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Afectacion pulmonar en recién nacidos prematuros: asistencia
respiratoria, caracteristicas perinatales y comorbilidad
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RESUMEN

Introduccion. La patologia respiratoria es muy impor-
tante en los recién nacidos prematuros, viéndose en oca-
siones agravada por la asistencia respiratoria empleada. La
morbilidad respiratoria contintia en estos nifios durante la
edad escolar, e incluso en la edad adulta. El objetivo de nues-
tro estudio fue estudiar la patologia pulmonar en los recién
nacidos prematuros de edad gestacional inferior o igual a
32 semanas y la asistencia respiratoria proporcionada.

Material y métodos. Estudio descriptivo y retrospecti-
vo de los neonatos prematuros (= 32 semanas), ingresados
en el Complejo Asistencial Universitario de Len entre 2005
y 2010. Se recogieron datos acerca de la patologia y asis-
tencia respiratoria, morbilidad asociada y otros tratamien-
tos.

Resultados. Se incluyeron 64 neonatos, 25 varones y
39 mujeres, con un peso medio al nacer de 1.240 gramos
(rango 578-2.660 gramos) y una edad gestacional media
de 29,11 semanas (rango 23-32 semanas). Se realizé madu-
racion pulmonar prenatal con corticoides en 44. Fueron tra-
tados con surfactante 33. Precisaron oxigenoterapia 56, ven-
tilacién no invasiva (cPAP) 18 y ventilacién mecanica con-
vencional 34, siendo su uso y duracién mayor en el grupo
de prematuros menores de 30 semanas de edad gestacional.
Fueron diagnosticados de displasia broncopulmonar 15
pacientes. Presentaron sepsis durante su ingreso 34 y per-
sistencia del ductus arterioso 12. El tiempo medio de hos-
pitalizacién fue de 50,07 dias y al alta precisaron oxigeno-

terapia domiciliaria 8 pacientes. Dos neonatos fallecieron
durante su ingreso.

Conclusiones. Los prematuros de menor edad gesta-
cional presentaron mayor morbilidad y precisaron mayor
asistencia y terapéutica respiratoria, a pesar de que dicha
asistencia se realiz6 siempre de manera que se minimizara
la posible iatrogenia.

Palabras clave: Displasia broncopulmonar; Prematuri-
dad; Morbilidad respiratoria; Ventilacién mecanica; Neo-
natal; Maduracién pulmonar.

ABSTRACT

Introduction. Respiratory diseases are important in
preterm infants, being sometimes aggravated by mechani-
cal ventilation. Respiratory morbidity persists at school age,
and even in adulthood. The aim of our study was to study
the lung pathology in newborn infants of gestational age
less than or equal to 32 weeks and provided ventilation.

Methods. Retrospective descriptive study of preterm
infants (= 32 weeks) admitted to Complejo Asistencial Uni-
versitario de Le6n between 2005 and 2010. We collected data
on the pathology and respiratory care, morbidity and other
treatments.

Results: We included 64 neonates, 25 males and 39
females with a mean birth weight of 1,240 grams (range 578-
2,660 grams) and a mean gestational age of 29.11 weeks
(range 23-32 weeks). Prenatal lung maturation was per-
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formed in 44. 33 were treated with surfactant. 56 needed
oxygen, 18 non invasive ventilation (CPAP) and 34 con-
ventional mechanical ventilation, witch was longer and
greater in the group of infants with gestational age less than
30 weeks. Bronchopulmonary dysplasia was diagnosed in
15 patients. Sepsis during admission was diagnosed in 34
and patent ductus arteriosus in 12. The average time of hos-
pitalization was 50.07 days and at discharge 8 patients need-
ed oxygen at home. Two infants died during their admis-
sion.

Conclusions. The lower gestational age infants had a
higher morbidity and required more respiratory assistance
and therapy, although such assistance was always performed
so as to minimize the possible iatrogenic.

Key words: Bronchopulmonary dysplasia; Prematuri-
ty; Respiratory morbidity; Mechanical ventilation; Neona-
tal; Lung maduration.

INTRODUCCION

El aumento de la supervivencia de los recién nacidos
pretérminos de menos de 32 semanas de edad gestacional
junto con el uso de ciertas terapéuticas, a pesar de su enfo-
que poco agresivo, ha provocado el aumento en la morbili-
dad de dichos nifios, ocupando un puesto fundamental la
patologia respiratoria y dentro de ella, la displasia bronco-
pulmonar (DBP)(2.

La asistencia respiratoria constituye una de las bases de
la terapia neonatal ya que la inmadurez del recién nacido
prematuro se manifiesta frecuentemente como incapacidad
para mantener una respiracion eficaz®.

Los grandes prematuros, con muy bajo peso al nacer,
suelen tener mayor morbilidad respiratoria a lo largo de su
vida, sobre todo durante los primeros afios. Tienen un ries-
go aumentado de padecer sibilancias recurrentes e infec-
ciones respiratorias de vias bajas, siendo la hospitalizacién
repetida por esta causa un hecho comtin, sobre todo en los
dos primeros afios®. La mejoria de la afectacién respirato-
ria parece ser evidente a partir de los 2 afios, si bien pueden
persistir alteraciones en la funcién pulmonar, con o sin sin-
tomatologfa clinica asociada, en la infancia y adolescencia,
seglin demuestran la mayoria de los estudios llevados a
cabo®?. Sin embargo, se conoce poco sobre el desarrollo de
la funcién pulmonar en los primeros afios de vida de estos
pacientes ya que los estudios son escasos. Recientemente se
ha descrito que los pacientes que sobreviven a una displa-
sia broncopulmonar podrian tener un deterioro progresivo
de la funcién pulmonar con el paso del tiempo®. Otra de
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las alteraciones funcionales claramente relacionada con un
parto pretérmino es la hiperreactividad bronquial, la cual
ocurre en un 50-60% de los adolescentes con displasia bron-
copulmonar, si bien su etiologia es incierta®®.

Por tanto, la repercusion en la vida futura del paciente
hace imprescindible conocer la afectacién pulmonar y la
asistencia que les ofrecemos durante los primeros momen-
tos de su vida, para asi poder optimizar nuestras acciones.

Con nuestro estudio, pretendemos analizar la frecuen-
cia y tipo de afectacién pulmonar de los recién nacidos pre-
maturos de menos de 32 semanas de edad gestacional asi
como describir la asistencia respiratoria que requieren, en
cuanto a necesidades de oxigenoterapia, ventilacion mecé-
nica y empleo de farmacos. También registrar la necesidad
de empleo de farmacos y monitorizacién tras el alta de la
unidad de Neonatologia.

Asimismo se relacionard dicha informacién con sus ante-
cedentes perinatales y diversos eventos ocurridos durante
su ingreso.

MATERIAL Y METODOS

Se disefié un estudio observacional, descriptivo y retros-
pectivo.

Se incluyeron en el estudio los neonatos de edad ges-
tacional menor o igual a 32 semanas nacidos en el Comple-
jo Asistencial Universitario de Leén (CAULE) entre el 1 de
Enero de 2005 y el 31 de diciembre de 2009. Se excluyeron
aquellos recién nacidos fallecidos en las primeras 24 horas
de vida.

Los pacientes fueron divididos en dos grupos segin
su edad gestacional. El primer grupo incluy¢ a aquellos pre-
maturos con una edad gestacional menor de 30 semanas y
el segundo a aquellos con una edad gestacional compren-
dida entre 30 y 32 semanas.

Los datos de filiacion recogidos fueron: edad materna,
maduracion pulmonar con corticoides maternos, fecha de
nacimiento, edad gestacional, tiempo de amniorrexis, tipo
de parto, necesidad y tipo de reanimacién al nacer, soma-
tometria neonatal y puntuacién en el test de Apgar. Los datos
relativos a la asistencia respiratoria: firmacos, oxigenotera-
pia y necesidad de ventilacién mecénica y su duracién. Se
estudiaron las caracteristicas clinicas en cuanto a datos nutri-
cionales, somatometria, procesos infecciosos intercurrentes
y otras enfermedades asociadas (pulmonares, cardiacas...).
Al alta se registré la necesidad de oxigenoterapia y moni-
torizacion domiciliaria, los farmacos indicados y otras comor-
bilidades (problemas digestivos, neurolégicos...).
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Se realiz6 analisis descriptivo con célculo de las fre-
cuencia absoluta y relativa en las variables cualitativas y
media con su desviacién estandar en las variables cuanti-
tativas Para el estudio analitico se utiliz6 el test de la t de
Student para las variables cuantitativas y el test de chi cua-
drado para las variables cualitativas, usando la correccién
de Yates cuando alguna celda tenia un valor inferior a 5.
Se consider un intervalo de confianza para la odds ratio
del 95% considerdndose significativo si p<0,05.

El manejo y analisis estadistico de los datos se llevo a
cabo con el programa Microsoft Excel incluido en el paque-
te informatico Microsoft Officce 2007 y el SPSS (Statistical
Package for the Social Sciences).

RESULTADOS

Se incluyeron 64 neonatos prematuros de menos de 32
semanas de edad gestacional, de los que 25 fueron varones
y 39 mujeres. Dos de estos pacientes fallecieron durante su
ingreso. El niimero de nacimientos por afio present varia-
ciones, oscilando entre 9 en el afio 2009 y 15 en el afio 2008.

En relacion a los grupos por edad gestacional, se inclu-
yeron 34 neonatos en el grupo de prematuros con edad ges-
tacional menor de 30 semanas y 30 en el grupo con edad
gestacional entre 30 y 32 semanas.

Antecedentes perinatales

La edad materna media fue de 30,9 afios (IC 95%: 29,15-
32,65). No se encontraron diferencias estadisticamente sig-
nificativas en relacién a la edad materna al comparar ambos
grupos (31,23 afos vs 30,55 afios, p 0,900).

En 44 casos se realiz6 maduracién pulmonar con corti-
coides prenatales. De ellas 11 recibieron una dosis, 21 reci-
bieron 2 dosis, 7 recibieron 3 dosis y 5 gestantes 4 dosis. Fue
més frecuente en el grupo de menos de 30 semanas de ges-
tacion (26/34 vs 18/29).

La edad gestacional media fue 29,1 semanas (IC 95%:
28,6-29,57).

Los pacientes nacieron mediante parto eutdcico en 19
ocasiones mientras que requirieron cesrea 42 neonatos. Se
contabilizaron 7 gestaciones gemelares, de los que 6 preci-
saron cesdrea. El resultado en el test de Apgar de estos
pacientes present6 una mediana de 7 puntos (rango 1-9 pun-
tos) en el primer minuto y de 9 puntos (rango 3-10 pun-
tos) a los 5 minutos. El peso medio al nacimiento fue de 1240
g (IC 95%: 1108-1371) en el grupo de menos de 30 semanas;
1454 g (IC 95%: 1304-1604) en el grupo de 30 a 32 semanas
de gestacion).
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Administracién de fairmacos

Fueron tratados 33 nifios con surfactante exégeno. Se
administré una dosis en 26 casos, 2 dosis en 6 y 3 dosis en 1
paciente. En el grupo de edad gestacional menor de 30 sema-
nas se administr6 surfactante en mas ocasiones (21/34 vs
12/30, p<0,001, OR=2,29, IC-95%: 1,28 - 3,30). No se encon-
traron diferencias en la administracion de surfactante en aque-
llos neonatos tratados prenatalmente con corticoterapia mater-
na respecto a los que no la recibieron (10/17 vs 22/44).

Se utiliz6 tratamiento diurético en 8 pacientes.

La corticoterapia con dexametasona se empled en 9
pacientes.

Se administr6 en 4 pacientes tratamiento con salbuta-
mol y budesonida inhalada, siendo todos ellos pacientes del
grupo de menores de 30 semanas de edad gestacional . La
edad de inicio de empleo de salbutamol oscilé entre 13 y 27
dias de vida postnatal y la edad de retirada del mismo osci-
16 entre 34 y 40 dias de vida postnatal. EI uso de corticote-
rapia inhalada se inici6 entre los 13 y los 85 dias de vida y
se retird entre 20 y los 90 dfas.

Para tratar el sindrome apneico se emple6 teofilina en
46 ocasiones y cafeina en 42 (ambos farmacos en 37 pacien-
tes).

Oxigenoterapia y ventilacién mecanica

El empleo de oxigenoterapia y ventilacién mecanica se
ve reflejado en la Tabla I. Los neonatos del primer grupo
requirieron con mayor frecuencia el empleo de ventilacion
mecanica de manera significativa (24/34 vs 10/29, p=0,042,
OR=4,56, IC-95% 3,5-5,62), siendo ademas la duracién media
mayor (9,41 +15,45 dias vs 2,14 + 4,93 dias, p= 0,537). La
ventilacion mecanica con la modalidad de alta frecuencia
oscilatoria se usé en sélo 5 pacientes, todos ellos con una
edad gestacional inferior a 30 semanas.

Fueron diagnosticados de displasia broncopulmonar 15
pacientes (12/34 vs 3/30).

Incidencias durante el ingreso

Solo 20 pacientes recibieron lactancia materna, siendo
mas frecuente su empleo en el grupo de menores de 30 sema-
nas de edad gestacional (14/34 vs 6/29).

Se administré nutricion parenteral en 51 casos, con una
duraciéon media de 18,22 dias (IC 95%: 14,48-21,96), siendo
utilizada con mayor frecuencia en los neonatos menores de
30 semanas de gestacion (33/34 vs 18/29, p<0,001, OR=20,17,
IC-95%: 18,04-22,3), y con mayor duracién media (20,67 +
14,40 dfas vs 13,72 + 11,11 dias, p=0,221).

Presentaron sepsis durante su ingreso 34 neonatos, cons-
tatindose una etiologia bacteriana en 30 y fingica en 4 casos.
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TaBLAL  OXIGENOTERAPIA Y VENTILACION MECANICA.
En grupo <30 sem.  En grupo 30-32 sem.
Duraci6n (dias) de gestacién de gestacion
Tratados Media (IC95%) Rango (dias) Dias (IC 95%) Dias (IC 95%)
Oxigenoterapia
Oxigeno 56/64 16,77 (11,2-22,34) 1-77 24,55 (16,34-32,76) 8,41 (2,24-1458)  P=0,229
Fi0O,>0,5 52/64 5,25 (0,7-9,8) 1-77 8,97 (1,02-16,92) 0,57 (0,000-1,15)  P=0,284
Ventilacion mecdnica
CPAP 18/64 10,05 (2,51-17,59) 0-18 12/34 pacientes 6/29 pacientes P=0,201
VMC 34/64 11,24 (5,88-16,62) 0-106 9,41 (4,22-14,6) 2,14(0,35-3,93)  P=0,537
VAFO 5/64 2,4 (0,59-4,21) 5/34 pacientes 0/29 pacientes P=0,031
Fdrmacos
Oxido nitrico 3/64 6,66 (1,96-11,36) 2/34 pacientes 1/29 pacientes P=0,651
La incidencia de sepsis fue superior en el grupo de meno- ~ TABLAIL  PATOLOGIA ASOCIADA DURANTE EL INGRESO.
res de 30 semanas (25/34 vs 7/29, p<0,001, OR 8,73, IC-95% Patologia pulmonar
7,59-9,87).
La morbilidad asociada se describe en la tabla IL. Hipertension pulmonar 2
Atelectasia 2
Caracteristicas y tratamiento al alta NeumOtor.aX !
T lalta 8 ot ) . " i domi- Hemorragia pulmonar 1
Tas el alta 8 pacientes precisaron oxigenoterapia domi Neumonia 1
ciliaria, de los cuales 2 requirieron monitorizacion continua
con pulsioximetria. S6lo en 3 casos se utiliz6 medicacion ~ Patologia cardiaca
inhalada (salbutamol en 1 caso y budesonida en dos). En . ,
. . . S ., Persistencia del ductus arterioso 12
otros 2 pacientes fue necesario utilizar diuréticos por via . .
) o ) ) - Tratamiento con ibuprofeno 6
oral. No fue preciso el empleo de ventilacién no invasiva. — Tratamiento con indometacina 3
El peso medio alcanzado en el momento del alta fue 2.573 — Tratamiento quirtirgico 0
g (IC 95%: 2.482-2.663). Comunicacion interauricular 7
La alimentacién mediante sonda nasogdstrica fue nece- ~ Tratamiento con inotrépicos 5
saria en un caso.
Otros
Sindrome apneico de la prematuridad 14
DISCUSION Enterocolitis necrotizante 1
Osteopenia 0
En nuestro estudio hemos observado que la mayor afec-  Anemia multifactorial 39
— Tratamiento con concentrado de hematies 30

tacién pulmonar tiene lugar en aquellos prematuros de
menos de 30 semanas de edad gestacional, que a su vez
requieren en mayor nimero el uso de ventilacién mecani-
ca siendo su duracién mayor. Ademas la incidencia de DBP
es superior en este grupo de niflos, coincidente con los estu-
dios publicados hasta el momento?2'2,

La inmadurez de érganos y sistemas que presenta un
neonato de escasa edad gestacional disminuye su capaci-
dad de responder a unas demandas que no existen en el
ambiente intrauterino, tales como el control de una ade-
cuada temperatura corporal, la funcién digestiva o el man-
tenimiento de un adecuado metabolismo y de una correc-
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ta funcién respiratoria. EI pulmon del recién nacido pre-
maturo posee un gran potencial de crecimiento y desarro-
llo durante los primeros afios de vida, capaz de compensar
las agresiones acontecidas en los primeros dias o semanas
tras el nacimiento. De ahi la importancia de una actitud tera-
péutica en estos momentos que, si bien eficaz, trate de mini-
mizar la iatrogenia sobre el aparato respiratorio neonatal.
La afectacién pulmonar es frecuente en el neonato pre-
maturo, siendo la enfermedad de membrana hialina, debi-
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da al déficit de surfactante pulmonar, la patologia respira-
toria mds comun Los primeros casos tratados exitosamen-
te mediante la aplicacion de surfactante exdgeno se publi-
caron en 1980. En nuestro estudio més de la mitad de los
pacientes lo recibieron, siendo mas frecuente esta necesidad
a menor edad gestacional. Lo mas comtin fue el empleo de
una dosis, seguido en frecuencia del uso de 2 dosis, lo cual
estd en linea con otros estudios realizados hasta la fecha®?.
También la maduraciéon pulmonar del feto mediante admi-
nistracion de corticoides maternos prenatalmente es una
estrategia eficaz que mejora la supervivencia y morbilidad
de los prematuros a corto y largo plazo®?. Entre las gestan-
tes incluidas en el presente estudio se realizo en torno a dos
tercios de los casos.

Dada la frecuente e importante morbilidad respiratoria,
el uso de una terapéutica respiratoria adecuada resulta esen-
cial en estos pacientes. As, la oxigenoterapia, definida como
el aporte artificial de oxigeno en el aire inspirado, es una
herramienta fundamental. Su principal objetivo es la oxi-
genacion tisular, que se consigue cuando la presién par-
cial de oxigeno en la sangre arterial supera los 60 mmHg®).
En el presente estudio, algo mas de las tres cuartas partes
de los pacientes precisaron oxigeno suplementario, de los
cuales la gran mayoria preciso altos requerimientos (frac-
cién inspiratoria de oxigeno mayor de 0,5) en algtin momen-
to. Esta terapéutica se utiliz6 con mayor frecuencia en los
neonatos menores de 30 semanas de gestacion, siendo tam-
bién mayor su tiempo de aplicacién.

La ventilacién mediante presion positiva continua en la
via aérea (CPAP) es un sistema no invasivo que ha dismi-
nuido la morbilidad respiratoria y la necesidad de empleo
de una terapéutica ventilatoria mas agresiva”1%. Sin embar-
g0, a pesar de los esfuerzos actuales por el empleo de una
terapéutica ventilatoria poco agresiva, el uso de ventilacién
mecdnica invasiva se hace necesario en muchos pacientes.
En este trabajo hemos encontrado que algo més de la mitad
de los pacientes la requirieron, siendo mas frecuente en
los neonatos mas inmaduros. En ciertas situaciones de insu-
ficiencia respiratoria con escasa respuesta al tratamiento
convencional el empleo de 6xido nitrico puede mejorar la
oxigenacion y disminuir la necesidad de ventilacién meca-
nica agresiva®l”.

En lo referido a morbilidad respiratoria a largo plazo, la
DBP, también conocida como enfermedad pulmonar créni-
ca del prematuro, constituye hoy en dia el principal pro-
blema de los nifios prematuros. A pesar de los avances en
la prevencion y tratamiento de la misma, se ha observado
un incremento de la incidencia global de DBP, debido al
aumento en la supervivencia de los grandes prematuros que
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son aquellos con mayor riesgo de desarrollar este tipo de
afectacion respiratoria®. Diversos factores prenatales y post-
natales tales como el peso al nacer, el grado de membrana
hialina y la administracién de corticoides prenatales juegan
un papel esencial®20.

El diagnéstico de DBP identifica aquellos pacientes con
mayor riesgo de secuelas respiratorias. Aunque en princi-
pio parece que una mayor o més prolongada dependencia
del oxigeno condicionaria mds secuelas respiratorias no
siempre es asi®. Y en realidad no existe ningtin claro mar-
cador de dano pulmonar crénico. De hecho hay pacientes
con DBP que con el paso de los afios se van recuperando cli-
nica y funcionalmente, y otros pacientes que sin haber pre-
sentado apenas patologia respiratoria neonatal tienen afec-
tacion respiratoria en los siguientes afios®.

En cuanto al tratamiento en el momento del alta, menos
de la décima parte de nuestros nifios precis6 oxigeno suple-
mentario o monitorizacion de la saturacion de oxigeno. La
necesidad de broncodilatadores o corticoides inhalados tam-
bién fue escasa. Sin embargo, datos al respecto en Ia litera-
tura afirman que los nifios prematuros con displasia bron-
copulmonar hacen uso de estos farmacos con mayor fre-
cuencia que el resto de prematuros o nifios nacidos a tér-
mino®.

Hoy en dia la prematuridad es uno de los principales
problemas a los que se enfrenta la atencién perinatal, y la
prevencion de un parto prematuro y sus secuelas uno de
sus principales retos. La afectacin respiratoria de estos
pacientes, en la que intervienen tanto factores intrinsecos
como extrinsecos al paciente, entre ellos la potencial iatro-
genia en el manejo de dicha afectacion respiratoria, no
se limita al periodo neonatal, y puede prolongarse duran-
te los primeros afios de vida o incluso hasta la edad adul-
ta. De ahi el esfuerzo terapéutico actual por el empleo
de una asistencia eficaz que resulte menos agresiva para
el paciente en un intento de minimizar los posibles efec-
tos secundarios de una asistencia ventilatoria invasiva y
prolongada.
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