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RESUMEN

Se determind que tras el uso de un cierto tipo y nimero de dosis de surfactante pulmonar en recién nacidos prematuros con antecedentes de
sindrome de dificultad respiratoria I, se produjeron complicaciones en las que destaca la hemorragia pulmonar y el uso de ventilacion meca-
nica. El estudio fue realizado con datos estadisticos de recién nacidos prematuros ingresados en la unidad de neonatologia del Hospital Docente
Provincial de Ambato durante los meses de marzo a agosto en el afio 2012 con diagnéstico de membrana hialina no asociada a género o peso.
Chi cuadrado fue el método estadistico usado para el analisis de datos. Resultados se describe que un 23,3% de neonatos analizados en el afio
2012 presentaron hemorragia pulmonar del total de los casos analizados estuvo asociada al mayor uso de dosis de surfactante, hemorragia pul-
monar, de dosis, uso de ventilacion mecanica invasiva y pobre esperanza de vida, debido a que murieron mas neonatos que usaron surfactante Y.
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ABSTRACT

his study determined that after mechanical ventilation and the usage of a certain type and number of doses of pulmonary surfactant could

produce some complications such as pulmonary hemorrhage in preterm infants with a history of syndrome of respiratory distress type 1.
The study was performed with data from mild and extreme preterm patients admitted to the neonatal intensive care unit until from March to
August 2012 with hyaline membrane not associated to gender or weight. Chi square was the statistic method used for data analysis. The results
described that 23.3% of neonates analyzed in 2012 had pulmonary hemorrhage and the Y surfactant increased the occurrence of pulmonary
hemorrhage, the usage of dose and the invasive mechanical ventilation and poor life expectancy as more neonates who used surfactant Y.

Keywords:

Surfactant, Prematurity, Pulmonary Hemorrhage

INTRODUCCION

1 sindrome de dificultad respiratoria neonatal llamado
también enfermedad de membrana hialina es un cua-
dro respiratorio agudo que afecta casi exclusivamente a los
recién nacidos prematuros (Flores, 2015; Steven, Harrintong
y Blennow, 2008). La incidencia de la enfermedad de mem-

brana hialina (EMH) es inversamente proporcional a la edad
gestacional (Pérez-Rodriguez y Elorza, 2003). Es una de las
complicaciones que causa mayor mortalidad en prematuros
(Mendoza, 2013). La deficiencia de surfactante se manifies-
ta por dificultad respiratoria que inicia poco tiempo después
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del nacimiento, es progresiva durante las siguientes 72 horas
y con imagen radiografica tipica de hipoventilacién pulmonar,
broncograma aéreo, y otras imagenes reticulares y granulares
finas. La deficiencia de surfactante hace que disminuya la ten-
sion superficial, lo que conlleva al colapso alveolar, generando
gran dificultad respiratoria (Lopez-Candiani, Santamaria-Ar-
za, Macias-Avilés, y Cruz-Galicia, 2010). También es consi-
derada como una enfermedad caracterizada por inmadurez del
desarrollo anatdmico y fisioldgico pulmonar del recién nacido
prematuro; cuyo principal componente es la deficiencia cuan-
titativa y cualitativa de surfactante que causa inadecuado inter-
cambio gaseoso y desarrollo progresivo de atelectasia pulmo-
nar difusa (Flores, 2015).

La historia natural de la enfermedad se modifica si hay trata-
miento con surfactante exdgeno. Este problema médico cons-
tituye una prioridad para la medicina neonatal debido a que en
varios paises la mayoria de los fallecimientos en los menores
de un afio se presentan en el periodo neonatal. Asi, la adminis-
tracion de surfactante exdgeno es la terapia estandar en esta
patologia, ya que mejoraria la sobrevida, reduce la displasia
broncopulmonar y la incidencia de neumotdérax (Mendoza et
al., 2013).

El surfactante es una estructura compuesta por macromolecu-
lares de proteinas, fosfolipidos y carbohidratos de la cual el
principal componente es la fosfatidilcolina. La fosfatidilcolina
representa el 70% de los lipidos siendo el principal compo-
nente del surfactante que reduce la tension superficial (Flores,
2015). Sin embargo, la complicacion mas grave del tratamiento
con surfactante es la aparicion de hemorragia pulmonar. Esta
alteracion es mucho mas frecuente si se encuentra asociada a
menor peso, edad gestacional, membrana hialina, persistencia
de ductus arterioso, sufrimiento fetal, intubacion en sala de
partos, coagulopatia, insuficiencia cardiaca, y encontrarse en
ventilacidn mecanica entre 2 a 4 dias (Aziz y Ohlsson, 2005;
Blanco Pampin y Garcia Rivero, 2003; Ferreira, Carmona y
Martinez, 2014; Gomella, Cunningham, Eyal, y Tuttle, 2011,
Pérez-Rodriguez y Elorza, 2003). La hemorragia pulmonar
(HP) en los recién nacidos enfermos es una complicacion po-
tencialmente mortal que frecuentemente puede manifestarse
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con secreciones sanguinolentas en el tubo endotraqueal, que
amenaza la vida del paciente por la presencia de shock hipo-
volémico secundario al sangrado (Bendapudi, Narasimhan, y
Papworth, 2012).

La génesis de la hemorragia pulmonar esta relacionada con la
disminucion de la resistencia vascular pulmonar lo cual puede
aumentar la circulacion de izquierda a derecha a través de un
conducto arterioso permeable. Esto a su vez aumenta el flujo
sanguineo pulmonar, causando edema pulmonar hemorragico
y no un sangrado directo en la via aérea lo cual puede estar
relacionado con el dafio del endotelio de la microvasculatura
alveolar y un aumento de la presion de filtracion alveolar (Aziz
y Ohlsson, 2005; Zahr, Ashfaq y Marron-Corwin, 2012).

La incidencia de hemorragia pulmonar varia de 0,8 a 12 por
cada 1000 nacimientos vivos. Se ha reportado en > 11% de los
neonatos con peso bajo al nacer, <1.500 g. los cuales fueron
tratados con surfactante. El indice de mortalidad es mas alto
después de la hemorragia pulmonar y puede llegar hasta 75%
a 90% (Avery y Fletcher, 2001; Gomella et al., 2011; Mena,
Muhausenn y Muiioz, 2005). Se presenta desde el segundo al
cuarto dia de vida y puede estar asociado a dafio en el tejido
pulmonar. Clinicamente esta caracterizado por subito deterioro
cardiorrespiratorio, descenso del hematocrito y sangrado (Avery
y Fletcher, 2001; Buonocore, Bracciy Weindling, 2011).

El prondstico de la hemorragia pulmonar es grave y esta re-
lacionado con alta mortalidad. Los recién nacidos que so-
breviven a este evento desarrollan complicaciones, como la
aparicion de hemorragia intraventricular. Sin embargo, la
complicaciéon mas importante es la aparicion de un trastorno
pulmonar croénico y severo, como las displasias broncopulmo-
nares, que requirieren la administracion de oxigeno durante
periodos largos de tiempo.

Si bien es cierto que el tratamiento para la enfermedad de
membrana hialina es el surfactante pulmonar. Es asi como en
este estudio se evaluaron dos grupos de pacientes en el que
luego del uso de surfactante pulmonar, con administracion de
dosis multiples presentaron hemorragia pulmonar.

e realizd un estudio de tipo retrospectivo, en el que se utilizo
S los registros de un total de 43 recién nacidos ingresados en la
Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales (UCIN) desde mar-
zo hasta agosto del afio 2012 con Sindrome de Dificultad Res-
piratoria tipo Membrana Hialina en quienes se utiliz6 dos clases
Qe surfactante pulmonar; el tipo X (Survanta - Surfactante pul-

monar bovino 25 mg./ml. con menos de 1 mg./ml. de proteina)
y surfactante tipo Y (Surfactante pulmonar bovino 25 mg./ml.).
La mayoria de los neonatos del estudio fueron recién nacidos
prematuros extremos y pocos prematuros leves con sindrome
de dificultad respiratoria tipo membrana hialina, en los que se
utilizé surfactante pulmonar como terapia de rescate.
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Para analisis estadistico se utiliz6 el método del Chi cuadrado
cuyos datos estan recogidos en forma de tabla de frecuencias,

en el que se comparé tanto el uso del surfactante X como el
uso del surfactante Y, lo que permite realizar un analisis por-

RESULTADOS

Estudio de casos del uso de surfactante pulmonar en recién nacidos prematuros
y hemorragia pulmonar, hospital general ambato

centual, descriptivo, y determinar las diferencias entre estos
dos grupos. Se hace constar también cuantas veces es mas fre-
cuente la enfermedad en el grupo de pacientes expuestos.

Durante el semestre del 2012 estudiado, se observa que la inci-
dencia de hemorragia pulmonar en recién nacidos prematuros

que utilizaron surfactante fue del 23,3% del total de los casos
(Tabla 1).

Tabla 1: Porcentaje de Hemorragia Pulmonar tras uso de Surfactante

Complicaciones Frecuencia Porcentaje Acumulacion
Hemorragia Pulmonar 10 23,3% 23,3%
Ninguna 33 76,7% 100%
Total 43 100%

Tabla 1. Incidencia de hemorragia pulmonar en prematuros que

utilizan surfactante: hemorragia pulmonat/ total de casos
(NUEVOS) = (10/43) *100 = 23,26 * 100

Fuente: Elaborado por los autores en base a la revision de los casos Hospital General Ambato (2012).

Adicionalmente, se comparé entre la administracion de dos
tipos de surfactante; el surfactante tipo X (Survanta - Surfac-
tante pulmonar bovino 25 mg./ml.; con menos de 1 mg./ml.
de proteina) en relacion con el tipo Y (Surfactante pulmonar
bovino 25 mg./ml.). De acuerdo con estos datos se estable-

ce que la utilizacion de surfactante X estd asociada con la no
presencia de hemorragia pulmonar. Por lo tanto, la utilizacion
del surfactante tipo Y estaria asociada con la aparicion de com-
plicaciones como la hemorragia pulmonar en prematuros se
muestra en la Tabla 2.

Tabla 2 Relacion entre hemorragia Pulmonar y tipo de Surfactante

Tipo Surf Frecuencia  Ninguna Total
X 10 14 14
Y 33 19 29
Total 43 33 43

El valor del Chi cuadrado=6,29 limite de confianza de 95% para OR,
0Odds Ratio=0,00(0,00<OR<0,86*)

Fuente: Elaborado por los autores en base a la revision de los casos Hospital General Ambato (2012).

La incidencia del uso de ventilaciéon mecanica es mayor en
los recién nacidos prematuros que utilizaron surfactante tipo
Y a diferencia de los neonatos que recibieron surfactante tipo
X, estos pacientes necesitaron solo de aporte de oxigeno por

CPAP nasal. El riesgo relativo fue 1,48 esto significa que el
grupo que utilizé surfactante Y tiene 1,48 mas posibilidades
de necesitar ventilacion mecanica que el grupo que utilizo6 sur-
factante tipo X con un limite de confianza del 95% (Tabla 3).

Tabla 3 Relacion entre tipo de Surfactante y Tipo de Ventilacion

SURFY

Tipo Tratamiento
Ventilacion Mecanica 23
CPAP 6
Total 29

SURF X Total
8 31
6 12
14 43

Analisis de tabla simple, limite de confianza (Serie Taylor) 95% RR;
Riesgo relativo=1,48 (0,81<RR<2,71);
limite de confianza de Confiel (95%) para OR.

Fuente: Elaborado por los autores en base a la revision de los casos Hospital General Ambato (2012).
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De los recién nacidos que recibieron surfactante X solo un
neonato recibi6é una segunda dosis (X2), mientras que los de
surfactante Y recibieron mas de una dosis (Y2, Y3); en un
total de 9 casos, se observa que existe diferencia estadistica-
mente significativa relacionada con el nimero de dosis que

reciben los nifios con cada tipo de surfactante. En nuestro es-
tudio se utilizd6 mas dosis de surfactante de tipo Y, el valor
de Chi cuadrado es altamente significativo X2=14,44 y valor
p=0,0005112 (Tabla 4).

Tabla 4 Numero de dosis segiin el Tipo de Surfactante

Surfactante Frecuencia
X1 13
X1, X2 1
Y1 20
Y1,Y2 6
Y1,Y2,Y3 3
Total 43

Porcentaje Acumulativo
30,2% 30,2%
2,3% 32,6%
46,5% 79,1%
14% 93%
7% 100%
100%

Segun la tabla 4 Limites de Confianza de Cornfield (95%) para OR;
Odds ratio = 0.03 (0.00 <OR< 0,33*); Riesgo relativo = 0,10 (0,02
<RR< 0,70); Limite de Confianza (Serie de Taylor) 95% para RR.

Fuente: Elaborado por los autores en base a la revision de los casos Hospital General Ambato (2012).

En el presente estudio los neonatos que recibieron surfactante
tipo X tuvieron una mejor expectativa de vida, ya que solo se

present6 1 fallecimiento, a diferencia de 13 casos de pacientes
fallecidos que utilizaron surfactante tipo Y (Tabla 5).

Tabla 5 Expectativa de vida segun tipo de surfactante

Surfactante Fallece Vivo Total
X 1 13 14
Y 13 16 29
Total 14 29 43

Odds ratio 0,09 limites de confianza de Cornfield al 95% de OR 0,00 < OR < 0,90
Razon de Riesgos (RR) (Efecto: ESTADO=FALLECE;
Limites de confianza al 95% del RR 0,02 <RR < 1,10

Fuente: Elaborado por los autores en base a la revision de los casos Hospital General Ambato (2012).

DISCUSION

El presente trabajo se efectu6 en un total de 43 pacientes que
ingresaron al area de UCIN. La mayoria de ellos prematuros
extremos y pocos prematuros leves en los cuales se utilizé dos
tipos de surfactante pulmonar bovino de dos casas comerciales
diferentes. La incidencia de hemorragia pulmonar con la uti-
lizacion de surfactante pulmonar fue de 23,3% que resulta ser
superior a lo que menciona la bibliografia.

El estudio demostrd que el uso del surfactante como trata-
miento para sindrome de dificultad respiratoria ocasiona como
principal efecto la hemorragia pulmonar lo cual conlleva una
mortalidad elevada, esto concuerdan con datos bibliograficos
(Avery y Fletcher, 2001; Buonocore, Bracci, y Weindling,
2011). Si bien es cierto que el uso del surfactante pulmonar
llamese éste de tipo X o de tipo Y como método de tratamien-
to, ayuda de manera positiva como terapia de rescate en el sin-
@ome de dificultad respiratoria tipo I. Sin embargo, aumenta

el riesgo de ocasionar hemorragia pulmonar, de tal forma que
se utiliz6 tomando en cuenta la relacion riesgo- beneficio para
los neonatos.

De igual forma en este estudio mostro que el haber utilizado
dos surfactantes; el de tipo X y de tipo Y de manera aleatoria
en los neonatos prematuros, independientemente de la edad
gestacional, peso al nacer y género, dio como resultado que
la mayoria de neonatos en quienes se utilizo el surfactante de
tipo Y tuvo un efecto negativo ya que se perdiéo un mayor nti-
mero de pacientes a consecuencia de la hemorragia pulmonar
(Bendapudi, Narasimhan y Papworth, 2012). De igual forma
en los pacientes que se usaron surfactante tipo Y se requirid
mayor abordaje de la via aérea ya que la mayoria de neonatos
que recibieron este tipo de surfactante necesitaron ventilacion
mecanica en relacion con los de tipo X.
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CONCLUSIONES

Estudio de casos del uso de surfactante pulmonar en recién nacidos prematuros
y hemorragia pulmonar, hospital general ambato

Se concluye que la administracion de surfactante pulmonar
tipo Y estaria relacionado con el desarrollo de hemorragia pul-
monar como reaccion secundaria adversa asociada al uso de
ventilacion mecanica. Adicionalmente, para mejorar la condi-
cion clinica respiratoria del paciente necesitaria la administra-
cion de una dosis mayor de surfactante, lo cual cambiaria la
expectativa de vida del paciente. Con los resultados obtenidos

en este estudio se sugeriria que en las salas de neonatologia
con recién nacidos prematuros que presenten Enfermedad de
Membrana Hialina se cuente con la capacidad de administrar
surfactante tipo X y se lo administre para reducir el riesgo de
presentar hemorragia pulmonar; de igual forma para disminuir
la necesidad de ventilacion mecénica y el riesgo de morbili-
dad-mortalidad importante en la UCIN.
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