletos en archivo clinico; quedandose en el analisis 42 pacientes. De
estos, 22 (52.4%) correspondieron al sexo femenino y 20 (47.6%) al sexo masculinio, lo que
no representa diferencia significativa en cuanto al sexo. Grafica 1.

En el grupo correspondiente a la terapia de profilaxis se incluyeron 5 pacientes (11.9%)
con edad estacional menor o igual a 30 semanas y peso menor a 1250 gramos, el grupo de
terapia de rescate incluyd a 37 pacientes (88.1). Grafica 2.

La patologia materna incluyé ruptura prematura de membranas (RPM) en 12 pacientes
(28.5%) de las cuales el tiempo de evolucion de ruptura fluctud en un promedio de 58
horas, con maxima de 120 horas y minima de 1 hora, todas recibieron proteccion
~ antimicrobiana a base de Ampicilina, Amikacina o Penicilina Sédica Cristalina. La

. amenaza de parto prematuro se presentd en 14 pacientes (33.3%), siendo la causa mis
frecuente procesos infecciosos urinarios (11 pacientes, 78.5%). La toxemia se present6 en
16 pacientes (38%) clasificindose como severa en el 100% recibiendo manejo a base de
Hidralazina, Métildopa, Nifedipina, Dexametasona y Difenilhidantoina. Otras patologias
incluyeron: diabetes gestacional (4.7%), tumoracién intracraneana (2.3%), hipertension
esencial (2.3%) desprendimiento prematuro de placenta normoinserta {2.3%), insercidn
baja de placenta (2.3%), cervix desfavorable (2.3%), asi como herpes genital (2.3%), lo que
representd 18.5%. Grafica 3,

Se otorgd terapia con inductores de maduracion pulmonar en 8 pacientes (19%).
Grafica 4.

La via de nacimiento en 5 pacientes (11.9 %) fue eutdcica y en 37 pacientes (88.1%) fue
distocica con extraccion abdominal. Grafica 5.

La anestesia utilizada en 4l pacientes (97.6%) fue bloqueo peridural y en | paciente
(2,3%) fue anestesia general.

Con respecto a la valoracion de Apgar, 3 pacientes (7.14%) no presentaron asfixia al
nacimiento, 17 pacientes (40.47%) presentaron asfixia leve, 10 pacientes (23.8%)
presentaron asfixia moderada v 12 pacientes (28.57%) asfixia severa. Grafica 6.

De acuerdo a la valoracion  Silverman Andersen, al nacimiento 33 pacientes
presentaron dificultad respiratoria leve, 5 pacientes (11.9%) tuvieron dificultad respiratoria
moderada y 4 pacientes (9.52%) requirieron intubacion endotraqueal y no fue valorable.
Grafica 7.

La reanimacién neonatal otorgada a 15 pacientes (35.7%) fue estimulacion tactil, 19
pacientes (45.2%) recibieron presion positiva intermitente {PPI) con bolsa y mascara, asi
como 8 pacientes (19%) recibieron PPI con intubacion endotraqueal. Grafica 8.

La edad de inicio de la ventilacidn mecanica fue variada, en 8 pacientes (19%) se
realizd en los primeros 3 minutos de vida, en 20 pacientes (47.6%) en las primeras 8 horas
de vida, en 9 pacientes (21.4%) a las 16 horas de vida, en 4 pacientes (9.52%) a las 24
horas de vida y ‘en 1 paciente (2.3%) a las 33 horas de vida, registrandose la mayor
incidencia para el inicio de venttlacion las primeras 8 horas de vida (66.6%). Grafica 9.
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Se obtuvieron muestras gasométricas iniciales previas a la aplicacién del surfactante en
40 pacientes (95.2%), asi como radiografia de torax a 36 pacientes (85.7%), en el resto de
los pacientes se tomaron durante la evolucion.

El grade del SDR con respecto a los cambios radiologicos fite Grado I en 1 paciente
{2.3%), Grado II en 8 pacientes (19%), Grado IIl en 19 pacientes (45.2%) y Grado [V en 14
pacientes (33.3%). Grafica 10

La aplicacion del surfactante se realizo en una sola dosis en 12 pacientes (28.5%) en las
primeras 12 horas de vida extrauterina, en 26 pacientes (61.9%) se aplicod 2da dosis de
surfactante con intervalo promedio de 14 horas con respecto a la primera dosis, asimismo, 4
pacientes {9.52%) recibieron 3ra dosis con el mismo intervalo promedio de 14 horas.
Grafica 11.

Se presentaron complicaciones en la aplicacién de surfactante en 6 pacientes (14.2%).
En la 1ra dosis en 3 pacientes (7.14%), en la 2da dosis en 2 pacientes {(4.76%) y en la 3ra
dosis en 1 paciente (2.3%), de los cuales el 50% correspondid a desaturacnon de oxigeno y
el 50%a hemorrag:a pulmonar Grafica 12, .
- Se presentd mejoria  en el Gradiente A/a de O2 en 19 pacientes (45.2%), no hubo

mejoria en 18 pacientes (42.8%) v 5 pacientes (12%) no fueron valorados. La Relacion
a/A de O2 mejord en 26 pacientes (61.9%), no hubo mejoria en 11 pacientes (26.1%) y 5
pacientes (12%) no fueron valorados. El Indice de Oxigenacion mejoré en 25 pacientes
(59.5%), no mejord en 5 pacientes (12%) v no se valoraron 12 pacientes (28.5%). La
PMVA mejord en 14 pacientes (38.1%), no hubo mejoria en 14 pacientes (33.3%) y no fue
valorable en 12 pacientes (28.5%). El Indice Respiratorio mejord en 25 pacientés (55.5%),
no hubo mejoria en 12 pacientes (28.5%) vy 3 pacientes (12%) no fueron valerados. Grafica
13. Los pacientes no fueron valorados debido a problemas técnicos con la toma de la
gasometria pre aplicacion del surfactante.

La hospitalizacion en la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales (UCIN) fue variada
teniendo como minimo 1 dia de estancia y maximo de 71 dias con promedio de 17 dias.
Grafica 14,

Los dias que requlrteron asistencia ventilatoria con intubacién endotraqueal en el grupo
de pac1entes como minimo 1 dia, maximo 43 dias y promedio de 11 dias. Un paciente no
requirid VMI. Grafica 15.

La edad de retiro del oxigeno como minimo fiue de 5 dias y maximo de 131 dias y
promedio de 75 dias. 5 pacientes (11.9%) egresaron con oxigeno suplementario por
displasia broncopulmonar. Grafica 16.

1a edad al egreso como minimo fue de 8 dias, maximo de 133 dias y promedio de 49
dias. Grafica 17.

La morbilidad registrada fue variada entre las que destacan por orden de frecuencia:
Sepsis Neonatal (80.9%), Ictericia (71.4%), Neumonia (64.2%), Anemia (64.2%),
Displasia broncopulmonar (33.3%), Enterocolitis Necrotizante (30,9%), Persistencia del
conducte arterioso(28.5%), Hipocalcemia (28.5%), Hemorragta peri-intraventricular (26%),
Insuficiencia Renal Aguda (23 8%), Falla organica multiple (23.8%), Colestasis (19%}),
Hipoglucemia (19%), Neumotdrax no asociado al SDR (14.2%), Candidiasis (7.1%),
Infeccion de vias urinarias (7.1%), Hipertension pulmonar (7.1%) y Apneas (2.3%). Grafica
18,
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La mortalidad registrada fue de 12 pacientes (28.5%) de las cuales el peso al nacimiento
minimo fue de 480 gramos, el peso maximo al nacer fue de 1,600 gramos y la media de 980
gramos; la edad gestacional al nacer fue de 29 semanas en promedio, con edad minima de
25 semanas y maxima de 33 semanas. El 25% { 3 pacientes) fallecieron a causa
propiamente del SDR en los primeros 3 dias de vida, el 75% (9 pacientes) fallecieron en un
intervalo de 4 a 17 dias de vida, siendo la causa mas frecuente la Sepsis Neonatal. Grafica
19. '
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GRAFICA 3
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GRAFICA 5

VIA DE NACIMIENTO EN PACIENTES CON SDR
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GRAFICA 7

GRADO DE DIFICULTAD RESPIRATORIA AL NACIMIENTO
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GRAFICA 8
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GRAFICA 12

COMPLICACIONES DURANTE LA APLICACION DEL SURFACTANTE
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GRAFICA 14
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DISCUSION:

La terapia de reemplazo con Surfactante en el Sindrome de Dificultad Respiratoria
(SDR) ha demostrado que disminuye la mortatidad neonatal en un 15%, y cuando se
considera al grupo de alto riesgo para presentar Enfermedad de Membrana Hialina (< de 29
semanas o de < 1200 gramos} el impacto en la mortalidad ha sido mas elevada (40-
50%).(41)

Meta analisis de los ensayos de tratamiento con surfactante también han demostrado
mejoriz en la oxigenacién, necesidad de menor soporte ventilatorio y disminucién del
riesgo de sindrome de fuga de aire. (35)

Esta dramatica disminucién en la mortalidad neonatal ha determinado la rapida
incorporacidn. del surfactante exdgeno en el manejo de rutina del RIN con SDR  en los
paises desarrollados, manejandose méas del 50% de los RN < de 1500 gramos con
surfactante de reemplazo.

En paises en vias de desarrollo, como el nuestro, donde las caracteristicas
epidemiologicas de los pacientes son diferentes, el impacto de esta terapia en la
morbimortatided no ha side ¢l mismo. (39)

En el Hospital de Ginecoobstetricia No. 3 del CMN “La Raza” del DMSS, tercer nivel de
atencion medica, se estudio un total de 42 pacientes en los cuales determinamos la mejoria
en la oxigenacion, tomando en cuenta la relacién arterioalveolar de oxigeno y el indice de
oxigenacion; solo se presentd mejoria en el 61.9% y 59.5% respectivamente. En el 40% de
los pacientes, estos indices no fieron valorados por no contarse con gasometria pre
surfactante, por lo que nuestro porcentaje de mejorfa pudo ser mejor.

Los dias que requirieron de asistencia ventilatoria fueron en promedio 11 dias, lo cual
es similar a lo reportado por Diaz Rosello y cols., con una asistencia ventilatoria promedio
de 9.8 dias. (39) '

La estancia en la UCIN tuvo rango de 1 a 71 dias con una media de 17 dias, en ese
mismo estudio multicéntrico Diaz Rosello y cols., reportan un promedio de 22 dias.(39)

El diagnéstico de Persistencia del conducto arterioso (PCA) fue clinico y se present6 en
12 pacientes que constituye el 28.5%, 2 de estos pacientes presentaron la sintomatologia en
forma tardia a los 11 y 15 dias de vida extrauterina. En la literatura se reporta que el
surfactante sintético al mejorar la resistencia venosa pulmonar (RVP) genera una caida en
la presion sistolica de la arteria pulmonar (AP), lo que puede incrementar el corto circuito
de izquierda a derecha a través del conducto arterioso y, que este riesgo disminuye con el
uso de Indometacina profilactica.(42). En este estudio los pacientes no recibieron este
manejo y no se pudo disminuir la presentacion de la persistencia del conducto arterioso.

La hemorragia pulmonar se presentd en el 26.1% entre lag 12 horas y los 8 dias de vida
extrauterina. En nuestro caso parece estar favorecida por la persistencia del conducto
arterioso, con la cuat se asocid en un 45% de los casos. La incidencia en nuestro estudio es
mayor si lo comparamos con el ensayo Osiris en el cual el porcentaje fue 52 y 6% en los
dos subgrupos. estudiados.(30)

La hemorragia peri-intraventricular se presentd en el 26% que comparados con lo
reporiado por Papile y cols., del 43% fue significativamente menor en nuestro estudio. El
grado de severidad de acuerdo 2 la clasificacion de Papile fue det 9.1% (1 paciente) en la
hemorragia GI, del 54.5% (6 pacientes) en la hemorragia GIIT y del 36.4% (4 pacientes) en
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la hemorragia GIV, lo que traduce mayor incidencia en comparacién a lo reportado por
Papile y cols., donde la severidad de la hemorragia GI, GIII y GIV fue del 15%, 40%, y

15% respectivamente. (43) Sin embargo no se contd con estudio ultrasonografico previa a
la aplicaciéni del surfactante que detectara hemorragia intracraneana ya instalada en el
paciente y que pudiera progresar.

_La displasia broncopulmonar se presentd en el 33.3%, con un porcentaje de 9.52 en RN
menores de 30 semanas de gestacion y peso promedio de 1061 gramos, y en un 28.57% en
RN con peso de 1000 a 1500 gramos, estos resultados son favorables en comparacion a lo
reportado por Kamala y cols en donde la incidencia fue del 80 y 34% respectlvamente
(44).

En cuanto a fa mortalidad, se registraron 12 defunciones (28.5%) de las cuales el 25% (3
pacientes) fallecieron a causa propiamente del SDR en los primeros 3 dias de vida, el 75%
(9 pacientes) fallecieron en un intervalo del 4to al 17vo dia de vida.

Las causas de morbimortalidad en estos pacientes correspondieron por orden de
frecuencia en un 75% a Sepsis neonatal, 66.6% a Falla organica multiple,58.3% a Ictericia
y Anemia, 50% a Neumonia, CID, y Choque cardiogénico, 25% a Neumotérax no
relacionado al SDR, 16.6% a H_ipocalcemia, Atelectasias, Hipoglucemia, Colestasis e
Hipertension pulmonar, 8.3%.a Crisis convulsivas e Hiperglucemias, lo cual quiere decir
que en nuestros pacientes, patologias que no son modificadas por la terapia de reemplazo
con surfactante nos siguen causando mortalidad importante como las referidas. Cabe
mencionar que en nuestro grupo la mortalidad reportada del 28.5% es menor a la reportada
por Diaz Rosello y cols., del 40.9% al egreso, tomando en cuenta los pesos al nacer de 700
a 2,500 £ramos. 39).
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CONCLUSIONES:
1. La terapia de reemplazo ‘con Surfactante no tiene el mismo impacto. en la
morbimortalidad en nuestro medio, como la reportada en la literatura anglosajona.
2. La morbilidad no asociada al SDR sigue siendo importante.
3. ElSDR sélo constituyo el 25% de la causa de la mortalidad global en nuestro medio.

4. La. hemorragia peri-intraventricular y la displasia. broncopulmonar no fueron
modificadas por este manejo.

5. La PCA y la HP fueron mayores a lo reportado por la literatura en pacientes
manejados con surfactante,

6. La mejoria en los indices de oxigenacion se presenta en el 60% y es sostenida.

7. El barotrauma se presenté después de la primera semana de vida no relacionado al
SDR : '

8, En base a nuestros resultados debemos insistir en el manejo profilactico del PCA con
Indometacina en los RN > 1500 gramos tratados con surfactante.

9. Se debe efectuar ultrasonido transfontanelar previo al manejo con surfactante,
evitando que entren pacientes que ya cursan con hemorragia intraventricular y que
puede progresar,

10. En nuestro medio es conveniente la terapia de reemplazo como rescate temprano en
las primeras 6 horas de vida ya que muchos de los RN con peso de mayor riesgo
tienen retraso en el crecimiento intrauterino y seran sobre manejados.

1

[y

. Para incidir en la morbimortalidad es importante que mejore la atencidn en todo los
niveles, sobre todo en lo concerniente al control prenatal,

12. El uso de esteroides debe ser piedra angular de manejo en la etapa prenatal.
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