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1. ASPECTOS GENERALES

1.1. Metodologia

11.1. Clasificacion

Profesionales
de la salud

Pediatria y Neonatologia

Clasificacién
dela
enfermedad

CIE-10: P22.0 Sindrome de distrés respiratorio del recién nacido

Categoria de
GPC

Nivel de atencién: segundo y tercer nivel

Usuarios
potenciales

Pediatria y Neonatologia

Tipo de
organizacion
desarrolladora

Instituto Mexicano del Seguro Social

Poblacién L . .
Recién nacidos prematuros hombres y mujeres
blanco
Fuente de
financiamiento / | Instituto Mexicano del Seguro Social
Patrocinador
Intervenciones . P
. . Diagnostico
y actividades ;
. Tratamiento
consideradas
Evitar o disminuir el tiempo de estancia en la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales
Impacto | Disminuir o evitar el uso de ventilacién mecanica por tiempo prolongado
esperado en | Disminuir la presencia o gravedad de la Displasia Broncopulmonar
salud | Disminucidén de secuelas neuroldgicas

Disminucién de la mortalidad

Aspectos que no

Promocién de la salud, Prevencidn, Deteccién, Prondstico y Rehabilitaciéon

cubre la GPC
Delimitacion del enfoque y alcances de la guia
Elaboracién de preguntas clinicas
BuUsqueda sistematica de la informacién (Guias de practica clinica, revisiones sistematicas,
ensayos clinicos, estudios de pruebas diagndsticas, estudios observacionales)
Metodologia | Evaluacion de la calidad de la evidencia
Andlisis y extracciéon de la informacién
Elaboracién de recomendaciones y seleccién de recomendaciones clave
Procesos de validacion
Publicacion en el Catalogo Maestro
Métodos empleados para colectar y seleccionar evidencia
Protocolo sistematizado de busqueda: Algoritmo de busqueda reproducible en bases de
. datos electrénicas, en centros elaboradores o compiladores de guias, revisiones
Busqueda

sistematica de la
informacion

sistematicas, ensayos clinicos, estudios de pruebas diagndsticas, estudios observacionales
en sitios Web especializados y busqueda manual de la literatura.

Fecha de cierre de protocolo de busqueda: 31 de octubre 2020

Numero de fuentes documentales utilizadas: 136 en la actualizacion, del periodo 01/2010 al
10/2020, especificadas por tipo en el anexo de Bibliografia.

Conflicto | Todos los integrantes del grupo de desarrollo han declarado la ausencia de conflictos de
de interés | interés.
Ano de | Aflo de publicacion: 2021. Esta guia serd actualizada cuando exista evidencia que asi lo

publicacién

determine o de manera programada, a los 3 a 5 aflos posteriores a la publicacion.
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|

1.2. Actualizacién del ano 2008 al 2021

La presente actualizacion refleja los cambios ocurridos alrededor del mundo y a través del
tiempo respecto al abordaje del padecimiento o de los problemas relacionados con la salud
tratados en esta guia.

De esta manera, las guias pueden ser revisadas sin sufrir cambios, actualizarse parcial o
totalmente, o ser descontinuadas.

A continuacidon se describen las actualizaciones mas relevantes:

1. La actualizacion en evidencias y recomendaciones se realizo en:

e Diagnéstico
e Tratamiento

10
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1.3.Introduccién

El Sindrome de Dificultad Respiratoria (SDR) es la causa mas frecuente de insuficiencia
respiratoria en el recién nacido prematuro (RNP) por deficiencia de surfactante.

El déficit de surfactante disminuye la tension superficial del alveolo favoreciendo su
colapso, lo que origina disminucion progresiva de la capacidad funcional residual y
disminucion de la distensibilidad pulmonar, provocando aumento del esfuerzo respiratorio,
mismo que dificilmente podrad mantenerse por la escasa masa muscular del RNP
condicionando que la pared toracica se deforme y la funcion diafragmatica se debilite.
Ademas se presentan alteraciones de la ventilacion-perfusion que originan hipoxemia y
retencion CO, por hipoventilacion alveolar. Todo lo anterior favorece la presencia de
acidosis mixta, que aumenta la resistencia vascular pulmonary la aparicion de cortocircuito
de derecha a izquierda en el conducto arterioso y el foramen oval, lo que aumenta la
hipoxemia y condiciona hipoxia tisular.

La presentacion clinica clasica del SDR parece una anécdota en la mayoria de los paises
desarrollados, no asi en los paises con bajo poder adquisitivo que no tienen acceso a las
nuevas tecnologias para el apoyo ventilatorio del RNP y la administracion de surfactante.

La administracién temprana de surfactante y mas recientemente el uso de la Presion
Positiva Continua en la via aérea (CPAP), modifican la imagen radiografica clasica en “vidrio
esmerilado” con broncograma aéreo que se presenta en el SDR. La decision de administrar
surfactante basada en la evaluacién clinica del trabajo respiratorio y la necesidad de
oxigeno inspirado, valoradas en forma continua desde el nacimiento por el médico tratante
han dejado de lado el analisis de gases en sangre y la radiografia de térax como estudios
indispensables para tomar la decision de administrar la primera dosis de surfactante.

La terapia con surfactante ha demostrado que reduce significativamente las fugas de aire y
la mortalidad neonatal. El objetivo del tratamiento del SDR es aumentar la sobrevida de los
RNP y disminuir las secuelas que se presentan principalmente a nivel pulmonar y
neuroldgico. Actualmente se siguen realizando ensayos clinicos controlados y actualizando
revisiones sistematicas sobre tratamientos y estrategias para prevenir y tratar el SDR.

1.4. Justificacion

El Sindrome de Dificultad Respiratoria es una de las principales causas de morbilidad y
mortalidad en el primer mes de vida (Patel RM, 2016). A menor edad gestacional y menor
peso al nacer mayor es la probabilidad que se presente el SDR. Se ha estimado que el SDR
se presenta en el 90% de los recién nacidos menores de 28 semanas de edad gestacional

n
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(SEQ), en el 50-60 % de los menores de 30 SEG, del 15-20% entre las 32-36 SEGy en el 5% en
mayores de 37 SEG (Donda K, 2019 y Martinez-Valverde S, 2014).

El tratamiento del SDR es multidisciplinario, preferentemente en la unidad de cuidados
intensivos neonatales (UCIN). En términos econdmicos, los RNP con SDR representan una
carga importante dentro del sistema de salud porque su atencion requiere una cantidad
sustancial de recursos humanos y materiales. En Canada cuando se evalud el costo de la
hospitalizacion de los pacientes que presentaron SDR desde su ingreso a la UCIN hasta 2
anos después del alta, Se encontrdé que la mayor parte de los costos de atencion médica fue
la estancia hospitalaria inicial, con costos de UCIN que representaron el 76% del costo total.
Después de la estancia hospitalaria inicial, los costos de atencidén médica correspondieron a
las readmisiones hospitalarias y a la rehabilitacion (Cheung AM, 2006). En México en el ano
2014 se realizd un estudio para evaluar los costos de la atencion del RNP con SDR
encontraron que el costo promedio por evento de RNP con SDR fue de $14,226 ddlares
americanos, la diferencia en el costo se relaciona con la edad gestacional, peso al
nacimiento y presencia de complicaciones durante la hospitalizacion, debido a esto el costo
por gastos médicos directos en la atencién de un RNP con SDR presenta fluctuaciones que
van del 23 al 142% en el uso de recursos (Martinez-Valverde S, 2014). Un estudio transversal
retrospectivo realizado en Estados Unidos de América reportd que los costos derivados de
la atencidon integral del RNP con SDR del afio 2003 al 2014 aumentaron de $49,521 a $55,394
dodlares (Donda K, 2019).

En México las afecciones en el periodo perinatal y los padecimientos congénitos son causa
de muerte particularmente en los primeros 28 dias de vida. En el ano 2016 los problemas
respiratorios y la asfixia ocasionaron casi el 50% de las muertes antes del primer mes de vida
y 25% de total de muertes en menores de un ano, en este ano se contabilizaron en el pais
4,996 casos de SDR (Martinez-Valverde S, 2014).

La terapia de reemplazo con surfactante ha mejorado en las ultimas décadas con el uso de
surfactante de origen animal que tiene caracteristicas muy similares al producido por los
humanos y al uso de técnicas menos invasivas para su aplicacion. El enfoque clinico
reciente de usar CPAP antes de decidir el uso de surfactante y evitar en la medida de lo
posible la ventilacibn mecanica, tienen como objetivo lograr una mayor sobrevida con
menos efectos secundarios, principalmente en los RNP con menor edad gestacional. El uso
de corticosteroides prenatales y surfactante en los RNP con SDR han disminuido la
mortalidad del 50% a menos del 10% en paises desarrollados (Roberts D, 2017, Donda K,
2019).

El SDR es un problema de salud por los altos costos de los recursos materiales y humanos
gue se requieren para los cuidados de estos pacientes durante su estancia hospitalaria
inicial y después por los costos derivados de la atencion integral de secuelas como la
Displasia Broncopulmonar (DBP) y alteraciones del neurodesarrollo (Hernandez-Bringas H,
2019, Donda K, 2019).
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1.5.0bjetivos

La Guia de Practica Clinica Diagnéstico y Tratamiento del Sindrome de Dificultad
Respiratoria en el Recién Nacido Prematuro forma parte del Catadlogo Maestro de Guias
de Practica Clinica, el cual se instrumenta a través del Programa de Accion Especifico:
Evaluacion y Gestion de Tecnologias para la Salud, de acuerdo con las estrategias y lineas de
accion que considera el Programa Nacional de Salud 2019-2024.

La finalidad de este catalogo es establecer un referente nacional para orientar la toma de
decisiones clinicas basadas en recomendaciones sustentadas en la mejor evidencia
disponible.

Esta guia pone a disposicion del personal del segundo y tercer nivel de atencion las
recomendaciones basadas en la mejor evidencia disponible con la intencion de
estandarizar las acciones nacionales acerca de:

e Detectar durante el trabajo de parto y los primeros minutos de vida del RNP los
factores de riesgo para desarrollar SDR

e Realizar el diagnéstico temprano de SDR en el RNP
e Iniciar tratamiento oportuno con surfactante en el RNP con SDR
e Homologar los criterios para la administraciéon de surfactante en el RNP con SDR

e Establecer las directrices del manejo ventilatorio no invasivo e invasivo en el RNP
con SDR

e Priorizar el uso de ventilacion no invasiva desde el nacimiento en el RNP con
factores de riesgo y/o diagnéstico clinico de SDR

e Evitar o disminuir el tiempo de ventilacion mecanica del recién nacido prematuro
con SDR

e Proporcionar al RNP con SDR tratamiento integral desde el nacimiento a la par
del manejo especifico del SDR

Lo anterior favorecera la mejora en la calidad y efectividad de la atencion a la salud
contribuyendo al bienestar de los recién nacidos (RN), el cual constituye el objetivo central y
la razon de ser de los servicios de salud.
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1.6.Preguntas clinicas

¢Cuales son los factores de riesgo que incrementan la incidencia de SDR en el RNP?
¢;Qué acciones previenen la presencia del SDR en el RNP?

¢Cuales son los signos que hacen sospechar que el RNP tiene SDR?

¢ Qué auxiliares diagnodsticos son de ayuda para confirmar y/o realizar vigilancia en los
RNP con SDR?

¢Cuales de las intervenciones que se realizan durante estabilizacion del RNP en la sala
de parto reducen la presencia de SDR?

¢Cuales son las caracteristicas de los surfactantes que estan disponibles en nuestro pais
para el tratamiento del SDR en el RNP?

¢Cuales son los criterios para administrar surfactante en el RNP con SDR?

¢Cuales son los criterios para administrar la segunda y tercera dosis de surfactante en el
RNP con SDR?

¢Cual es la técnica mas eficiente para administrar el surfactante en el RNP con SDR?
¢Cuales son las contraindicaciones para la administracion de surfactante en el RNP con
SDR?

¢Cuales son las directrices para el manejo de la ventilacion mecanica en el RNP con
SDR?

¢ Cudl es la utilidad de la cafeina en el tratamiento del RNP con SDR?

¢Cual es la utilidad de los esteroides postnatales en el RNP con SDR?

¢Cuando esta indicado el soporte hemodinamico en el RNP con SDR?

¢Cual es el manejo hidroelectrolitico y nutricional que requiere en el RNP con SDR?
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2.EVIDENCIAS Y RECOMENDACIONES

En apego al Manual Metodoldgico para la Integracion de Guias de Practica Clinica en el Sistema
Nacional de Salud’, las evidencias y recomendaciones incluidas en esta GPC fueron realizadas en
respuesta a los criterios de priorizacion de las principales enfermedades en el Sistema Nacional
de Salud. Por consiguiente, se convocd a un grupo de desarrollo interdisciplinario de expertos
gue delimitaron el enfoque, los alcances y las preguntas clinicas, que llevaron a cabo la
busqueda sistematica y exhaustiva de la informacidon cientifica y al obtener los documentos
realizaron la lectura critica, extraccion y sintesis de la evidencia. A continuacion formularon las
recomendaciones tomando en cuenta el contexto de la evidencia segun el rigor y la calidad
metodoldgica de los estudios, considerando la magnitud del riesgo-beneficio, costo-efectividad,
valores y preferencias de los pacientes, asi como la disponibilidad de los insumos; finalmente se
envid la GPC para validacion por expertos externos. Al contar con la version final de la GPC, se
presentd para su autorizacion al Comité Nacional de Guias de Practica Clinica para su
publicacién y difusién en el Catalogo MaestroZ.

Los autores utilizaron para graduar las evidencias y recomendaciones, las escalas® NICE y
GRADE.

Logotipos y su significado empleados en los cuadros de evidencias y recomendaciones de esta
guia“.

Evidencia: informacion cientifica obtenida mediante la bUsqueda sistematica, que da respuesta

a una pregunta clinica precisa y especifica. Debe incluir la descripcién del estudio, tipo de disefio,
numero de pacientes, caracteristicas de los pacientes o de la poblacién, contexto de realizacion,
intervenciones, comparadores, medidas de resultados utilizados, resumen de los resultados
principales, comentarios sobre los problemas especificos del estudio y evaluacién general del
estudio.

Recomendacioén clave: accion con el mayor impacto en el diagndstico, tratamiento,
prondstico, reduccién en la variacion de la practica clinica o en el uso eficiente de los recursos en
salud.

Recomendacion: accién desarrollada de forma sistemdatica para ayudar a profesionales y
pacientes a tomar decisiones sobre la atencidn a la salud mas apropiada a la hora de abordar un
problema de salud o una condicién clinica especifica. Debe existir una relacién légica y clara entre
la recomendacién y la evidencia cientifica en las que se basan, tiene que ser concisa, facil de
comprender y contener una accion concreta.

Punto de buena practica (PBP): sugerencia clinica realizada por consenso de expertos,
cuando la informacién obtenida de la buUsqueda sistematica fue deficiente, controvertida,

‘ inexistente o con muy baja calidad de la evidencia, por lo tanto, no se graduara, con la finalidad de
ayudar a los profesionales de la salud y a los pacientes a tomar decisiones sobre la atencidn a la
salud.

! Metodologia para la integracion de Guias de Prdctica Clinica en el Sistema Nacional de Salud. México: Secretaria de Salud, 2015. Disponible en
http//www.cenetec.salud.gob.mx/descargas/apc/METODOLOGIA_GPC.pdf [Consulta 28/01/2019].

2 Catdlogo Maestro de Guias de Prdctica Clinica (CMGPC). México: Secretaria de Salud. Disponible en https//www.gob.mx/salud/acciones-y-programas/catalogo-
maestro-de-quias-de-practica-clinica-cmgpc-94842  [Consulta 28/01/2019].

3 Las evidencias y recomendaciones provenientes de las guias utilizadas como documento base conservaran la graduacion de la escala original utilizada por cada
una de ellas.

4 Modificado del Grupo de trabajo para la actualizacion del Manual de Elaboracion de GPC. Elaboracion de Guias de Prdctica Clinica en el Sistema Nacional de Salud.
Actualizacion del Manual Metodoldgico [Internet]. Madrid: Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad; Zaragoza: Instituto Aragonés de Ciencias de la Salud
(IACS); 2016 [Febrero 2018]. Disponible en: [http;//portal.guiasalud.es/emanuales/elaboracion_2/?capitulo]
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2.1.Diagnéstico

21.1. Factores de Riesgo

1. ¢Cudles son los factores de riesgo que incrementan Ila incidencia
del SDR en el RNP?

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO
La falta de atencidén prenatal aumenta el riesgo de muerte y
s Alta
morbilidad grave en el RNP. GRADE

Hasta hoy no existen acciones 100% eficaces para prevenir los

.. p . Sweet DG, 2019
nacimientos prematuros espontaneos o electivos.

Los factores de riesgo que aumentan la incidencia de SDR son: 2++
- Prematurez NICE
— Asfixia perinatal Jackson JC, 2018

— Menor edad gestacional

— Sexo masculino

— Segundo gemelo

— Hijo de madre diabética

— Raza blanca

— Nacimiento por cesarea, sin trabajo de parto

— Infecciéon materna

— No administracién de esteroides prenatales a la madre

Fuerte
GRADE

Identificar los factores de riesgo que favorecen la presencia de Sweet DG, 2019

SDR en el recién nacido prematuro.

El médico que recibira al RNP debera buscar en el expediente
de la madre desde que llega a la unidad tocoquirdrgica y
después del nacimiento en el reporte de atencion del RNP en PBP
la sala de parto los factores de riesgo que favorecen la
presencia de SDR.
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2.1.2.

Factores Protectores

2. ¢Qué acciones previenen la presencia del SDR en el RNP?

EVIDENCIA / RECOMENDACION

NIVEL / GRADO

Las intervenciones para prevenir o disminuir la gravedad y las
complicaciones del SDR inician antes del nacimiento.

En presencia de un parto prematuro inminente, se deberda
prolongar el mayor tiempo posible la gestacién, con la finalidad
de disminuir el riesgo de SDR.

Alta
GRADE
Sweet DG, 2019

Esteroides prenatales

En el ano 1969 al investigar en ovejas los efectos de la
dexametasona en el parto prematuro, se descubrié que habia
algo de aire en los pulmones de los corderos recién nacidos con
edad gestacional en la que se consideraba que los pulmones
no tuvieran aire. En 1972 se publicé el primer ensayo controlado
aleatorio en humanos sobre los efectos de la dexametasona en
el pulmdén del RNP.

3
NICE
Liggins GC, 1969
1+
NICE
Liggins GC, 1972

Se realizé un meta-analisis con el objetivo de evaluar los efectos
de administrar un ciclo de corticosteroides a la embarazada

con riesgo alto de tener un parto prematuro.

Los resultados del meta-analisis fueron los siguientes: Se

incluyeron 30 estudios (7774 mujeres y 8158 RNP). El

tratamiento con corticosteroides prenatales (en comparacion

con placebo o ningun tratamiento) se asocié con diminucion

de las siguientes condiciones adversas en los RNP:

— Incidencia de muerte neonatal (RR 0.55IC 95% 0.43 - 0.72)

— Incidencia de SDR (RR 0.66 IC 95% 0.59 - 0.73)

— Incidencia de hemorragia intraventricular (HIV) (RR 0.54 IC
95% 0.43 - 0.69)

— Incidencia de enterocolitis necrosante (ECN) (RR 0.46 IC 95%
0.29 - 0.74)

— Necesidad de soporte respiratorio y admision a UCIN (RR
0.80 IC 95% 0.65 - 0.99)

— Infecciones sistémicas en las primeras 48 horas de vida (RR
0.56 I1C 95% 0.38 — 0.85)

T1++
NICE
Roberts D, 2017

Un meta-analisis compard la eficacia de la dexametasona

contra la betametasona para acelerar la madurez pulmonar del

feto, no encontrd diferencia entre estos esteroides, sin

embargo con el uso de betametasona se presentd menos

corioamnionitis materna y mejor neurodesarrollo en el recién

nacido. La forma en que se administraron los esteroides fue:

— Betametasona intramuscular 2 dosis de 12 mg con espacio

de administracion de 12 a 24 horas.

— Dexametasona intramuscular 4 dosis de 6 mg con espacio
de administracion de 12 horas

1++
NICE
Roberts D, 2017
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Un solo ciclo de corticosteroides prenatales en mujeres con
amenaza de parto prematuro acelera la maduracién pulmonar
del feto, por lo que todas las mujeres con riesgo de parto
prematuro entre las 24 y 34 semanas de gestacion deben
recibir un solo ciclo de esteroides.

Se puede administrar un segundo ciclo de corticosteroides
prenatales si, el primer ciclo fue administrado 2 o 3 semanas
antes del nacimiento inminente o si se administraron cuando el
embarazo tenia menos de 32 semanas de gestacion.

Los corticosteroides prenatales son mas efectivos para reducir
el SDR cuando se administran por lo menos 24 horas antes del
nacimiento y hasta 7 dias después de la administracion de la
segunda dosis de corticosteroides en la embarazada.

T1++
NICE
Roberts D, 2017

Investigar Si se administraron correctamente los
corticosteroides prenatales a la madre ante la inminencia del
nacimiento prematuro.

Fuerte
GRADE
Sweet DG, 2019

4

El médico que atendera al RNP debera buscar en el expediente
de la madre desde que llega a la unidad tocoquirdrgica o
después del nacimiento en el reporte de atencion del RNP si se
administraron esteroides prenatales en forma adecuada.

PBP

2.1.3.

Cuadro Clinico

3. ¢Cudles son los signos que hacen sospechar que el RNP tiene

SDR?

EVIDENCIA / RECOMENDACION

NIVEL / GRADO

Los signos de dificultad respiratoria temprana son la
manifestacién principal del SDR en los RNP.

Alta
GRADE
Sweet DG, 2019

La dificultad respiratoria puede presentarse desde los primeros
minutos de vida y progresar en las siguientes 24 a 48 horas.
Los signos que se presentan son:

— Taquipnea

— Quejido espiratorio

— Incremento del trabajo respiratorio (aleteo nasal y

2++
NICE
Flanagan M. 2015
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retraccién xifoidea e intercostal)

— Cianosis

— Apnea
En todos los RNP se debe realizar vigilancia continua del patrén Fuerte
respiratorio después de la estabilizacion en la sala de parto, GRADE
principalmente en aquellos con: Sweet DG, 2019

— Factores de riesgo para SDR

— Menor edad gestacional tienen mayor riesgo de presentar
SDR

214. Auxiliares Diagnosticos

4. ¢Qué auxiliares diagndsticos son de ayuda para confirmar y/o
realizar vigilancia en los RNP con SDR?

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO
Oximetro de pulso 2+
NICE

En la actualidad, la oximetria de pulso es la mejor herramienta | Kapadia V, 2018
disponible para vigilar en forma continua la saturacién de O,
(SpOz).

Para medir la SpO, usa una combinacién de pletismografia y
espectrofotometria.

Su uso estd validado en recién nacidos, tiene un margen de
error de *2-3% para SpO, >70%. Recientemente, algunos
fabricantes de oximetros han realizado sensores especializados
para medir con precision SpO; hasta de 60%.

El método ideal para medir la SpO; es el oximetro de pulso. 2++
Ventajas con el uso del oximetro de pulso: NICE
— No interrumpe las medidas de reanimacion Wyckoff MH, 2015

— Proporciona evaluacién continua de la frecuencia del pulso

Consideraciones a tener en cuenta para el uso del oximetro de
pulso:
— Empieza a dar lecturas entre el minuto 1y 2 después del
nacimiento cuando detecta el pulso del recién nacido
— Es posible que no funcione cuando el gasto cardiaco o la
perfusidon son muy bajos
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Durante la ventilacién con presién positiva o la administracién
de oxigeno se deben evaluar en forma simultanea la frecuencia
cardiaca, la frecuencia respiratoria y la SpO-.

2++
NICE
Wyckoff MH, 2015

Se recomienda realizar vigilancia continua de la SpO, con
oximetro de pulso desde que se inicia la estabilizacion del RNP.

Fuerte
GRADE
Sweet DG, 2019
B
NICE
Wyckoff MH, 2015

Radiografia de térax

En los RNP con SDR la radiografia de tdrax tiene sensibilidad
del 91% y especificidad del 84%.

Las imagenes radioldgicas se correlacionan bien con la
gravedad clinica de la enfermedad. Las atelectasias propias del
SDR presentan una apariencia granular fina bilateral o
apariencia de "vidrio esmerilado", de modo que la extensidon de
la enfermedad corresponde al nivel de opacidad pulmonar. La
reduccion de la expansion pulmonar, los bronquiolos dilatados
y el broncograma aéreo pueden ser visibles dependiendo de la
etapa en que se encuentre la enfermedad.

También sirve para confirmar la posicion del tubo endotraqueal

2++
NICE
Hiles M, 2017

En la radiografia de térax antero-posterior los hallazgos tipicos

aungue no patognomaonicos son los siguientes:

— Infiltrado reticulogranular fino bilateral o vidrio esmerilado

— Broncograma aéreo

— Elevacién de hemidiafragmas (disminucién de volumen
pulmonar)

2++
NICE
Flanagan M, 2015

Clasificacion Radiolégica del SDR

Estadio | (Leve)

— Imagen reticulo-granular muy fina

— Broncograma aéreo muy discreto que no sobrepasa la
imagen cardio-timica

— Transparencia pulmonar conservada

— Podria en ocasiones pasar como una radiografia normal

Estadio Il (Moderada)

— La imagen reticulogranular se extiende a través de todo el
campo pulmonar

— Broncograma aéreo muy visible y sobrepasa los limites de

2++
NICE
Flanagan M, 2015
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la silueta cardiaca
— Transparencia pulmonar disminuida
— Disminucion del volumen pulmonar

Estadio Ill (Grave)

— Infiltrado reticulogranular muy difuso, los nédulos tienden
a hacerse mas confluentes

— Mayor visibilidad del broncograma aéreo

— Transparencia pulmonar disminuida pero todavia se
distinguen los limites de la silueta cardiaca

— Haydisminucién del volumen pulmonar

Estadio IV (Muy grave)

- La opacidad del
esmerilado)

— No se distingue la silueta cardiaca ni los limites de los
hemidiafragmas

— Pudiera observarse broncograma aéreo

— Ausencia total de aire pulmonar

térax es total (lmagen en vidrio

Las imagenes radiograficas en ‘'vidrio esmerilado” con
broncograma aéreo hoy en dia se ven con menos frecuencia
debido al inicio temprano tanto de la terapia con surfactante
pulmonar y/o el uso de CPAP.

Alta
GRADE
Sweet DG, 2019

No es necesario esperar a tener una radiografia de tdrax para
administrar la primera dosis de surfactante pulmonar en el
RNP en quien se sospecha SDR, ya que los criterios actuales
para la administracién temprana de surfactante son clinicos:

— Presenciay progresion de la dificultad respiratoria

— Necesidad creciente de oxigeno

— Presencia de factores de riesgo

Fuerte
GRADE
Sweet DG, 2019

Queda a criterio del médico tratante solicitar radiografia de
térax en el RNP con SDR en los siguientes casos:
— Cuando la aplicacion de surfactante es selectiva y el
RNP se encuentra en la UCIN
— Necesidad de una segunda o tercera dosis de
surfactante pulmonar
— Sospecha de neumotoérax
— Realizar diagnéstico diferencial

Fuerte
GRADE
Sweet DG, 2019

- Y

Ultrasonido pulmonar

El ultrasonido pulmonar es un procedimiento prometedor para
confirmar el diagndéstico de SDRy otras enfermedades
pulmonares neonatales. El aumento de los niveles de liquido en
los pulmones afectados y la ausencia de aire entre la pleura y el

1+
NICE
Hiles M, 2017
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intersticio pulmonar proporcionan un medio adecuado para la
transmisién del ultrasonido y la identificacién de artefactos.

A partir de un meta-analisis se determind el valor diagndstico
del ultrasonido pulmonar en RNP con SDR:

— Sensibilidad 0.92 (IC del 95%, 0.89-0.94)
— Especificidad 0.95 (IC 95%, 0.93-0.97)
— Razdén de probabilidad de 455.30 (95% IC, 153.01-1354.79).

El ultrasonido pulmonar tiene un alto valor diagndstico para
SDR. Con una razén de probabilidad positiva alta de 20.23 (IC
del 95%, 8.54-47.92) y una razdn de probabilidad negativa baja
de 0.07 (IC del 95%, 0.03-0.14), sugiere que el ultrasonido
pulmonar, identifica correctamente las caracteristicas del SDR
en los RNP.

Los estudios con los que se realizd el meta-analisis fueron
pocos, por lo que los resultados deben interpretarse con
precaucidén. Se requieren mas estudios para evaluar la
efectividad y seguridad a largo plazo del ultrasonido pulmonar
en RNP con sospecha de SDR.

1+
NICE
Wu J, 2020

De las técnicas para realizar el ultrasonido pulmonar se sabe
que la técnica trans-toracica tiene mayor precision diagnostica
comparada con la trans-abdominal para diagnosticar SDR.

Se requiere de mas estudios para confirmar la superioridad de
la técnica trans-toracica sobre la técnica trans-abdominal.

1+
NICE
Wu J, 2020

Los criterios diagnosticos para SDR en el ultrasonido pulmonar
son los siguientes:

Signos bilaterales de:

— Anormalidades de la linea pleural (engrosada e irregular)

—  Pulmoén blanco

— Ausencia de areas ventiladas en todos
pulmonares

— Consolidaciones con broncograma aéreo

los campos

En algunos pacientes (15-20%) se han descrito diferentes grados
de derrame pleural, unilateral o bilateral y deslizamiento
pulmonar disminuido o ausente.

(Cuadro)

1+
NICE
Wu J, 2020
Sanchez Cruz A,
2020
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— La certeza diagndstica del ultrasonido pulmonar depende 1+
de la destreza de quien realiza la prueba NICE

— El ultrasonido pulmonar tiene poca sensibilidad para | WuJ, 2020
diagnosticar neumomediastino y neumopericardio

Es necesario realizar estudios econdmicos para conocer los 1+
costos de realizar ultrasonido pulmonar para el diagndstico de NICE
SDR y compararlos con los costos de realizar una radiografia de | Liu J, 2014
torax.

Con la evidencia disponible no es posible recomendar la A
realizacién rutinaria del ultrasonido pulmonar en los RNP para NICE

confirmar el diagnéstico de SDR, porque se requieren estudios | Wu J, 2020
gue evaluen su efectividad y seguridad a largo plazo.

Cuando el médico tratante considere necesario realizar
ultrasonido pulmonar, este debera realizarlo personal médico
capacitado con experiencia.

2.2. Tratamiento

2.21. Estabilizacion en sala de parto

5, cCudles de Ilas intervenciones que se realizan durante
estabilizacion del RNP en la sala de parto reducen la presencia de SDR?

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO
El manejo en la sala de parto es fundamental para lograr la 2+
estabilizacion del RNP en el menor tiempo posible por NICE

personal médico capacitado, para alcanzar buenos resultados. | Saugstad OD, 2015

La transicién de la vida intrauterina a la extrauterina requiere 2++
ajustes anatdmicos y fisiolégicos oportunos para lograr una NICE
adecuada conversion del intercambio de gases placentarios a | Perlman JM, 2015
la respiracién pulmonar. Del mismo modo, la termo
estabilidad intrauterina debe sustituirse por la
termorregulacién neonatal con el aumento inherente en el
consumo de oxigeno.
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Aproximadamente, el 85% de los recién nacidos a término
(RNT) inicia respiraciones espontaneas dentro de los 10 a 30
segundos posteriores al nacimiento, un 10% adicional
responde durante el secado y la  estimulacion,
aproximadamente el 3% inicia respiraciones después de la
ventilacién con presiéon positiva (VPP), el 2% es intubado para
apoyar la funcidén respiratoria y 0.1% requiere compresiones
toracicas y/o epinefrina para lograr la transicion.

2++
NICE
Perlman JM, 2015

Un estudio trasversal observacional encontrd que el 69% de los
RNP llora al momento de nacer y el 80% presenta respiracion
sin intervencién, aunque después pueden tener dificultad
para mantener respiracién adecuada.

A partir de este estudio se considera que en el RNP hay que
apoyar la transicion en lugar de iniciar una reanimacion.

Los RNP que requieren reanimacién son los que nacen
asfixiados o presentan hipoxia por lo que necesitan maniobras
urgentes de apertura de las vias respiratorias con presion
positiva para restablecer la frecuencia cardiaca.

2+
NICE
O'Donnell CP, 2010

En los RNP con temperatura adecuada, sin esfuerzo
respiratorio a pesar de la estimulacién durante el secado, se
deberan llevar a cabo las acciones de reanimacidén pertinentes
(Ventilacion efectiva con una mascarilla facial o intubaciéon
endotraqueal, compresiones  toracicas con o sin
medicamentos intravenosos y/o expansién del volumen en
presencia de frecuencia cardiaca menor de 60 respiraciones
por minuto persistente).

2+
NICE
Perlman JM, 2015
Wyckoff MH, 2015

En los RNP se debe favorecer la transicion del ambiente
intrauterino al extrauterino, usando el minimo indispensable
de intervenciones invasivas que son potencialmente daninas.

A
NICE
O'Donnell CP, 2010

dEd H H B

La estabilizacion del RNP en la sala de parto debe realizarla un
médico experimentado, ya que debe tomar decisiones
certeras desde el primer minuto de vida, asi como evitar
intervenciones potencialmente dafiinas como:

— Intubacién innecesaria

— Procedimientos dolorosos

— Hiperoxemia

— Hipocapnia

— Uso innecesario de algunos medicamentos

B
NICE
Saugstad OD, 2015
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En el RNP que no tiene o presenta débil esfuerzo respiratorio
después de la estimulacién durante el secado y se encuentra
con temperatura adecuada se debe iniciar la Reanimacion
Neonatal de acuerdo a los lineamientos establecidos por La
Academia Americana de Pediatria, La Asociacidon Americana
del Corazén y ElI Comité de Enlace Internacional sobre
Reanimacion (siglas en inglés ILCOR) (Cuadro 2)

B
NICE
Perlman JM, 2015
Wyckoff MH, 2015
Escobedo MB, 2019

Temperatura de la sala de parto

Mantener normotermia desde el momento del nacimiento es
de vital importancia y un gran desafio para la supervivencia
del recién nacido, principalmente del prematuro extremo.
Estudios al respecto se iniciaron desde hace 50 anos, en la
actualidad se conoce que la hipotermia después del
nacimiento se asocia con mayor mortalidad.

2+
NICE
Trevisanuto D, 2018

Un ensayo clinico controlado aleatorio concluyd que los RNP
gue nacen en salas de parto con temperatura ambiente entre
24 y 26° C tienen menor riego de presentar hipotermia que
los que nacieron en salas de parto con temperatura ambiente
entre 20y 23° C.

Los RNP <28 SEG presentan menos hiportermia cuando la
temperatura en la sala de parto se mantiene en 26° C.

1++
NICE
Jia YS, 2013

BB B L

El aumento de la temperatura ambiente es una estrategia
para prevenir la pérdida de calor en el RNP recomendada por
The American Heart Association (AHA) y por The European
Resuscitation Council (ERC), Sin embargo no existe consenso
sobre la temperatura exacta en que debe estar la sala de
parto. La recomendacién del ILCOR de 2015 es mantener la
temperatura ambiental entre 23 y 25°C en RNP menores de 32
SEG. Las recomendaciones del ERC son mantener Ia
temperatura ambiente en la sala de partos entre 23 y 25°C en
los RNP =228 semanas de gestacion, mientras que para los RNP
<28 semanas de gestacién, la temperatura de la sala de partos
debe ser mayor de 25°C. La OMS también respalda mantener
la temperatura de la sala de partos en 25°C]. Sin embargo, en
la practica clinica, es dificil mantener la temperatura de la sala
de parto > 25°C.

2+
NICE
Trevisanuto D, 2018

La temperatura ambiente en la sala de parto se ajustara
considerando la edad gestacional de RNP que esta por nacer:

— RNP Mayor de 28 SEG mantener entre 23y 25°C

—  RNP menores de 28 SEG mantener entre 25y 26°C

— Se deben preparar mantas calientes y secas ademas de
asegurar una fuente de «calor (cuna radiante o

B
NICE
Trevisanuto D, 2018
Jia YS, 2013
Perlman JM, 2015
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incubadora)

Temperatura del RNP

La mortalidad aumenta en los RNP que presentan hipotermia
en comparacion con los que mantienen normotermia.

La hipotermia es un marcador de enfermedad y de malos
resultados.

1+
NICE
McCall EM, 2018

Los colchones térmicos y el apego piel con piel (madre/hijo)
reducen el riesgo de hipotermia en comparacidn con la
atencion de rutina, aunque los hallazgos se basan en dos
estudios pequenos.

1+
NICE
McCall EM, 2018

La evidencia disponible en este momento sobre el uso de

envolturas o bolsas de plastico sugiere que:

— Disminuyen la presencia de hipotermia, particularmente
en los RNP extremos

— Brinda beneficios y ningdn dafno a corto plazo
independientemente de la patologia que presente el RNP
[lesiéon cerebral grave, DBP, retinopatia del prematuro
(ROP), enterocolitis necrosante (ECN) o infeccidon
nosocomiall.

1+
NICE
McCall EM, 2018

En esta revision se encontron que los estudios realizados
hasta el momento sobre el uso de envolturas o bolsas de
plastico para reducir el riesgo de mortalidad intrahospitalaria
en todos los RNP necesitan mayor tamafio de muestra,
ademas de estandarizar los valores de temperatura para
considerar hipotermia, hipertermia, normotermia. Lo anterior
con la finalidad ampliar el poder predictivo para sobre la
morbilidad y la mortalidad para cada edad gestacional.

1+
NICE
McCall EM, 2018

Se recomienda mantener ambiente térmico neutro, definido
como el rango de temperatura ambiente dentro del cual la
temperatura corporal esta dentro del rango normal, el gasto
metabdlico es minimo (consumo de oxigeno y glucosa), y la
termorregulacién se logra solamente con procesos fisicos
basales y sin control vasomotor.

B
NICE
Wyckoff MH, 2015

JHd B BE B

— Después del nacimiento se debe mantener la temperatura

del RNP entre 36.5-37.5°C

— Se deben evitar fluctuaciones de la temperatura
— Se debe evitar la hipertermia iatrogénica, particularmente

cuando se usan multiples intervenciones para mantener
temperatura en forma simultanea

B
NICE
Wyckoff MH, 2015
Meyer MP, 2018
McCall EM, 2018
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— Después del nacimiento el recién nacido menor de 28 SEG
debe colocarse en una bolsa de polietileno transparente y
debajo de una cuna de calor radiante

— También se puede usar colchdn térmico y gases
humidificados calientes.

— Siesfactible se puede colocar un gorro.

Pinzamiento del cordén umbilical 2+
NICE
Revisiones sistematicas de ensayos controlados aleatorios en | Fogarty M, 2018
RN menores de 37 SEG sugieren que un retraso en el
pinzamiento del cordén umbilical mejora la presién arterial y
la oxigenacidén cerebral en las primeras 24 horas de vida,
disminuye la frecuencia de hemorragia intraventricular,
enterocolitis necrosante, infecciones y el requerimiento de
transfusiones, también mejora las reservas de hierro.

El dnico resultado desfavorable relacionado con el
pinzamiento tardio es la aparicion de niveles mas altos de
hematocrito y bilirrubina.

Un meta-analisis que incluyd 40 estudios entre los que 1+

sumaron 4,884 RNP cuyo objetivo fue valorar el pinzamiento NICE

tardio de corddn umbilical contra el inmediato y la ordena del | Rabe H, 2019

cordoén encontré que:

— El momento éptimo para pinzar el cordén umbilical adn
no esta claro

— En general la evidencia actual respalda no pinzar el
cordén antes de los 30 segundos en los partos
prematuros, sin embargo se necesitan ensayos clinicos
controlados que comparen diferentes tiempos de demora
en el pinzamiento

— El pinzamiento tardio del corddn umbilical puede reducir
el riesgo de muerte antes del alta hospitalaria en RNP.

— No hay estudios suficientes que sustenten la ordefa del
corddn umbilical

— La atencién neonatal inmediata con el corddén intacto
requiere mas estudios

— Sigue siendo motivo de debate el momento 6ptimo para
pinzar el cordén umbilical. Se requiere mas investigacién
al respecto.

Se encuentran en proceso estudios que tal vez podrian
cambiar el sentido de las conclusiones anteriores por lo que
deben ser evaluadas en cuanto sean publicadas.
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neonatal y la reduccién de la discapacidad. Sin embargo, los
RNP son altamente sensibles a los efectos bioquimicos y
fisioldgicos daninos del oxigeno suplementario. Los radicales
toxicos de oxigeno aumentan en la hiperoxia y en la
reoxigenacion después de la hipoxemia. Los RNP  son
vulnerables al estrés oxidativo porque carecen de protecciéon
antioxidante (betacaroteno, glutatién peroxidasa y superéxido
dismutasa), contra los radicales libres plasmaticos (ausentes
en eritrocitos y células de otros érganos como pulmones, ojos,
cerebroy otros érganos).

— No estd claro si existe alguna diferencia clinicamente 1+
importante entre el pinzamiento temprano y tardio en la NICE
funcién respiratoria del RNP con SDR debido a que los | Rabe H, 2019
estudios son pocos y de baja calidad

— No se conoce el mecanismo de la probable reducciéon de
las muertes infantiles antes del alta, que con los estudios
actuales parece que reduce las muertes un 27%

— Lo efectos demostrados sobre las transfusiones de sangre
y la estabilidad de la presidn arterial parecen sugerir que
los beneficios son hemodinamicos

— Existe gran incertidumbre sobre los beneficios y los
perjuicios del pinzamiento tardio en comparacién con el
pinzamiento temprano del cordén umbilical en el RNP

A
En los RNP se recomienda que el pinzamiento del corddn NICE
umbilical se realice entre los 30 y 60 segundos después del | Rabe H, 2019
nacimiento.
Fuerte
Algunos autores recomiendan retrasar el pinzamiento del GRADE
cordén umbilical durante al menos 60 segundos para | Sweet DG, 2019
promover la transfusidn placentaria en los RNP que no A
requieren reanimacion. NICE
Rabe H, 2019
No hay evidencia suficiente para recomendar que en los RNP PBP
con factores de riesgo para SDR se realice de forma rutinaria el
% pinzamiento del cordéon umbilical después de 60 segundos.
Oxigeno suplementario y Saturacién de O;
El oxigeno ha sido la terapia mas utilizada en el cuidado del 2++
RNP. Se asocia con mejora significativa en la sobrevida NICE

Askie LM, 2017
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El uso de oxigeno durante la reanimacién neonatal se ha
convertido en un tema cada vez mas controvertido.

Existe un numero creciente de evidencia respecto a que la
reanimacion con fracciéon inspirada de O, (FiO;) al 21% es bien
tolerada en la mayoria de los RNT. Sin embargo, la
concentraciéon 6ptima de oxigeno para RNP no esta clara, mas
aun considerando que con frecuencia tienen alguna
enfermedad pulmonar y requieren acciones intensivas para
estabilizarse.

No se sabe con exactitud si las FiO;, altas o bajas que se
requieren para cumplir con los objetivos de SpO, durante la
estabilizacién después del nacimiento y si esto reduce la
morbilidad y mortalidad a corto y largo plazo.

Por lo tanto, actualmente es dificil para los médicos tomar
decisiones informadas con respecto al uso de oxigeno en los
RNP.

1+
NICE
Lui K, 2018

Un meta-andlisis comparo la FiO; inicial baja (entre 21 y 50%)
contra la alta (entre 50 y 100%) en RNP con <35 SEG quienes
recibieron soporte respiratorio al nacer. No encontraron
evidencia consistente para definir la FiO, ideal para iniciar la
estabilizacién. Sin embargo, los datos revelan que casi todos
los RNP <32 semanas de gestacidn necesitan oxigeno
suplementario en los primeros 5 minutos después del
nacimiento para alcanzar los objetivos de saturacion de
oxigeno generalmente recomendados.

Consideraron que se necesitan mas investigaciones para
identificar la FiO, inicial éptima y la SpO; ideales para los
RNP. Ademas de estudios de seguimiento que informen sobre
el desarrollo neurolégico a largo plazo.

No se observd ventaja clara entre FiO; baja (entre 21y 50%) y
alta (entre 50 y 100%) para el desarrollo de hemorragia

intraventricular (HIV) grado Il o IV, ROP grave etapas Il -V,
ECN estadio Il o Ill y DBP moderada a grave, ni en la
mortalidad.

1+
NICE
Welsford M, 2019
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En un estudio de cohorte se colocaron sensores en la mano

derechay en un pie en RNT sanos para registrar durante los 15

minutos posteriores al nacimiento los niveles de SpO, pre y

post-ductal, encontraron que:

— La mayoria mantiene buenas condiciones con FiO; al 30%
cuando se estabiliza

- La SpO.; aumenta lentamente y no suele alcanzar el 90%
en los primeros 5 minutos de vida

— El nivel de SpO, post-ductal es menor que el nivel de SpO.
pre-ductal durante los primeros 15 minutos de vida

— La vigilancia continua de la SpO. puede evitar la
sobreexposicién a concentraciones altas de FiO, después
del nacimiento en los RNP que necesitan reanimacion.

— Establecieron los percentiles de SpO, considerando los
primeros 10 minutos de vida

Con base en lo anterior se considerd que la estabilizacion de
los RNP menores de 35 SEG debe iniciarse con FiO; entre 21%
y 30%, con la finalidad de alcanzar SpO, pre-ductal en un
rango adecuado. No se recomienda iniciar la estabilizacién de
los RNP con O, alto (65% o mas).

2+
NICE
Mariani G, 2007
Wyckoff MH, 2015

El Comité de Enlace Internacional de Reanimacion (ILCOR)
realizé un consenso con “The American Heart Association” y
varias sociedades neonatales en el 2015 en el que
establecieron con base en la evidencia que la estabilizacién o
reanimacién de los RNP se debe iniciar con FiO, entre 21y
30%.

2+
NICE
Wyckoff MH, 2015

El Consenso Internacional de 2020 sobre reanimacion
cardiopulmonar y atencion cardiovascular de emergencia
para el soporte vital del recién nacido reiteré que con base en
la evidencia disponible hasta el momento, que los recién
nacidos prematuros menores de 35 SEG que reciben
asistencia respiratoria al nacer, deben iniciar con una
concentracion de oxigeno entre 21% y 30%. Sugieren éste
rango de oxigeno porque todos los ensayos clinicos usaron
estas concentraciones de oxigeno. Se recomienda medir la
concentracion de oxigeno mediante oximetria de pulso.

2+
NICE
Wyckoff MH, 2020
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Se recomienda iniciar la estabilizacion o reanimacién del RNP
con FiO;, de acuerdo a la edad gestacional:

Semanas de Edad Gestacional Iniciar con FiO2

<28 30%
28 a 35 21a 30%
>35 21%

Los cambios en la FiO, deben guiarse por la oximetria de
pulso.

A
NICE
Wyckoff MH, 2020
Welsford M, 2019
Fuerte
GRADE
Sweet DG, 2019

El oxigeno durante la estabilizacidn debe controlarse con un
mezclador aire/oxigeno con humidificador con calor (cascada).

Fuerte
GRADE
Sweet DG, 2019

Durante la estabilizacion del RNP en la sala de parto el
objetivo es alcanzar la SpO, de acuerdo a los minutos de vida
posteriores al nacimiento:

Niveles pre-ductales (mano derecha) de SpO»
posterior al nacimiento

Minutos de vida SpO:
Tmin. 60-65%
2 min. 65-70%
3Imin. 70-75%
4 min. 75-80%
5min. 80-85%
10 min. 85-95%

B
NICE
Mariani G, 2007
Wyckoff MH, 2015

Después de la administracion de surfactante pulmonar se
deben evitar:

— Picos hiperdxicos mediante la reduccion rapida de la FiO»
— Fluctuaciones de SpO;

B
NICE
Wyckoff MH, 2015

Frecuencia Cardiaca

La evaluacién de la frecuencia cardiaca (FC) es un indicador
del bienestar del RN durante la transicion.

Alta
GRADE
Sweet DG, 2019
2+
NICE
Wyckoff MH, 2015

31



Diagndstico y Tratamiento del Sindrome de Dificultad Respiratoria
en el Recién Nacido Prematuro

La estimulacion tactil para promover la respiracion de los RN
ha sido una practica comun, sin embargo se realiza de manera
discrecional. La OMS con base en la experiencia y consenso de
expertos recomienda frotar suavemente la espalda o las
plantas de los pies cuando los médicos consideren que la
respiracion es insuficiente o ausente.

Un estudio observacional encontré que solo el 67% de los RNP
recibian estimulacién tactil, debido a que el equipo médico se
mostraba reacio a realizar esta maniobra, siendo que Ila
estimulacion tactil es una de las intervenciones bdasicas
durante la reanimacion neonatal.

Dekker J, 2018

La combinacién de bradicardia (frecuencia cardiaca <100/min) 3
y SpO,; <80% en los primeros 5 min. de vida se asocia con NICE
mayor riesgo de muerte y hemorragia intracraneal. Oej JL, 2018
Fuerte
. GRADE
En RNP <32 SEG se debe alcanzar SpO2 =80% y FC >100/min
. . T Sweet DG, 2019
en un plazo de 5 min. después del nacimiento. Oei JL. 2018
En todos los RNP Fuerte
— Realizar vigilancia continua de la FC mediante oximetria GRADE
de pulso, electrocardiografia o estetoscopio. Sweet DG, 2019
— Considerar que el oximetro de pulso empezard a realizar | Oei JL, 2018
lecturas de la SpO, después del primer minuto de vida
Considerar que la auscultacién de la frecuencia cardiaca con
un estetoscopio No es tan precisa como el electrocardiograma
(ECG); sin embargo, en la mayoria de las unidades el ECG no
esta disponible.
Estimulacion tactil 1+
E =
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Por medio de un ensayo clinico controlado que tenia por

objetivo probar el efecto de la estimulacidén tactil aplicada

sistematicamente al nacer en RNP entre 27 y 32 SEG se

encontroé que la estimulacion tactil:

— Mejora el esfuerzo respiratorio

— Mejora la oxigenacién porque los requerimientos de FiO;
son menores

— Disminuye el requerimiento de FiO,; durante el traslado a
la UCIN

— Disminuye la necesidad de cafeina

Lo anterior sugiere que la estimulacién tactil mejora la funcién
respiratoria. Sin embargo aun se requieren estudios para
confirmar este hallazgo e identificar el mejor método para la
estimulacion tactil.

1+
NICE
Dekker J, 2018

Se recomienda realizar estimulacién tactil durante los
primeros 4 minutos de vida en los RNP una vez que se verifica
gue tienen esfuerzo respiratorio:
— Frotando la espalda o las plantas de los pies durante 10
segundos
— Alternar con 10 segundos de descanso

Fuerte
GRADE
Sweet DG,2019
A
NICE
Dekker J, 2018

2.2.2.

Presion Positiva Continua en la Via Aérea nasal (CPAPN)

EVIDENCIA / RECOMENDACION

NIVEL / GRADO

Un gran avance en la ventilacién neonatal ocurrié en 1971
cuando se informod sobre ensayos clinicos con presion positiva
en las vias respiratorias (CPAP) para el tratamiento del SDR. A
partir de reconocer que el principal problema del SDR era el
colapso alveolar durante la espiracidn, se aplicd presidn positiva
continua en las vias respiratorias a través de un tubo
endotraqueal o una camara de cabeza sellada ('caja de
Cregory") durante la inspiracion y espiracion; con lo que se
observd mejoria importante en la oxigenacién. Posteriormente
con la intencién de mejorar la respuesta al CPAP
principalmente en los RNP con peso menor de 15009 se intentd
combinar la VPPl y CPAP sin éxito. En 1973 se desarrollaron las
primeras puntas nasales para la aplicacion del CPAP.

4
NICE
Karotkin EH, 2017

La Presion Positiva Continua en la Via Aérea nasal es una
estrategia para mantener distendido el alveolo durante todo el
ciclo respiratorio (inspiracién y espiracién) aplicando presidon
positiva a través de las fosas nasales en los RNP que respiran de
forma espontanea.

Los objetivos clinicos de la CPAPN son:

1+
NICE
Subramaniam P,
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— Mantener la capacidad residual funcional pulmonar

— Apoyar el intercambio de gases

— Reducir la presencia de apnea

— Disminuir la dificultad respiratoria

— Reducir la lesion pulmonar que la ventilacién invasiva
pudiera causar

2016

Una presiéon de distensidon adecuada mantiene el pulmén
expandido, evita la inactivacidn del surfactante y mejora la
distribucion del volumen corriente, lo que optimiza la
ventilacion/perfusiéon y reduce el requerimiento de O,; en
consecuencia puede evitar la ventilacidn mecanica.

2+
NICE
Keszler M, 2017

La CPAPN se puede administrar por medio de:
— Canulas en las fosas nasales

— Puntas nasales cortas

— Mascarilla nasal

La CPAPN generalmente es bien tolerada porque los RN son
"respiradores nasales obligatorios"

La presidon se genera mediante una variedad de dispositivos
creados exprofeso.

1+
NICE
Subramaniam P,
2016

Un meta-analisis que evalud el uso de la CPAPN profilactica
aplicada dentro de los primeros 15 minutos de vida contra el
uso de ventilacion mecanica en RNP menores de 32 SEG o peso
menor de 1500 gramos, encontrdé que la CPAPN profilactica
reduce la:

— Necesidad de ventilacion mecanica (casi en un 50%)

— Necesidad de surfactante (excepto en los RNP con peso

menor de 1000 gramos)
— Incidencia de DBP y la muerte

Los efectos secundarios del CPAPN:
— Aumento en la incidencia de neumotdrax con presion = 8
cm de H,0O
— No se puedo saber la incidencia de traumatismos nasales/
endotraqueales y estenosis subgldtica porque hubo muy
poca informacion.

Entre el CPAPN y la ventilacidn mecanica no hubo diferencia
en la presencia de HIV, ECN, ROP y leucomalacia
periventricular.

1+
NICE
Subramaniam P,
2016
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Loa autores del meta-andlisis consideran que se requieren

estudios que:

— Estratifiquen a los RNP con CPAPN profilactica por edad
gestacional y peso

— Evalien el efecto de la nutricibn temprana y la
temperatura del RNP sobre la efectividad del CPAPN

— Determinen mejor los criterios de falla del CPAPN y
evallen meétodos alternativos

— Determinen con mayor precision el momento ideal para la
aplicacion del surfactante en los RNP manejados con
CPAPN.

— Evallden el costo y la eficacia de la CPAPN profilactica en
entornos de ingresos bajos y medios donde la terapia con
surfactantes es limitada

1+
NICE
Subramaniam P,
2016

Un meta-andlisis que tuvo como objetivo evaluar el uso de
CPAPNn desde los primeros minutos del nacimiento para
prevenir la muerte y la DBP en RNP menores de 32 SEG
encontré que la CPAPN iniciada en la sala de partos en
comparacion con la intubacién reduce la muerte y la DBP.

Los resultados del meta-analisis encontraron reduccién de la
DBP a favor del grupo CPAP nasal (RR 0.91 con IC 95% 0.82 a
1.01), diferencia de riesgo 0.03 (IC 95% 0.07 a 0.01). El analisis
agrupado mostré un beneficio significativo para el resultado
combinado de la muerte o displasia broncopulmonar o ambos
a las 36 semanas de gestacién corregida para los RNP tratados
con CPAP nasal: RR 0,91 (0,84 a 0,99), diferencia de riesgo de
0.04 (0.07 a 0.00) NNT de 25. Ademas de una reduccioén en el
uso de surfactante del 52%.

Los autores consideraron que se deben realizar estudios para
conocer: la presion ideal de CPAPN, diferentes estrategias para
determinar el umbral de FiO; necesaria para la administracion
de surfactante, asi como garantizar el seguimiento del
neurodesarrollo a largo plazo.

Un meta-analisis mostré que evitar la ventilacién mecanica en
la sala de partos mediante el uso de CPAPn con la
administraciéon selectiva de surfactante redujo el resultado
combinado de muerte o DBP y podria usarse en el entorno
clinico.

Los autores consideraron que se necesitan con urgencia
intervenciones mas efectivas para prevenir la DBP debido a que
solo uno por cada 32 RNP tratados con CPAPN sobrevivié hasta
las 36 semanas de edad posmenstrual sin DBP.

1+
NICE
Schmolzer GM,
2013
1++
NICE

Fischer HS, 2018
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El uso de CPAPN con presién menor de 5 cm de H,O no

permite alcanzar el volumen corriente adecuado y favorece la

presencia de:

— Aumento del consumo de O

— Atelectasia/Atelectotrauma

— Aumento del trabajo respiratorio

— Taquipnea

— Agitacion

— Fatiga

— Hipercapnia

— Acidosis respiratoria

— Intercambio de gases ineficiente
espacio muerto: volumen corriente)

(mayor relacion de

2+
NICE
Keszler M, 2017

Con la evidencia disponible aun no es posible establecer la
presion ideal de la CPAPN. La mayoria de los estudios han
usado niveles de al menos 6 cm H-,O, otros pocos han usado
niveles altos de 9 cm H-O.

Moderada
GRADE
Sweet DG,20719

Un ensayo clinico controlado encontré que la limpieza de la
boca y la nariz al nacer es un método alternativo y efectivo a la
succion oral y nasofaringea en los RN 235 SEG en la sala de
parto, porgue a eficacia de ambos procedimiento es igual, sin
embargo la limpieza de la boca y nariz es menos invasiva.

1+
NICE
Kelleher J, 2013

El empleo de CPAPN y el inicio temprano con surfactante se
considera por el momento como el tratamiento éptimo para el
RNP con SDR.

Se recomienda iniciar la CPAPN con al menos 6 cm H>O con
mascarilla o puntas nasales.

Fuerte
GRADE
Sweet DG, 2019

4 EEHE

— Todos los

-  Que

Se recomienda iniciar la CPAPN desde el nacimiento en:
RNP con riesgo para desarrollar
especialmente en los menores de 30 SEG

respiran de forma espontdnea después de la
estabilizacion

SDR,

— Preferentemente en la sala de parto

Fuerte

GRADE
Sweet 2019

A
NICE

Fischer HS, 2018
Subramaniam P,
2016
Schmolzer GM,
2013
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Se recomienda: Fuerte
GRADE
— No realizar succidn rutinaria de las vias respiratorias antes | Sweet DG,2019
de iniciar CPAPN. A
— Realizar solo limpieza externa de boca y nariz NICE
— El médico tratante podrd usar la perilla manual para | Schmdlzer GM,
extraer secreciones superficiales de boca y nariz 2013
Aunque el estudio se realizé en RN 235 SEG hay consenso para
gue en los RNP menores de 35 SEG se siga la misma conducta
mientras se cuenta con estudios en RN con menor edad
gestacional.
No se recomienda usar CPAPN con presiéon menor de 5cm H,O (o4
porque impide alcanzar el volumen corriente adecuado y NICE

favorece la presencia de:

— Aumento del consumo de O3

— Atelectasia/Atelectotrauma

— Aumento del trabajo respiratorio

— Taquipnea

— Agitacion

- Fatiga

— Hipercapnia

— Acidosis respiratoria

— Intercambio de gases ineficiente
espacio muerto: volumen corriente)

(mayor relacién de

Keszler M, 2017

En el RNP que recibe apoyo con CPAPN se debera considerar
intubacion endotraqueal cuando:

— Incrementa el trabajo respiratorio

— Episodios de apnea

— Lafrecuencia cardiaca es inestable

— Baja en SpO, que no mejora a pesar de niveles altos de
oxigeno (FiO; > 50%)

— Requerimiento de presién > 8 cm H,O

— Incapacidad para mantener PaCO,; <60 mmHg

Fuerte
GRADE
Sweet DG, 2019
1+
NICE
Subramaniam P,
2076

Las indicaciones para el retiro de CPAP son:

— Ausencia de signos de dificultad respiratoria
— Ausencia de apnea

— Estabilidad hemodinamica

— Presiénentre 5 y6cm H;O

—  Mantener SpO; entre 90-95% con FiO; al 21%

D
NICE
Queensland Goy,
2020
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Para el retiro del CPAPN sobre todo en el RNP extremo, la
reduccion gradual de la presidn es mejor que la suspension
repentina, ya que existe mayor posibilidad de retiro exitoso en
el primer intento.

A
NICE
Jensen CF, 2018

Contraindicaciones para uso de CPAPN:
— Atresia bilateral de coanas
— Gastrosquisis no reparada
— Hernia diafragmatica congénita
— Fistula traqueo-esofagica

D
NICE
Queensland Goy,
2020

Dispositivos e Interfaces para administrar CPAPN

EVIDENCIA / RECOMENDACION

NIVEL / GRADO

Desde la década de 1970 se han desarrollado varios dispositivos
para administrar la CPAPN.

La presién suministrada a través de la CPAPN puede derivarse
de un flujo continuo o de una fuente de flujo variable. Desde la
década de 1970 hasta la de 1980, solo se utilizé flujo continuo.

La CPAPN de flujo continuo consiste en flujo de gas generado
por una fuente (generalmente un ventilador neonatal) dirigida
contra la resistencia de la rama espiratoria del circuito de la
CPAPN. En la CPAPN derivada del ventilador, la resistencia
variable en la valvula se ajusta para proporcionar esta
resistencia al flujo.

Un segundo dispositivo para administrar CPAPn de flujo
continuo es el CPAPNn de burbujas o sellado con agua. Con
CPAP de burbujas, el gas mezclado fluye hacia el RNP después
de haber sido calentado y humidificado.

Tradicionalmente, los sistemas de burbujas CPAPNn han
incorporado generadores de presidn de valvulas de presién
positiva al final de la espiracion (PEEP) con sello de agua del
ventilador. Hoy en dia, existen tres sistemas de burbuja CPAPN
disponibles comercialmente. Debido al bajo costo de
mantenimiento, la simplicidad y la ausencia de necesidad de
una fuente de energia eléctrica, estos dispositivos también se
utilizan con frecuencia para ayudar a los pacientes en entornos
con recursos limitados.

Se encuentran en estudios varios dispositivos para administrar
CPAPN.

3
NICE
Diblasi R, 2017
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El CPAP de Burbuja produce pequefas fluctuaciones alrededor
de la presidon establecida. Estas fluctuaciones imitan lo que
ocurre en ventilacion de alta frecuencia que permite mantener
la presidon estable lo que favorece el intercambio de gases.

3
NICE
Welty SE, 2016

Usar un controlador de flujo para generar CPAPN tiene la
ventaja tedrica de disminuir el trabajo respiratorio durante la
espiraciéon (efecto “Coanda”), no se han mostrado diferencias
clinicas importantes entre los dispositivos usados para
administracion de CPAPN, la simplicidad de los sistemas de
CPAP burbuja, permite su uso en lugares con escasos recursos.

1+
NICE
Mazmanyan P,
2016

Un ensayo clinico controlado comparé la eficacia y seguridad
de la pieza en T y la bolsa autoinflable para proporcionar
ventilacion con mascarilla a los RNP de 26 SEG al nacer. No
hubo diferencia entre usar la pieza en T y la bolsa autoinflable
para lograr FC de 2100 latidos por minuto a los 2 minutos. Sin
embargo, el uso de la pieza en T disminuyé la tasa de
intubaciéon y las presiones maximas aplicadas, lo que hace a la
pieza en T un dispositivo mas seguro para la ventilacion, en
particular para RNP.

1+
NICE
Szyld E, 2014

La presidon positiva al final de la espiracién (PEEP por Positive
end expiratory pressure) facilita el aclaramiento del liquido
pulmonar y mantiene la capacidad residual funcional. Las
mediciones de la funcién pulmonar durante la VPP indican que
la pieza en T proporciona significativamente mas PEEP vy
presiones maximas menos variables que la bolsa autoinflable.
La pieza en T facilita el reclutamiento pulmonar al mejorar la
administracién de PEEP lo que reduce la formacion de
atelectasias. Proporciona presiones maximas mas bajas, menos
variables (reduciendo el volutrauma). Finalmente reduce la
necesidad de intubacion endotraqueal.

1+
NICE
Szyld E, 2014

Recomendamos para la administracion de CPAPn en el RNP
con SDR el uso de CPAP de Burbuja.

En caso de no contar con ventilador o CPAP burbuja se puede
usar dispositivo en T para proporcionar CPAP medible desde el
nacimiento.

La pieza en T es mejor opcidn que la bolsa anestésica de
autoinflado.

Fuerte
GRADE
Sweet DG,20719
A
NICE
Szyld E, 2014

4L B BHEE

En el sitio donde se atienda al RNP después del nacimiento se
debe contar un dispositivo seguro para administrar CPAPN,
mezclador de aire/oxigeno, humidificador con calor (cascada) y
oximetro de pulso.

Fuerte
GRADE
Sweet DG, 2019
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No se recomienda usar dispositivos para administrar CPAPN PBP
adaptados que no cumplan los estandares de calidad

requeridos.

La efectividad de una intervencidon respiratoria depende de D
otros factores ademas del dispositivo con el que se aplica, como NICE

la experiencia clinica y habilidades del personal médico, de
enfermeria y terapeutas respiratorios que utilizan el dispositivo.
La atencién respiratoria del RNP debe ser consistente y con
seguimiento cercano.

Diblasi R, 2017

Interfaces para administrar CPAPN

La CPAPN suministra una mezcla de gases (caliente y humeda),
con presion medible y controlable, la presion se puede
transmitir a través de puntas o mascarillas nasales. La presidn
administrada a través de la nasofaringe se debe mantener
entre 5y 8 cm de H;0, lo que proporciona varios beneficios
tedricos como mantener abierta la via aérea superior y
expandidos los pulmones, ademas previene el colapso alveolar
durante la espiracion.

1+
NICE
Davis PG, 2009

Un ensayo clinico controlado en RNP <31 SEG compard la
mascarilla facial contra las puntas nasales (tubo nasal corto o
cadnula nasofaringea) como dispositivos (interfaces) para
proporcionar CPAPN. Ambos dispositivos presentaron el mismo
porcentaje de falla al necesitar ventilacién mecanica en la sala
de parto. Las mascarillas nasales son mas efectivas para el uso
prolongado.

1+
NICE
McCarthy LK, 2013

La canula de alto flujo nasal (CNAF) funciona a partir de
generar presidon dentro de la nasofaringe, el modo de accién
principal se relaciona probablemente con el movimiento de los
gasesy el lavado de CO; en el espacio muerto de la nasofaringe.
Algunos estudios clinicos han reportado que las CNAF usadas
después del retiro de la ventilacibn mecanica favorecen la
extubacion exitosa y ocasionan menos trauma nasal en RNP
>28 SEG, con iguales resultados que si se usa CPAPN. Existe
poca evidencia de su uso como apoyo inicial temprano después
del nacimiento y para su uso después de la extubaciéon. Se
requieren Mmas pruebas para evaluar la seguridad y eficacia de
la CNAF en RNP extremos y no tan extremos y comparar con
otros dispositivos.

1-
NICE
Wilkinson D, 2016
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Un estudio compard la canula de alto flujo nasal (CNAF) con
oxigeno humidificado como apoyo respiratorio inicial, contra el
CPAPN. El resultado fue que es mejor el CPAPN porque los
manejados con CNAF inicial necesitaron rescate con CPAPN
para prevenir intubacién endotraqueal.

Un ensayo clinico controlado aleatorizado multicentrico, que
incluyé a 564 RNP =228 SEG con dificultad respiratoria temprana
gue no habian recibido reemplazo de surfactante se asignaron
a terapia de flujo alto nasal o a CPAPN. El resultado fue el
fracaso de la CNAF dentro de las 72 horas posteriores a su inicio.
Los RNP en quienes fracasé la CNAF se pasaron a CPAPN, en los
gue fallé el CPAPN pasaron a ventilacién mecanica.

El fracaso del tratamiento ocurrié en 71 de 278 RNP (25,5%) en el
grupo de flujo alto y en 38 de 286 RNP (13,3%) en el grupo de
CPAP (diferencia de riesgo, 12,3 puntos porcentuales; intervalo
de confianza [IC] del 95%, 58 a 18,7, P <0,001). La tasa de
intubacién dentro de las 72 horas no difirié significativamente
entre los grupos de alto flujo y CPAPNn (155% y 11,5%,
respectivamente; diferencia de riesgo, 3,9 puntos porcentuales;
IC del 95%, -1,7 a 9,6, P = 0,17). La conclusién fue que el uso de
cadnula de alto flujo resulté en una tasa significativamente
mayor de fracaso del tratamiento que la CPAPN.

1+
NICE
Roberts CT, 2016

En los RNP con SDR se recomienda usar mascara facial o una
punta nasal corta como dispositivo para administrar CPAPN.

Fuerte
GRADE
Sweet DG, 2019
A
NICE
Roberts CT, 2016

En los RNP con SDR se recomienda:

— No utilizar como manejo de soporte inicial las canulas de
alto flujo nasal

— Durante el retiro de la ventilacion mecanica, las CNAF
pueden usarse como alternativa al CPAPn en algunos RN
con la ventaja de producir menor trauma nasal

— Las CNAF se deben usar de acuerdo a las especificaciones
del proveedor en relacidn con humidificacién y los flujos
permitidos para evitar efectos dafinos.

Fuerte
GRADE
Sweet DG, 2019
A
NICE
Roberts CT, 2016
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2.2.3. Surfactante

6. ¢Cudles son los criterios para administrar surfactante en el RNP
con SDR?

EVIDENCIA / RECOMENDACION

NIVEL / GRADO

El uso de surfactante para tratar el SDR ha sido la terapia
estandar desde hace mas de 30 anos. Durante este periodo se
han desarrollado diversos surfactantes de origen sintético y
animal (obtenidos de pulmdén porcino o bovino). Estudios
clinicos han mostrado que los surfactantes de origen animal
disminuyen el uso temprano de ventilacion mecanica, menos
neumotdrax y muertes.

2++
NICE
Sardesai S, 2017

Desde |la década de los 90's se sabe que la reserva de surfactante
en los recién nacidos a término es aproximadamente de 100
mg/kg, mientras que en los RNP extremos llega a ser de 4 a 5
mg/kg al nacer (menor a menor edad gestacional). Por lo tanto,
la terapia de reemplazo de surfactante exdgeno en RNP es
crucial hasta que los niveles de surfactante enddégeno sean
suficientes para estabilizar los alvéolos y reducir la tension
superficial.

El surfactante se encuentra en la lista de medicamentos
esenciales de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS). Por lo
que todos los sistemas de salud lo deben tener en su cuadro
basico de medicamentos.

2++
NICE
Jeon GW, 2019

En RNP con SDR leve la recuperacion espontanea generalmente
se presenta entre las 48 y 72 horas de vida, siempre y cuando el
RNP se mantenga en condiciones éptimas con los cuidados
necesarios.

Alta
GRADE
Sweet GD, 2019

El surfactante reduce la tensiéon superficial del alveolo pulmonar,
con lo que evita su colapso al final de la espiracion.

El surfactante juega un papel esencial en el tratamiento del RNP
con SDR, porque disminuye la mortalidad y mejora |la
sobrevivencia, ademas de reducir complicaciones como:

—  Neumotodrax

- DBP

Alta
GRADE
Sweet DG, 2019

Los mejores resultados de la terapia con surfactante se obtienen
cuando se administra en RNP que inician con signos clinicos
propios del SDR o en los RNP extremos que necesitaron CPAPN
para su estabilizacion.

Alta
GRADE
Sweet DG, 2019
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Las condiciones que hay que tomar en cuenta para la
administracién de surfactante en los RNP con sospecha de SDR
son:

— Factores de riesgo para SDR

— A menor edad gestacional mayor posibilidad de requerir
surfactante

— A menor edad gestacional mayor probabilidad de requerir
FiO2 >30% desde los primeros minutos de vida

— Aumento rapido del requerimiento de FiO;

— Falla del CPAPN

— La necesidad de FiO; >30% en las primeras horas de vida es
predictiva de falla del CPAPN

— Necesidad de intubacién poco después del nacimiento

2++

NICE
Dargaville PA,
2013
Gulczynska E,
2019
Banerjee S, 2019

Se recomienda administrar surfactante en los RNP que tienen
una o Mas de las siguientes condiciones :

— Necesidad de aumento en los parametros de CPAPN:
1. FiO2 230%
2. Presién 2 8 cm H,0
— Necesidad de intubacién endotraqueal
estabilizacion
— Incremento de los signos de dificultad respiratoria
— Necesidad de intubacion poco después del nacimiento por
SDR
— Factores de riesgo para SDR
— Aumento rapido en los requerimientos de FiO-
— Elrequerimiento de FiO;, debe interpretarse en combinacion
con la evaluacién clinica del trabajo respiratorio.

para lograr la

El surfactante se debe administrar tan pronto como sea posible
en el curso del SDR para evitar o disminuir el tiempo de
ventilacion mecanica.

El CPAPN se deberd usar en forma adecuada, para favorecer que
la decision de administrar surfactante se realice en los RNP con
riesgo o diagndstico de SDR que no respondan al uso temprano
de CPAPN.

Fuerte

GRADE
Sweet GD, 2019

B
NICE

Dargaville PA,
2013
Gulczynska E,
2019
Banerjee S, 2019
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7.

cCudles son las caracteristicas de los surfactantes que estdn

disponibles en nuestro pais para el tratamiento del SDR en el RNP?

EVIDENCIA / RECOMENDACION

NIVEL / GRADO

Los diferentes surfactante estan compuestos principalmente por

90% de lipidos y 10% de proteinas:

— Los lipidos son 80-90% fosfolipidos, 5% lipidos neutros y
colesterol

— Los fosfolipidos son 80% de fosfatidilcolina, 5-10%
fosfatidilglicerol (PG) y otros fosfolipidos.

— Dos proteinas hidrofébicas: SP-B y SP-C

— Dos proteinas hidrofilicas: SP-A 'y SP-D.

— Las proteinas juegan un papel importante en la adsorcion y
propagacién de dipalmitoil fosfatidilcolina (DPPC) para
estabilizar los alvéolos

— Plasmalégenos son acidos grasos de cadena larga
insaturados, hidrofébicos que reducen la viscosidad del
surfactante en forma importante (hasta 6 veces) y
contribuyen a disminuir la tensiéon superficial e interactdan
con la proteina B del surfactante (SP-B), regulando las
propiedades de absorciéon y extension de los fosfolipidos en
la monocapa-multicapa que recubre el alvéolo.

2++

NICE
Parra E, 2015
Rudiger M, 2005

En general los componentes de los diferentes surfactantes de
origen animal son los mismos, difieren en la cantidad y en la
presencia de algunos elementos como:

— Origen del surfactante

— Fosfolipido principal: Dipalmitoilfosfatidilcolina (DPPC),
Fosfatidiletanolamina (PE) y Fosfatidilglicerol (PG)

- Proteina de surfactante (SP-B mg/ml)

— Proteina de surfactante (SP-C mg/ml)

- Fosfolipido PL (mg/ml)

— Plasmalégenos (mol%)

— Dosis (mg) requerida

- Volumen (ml/kg)

En el (cuadro 3) se especifica el contenido de cada uno de los
elementos de tres preparaciones de surfactante.

2++

NICE
Tridente A, 2019
Rudiger M, 2005

Un estudio de meta-analisis encontré que los surfactantes de
origen animal a diferencia de los de origen sintético
disminuyen:

— Elusotemprano de ventilacidn mecanica

— Neumotdrax

-  Muerte

Los surfactantes de origen animal se han asociado con aumento

2++
NICE
Ardell S, 2015
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de ECNy HIV grado |y 2 (las HIV grado 3y 4 no aumentan). Aun
con estos riesgos los surfactantes de origen animal parecen ser
la opcidn mas deseable en comparacién con los surfactantes
sintéticos que no tienen proteinas. Las proteinas son
importantes porque mejoran la actividad del surfactante,
estabilizando la pelicula de la interfaz aire/liquido.

Los resultados del meta-analisis son los siguientes: Con el uso de
surfactantes de origen animal se observé una reduccion
significativa en el riesgo de neumotdrax [riesgo relativo tipico
(RR) 0,65, IC 95% 0,55 a 0,77, diferencia de riesgo tipica (RD) -0,04,
IC del 95% -0,06 a -0,02; nUmero necesario para tratar a beneficio
(NNTB) 25; 11 estudios, 5356 RNP] y una reduccion marginal del
riesgo de mortalidad (tipico RR 0,89, IC del 95% 0,79 a 0,99; RD
tipico -0,02, IC del 95% -0,04 a -0,00; NNTB 50; 13 estudios, 5413
RNP). Los surfactantes de origen animal se asociaron con
aumento del riesgo de ECN [tipico RR 1.38, IC 95% 1.08 a 1.76; RD
tipico 0.02, 95% IC 0.01 a 0.04;, nUmero necesario para tratar el
dano (NNTH) 50; 8 estudios, 3462 RNP] y un aumento marginal
en el riesgo de cualquier HIV (tipico RR 1.07, 95% Cl 0.99 a 1.15;
tipico 0.02, 95% IC 0.00 a 0.05; 10 estudios, 5045 RNP) pero no
aumento en la HIV de grados 3 y 4 (tipico RR 1.08, 508 CI| 0.91 a
1.27; RD tipico 0.01, IC 95% -0.01 a 0.03; 9 estudios, 4241 RNP). Los
meta-andlisis apoyaron una disminucién marginal en el riesgo
de displasia broncopulmonar o mortalidad asociada con el uso
de preparaciones surfactantes de origen animal (tipico RR 0.95,
IC 95% 0.91 a 1.00; RD tipico -0.03, 95% CI -0.06 a 0.00; 6 estudios,
3811 RNP). No se observaron otras diferencias pertinentes en los

resultados.

La mayoria de los ensayos clinicos muestra que los surfactantes Alto
de origen animal tienen una eficacia similar en el tratamiento GRADE
del SDR en RNP cuando se usan en dosis similares (100 mg/Kg), | Sweet GD, 2019
sin embargo meta-analisis recientes muestran ventajas cuando 1+

la dosis inicial se usa a 200 mg/Kg (con Poractant alfa) en NICE
comparacién con dosis de 100 mg/Kg (con beractant o poractant | Tridente A, 2019
alfa). Singh N, 2015
Un meta-analisis compard el efecto de la administracion de 1+
diferentes extractos de surfactantes de origen animal sobre el NICE

riesgo de mortalidad, enfermedad pulmonar crénica y otras | Singh N, 2015
morbilidades asociadas en RNP con riesgo o diagndstico de SDR.

Se encontré que el extracto de surfactante de origen porcino
administrado con dosis >100 mg/Kg en RNP con SDR disminuyd
presenta menos riesgo de:

— Mortalidad antes del alta hospitalaria

- Muerte

45



Diagndstico y Tratamiento del Sindrome de Dificultad Respiratoria
en el Recién Nacido Prermnaturo

— Requerimiento de oxigeno a las 36 SEG corregida
— Persistencia del conducto arterioso que requirié
tratamiento

Los resultados del meta-andlisis son los siguientes: La
comparacién del extracto de surfactante de pulmén triturado
bovino contra el porcino mostrd con el surfactante de origen
bovino un aumento significativo en el riesgo de mortalidad
antes del alta hospitalaria (RR tipico 1.44; IC del 95%: 1.04 a 2.00;
tipico RD 0,05, IC del 95%: 0.01 a 0.10; NNTH 20, IC del 95%: 10 a
100; 9 estudios y 901 RNP; (evidencia de calidad moderada),
muerte y oxigeno requerimiento a las 36 semanas de edad
posmenstrual (RR tipico 1.30; IC del 95%: 1.04 a 1.64; DR tipica O,11;
IC del 95%: 0.02 a 0.20; NNTH 9, IC del 95%: 5 a 50; 3 estudios y
448 RNP; (evidencia de calidad moderada), recibiendo mas de
una dosis de surfactante (RR tipico 1.57, IC del 95%: 1.29 a 1.92; DR
tipica 0.14; IC del 95%: 0.08 a 0.20; NNTH 7, IC del 95%: 5 a 13; 6
estudios y 786 RNP) y persistencia de conducto arterioso (PCA)
que requirié tratamiento (RR tipico 1.86; IC del 95%: 1.28 a 2.70;
DR tipica 0.28; IC del 95%: 0.13 a 0.43; NNTH 4, IC del 95%: 2 a 8; 3
estudios y 137 RNP).

En el analisis de subgrupos con dosis inicial mayor de 100 mg/kg
de surfactante porcino triturado comparado con dosis de 100
mg/kg de surfactante bovino y porcino, se observé mejoria en la
mortalidad antes de alta (RR tipico 1.62; IC del 95%: 1,11 a 2,38; DR
tipica 0,06; IC del 95%: 0,01 a O,11; NNTH 16, IC del 95%: 9 a 100) y
riesgo de muerte o necesidad de oxigeno a las 36 semanas de
edad posmenstrual (RR tipico 1.39; IC del 95%: 1.08 a 1.79; DR
tipica 0.13; 95% 0.03 a 0.23; NNTH 7, IC del 95%: 4 a 33)

Otros resultados:

Encontraron que entre el extracto de surfactante lavado y el
triturado (ambos de pulmdn bovino) no hubo diferencias en las
variables evaluadas.

Un meta-andlisis mas reciente compard los resultados 1+
respiratorios a corto plazo en RNP con SDR con el uso de dosis NICE
de 200 mg/kg de surfactante de origen porcino comparada con | Tridente A, 2019
dosis de 100 mg/kg de surfactantes de origen bovino. Los
hallazgos muestran una tendencia a la reduccidn de Ia
mortalidad e incidencia significativamente reducida de DBP en
RNP con edad gestacional mas baja, fugas de aire, hemorragia
pulmonar y necesidad de dosis subsecuentes de surfactante
principalmente en edades gestacionales mayores, con la dosis
de 200 mg/kg de surfactante de origen porcino.

Los resultados del meta-anadlisis fueron los siguientes: Se
incluyeron 16 articulos en la revision y 14 en el meta-analisis (1491
RNP). 200 mg/kg de surfactante porcino se asociaron con una
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menor DBP / mortalidad (OR 0,632 [IC del 95%: 0,494, 0,809]; p
<0,001), DBP (OR 0,688 [IC 95%: 0,512, 0,925]; p = 0,013),
retratamiento (OR 0,313 [IC 95%: 0,187, 0,522]; p <0,0001), fugas de
aire (OR 0,505 [IC 95%: 0.308, 0.827]; p = 0.006) y Hemorragia
pulmonar (OR 0.624 [IC 95%: 0388, 1]; p = 0.051). La edad
gestacional se asocia con tamano del efecto para DBP
(coeficiente: 0.308 [IC 95%: 0.063, 0554]; p = 0.014) y
retratamiento con surfactante (coeficiente: -0.311 [IC del 95%: -
0,595, - 0,028]; p = 0,031).

El uso de poractant alfa a 200 mg/kg en la primera dosis para el
tratamiento del SDR en el RNP favorece:

— Mayor vida media del surfactante
— Menor necesidad de dosis adicionales de surfactante
— Mejores valores de oxigenacion

4
NICE
Chao YS, 2018

El extracto de surfactante de porcino (poractant alfa) se somete
a un paso adicional durante preparacién llamada cromatografia
en gel liquido que favorece que contenga solo lipidos polares, es
mas concentrado que cualquier otra preparacion de
surfactantes de origen animal.

Hasta el momento poractant alfa es la Unica preparacion de
surfactante que tiene licencia para usar dosis inicial de 200
mg/kg.

4
NICE
Banerjee S, 2019

Es importante sefalar que dosis mas altas de surfactante no son
factibles de administrar con los surfactantes bovinos debido a su
menor concentracidn y mayor viscosidad, requiriendo de mas
volumen para administrar dosis mayores de 100 mg/Kg.
Recordar que volumenes altos de surfactante provocan edema
pulmonar y en consecuencia aumento en los pardmetros de
ventilacion, lo que desencadena un circulo vicioso.

1+
NICE
Tridente A, 2019

La decisién para aplicar surfactante en el RNP con sospecha o
confirmacién de SDR debe ser tomada por profesionales
altamente capacitados.

Fuerte
GRADE
Sweet DG, 2013
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Con base en la mejor evidencia y en las preparaciones Fuerte
disponibles en nuestro pais se recomienda que la primera dosis GRADE
de surfactante para el tratamiento de SDR en el RNP se | Sweet DG, 2019
prescriba de la siguiente forma: A
NICE
Recomendaciones para la Administracion de la Tridente A, 2019
primera dosis de Surfactante Singh N, 2015
Eleccion Dosis Preparado/volumen
Primera .
opcion 200 mg/kg/dosis Poractant alfa (2.5 ml/Kg)
Segunda . Poractant alfa (1.25 ml/Kg) o
opcién 100 mg/Kg/dosis Beractant (4 ml/Kg)
Antes de administrar el surfactante: PBP

a. Conocer la informacién para prescribir del producto
disponible
b. EI RNP debe estar hemodinamicamente estable
c. Asegurar que el surfactante:
- Se encuentre a temperatura ambiente antes de la
instilacion
- No agitar el frasco
- No exponerlo a calor directo
- Para atemperar el surfactante colocarlo en la incubadora
o en la cuna de calor radiante.
d. Precargar la dosis en una jeringa estéril
e. Colocar al RNP en posicidn decubito supino, con la cabeza
en posicion neutra
f.  Verificar que la canula endotraqueal o el catéter se
encuentre en posicién correcta
g. Si emplea canula endotraqueal sin puerto lateral instilar el
surfactante por medio de una sonda de alimentacién 5 fr
con orificio Unico
h. No perfore la cdnula con aguja o catéter intravenoso
periférico
i. Nointroduzca en la cdnula una aguja
j. No conectar la canula a una llave de tres vias
k. Sise emplea la técnica LISA marcar la sonda o catéter a 1-1.5
cm de la punta
| En técnica LISA una vez retirado el laringoscopio mantener
cerrada la boca del RNP
. Administrar dosis exacta de surfactante por Kg de peso
Calcular de 2 a 4 alicuotas e instilarlas en bolo. La dosis total
debe administrarse entre 1y 3 min

23
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Durante la instilacion del surfactante se debe:

— Vigilar en forma continua:

- Signos vitales

- SpO3, con oximetria de pulso
— Tener disponibilidad inmediata de apoyo ventilatorio
— Disponer de analisis de gases arteriales

Fuerte
GRADE
Sweet DG, 2019

Después de administrar el surfactante el meédico debera
permanecer al lado del RNP para realizar las siguientes acciones:

a. Si usa técnica LISA recuerde retirar la sonda o catéter al
terminar la instilacion

b. Si recibe CPAPNn disminuir FiO, progresivamente hasta
llegar al 21% con base en la SpO, (90 a 94%), manteniendo la

presidn en 6 cm H,O

c. Sirecibe ventilaciobn mecanica puede presentarse alguna de
las siguientes condiciones, después de instilar el surfactante:

- Que la SpO,; aumente rapidamente, en este caso se
debera disminuir la presion de 2 en 2 hasta alcanzar una
SpO,; entre 90 y 94%, en este momento tomar una
gasometria arterial y continuar los cambios en base a los
niveles de PaO, y PaCO;

— Que la SpO2 no se modifique, en este caso se deberd
disminuir la presién de 2 en 2 hasta que la SpO; alcance
90-94%, en este momento tomar gasometria arterial y
continuar los cambios en base a los niveles de PaO, y
PaCO,

— EIl objetivo primordial es evitar hiperoxemia, lo que se
logra disminuyendo la FiOs.

d. Evitar realizar aspiracion rutinaria de secreciones por canula
endotraqueal.

El objetivo de estas acciones es retirar la canula endotraqueal lo
mas pronto posible y evitar en la medida de lo posible dosis
subsecuentes de surfactante. Ademas de disminuir el riesgo de
fuga aérea y lesién pulmonar crénica.

PBP
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8. ¢Cudles son los criterios para administrar la segunda y tercera
dosis de surfactante en el recién nacido con SDR?

EVIDENCIA / RECOMENDACION

NIVEL / GRADO

En algunos casos los RNP con SDR pueden necesitar mas de
una dosis de surfactante.

Una segunda y ocasionalmente una tercera dosis de
surfactante pudiera ser necesaria si se tiene la evidencia clinica,
gasomeétrica y radiografica que persiste el SDR:

— Necesidad de aumento en FiO;
— Radiografia de térax en “vidrio esmerilado”
— Alteraciones gasométricas

Lo anterior, después de haberse resuelto otras condiciones
patoldgicas.

La necesidad de una segunda dosis puede disminuir usando la
dosis inicial de 200 mg/kg (poractant alfa).

Alta
GRADE
Sweet DG, 2019

Debido a la vida media del surfactante en RNP con SDR, las
dosis adicionales deben administrarse a intervalos de 12 horas

2+
NICE
Cogo PE, 2071

Dosis en intervalos menores de 12 horas recomendadas por
algunos laboratorios no estan basados en estudios de
farmacocinética en humanos.

4
NICE
Polin RA, 2014

No se ha demostrado beneficio con la administraciéon de mas

de tres dosis de surfactante.

Moderada
GRADE
Sweet DG, 2017

Los criterios que se deben considerar para administrar la

segunda y tercera dosis de surfactante en el RNP que persiste

con signos de SDR son:

- FiO; >30%

— Aumento en los signos de dificultad respiratoria

— Radiografia de térax con imagen en “vidrio esmerilado” o
Ultrasonido pulmonar con imagenes de pulmon blanco

— Alteraciones gasométricas

Fuerte
GRADE
Sweet DG, 2019
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La administracién de una segunda y tercera dosis de
surfactante debe guiarse por la recomendacién de dosis
acumulativa maxima de 400mg/kg.
Ejemplo:
-~ Si aplicé 200 mg/Kg de Poractant alfa puede aplicar
hasta dos dosis de 100 mg/Kg cada una
— Siaplic6 100 mg/Kg de Beractant puede aplicar hasta tres
dosis de 100 mg/Kg cada una

B
NICE
Banerjee S, 2019

2.2.4. Técnicas para la administracion de surfactante

9. ¢Cudl es la técnica mads eficiente para administrar el surfactante en
el RNP con SDR?

EVIDENCIA / RECOMENDACION

NIVEL / GRADO

Transporte del surfactante exégeno a través de las vias
aéreas

El modelo tedrico propuesto del transporte del surfactante

exégeno a través de las vias aéreas consta de cuatro

mecanismos:

1.  El bolo instilado crea un tapdn liguido que ocluye las vias
aéreas grandes y es movido por la ventilacién mecanica

2. El bolo crea una capa en las paredes de la via aérea
producto del transporte del tapdén liquido o por
revestimiento directo del paso del liquido drenado por
gravedad en las primeras generaciones bronquiales

3. En las vias aéreas pequefas el surfactante forma una
capa gue se propaga gracias a los gradientes de tension
superficial (fendmeno Marangoni)

4. El surfactante finalmente alcanza la superficie alveolar
donde se utiliza y es reciclado

2+
NICE
Suresh GK, 2017

Estudios realizados por impedancia eléctrica en RNP con
SDR mostraron que con la administracion en bolo la
distribucion de surfactante y la funcién pulmonar post-
surfactante son mejores.

También se encontré que los cambios de aireacién después
de la administracién de surfactante intratraqueal se
distribuyeron de manera mas uniforme cuando el
surfactante se administro a través de un catéter delgado y en
condiciones de respiracion espontanea, en comparacion con
la administracién por canula endotraqueal con VPP. Se
observd que en las regiones dependientes de la gravedad
(dorsales) aumento la aireacion inmediatamente después de

2+
NICE
Dargaville PA, 2018
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la instilacion del surfactante con ambos métodos de
administracién, pero luego se produjo un aumento
retardado en la aireacidn en las regiones pulmonares no
dependientes (ventrales), esto se observéd preferentemente
en el grupo que recibié el surfactante a través de un catéter
delgado.

Los autores concluyeron que la distribucién del surfactante
es mas Optima cuando el RNP con SDR tiene respiracion
espontanea, pero reconocieron que la evidencia es
circunstancial y necesita verificacién adicional mediante una
comparacién directa entre las diferentes técnicas.

La distribuciéon &éptima del surfactante, es posible sélo 2+
cuando se administra en bolo, en una o dos alicuotas. NICE
Polin RA, 2014
Volumenes pequefos de surfactante disminuyen el riesgo 2+
de obstrucciéon de la canula endotraqueal y de la via aérea, NICE

asi como hipercapnia transitoria.

McKeage K, 2017
Wiseman LR, 1994

Posicion del RNP durante Ila administracion de

Surfactante

La distribuciéon del surfactante instilado por via endotraqueal
estd determinada por la fuerza de gravedad. La
administracion de surfactante debe realizarse en decubito
supino para lograr una distribucién mas uniforme en ambos
pulmones, los cambios de posicidn después de la aplicaciéon
no mejoran la redistribucion del surfactante.

2+
NICE
Suresh GK, 2017

Técnicas para administrar surfactante

Tradicionalmente, el surfactante se ha administrado a los
RNP con SDR por medio de canula endotraqueal en
conjunto con ventilacion mecanica. Sin embargo, las
consecuencias negativas de la ventilacion mecanica como
neumotdrax y DBP son bien conocidas.

Para proporcionar los beneficios del surfactante sin los
efectos negativos por la colocacidbn de Ila canula
endotraqueal y la ventilacion mecanica, existen técnicas

menos invasivas para | administracion del surfactante como:
— Catéter fino
— InSurE
— Mascarilla laringea
— Administracion faringea
— Aerosol

1+
NICE
Barkhuff WD, 2019
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La técnica con catéter fino ha sido la mas estudiada, por el
momento es la técnica menos invasiva y eficaz para la
administracion de surfactante en los RNP con SDR.

Estudios futuros ayudaran a determinar cudl de las técnicas
menos invasivas es la mejor El estudio SAIL

Técnica convencional con Intubacién endotraqueal 2+

NICE

Segun la recomendaciéon del fabricante la técnica | Suresh GK, 2017
convencional para administrar beractant y poractant es
través de una sonda de alimentacién con orificio Unico
recortada para llegar arriba de la carina que se introduce en
la cadnula endotraqueal y el colfosceril a través de un
adaptador de puerto lateral conectado a la canula

endotraqueal.
Es preferible que antes de colocar la cdnula endotraqueal no 2+
se aspire la traquea y bronquios debido a que el volumen NICE

del liguido pulmonar hace que la distribucidn del surfactante | Suresh GK, 2017
sea Mas homogénea. De ser necesario aspirar solo la

orofaringe.

Se sabe, por estudios de cohorte, que la colocacidon de una 2+
canula endotraqueal se asocia con efectos adversos como NICE
mayor incidencia de neumotdrax, DBP y HIV grave. Dargaville PA, 2018
Técnicas menos invasivas para la administracion de 2+
surfactante NICE

Es una realidad que la evidencia disponible respecto a las | Dargaville PA, 2018
técnicas menos invasivas para la administracion de
surfactante en RNP con SDR tiene sesgos que impiden que
se recomiende su aplicacion en todos los RNP debido a que
los estudios se han realizado en UCIN que cuentan con
diferentes recursos materiales y experiencia clinica.

Los hallazgos mas importantes de los meta-analisis de
ensayos clinicos controlados sobre la administracion de
surfactante a través de un catéter delgado parece tener
ventajas sobre la administracion a través de céanula
endotraqueal, los datos agrupados de cinco estudios que
muestran reduccidén en la incidencia de muerte o DBP
(cociente de riesgo ~0.70), y la necesidad de ventilacion
mecanica temprana (razén de riesgo 0.75). Una revision
Cochrane volverd a examinar esta evidencia utilizando una
metodologia estandarizada.
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La administraciéon de surfactante a través de un catéter
delgado requiere de estudios adicionales para reexaminar
preguntas previamente investigadas cuando la
administraciéon de surfactante se realizaba exclusivamente
con VPP con los RNP intubados. Es necesario volver a
explorar los factores que influyen en la distribucién del
surfactante, incluida la velocidad éptima de administraciéon
del surfactante con técnicas menos invasivas y con los
diferentes surfactantes.

2+
NICE
Dargaville PA, 2018

Algunas de estas técnicas para la administracion de
surfactante a través de un catéter delgado implican el uso de
instrumentacién para ayudar al paso de la punta del catéter
a través de las cuerdas vocales (pinzas de Magill), otras
técnicas no las usan y confian en la habilidad del médico
para dirigir el catéter hacia la traguea. Las técnicas que no
usan pinzas introducen catéteres semirrigidos en lugar de
catéteres flexibles.

Métodos para colocar catéter delgado endotraqueal para la
instilaciéon de surfactante

Introduccién del

Métodos Tipo de catéter catéter
Colonia(LISA) Tubo flexible nasogastrico Pinzas de Magill
“Take care” Tubo flexible nasogastrico Sin pinzas
Hobart Catéter vascular semirigico  Sin pinzas
SONSURE Tubo flexible nasogastrico Pinzas de Magill

. . Guia
QuickSF Catéter suave

intrafaringea

2+
NICE
Dargaville PA, 2018

Técnica LISA

LISA (por sus siglas en inglés, Less Invasive Surfactant
Administration) forma parte de las técnicas para la
administracion de surfactante a través de un catéter
delgado.

Esta técnica requiere que el RNP tenga
espontaneay se encuentre con CPAPN temprano.

respiracion

2+
NICE
Dargaville PA, 2018

La administracion de surfactante minimamente invasiva
LISA y la técnica InSurE son las que mas se ha usado.
Aunque la técnica LISA se esta convirtiendo en la técnica de
eleccidon para administrar surfactante en los RNP con SDR
con respiracién espontanea.

4
NICE
Kribs A, 2016
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El 35% de los RNP que recibieron surfactante mediante la
técnica LISA necesitaron segunda dosis de surfactante
contra 6.5% de los manejados con la técnica INnSurkE (p <
0.0001).

2+
NICE
Aguar M, 2014

Un estudio de cohorte retrospectivo cuyo objetivo fue
comparar las tasas de morbilidad y mortalidad entre los RNP
con SDR tratados con LISA o InSurE.

Los datos obtenidos muestran que la técnica LISA es
actualmente el método mas adecuado de administracion de
surfactante por lo que debe ser considerada como la primera
opcidn para la instilacién de surfactante en los RNP con SDR
gue tienen respiracion espontanea, debido a que presenta
efecto favorable sobre la morbilidad respiratoria.

Los resultados del estudios son los siguientes: El andlisis de
los datos de 205 RNP tratados con LISA y 178 RNP tratados
con InSurE revelod la edad gestacional media como 281 +13y
28 + 1.3 SEG y el peso medio al hacer como 1041 + 205y 1029 +
222 g en los grupos LISA e InSurE, respectivamente. La
necesidad de ventilacién mecanica en las primeras 72 h de
vida (%26,8-%421, p a 0,002) y la incidencia de BPD
moderada-grave (%12,2-%21,9, p a 0,01) fueron menores en los
RNP tratados con LISA. El método LISA se encontré como un
factor independiente en la reduccién del requisito de
ventilacién mecdnica en las primeras 72 h de vida e
incidencia de BPD moderada-grave [RR: -0,49 (%95 CI -0,28 a
-0,85), p a 0,01].

2++
NICE
Buyuktiryaki M, 2019

Un meta-analisis compard la técnica LISA con el método
estandar para la administraciéon de surfactante en RNP con
SDR.

Encontraron en los RNP que tienen respiracién espontaneay
se encuentran con CPAPNn, la técnica LISA para la
administracion de surfactante presentd menor necesidad de
ventilacion mecanica durante su estancia en la UCIN vy
reduccion del resultado combinado de muerte o DBP a las
36 SEG corregida, DBP entre los sobrevivientes y necesidad
de ventilacion mecanica. No se observaron efectos
secundarios clinicamente significativos. También hubo una
tendencia hacia tasas mas bajas de neumotorax.

Los resultados del meta-analisis fueron los siguientes: Se
realizd con seis ensayos clinicos controlados, con un total de
895 RNP, se observd que el uso de la técnica LISA redujo el
resultado compuesto de muerte o broncopulmonar displasia
(DBP) a las 36 semanas (cociente de riesgos (RR) = 0.75 (IC
del 95%: 0.59 a 0.94), p = 0.01), BPD36 entre los supervivientes
(RR = 0.72 (0.53 a 0.97), p = 0.03), necesidad de ventilacion

1+
NICE
Aldana-Agquirre, 2017
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mecanica dentro de las 72 horas posteriores al nacimiento (
RR = 0.71 (0.53 a 0.96), p = 0,02) o necesidad de ventilaciéon
mecanica en cualgquier momento durante la estancia en la
unidad de cuidados intensivos neonatales (RR = 0.66 (0.47 a
0.93), p = 0.02). No se observaron diferencias para el resultado
de la muerte y otras morbilidades neonatales. La tasa de
fracaso del procedimiento en el primer intento y la
necesidad de dosis adicionales de surfactante no fueron
diferentes entre los grupos de intervencion.

Para la implementacion generalizada de la técnica LISA, se
requiere gue el personal médico conozca y realice la técnica
en forma adecuada, que se estandarice el procedimiento. Se
requieren estudios donde se incluyan RNP extremos y otros
para conocer el papel de la administracion de sedantes
previo al procedimiento.

1+
NICE
Aldana-Agquirre, 2017

Un meta-analisis compard uso de catéteres delgados vy la
técnica INnSurE para administrar surfactante en RNP con
SDR, encontré que con el uso de catéteres delgados hay
disminucidén en la incidencia de DBP y menor requerimiento
de ventilacion mecanica.

Los resultados del meta-andlisis son los siguientes: se
identificamos 15 estudios que sumaron 4926 RNP. Los
ensayos controlados aleatorizados 'y los  estudios
observacionales mostraron reducciones significativas en las
tasas de intubacién temprana con el uso de catéteres
delgados. El riesgo relativo (RR) fue de 0.63 y el intervalo de
confianza del 95% (IC del 95%) fue de 0.55-0.72 (P < .01), con
una relacion de probabilidades (OR) de 0.40 y un IC del 95%
de 0.35-0.45 (P < .0001). Los resultados colectivos de los
ensayos controlados aleatorizados revelaron una
disminucién significativa en las tasas de displasia
broncopulmonar en el grupo de catéteres delgados (RR,
0.47; IC del 95% 0.33-0.66; P < .01). Estos hallazgos fueron
consistentes con los estudios observacionales (OR 0.47; IC del
95% 0.43-0.52; P < .01).

1+
NICE
Panza R, 2020

Un estudio retrospectivo evalud el uso discrecional de
propofol (1 mg / kg) antes de la introduccion del catéter
delgado en la traquea, encontré que este agente alivia las
molestias durante el procedimiento, pero conduce a una
mayor necesidad de VPP y aumenta el periodo de hipoxemia
durante y después del procedimiento.

2+
NICE
Dargaville PA, 2018
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En un ensayo clinico controlado cuyo objetivo fue encontrar 1++

la dosis de propofol que proporcionara una sedacion eficaz NICE

sin efectos secundarios en recién nacidos de diferente edad | de Kort EHM, 2020
gestacional y edad postnatal. Se incluyeron 91 recién nacidos,
el estudio se termind prematuramente porque el resultado
primario solo se alcanzd en el 13% de los pacientes. No se
encontré una dosis optima de propofol. La sedacién eficaz
sin efectos secundarios se logré con mas frecuencia después
de una dosis inicial de 2 mg/kg (28%) que después de 1
ma/kg (3%) v 1.5 mg/kg (9%). La hipotension inducida por
propofol ocurridé en el 59% de los pacientes.

La sedacion efectiva sin efectos secundarios es dificil de
lograr con propofol y no se pudo determinar la dosis éptima
en los diferentes grupos (por edad gestacional). El efecto
sedante del propofol y la aparicion de hipotensidon son
impredecibles y muestran una gran Vvariabilidad
interindividual en los recién nacidos.

La administracion de surfactante con LISA con la CPAPN 2+
continua durante la instilacion, permite el reclutamiento NICE
alveolar, produce un aumento inmediato en la capacidad | van der Burgh PS,
residual funcional, mejora la oxigenacién y la distensibilidad | 2016

pulmonar y favorece que la distribucion del surfactante sea
homogénea.

Técnica InSurE 1+
NICE
INSuUrk fue la primera técnica que se usé con el objetivo de | Stevens TP, 2007
disminuir la necesidad de ventilacidn mecanica prolongada.
Con esta técnica, los RNP estabilizados con CPAP son
intubados para administrar el surfactante y luego extubados
lo mas rapido posible, lo que debe ocurrir entre 15 y 30
minutos después de la aplicacién del surfactante.

Varios estudios han evaluado la eficacia de esta técnica,
incluso en RNP extremos que anteriormente eran intubados
en forma rutinaria para proporcionar surfactante y apoyo
respiratorio.

En los RNP extremos es mas frecuente que no sea posible el
retiro rapido de la canula endotraqueal.

La decision para el retiro de la canula endotraqueal debe ser
individualizada.

Después del retiro de la canula endotraqueal se deberd pasar

a CPAPN.
Un meta-analisis mostrd que la técnica InSurk reduce: 1+
— La necesidad de ventilacion mecanica (RR 0.67; 95% NICE
IC 0.57-0.79) Stevens TP, 2007

— Laincidencia de DBP (RR 0.51,95% CIl 0.26, 0.99)}
— Elsindrome de fuga aérea (RR 0.52, 95% CIl 0.28, 0.96)
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La técnica InSurE se ha usado ampliamente, pero sus
ventajas sobre la continuacidon de la CPAPNn se han
cuestionado recientemente. Mientras que algunos ensayos
clinicos han encontrado que reduce el tiempo de ventilacion
mecdanica, otros consideran que es dificil retirar la canula
endotraqueal después de la aplicacién de surfactante. Esta
limitacién y la dificultad propia de la intubacién han
disuadido a muchos médicos de utilizarla en la practica
clinica.

En vista de las dificultades y limitaciones de la técnica
INSUrk, se han desarrollado otras técnicas que intentan ser
menos invasivas para administrar el surfactante al RNP con
SDR.

2+
NICE
Dargaville PA, 2018

Un estudio de cohorte retrospectiva cuyo objetivo fue
comparar la administraciéon intratraqueal de surfactante con
técnica LISA comparada con técnica InSurkE en RNP con SDR.
Ambos tienen como objetivo limitar el riesgo de dano
pulmonar crénico asociado con la ventilacion mecanica y la
ventilacion no invasiva (CPAPN).

El analisis de los resultados preliminares de la administraciéon
de surfactante que implican el uso de la técnica LISA no
mostré  diferencias estadisticamente significativas en
comparacién con el método InSurE.

El estudio aleatorio y prospectivo que se esta llevando a cabo
actualmente incluye marcadores bioquimicos de dafo
pulmonar, lo que proporciona datos duros sobre la seguridad
y eficacia de ambas técnicas (LISA vs INnSurE) para la
administracion de surfactante.

Los resultados del estudios fueron los siguientes: No hubo
diferencias significativas en las caracteristicas de los RNP
entre los dos grupos de estudio (LISA vs InSurE: el peso
corporal medio del nacimiento fue de 1210 g vs 1275 g,
respectivamente; la edad gestacional media al nacer fue de
30 semanas frente a 29 6/7 semanas, respectivamente). La
comparaciéon del método de apoyo respiratorio y Ila
concentracion de FiO, dentro de las primeras 72 horas
después de la administraciéon de surfactantes no mostré
diferencias significativas entre los grupos. Del mismo modo,
los resultados respiratorios no diferian significativamente
entre los grupos LISA e InSurk y fueron: la necesidad de
intubacidon 422% frente al 32.6%, p-0,201, duracién de la
ventilacién mecanica - mediana de los dias O vs O, p-0.377,
duracién de CPAPNn - mediana de dias 5 vs 5, p-0.379,
duracién de la suplementacién con oxigeno - mediana de
dias 1 vs 1, p-0555 'y la incidencia de displasia
broncopulmonar 289% vs 23.9%, p-0.506. Ademas, la

2++
NICE
Kaniewska U, 2019
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incidencia de complicaciones fue similar en ambos grupos
de estudio.

Un meta-andlisis que tuvo como objetivo identificar los
factores predictivos tempranos de la falla de la técnica
INSUrE para la administraciéon de surfactante en RNP con
SDR reportd un fracaso de esta técnica del 33.3%, el cual se
encuentra dentro del rango de la falla que se ha reportado
en estudios previos que va del 30 al 47%.

La evidencia disponible hasta el momento no permite
identificar los factores propios de los RNP con SDR que
predicen la falla de la técnica InSurE para la administraciéon
de surfactante en la primera hora de vida, debido a que los
resultados de los estudios son inconsistentes vy
heterogéneos, por lo que no se pueden aplicar en la practica
clinica. Sin embargo la evidencia actual apunta a que el peso
corporal extremadamente bajo (<750-1,000 g), la edad
gestacional baja y el SDR grave son factores que aumentan
el riesgo de falla de la técnica INnSurE. La evidencia es
inconsistente  debido a la gran heterogeneidad
metodolégica en estudios.

Se necesitan estudios de cohortes amplios y bien realizados
gue evalUen los posibles factores predictivos tempranos de
la falla de InSurE.

2+
NICE
de Bisschop B, 2020

La instilacidn del surfactante debe ser realizada por personal
altamente capacitado en las técnicas de administracién de
surfactante en el RNP con SDR. Se recomienda que sean
especialistas en pediatra o neonatologia certificados en
reanimacion neonatal.

Fuerte
GRADE
Sweet DG, 2019

La técnica LISA se debera considerar como primera opcién
para la instilacién de surfactante en los RNP con SDR que
presentan respiracion espontanea y tienen apoyo con
CPAPN temprana.

B
NICE
Kaniewska U, 2019
Buyuktiryaki M, 2019

Cuando falla la CPAPNn temprana en el RNP con SDR la Débil

técnica InSurE es la opcién para administrar el surfactante. GRADE
Sweet DG,2017

Cuando no se cuente con dispositivo para CPAPN o pieza en PBP

T, el RNP con SDR podré intubarse y conectarse al ventilador
en forma transitoria mientras se realiza la técnica InSurE.
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Técnicas en estudio para administrar surfactante
Técnica con Mascarilla Laringea

Si el surfactante no se puede administrar de manera
confiable y segura a través de la faringe en RNP que respiran
espontaneamente, la mascara laringea puede ser mas
confiable. Esta técnica puede evitar la intubacidon
endotraqueal y la ventilacion mecanica. Varios ensayos
clinicos controlados han evaluado la efectividad de esta
técnica pero no han mostrado diferencias en los resultados a
largo plazo. Se ha observado disminucién en la necesidad de
ventilacion mecanica en comparacion con el uso de canula
endotraqueal para la administracion de surfactante.

Con esta técnica se enfrentan problemas técnicos con el
tamano y la colocacién de la mascarilla. Al terminar la
administraciéon de surfactante se retira la mascarilla laringea
y se coloca CPAPN.

Esta intervencion puede tener un impacto significativo en la
atencién clinica en entornos de recursos altos y bajos.

1+
NICE
Barkhuff WD, 2019
Roberts KD, 2018

Administraciéon faringea

Esta técnica administra surfactante en la faringe, con la
esperanza de que los RNP que respiran espontaneamente
inhalen una fraccién de la cantidad total de surfactante
administrado mientras el resto seria deglutido sin causar
dano. De hecho, algunos de los primeros estudios en
animales que evaluaron la viabilidad y eficacia de la
administracion de surfactantes artificiales fueron realizados
mediante esta técnica.

Varios estudios han evaluado este método en RNP,
encontrando dificil controlar o predecir la cantidad de
surfactante inhalado, lo que hace que la validacion de este
método sea extremadamente dificil. Una revision Cochrane
de 2011 no encontré estudios que describieran los criterios
para usar esta técnica.

1+
NICE
Barkhuff WD, 2019

Administracién orofaringea profilactica

Actualmente se lleva a cabo un ensayo clinico aleatorizado
multicéntrico no cegado (POPART, Eudract No. 2016-004198-
41) sobre la administracién de surfactante orofaringeo
profilactico en RNP <29 SEG que tienen apoyo con CPAPN, el
grupo control solo con CPAP. Las variables primarias de
desenlace son: la intubacidn dentro de las 120 horas
posteriores al nacimiento, bradicardia y/o apnea a pesar de
apoyo en la sala de partos, insuficiencia respiratoria en UCIN.
Las variables secundarias incluyen Ila incidencia de

1+
NICE
Murphy MC, 2020
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ventilacién mecanica, uso de surfactante endotraqueal,
enfermedad pulmonar crénica y muerte antes del egreso
hospitalario.

Se propone como una alternativa para uso en unidades que
no son de tercer nivel en paises de escasos recursos.

Técnica por aerosol 3
NICE

El proyecto CuroNeb se cerré. El estudio de fase 2 se detuvo | ClinicalTrials.gov.
debido a un perfil de eficacia insignificante, siguiendo la | 2020
recomendacién de la junta de control de seguridad
independiente, que analizé los datos de la mitad de los
pacientes que se esperaba que fueran incluidos. A la luz de
los extremadamente buenos resultados obtenidos en los
estudios en animales que se realizaron antes de iniciar el
estudio clinico, los hallazgos no fueron los que se esperaban.
Se estdn analizando las variables que pudieron haber
comprometido el éxito de la técnica por aerosol para la
administracién de surfactante. Los investigadores se
comprometieron a compartir con la comunidad cientifica
los resultados del analisis.

Investigaciones futuras de la terapia con surfactante B
deberan considerar el uso de surfactante como vehiculo para NICE
administrar antiinflamatorios y otras moléculas con técnicas | Sardesai S, 2017
de administracion menos invasivas o preferentemente no

invasivas.
Por el momento no se puede recomendar el uso ninguna de A
las técnicas en estudio para la administracién no invasiva de NICE

surfactante en los RNP con SDR porque hacen falta estudios | Barkhuff WD, 2019
bien diseflados que muestren su eficaciay seguridad a largo | Roberts KD, 2018
plazo. Murphy MC, 2020

10 ¢Cudles son las contraindicaciones para la administracion de
surfactante en RNP con SDR?

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO
Las contraindicaciones absolutas para el uso de surfactante en 3
RNP son: NICE
— Anomalias congénitas incompatibles con la vida Walsh BK, 2013
— Dificultad respiratoria en RNP con evidencia de madurez
pulmonar (Restriccion en el crecimiento intrauterino)
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— Hernia diafragmatica congénita con las siguientes
condiciones:
- RNP con imagen radiolégica normal en pulmon
contralateral

Las contraindicaciones relativas para el uso de surfactante son:
— Paciente hemodindmicamente inestable
— Hemorragia pulmonar activa

No se debera administrar surfactante en caso de existir una
contraindicacién absoluta.

Cuando las contraindicaciones relativas para la administracién
de surfactante se hayan resuelto se debera valorar la necesidad
de su administracion.

D
NICE
Walsh BK, 2013

2.25. Estrategias de Ventilacion Mecanica

11.

mecdnica en el RNP con SDR?

VIDENCIA / RECOMENDACION

.Cudles son las directrices para el manejo de Ila ventilacion

NIVEL / GRADO

Aunque la tendencia actual estd dirigida al uso del apoyo
ventilatorio no invasivo en los RNP con SDR, muchos RNP
extremos necesitaran inicialmente ventilacion mecanica.

1+
NICE
Chawila S, 2017

El objetivo de la ventilacibn mecanica es mantener un
adecuado intercambio gaseoso (cuadros 4y 5) y evitar la lesion
pulmonar que suele ser causada por presidon demasiado alta o
demasiado baja. El objetivo principal de la ventilacion mecanica
es expandir el pulmén colapsado y mantener el volumen
pulmonar para que exista una distribucién uniforme del
volumen corriente, prevenir atelectasias y evitar la
sobredistension pulmonar.

Alta
GRADE
Sweet DG, 2019
1+
NICE
Klingenberg C,
2017

La sobredistension pulmonar aumenta el riesgo de fugas de
aire como neumotdrax y enfisema intersticial.

La ventilacién con presién demasiado baja favorece que
algunas porciones del pulmén formen atelectasias repetidas
durante la expiracién, lo que generar inflamacién constante.

Alta
GRADE
Sweet DG, 2019
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Si bien, la ventilacidn mecanica puede ser perjudicial para los
pulmones del RNP con SDR, sigue siendo la alternativa cuando
no se cuenta con CPAPN. La ventilacibn mecanica puede
administrarse mediante ventilacion convencional con presion
positiva intermitente (VIPP).

Alta
NICE
Sweet DG, 2019

La ventilacién mecanica consta de cuatro fases:

— Reclutamiento
— Estabilizacion
— Recuperacién
— Retiro

Para el reclutamiento, la PEEP y la Presién Inspiratoria Pico
(PIP), o Presidon de Distensién Continua (PDC) en Ventilacion de
Alta Frecuencia Oscilatoria (VAFO) son cruciales. La
estabilizacion se logra en la porcidn espiratoria con mayor
complianza (distensibilidad) en la curva de histéresis (presidn-
volumen).

Alta
NICE
Sweet DG, 2007

La administracion de PEEP adecuada o PDC promueve el
reclutamiento alveolar (volumen pulmonar).

Para encontrar la PEEP 6ptima en la ventilacion convencional,
cada cambio incremental significativo de PEEP debe evaluarse
examinando las respuestas en los niveles de PaO, y PaCO, y
observando la mecéanica pulmonar.

2+
NICE
Erickson SJ, 2002

Para mantener el “pulmén abierto” hay que ajustar la PEEP
con el nivel 6ptimo para un RN determinado y se define como
aquél donde la FiO; minima permite gases sanguineos y
estabilidad hemodinamica adecuados.

2+
NICE
Rimensberger PC,
1999

En un RNP que recibe ventilacibn mecanica y presenta
deterioro después de la administraciéon de surfactante o en
cualquier momento que aumente presion media en via aérea
(PMVA) y requiera mayor aporte de FiO,, se debe pensar en
sobredistensién pulmonar o fuga de aire.

2+
NICE
Erickson SJ, 2002

Los ventiladores modernos cuentan con sensores que miden
de manera exacta los volUmenes de gases que entran y salen a
través de la canula endotraqueal y usan esta informacién para
limitar el nivel de soporte administrado con el fin de prevenir la
sobre distension pulmonar. La ventilacion por volumen
garantizado (VVG) permite a los médicos ventilar con
volumenes corrientes constantes y realizar el retiro de la
ventilacion en tiempo real de la PIP a medida que mejora la
distensibilidad pulmonar.

El uso de VWG en comparaciéon con la ventilacién en modo
convencional acorta el tiempo de ventilacibn mecanica,

1++

NICE
Klingenberg C,
2017
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disminuye fugas de aire y DBP.

La VAFO es una estrategia alternativa a la ventilacién mecanica
en modo convencional que permite el intercambio gaseoso,
utilizando volumenes corrientes muy pequenos entregados
con frecuencia muy rapida, mayor de 3Hz (1 Hz= 60 rpm) con el
pulmon abierto a una presién dptima usando una PDC.

La PDC o6ptima en VAFO se determina clinicamente al
encontrar la presion en donde la SpO2 disminuye durante la
reduccion gradual de la presion, dejando 1-2 cm H20 por arriba
de esto.

2++

NICE
De Jaegere A,
2006

Algunos estudios muestran que la VAFO muestra reducciones
modestas en DBP en comparacidén con la ventilacién mecanica
en modo convencional.

Los estudios que comparan VAFO con
volumen garantizado son escasos.

la ventilacion por

2++

NICE
De Jaegere A,
2006

La hipocapnia y la hipercapnia graves deben evitarse, ya que se
asocian con mal prondstico (BP y HIV), por lo que deben
valorarse continuamente los niveles de PaCO-. El modo de VVG
permite el retiro automatico de la PIP en tiempo real a medida
que mejora la distensibilidad. Algunos RNP requeriran
ventilacion por un periodo de tiempo muy corto,
particularmente aquellos que reciben tratamiento con
surfactante, a estos RNP podra retirarse la canula endotraqueal
rapidamente con parametros ventilatorios bajos.

1+
NICE
Chawla S, 2017

La hipercapnia permisiva es una estrategia que se ha usado
con la finalidad disminuir el tiempo de ventilacién mecéanica.

2+
NICE
Woodgate PG,
2001

El estudio PHELBI exploré la posibilidad de tolerar PaCO- hasta
10 kPa (75 mmHg) en comparacion con 8 kPa (60 mmHg) en
los RNP <29 SEG durante los primeros 14 dias.

1+
NICE
Thome UH, 2015

El seguimiento de la cohorte del estudio PHELBI asi como
otras, sugiere ausencia de secuelas adversas a largo plazo por
hipercapnia permisiva y que es razonable tolerar una elevacion
moderada de la PaCO; durante el retiro del ventilador, mientras
el pH sea aceptable.

1+
NICE
Thome UH, 2017
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ventilacion mecanica convencional y administraciéon de
surfactante

Los RNP con SDR con ventilacion mecanica con presion y
ciclado al tiempo (modo convencional) son relativamente
faciles de manejar y permiten la ventilacién incluso en
presencia de fugas de aire a través de una canula endotraqueal
adecuada.

Moderada
GRADE
Sweet DG, 2017

Hay que tener en mente que la modificacion de la
distensibilidad pulmonar es muy dinamica durante el
tratamiento del SDR con surfactante. Generalmente el volumen
corriente aumenta rapidamente con la mejoria también rapida
de la distensibilidad pulmonar, la cual se puede evaluar
mediante los niveles de PaO, y PaCO..

Moderada
GRADE
Sweet DG, 2017

El uso de ventilacion sincronizada con volumen corriente
garantizado y soporte de presidn, permite el descenso de la PIP
automaticamente después de la terapia con surfactante,
ademas previene la hipocapnia, la lesién pulmonar y acorta la
duracion de ventilacion mecanica.

3
NICE
Hummler H, 2009

Se debera emplear ventilacion mecanica en RNP con SDR
cuando los métodos de soporte ventilatorio no invasivo fallaron
y cuando para lograr la estabilizacién del RNP en la sala de
parto requirié intubacién endotraqueal.

Debe evitarse en la medida de lo posible el empleo de
ventilaciéon mecanica y favorecer el apoyo ventilatorio no
invasivo.

Fuerte
GRADE
Sweet DG, 2019

Cualquiera que sea el modo de ventilaciéon utilizado dentro de
una UCIN, es importante que todo el personal esté
familiarizado con su uso.

Fuerte
GRADE
Sweet DG, 2019

La eleccion del modo de ventilacion es responsabilidad del
equipo médico, se debe considerar como primera eleccion la
Ventilacion Mecanica por Volumen Garantizado.

Fuerte
GRADE
Sweet DG, 2019

HEE BE W B

Se debera iniciar la ventilacion mecanica con los parametros
ventilatorios recomendados de acuerdo a modo de ventilacién
descritos en el cuadro 6.

D
NICE
Keszler M, 2017
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Se recomienda individualizar la PEEP, modificarla considerando
la oxigenacidén, perfusién y las condiciones clinicas de cada
RNP.

Débil
GRADE
Sweet DG, 2019

Se recomienda ajustar el volumen corriente inicial a 5ml/Kg con
una PIP maxima estimada en base a la observacion de la
expansion del toérax, el esfuerzo respiratorio del RNP y la
evaluacién del intercambio gaseoso. Si el RNP permanece
ventilado debe aumentarse el volumen corriente de acuerdo
con la edad postnatal.

C
NICE
Keszler M, 2009

Después de la administracion del surfactante en el RNP con
SDR deben realizarse cambios a la baja frecuentes en los
pardmetros de ventilacion.

Fuerte
GRADE
Sweet DG, 2017

Retiro de la Ventilacién Mecanica 1+
NICE

Hasta el momento, no hay evidencia que describa el protocolo | Ferguson KN,

optimo para el retiro de la ventilacion mecanica. 2017

Son determinantes para el retiro exitoso de la canula 1+

endotraqueal en el RNP: NICE

— La edad gestacional

— Ausencia de restriccidn de crecimiento
- La FiO;

— Gases sanguineos

Chawla S, 2017

Cuando se logra un adecuado intercambio gaseoso y existe
automatismo respiratorio espontaneo, el retiro de la ventilacion
mecanica debe iniciarse de inmediato.

3
NICE
Bancalari E, 2008

Mantener a los RNP extremos en ventilacion mecanica con
ciclados bajos (15 a 20/min) por tiempo prolongado, ho mejora
la probabilidad de éxito en la extubacion.

1+
NICE
Danan C, 2008

B BB BB O B

Existe poca evidencia sobre el empleo de pruebas de
respiracion espontanea para predecir la posibilidad de éxito de
la extubacion.

1+
NICE
Shalish W, 2019
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La extubacién con paso inmediato a CPAPn de 7a 9 cm H,O o
VNPPI mejora las posibilidades de éxito.

1+
NICE
Buzzella B, 2014

Los ventiladores modernos con sensores de flujo y presiéon
pueden proporcionar ventilacién nasal con presidén positiva
intermitente, usando presiones similares a las usadas para la
ventilacion mecanica.

Los disparos del ventilador se pueden sincronizar con el
esfuerzo respiratorio del RNP mediante el empleo de una
cadpsula abdominal o a través de la deteccidn de cambios de
presion en el circuito del ventilador.

1+
NICE
Lemyre B, 2017

Un meta-analisis reciente que evalud el uso VNPPI como una
alternativa al CPAPN después de la extubacion, mostré que
reduce la necesidad de reinicio de ventilacion mecanica
después de 48 horas y la incidencia de fugas de aire, pero sin
efecto en la reduccién de DBP.

Los resultados del meta-analisis fueron los siguientes: Aunque
los métodos de sincronizacién variaron (capsula de Graseby o
neumotacografia/disparador de flujo), los cinco ensayos que
sincronizaron la VPPIN mostraron un resultado
estadisticamente significativo de beneficio para los RNP
extubados a NIPPV en términos de prevencion del fracaso de la
extubacioén hasta siete dias después de la extubacion.

La NIPPV no sincronizada también redujo el fracaso de la
extubacion.

La NIPPV proporcionada a través de un ventilador es mas
beneficiosa que la proporcionada por dispositivos binivel para
reducir el fracaso de la extubacidn en la primera semana. Al
comparar las intervenciones, los investigadores no encontraron
reduccion de las tasas de DBP (RR tipico 0,94, IC del 95%: 0,80 a
1,10; DR tipica -0,02; IC del 95%: -0,08 a 0,03) o muerte y ninguna
diferencia en la incidencia de ECN. Las fugas de aire se
redujeron en los RNP asignados al azar a NIPPV (RR tipico 0,48;
IC del 95%: 0,28 a 0,82; DR tipica -0,03, IC del 95%: -0,05 a -0,07;
NNTB 33, IC del 95%: 20 a 100). La calidad de la evidencia se
calific6 como moderada (estudios no cegados) o baja
(imprecisién) para los resultados secundarios.

1+
NICE
Lemyre B, 2017

Otras estrategias para acortar la duracidén de la ventilacién
mecanica utilizada son: hipercapnia permisiva, terapia con
cafeina, tratamiento posnatal con esteroides y evitar el uso de
sedantes.

Alta
GRADE
Sweet DG, 2019
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Aproximadamente en la mitad de los RNP menores de 28 SEG
fallara el primer intento de extubacién, con lo que aumenta su
morbilidad y mortalidad.

1+
NICE
Chawla S, 2017

El retiro de la ventilacién mecdanica debe ser lo mas pronto
posible, silas condiciones clinicas y gasomeétricas (Cuadros 4 y
5) del RNP |lo permiten.

Después del retiro de la canula endotraqueal se debe continuar
CPAPN con la misma PMVA que tenia con el ventilador.

D
NICE
Bancalari E, 2008

Una vez estabilizado el RNP con la ventilacidn mecanica y se
verifica que tiene respiraciéon espontdnea, se debe considerar
inmediatamente el retiro de la ventilacion mecanica.

Se recomienda la extubacién temprana incluso de los RNP
extremos siempre que se considere clinicamente segura.

A
NICE
Ferguson KN,
2017
Manley BJ, 2016

Se recomienda retirar la ventilacibn mecanica en modo
convencional en el RNP cuando se alcanza:

- PMVAde7a8cm H,O
- EnVAFOconPDCde8a9cmH;0O

A
NICE
Shalish W, 2019

Durante el retiro de la ventilacion mecanica del RNP que se
recuper6 del SDR se recomienda tolerar cierto grado
hipercapnia manteniendo el pH >7.22.

Débil
GRADE
Sweet DG, 2019

Se puede usar la ventilacion nasal con presion positiva
intermitente sincronizada, a través de un ventilador en lugar de
un dispositivo de presién positiva en dos niveles en las vias
aéreas para reducir la falla de la extubacién (aunque no
disminuya la incidencia de DBP).

Débil
GRADE
Sweet DG, 2019

S HEEE B

Criterios para el retiro de la Ventilacion Mecanica en el RNP
que se recuperd de SDR:

- PMVA <7 cm H,0

- FiO2 <30%

- Mantener PEEP en 6 cm H,O (para evitar atelectasia)
- Ciclos 15 a 20 por min.

Nota: Cuando se llega a estos parametros se debe retirar la
canula endotraqueal de inmediato y pasar a CPAPN con misma
PMVA Yy FiO,.

PBP
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Modos de ventilaciéon en estudio para el RNP con SDR

La ventilacibn mandatoria intermitente sincronica (VMIS)
brinda apoyo al esfuerzo respiratorio del RNP, sin embargo, no
ha mostrado diferencias en los estudios clinicos realizados.

1+
NICE
Unal S, 2017

La ventilaciéon de alta frecuencia oscilatoria (VAFO) por volumen
garantizado, puede reducir la variabilidad de PaCO, incluso
permitir que se utilicen volumenes corrientes mas pequefos.
Con esta hipodtesis se realizé un estudio clinico aleatorizado
cruzado a corto plazo que compard la ventilacion de alta
frecuencia oscilatoria (VAFO) con y sin volumen garantizado
(VG) en RNP con SDR.

Debido a la menor fluctuacién del volumen corriente medio de
alta frecuencia (VT hf) y menores incidencias de los niveles de
PCO; fuera del objetivo, la VAFO combinada con VG parece ser
factible para los RNP con SDR. Sin embargo, los resultados
deben interpretarse con precaucién debido a que el tamafio de
la muestra es pequefa y el disefio del estudio es cruzado a
corto plazo.

1+
NICE
Iscan B, 2015

Se encuentra en investigacion la Ventilacidon Asistida con
Ajuste Neuronal (NAVA). Es una modalidad asistida por
ventilador ajustada neuronalmente ofrece el potencial de una
mejor sincronizacion del soporte del respirador con las propias
necesidades respiratorias de los RN en tiempo real. Se requiere
mayor investigacion sobre la eficacia de este modo de
ventilacién antes de que se pueda recomendar.

1+
NICE
Rossor TE, 2017

Los ventiladores modernos ahora también tienen la opcidén de
entrega de oxigeno servo controlado. Esto permite mantener el
rango de saturacion deseado y reduce el riesgo de hiperoxia,
pero no hay estudios que demuestren que esto mejore el
prondstico.

2++
NICE
van Zanten HA,
2017

El estudio SAIL (intervencidn con aireacidon sostenida en el
pulmon infantil) se suspendid antes de tiempo debido a un
aumento de muertes tempranas en los RNP gue recibieron la
intervencién. La intervencidén consistia en proporcionar presion
entre 20 y 25 cm H,O durante 10 a 15 segundos al inicio de la
respiracion. El meta-analisis encontré que esta técnica no
previene la DBP y aumenta mortalidad en los RNP extremos.

Alto
GRADE
Sweet DG,2019
T1++
NICE
Fischer HS, 2018
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2.2.6. Cafeina

12. ¢Cudl es la utilidad de la cafeina en el tratamiento del RNP con
SDR?

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO
La cafeina en el RNP favorece el retiro de la canula 2+
endotraqueal y disminuye: NICE
— Lafrecuencia de la apnea del prematuro Moschino L, 2020

— ElI tiempo de ventilacion mecanica

Efectos de la cafeina en los 6rganos y sistemas del RNP 2+
NICE
Sistema Nervioso Central Moschino L, 2020

— Aumento del gasto respiratorio neural al revertir la inhibiciéon
adenosinérgica en neuronas inspiratorias del tallo cerebral

— Mayor capacidad de respuesta al CO, y disminucidon de la
depresidn respiratoria por hipoxia, al actuar sobre el receptor
Aly quimiorreceptores periféricos (modelos animales)

— Efecto antiapoptético posiblemente bloqueando FNT-a

- Efecto antiinflamatorio neuroprotector contra lesidn
hipdxica de la sustancia blanca periventricular blogueando la
accion de la adenosina

- Aumento en mielinizacién, promotor del proceso de
maduracién oligodendroglial, arborizacion en materia
blanca expuesta a hipoxia

— Aumento de la actividad cortical cerebral

— Reduccidon en incidencia de muerte o discapacidad, paralisis
cerebral y retraso cognitivo a los 18-21 meses de edad
corregida en comparacion con placebo

— Sin diferencia en muerte o discapacidad severa (deterioro
motor, problemas de comportamiento, mal estado general
de salud, disminucién de agudeza auditiva y visual) a los 5
afos en comparacidén con placebo

— Mejora en la funcién motora a los 5y 11 aflos sin diferencia en
las tasas combinadas de impedimento funcional,
rendimiento académico y problemas conductuales a los 11
anos en comparacion con placebo

— Mejoria en coordinacién motora fina, integracién visomotora
Yy percepcion visual espacial organizada a los 11 anos

Pulmon

— Mejoria de la contractilidad y funciéon diafragmaticas 30
min después de la dosis de carga en RNP con peso
extremadamente bajo al nacer

— Inhibicién de la inflamacién pulmonar inducida por
hiperoxia por disminucion de la expresion de citocinas
proinflamatorias (modelos animales)

— Induccién de la transcripcion de la proteina B surfactante a
través de una via dependiente de cAM

— Efecto diurético, probablemente por la eliminacién del
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exceso de liquidos de los pulmones y la facilitaciéon de la
respiraciéon

— Reduccién del soporte ventilatorio y VPPI

— Reduccidén del tratamiento con oxigeno a las 36 semanas
de EPM

— Tasas mas bajas de DBP a las 36 semanas de EP

— Mejor ventilacién minuto y volUmenes corrientes

— Reduccidon de la incidencia de apnea

— Reduccién del fracaso de la extubacion

— Mejora de la funcién pulmonar a los 11 aflos

Corazdn
— Aumento del volumen sistdlico del ventriculo izquierdo con
efecto inotrépico acompanado de efecto presor
— Menor necesidad de tratamiento del CAP
— Menor necesidad de cierre quirdrgico del CAP
— Menor tasa de requerimiento de vasopresores

Citrato de cafeina 1+

NICE

El éxito del CPAPN aumenta en gran medida si se acompana de | Doyle LW, 2017
la administraciéon de citrato de cafeina como estimulante | Schmidt B, 2017
respiratorio.

Un estudio de cohorte conocido como CAP informé de los
efectos de la cafeina en 2006 RNP con peso < 1,251 g que se
extubaron o presentaron episodios de apnea, los cuales se
aleatorizaron para recibir citrato de cafeina o placebo.

El citrato de cafeina facilité la extubacién temprana, disminuyd
la DBP y mejor el prondstico del desarrollo neuroldgico a los 18
meses. Los niflos que fueron tratados con citrato de cafeina, a
los 11 afos de edad tuvieron mejor funcién respiratoria y menor
riesgo de discapacidad motora.

Una cohorte retrospectiva cuyo objetivo fue determinar la 2++
asociacion entre la administracién de citrato de cafeina en los NICE
primeros dos dias de vida comparada con el inicio después de | Lodha A, 2019
las 48 horas de vida en RNP<29 SEG, encontraron que el inicio
antes de las 48 horas de vidas del citrato de cafeina se asocid
con mejores resultados en el neurodesarrollo y la audicién, asi
como con menor incidencia de paralisis cerebral comparado
con el inicio tardio.

Un ensayo clinico controlado reciente reporta que en el analisis 1+

no ciego se encontré6 que la mortalidad no diferia NICE
significativamente entre el uso del citrato de cafeina temprana | Amaro CM, 2018
y los grupos de control. Con estos hallazgos sugieren que hay
gue tener precaucion con el uso temprano de cafeina en RNP
con ventilacion mecanica hasta que se disponga de mas
estudios que evallen la eficacia y seguridad a largo plazo.
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La cafeina es el tratamiento de primera linea en los RNP porque
tiene un rango terapéutico mas amplio y se asocia con menos
eventos adversos en comparacion con la teofilina.

2+
NICE
Abdel-Hady H,
2015

Para facilitar el retiro de la ventilacién mecanica se recomienda
administrar citrato de cafeina dentro de las primeras 48 horas
de vida en los RNP con SDR y peso <1,250g que reciben apoyo
ventilatorio con CPAPn o que tienen riesgo de requerir
ventilacion mecanica.

Se debe considerar administrar citrato de cafeina al RNP con
SDR dentro de las primeras 48 horas de vida en los siguientes
casos:

— Antes de instilar el surfactante ya sea con LISA o InSurE
— RNP con alto riesgo de necesitar ventilacién mecanica

Se debe tener precaucion con el uso temprano de citrato de
cafeina en los RNP con SDR que se encuentran con ventilaciéon
mecdanica hasta que se disponga de estudios que evaluen la
eficacia y seguridad a largo plazo.

Fuerte
GRADE
Sweet DG, 2019
B
NICE
Lodha A, 2019
Amaro CM, 2018

La dosis recomendada de citrato de cafeina en el RNP es:

— Dosis de carga: 20 mg/kg/dosis Unica
— Dosis de mantenimiento: 5-10 mg/Kg/dia

A
NICE
Lodha A, 2019
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2.2.77. Esteroides postnatales

13. ¢Cudl es Ila utilidad de los esteroides postnatales
nacido con SDR?

EVIDENCIA / RECOMENDACION

en el recién

NIVEL / GRADO

Se encontrd que en los RNP con riesgo de DBP:

La dexametasona:

— Puede reducir el riesgo de DBP

— La dexametasona en dosis altas es mas eficaz que otros
regimenes de corticosteroides para disminuir el riesgo
de DBP, de los diferentes regimenes de dexametasona
el de inicio agresivo parece dar mejores resultados

— Sin embargo la combinacién de dosis altas y uso
prolongado puede producir efectos adversos a largo
plazo en el neurodesarrollo., por lo que debe evitarse el
Uso con éste régimen.

La budesonida:

— Estd asociada con una disminucién del riesgo de DBP
en RNP extremos y/o con bajo peso al nacer

— No se pueden hacer recomendaciones debido a la falta
de datos de seguridad a largo plazo

Se necesitan ensayos clinicos controlados que valoren a fondo
el inicio temprano y la dosis de la dexametasona, budesonida y
otros corticoides inhalados con disefio factorial y seguimiento a
largo plazo, para identificar el régimen oéptimo de los
corticosteroides posnatales.

Los resultados del meta-analisis son los siguientes: Se

Para algunos RNP con SDR no serd suficiente el apoyo 1+

ventilatorio no invasivo y necesitaran apoyo con ventilacion NICE

mecanica, con lo que aumenta el riesgo de desarrollar | Zeng L, 2018

inflamacién pulmonary DBP.

A partir de algunos estudios no concluyentes ha sido posible

considerar que es posible romper este ciclo con el uso de

corticosteroides sistémicos.

Se estdn realizando diversos estudios sobre la efectividad y

riesgos a corto y largo plazo de los corticosteroides sistémicos

para favorecer el retiro de la ventilacién mecanicay la DBP.

Un meta-andlisis compard la eficacia y seguridad de los 1+

corticosteroides para la prevencion de la DBP en RNP. NICE
Zeng L, 2018
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incluyeron 47 ensayos clinicos controlados con 6747
participantes que usaron dexametasona en dosis alta o baja.

La dosis disminuyd el riesgo de DBP (OR 0,29, 95% intervalo
creible (Crl) 014 a 052, O 058, 95% Crl 039 a 0.76,
respectivamente). La dexametasona en dosis alta fue mas
eficaz que la hidrocortisona, beclometasona y la dexametasona
en dosis bajas. La dexametasona de inicio temprano y a largo
plazo en dosis alta o baja disminuyd el riesgo de DBP (OR 0,11,
95% Crl 0,02 a 0,4; O 0,37, 95% Crl 0,16 a 0,67, respectivamente).
No hubo diferencias estadisticamente significativas en el riesgo
de pardlisis cerebral (PC) entre diferentes corticosteroides.

Los analisis de subgrupos indicaron que la budesonida se
asocidé con un menor riesgo de DBP en RNP extremos y de
muy bajo peso al nacer (OR 0,60, 95% Crl 0,36 a 0,93).

La dexametasona favorece la posibilidad de extubaciéon exitosa 1+

y reduce la DBP. Sin embargo su uso durante la primera NICE
semana de vida se asocia con riesgo elevado de alteraciones en | Doyle LW, 2017
el neurodesarrollo.

Se realizd un meta-analisis con el objetivo de valorar los 1+
beneficios relativos y los efectos adversos de los NICE
corticosteroides sistémicos que se iniciaron durante los | Doyle LW, 2017
primeros siete dias de vida en RNP con riesgo de desarrollar
DBP.

Se encontré6 que los beneficios del tratamiento con
corticosteroides que se iniciaron durante los primeros 7 dias de
vida del RNP y particularmente la dexametasona pueden no
superar los efectos adversos asociados.

Aunque el tratamiento temprano con corticosteroides facilita la
extubacién y reduce el riesgo de DBP y de PCA causa efectos
adversos a corto plazo como:

— Hemorragia gastrointestinal
— Perforacion intestinal

— Hiperglucemia

— Hipertensién arterial

— Miocardiopatia hipertréfica
— Retraso del crecimiento

Los estudios de seguimiento a largo plazo informan un mayor
riesgo de hallazgos anormales en el examen neurolégico y
mayor riesgo de paralisis cerebral. Sin embargo, la calidad
metodolégica de los estudios que examinan a largo plazo los
resultados son limitados, en algunos casos: los ninos
sobrevivientes han sido evaluados predominantemente antes
de la edad escolar; ningun estudio ha tenido el poder suficiente
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para detectar alteraciones neurosensoriales importantes a
largo plazo, no se ha diseflado ningun estudio que evalué la
sobrevivencia.

Por lo tanto, dados los riesgos de efectos adversos a corto y
largo plazo se considera que no es apropiado usar
corticosteroides durante la primera semana de vida en los RNP
para prevenir la DBP.

Se necesitan estudios de seguimiento a largo plazo,
especialmente del neurodesarrollo de los RNP que participaron
en todos ensayos aleatorios de tratamiento temprano posnatal
con corticosteroides.

La hidrocortisona redujo las tasas de conducto arterioso
persistente, de mortalidad, y del resultado combinado de
mortalidad o displasia broncopulmonar, sin causar ningun
dafno obvio a largo plazo. Sin embargo, la perforaciéon
gastrointestinal fue mas frecuente en el grupo de
hidrocortisona. El seguimiento a largo plazo hasta el final de |la
niflez es vital para la evaluacién de efectos importantes que no
se pueden evaluar en la primera infancia, como: las funciones
neurolégicas superiores como la funcidén cognitiva, el
rendimiento académico, el comportamiento, la salud mental y
la motricidad. Los ensayos controlados aleatorios adicionales
de hidrocortisona temprana deben incluir la supervivencia a
mas largo plazo libre de problemas de desarrollo neurolégico la
discapacidad como resultado principal.

Se debe realizar estudios que comparen diferentes dosis y
duraciones del tratamiento con corticosteroides y evaluar los
efectos de los corticosteroides inhalados asi como los efectos a
corto y largo plazo de la hidrocortisona temprana para prevenir
la DBP.

Se realizdé otro meta-analisis con el objetivo de valorar los 1+
beneficios relativos y los efectos adversos del tratamiento con NICE
corticosteroides sistémicos posnatales gue se iniciaron | Doyle LW, 2017
después de los siete dias de vida en RNP con DBP en evolucién
0 ya establecida.

Se encontré que los beneficios de la terapia con
corticosteroides que se iniciaron después de los siete dias de
vida pueden no superar los efectos adversos reales o
potenciales. Esta revision sugiere que el tratamiento tardio
puede reducir la mortalidad neonatal sin aumentar
significativamente el riesgo de resultados adversos en el
neurodesarrollo a largo plazo. Sin embargo, la calidad
metodoldgica de los estudios que determinan los resultados a
largo plazo es limitada en algunos casos (algunos estudios
evaluaron a los nifos supervivientes solo antes de la edad
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escolar, cuando algunos resultados neuroldgicos importantes
no se pueden determinar con certeza), y ningun estudio tuvo el
poder estadistico suficiente para detectar un aumento de las
tasas de la alteraciones neurosensoriales a largo plazo.

Las pruebas que muestran tanto los beneficios como los
efectos secundarios del tratamiento y las limitaciones de las
pruebas disponibles indican que es prudente reservar el uso de
corticosteroides tardios para los RNP que no pueden ser
retirados de la ventilacidn mecdanica y minimizar tanto la dosis
como la duracién de cualquier ciclo de tratamiento.

Los resultados del meta-analisis son los siguientes: La
administracion de corticosteroides a los RNP al menos siete
dias después del nacimiento produce beneficios a corto plazo
reduciendo:

— La necesidad de ventilacidn asistida
- Latasade DBP
— La muerte durante los primeros 28 dias de vida

Sin embargo, las dosis altas estan asociadas en particular con
efectos secundarios a corto plazo como:

— Hemorragia gastrica o intestinal
— Aumento de la presion arterial
— Dificultad para tolerar la glucosa

En contraste con el uso temprano de corticosteroides (en la
primera semana de vida), encontramos poca evidencia de
complicaciones a largo plazo y en consecuencia incertidumbre
respecto a los problemas que se puedan presentar.

Parece prudente limitar el uso tardio de corticosteroides a los
RNP que no pueden ser destetados de la ventilacion asistida,
asi como minimizar la dosis y la duracién de cualquier curso de
tratamiento.

El estado del RNP dependiente del ventilador con DBP mejora
al menos transitoriamente con un curso de dexametasona que
se inicia después de los siete dias de vida.

Este tratamiento facilita:

— La extubacion del ventilador

— Reduce la tasa de DBP

— Reduce la necesidad de un curso posterior de esteroides
— Reduce la necesidad de oxigenoterapia domiciliaria

— Lasupervivencia a 28 dias mejora

76



Diagndstico y Tratamiento del Sindrome de Dificultad Respiratoria
en el Recién Nacido Prermnaturo

Efectos secundarios a corto plazo que incluyen:

— Hiperglucemia
— Hipertension arterial

Los efectos secundarios a largo plazo incluyen:

— Retinopatia grave del prematuro
— Alteraciones en el examen neuroldgico

Ningun estudio hasta el momento ha tenido la potencia para
detectar efectos adversos importantes como resultados
neurosensoriales a largo plazo. Dada la evidencia de ambos
beneficios y dafios del tratamiento, y las limitaciones de la
evidencia actual

Es prudente reservar el uso de corticosteroides tardios para
RNP que no pueden ser retirados de la ventilacion mecanica
después de la primera semana de vida y minimizar la dosis y
duracién de cualquier curso de tratamiento.

A pesar del uso cada vez mayor de ventilacion no invasiva, los
RNP se vuelven dependiente de oxigeno y puede desarrollar
DBP. Por lo que se necesitan estudios a largo plazo del uso de
corticosteroides sistémicos iniciados después de la primera
semana de vida en RNP con apoyo ventilatorio no invasivo a

largo plazo.

El estudio Minidex tenia como objetivo determinar en el corto 2+
plazo los efectos de dosis bajas de dexametasona (0,05 mg/kg NICE
/dia) en RNP dependientes de ventilador. Yates HL, 2071

El estudio incluyd a cincuenta RNP menores de 30 SEG o con | Yates H, 2019
menos de 1500 g. de peso que recibieron apoyo con ventilacién
mecanica por mas de 2 semanas. Recibieron dexametasona
con dosis de 0.05 mg/kg/dia durante 10 dias, seguidos de dosis
en dias alternos durante 6 dias. Se realizé6 comparaciéon
retrospectiva con 26 RNP que no recibieron Minidex ni
dexametasona en dosis estandar.

En el grupo que recibié Minidex se observé que confiere un
34% de probabilidad de extubacién exitosa a los 4 dias,
aumentd al 68% a los 7 dias. Esta terapia da como resultado
dosis baja acumulada de esteroides y no se asocié con efectos
secundarios clinicamente importantes. Se necesita un ensayo
clinico controlado aleatorizado para evaluar resultados clinicos
a largo plazo.

La continuacion del estudio Minidex (ensayo clinico controlado
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aleatorizado) sobre el uso de dexametasona a dosis baja no
reclutd suficientes RN por lo que no se cuenta con resultados
finales.

Un estudio observacional evalué la efectividad de |la
dexametasona en un curso corto con dosis bajas para facilitar
la extubacién.

La dosis inicio con 0.05 mg/kg/dia, disminuyendo durante 9
dias. Se encontré que fue eficaz para mejorar la oxigenacién y
facilitar extubacién en RNP extremadamente dependientes del
ventilador.

El efecto del tratamiento parece comparable con la tasa de
éxito de extubacion del 60% observada en el ensayo DART, que
utilizé una dosis acumulada de dexametasona mas alta de 0.89
mg/kg. Con la dosis baja se administra una dosis acumulada
menor de 0.24 mg/kg que seria menos dafiina para el cerebro
del RNP.

Se necesitan ensayos clinicos controlados a largo plazo para
establecer la eficacia y seguridad de la dexametasona, que
realicen seguimiento neurolégico, en RNP con DBP en
evolucion.

3
NICE
Tanney K, 2011

Recomendamos el uso prudente de los corticosteroides en
RNP que no pueden ser retirados del ventilador después de la
primera o segunda semana de haber iniciado la ventilacion
mecanica.

Se recomienda usar ciclos cortos con dosis bajas después de
los primeros 7 dias de vida.

No se recomienda el uso de corticosteroides en RNP en los
primeros 7 dias de vida, por los efectos adversos en el
neurodesarrollo.

A
NICE
Doyle LW, 2017

Con la finalidad de facilitar la extubacién en los RNP que han
estado con ventilacion mecanica por mas de una semana se
podra considerar la administracion de dexametasona con dosis
de 0.05 mg/kg/dia.

El médico tratante podra considerar el uso de budesonida
inhalada después de la primera semana de vida en los RNP con
un Mmuy alto riesgo para desarrollar DBP.

Débil
GRADE
Sweet DG, 2019

Sedacién y Analgesia

La sedacién y la analgesia son temas controvertidos durante la
atencion del RNP con SDR que requiere la colocaciéon de
canula endotraqueal. Si bien es necesario considerar la
comodidad del bebé, existe controversia entre la analgesia

Muy baja
GRADE
Sweet DG, 2019
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adecuada y los efectos de la sedacién que causa dafo,
especialmente porque el objetivo actual es disminuir la
duracion del apoyo respiratorio invasivo.

La sedacion rutinaria con opiaceos o midazolam en RNP con
ventilacién mecanica no estd respaldada por estudios de
buena calidad metodoldgica.

Los agentes anestésicos y analgésicos tienen el potencial de
afectar negativamente el cerebro fetal/neonatal en desarrollo.
El uso de opioides para la agitacion resultante de la ventilacion
mecanica es controvertido. Algunos estudios aleatorios
retrospectivos han detectado toxicidad a corto plazo con un
impacto no concluyente a largo plazo, lo que sugiere la
necesidad de explorar terapias alternativas.

En este entorno, el médico tratante debe evaluar los riesgos y
beneficios de la analgesia para indicaciones especificas en los
RNP con ventilacién mecanica.

4
NICE
McPherson C, 2017

Una revisidn tradicional encontrd que los relajantes musculares
de accidén larga como vecuronio pueden aumentar la
necesidad de ventilacion y no deben utilizarse en los recién
nacidos.

4
NICE
Chandrasekharan

P, 2018

Un metandlisis de ensayos controlados aleatorizados compard
el uso de opioides con analgésicos o sedantes en recién
nacidos con ventilacién mecanica. No encontré elementos
suficientes para recomendar el uso rutinario de opioides en
recién nacidos con ventilacion mecanica. Los autores
consideran que los opioides deben utilizarse selectivamente,
cuando se indiguen mediante el juicio clinico y |la evaluacién de
los indicadores de dolor. Si se requiere sedacidn, la morfina es
mas segura que el midazolam.

Los resultados del meta-analisis son los siguientes: Se
incluyeron un total de 13 estudios sobre 1505 RN. Los RN que
recibieron opioides mostraron puntuaciones reducidas del
perfil de dolor prematuro infantil, en comparacién con el grupo
de control (diferencia media ponderad -1,71, IC del 95% -3,18 a -
0,24). La heterogeneidad fue significativamente alta en todos
los analisis de dolor. EI meta-andlisis de la mortalidad, la
duracién de la ventilacion mecdnica y los resultados del
neurodesarrollo a largo y corto plazo no mostraron diferencias
estadisticamente significativas. Los RNP extremos a los que se
les dio morfina tardaron mucho mas en alcanzar la
alimentacién enteral completa que los del grupo control (2.10
dias, IC del 95% 0.35 a 3.85). Un estudio que compard la morfina
con midazolam mostré puntuaciones de dolor similares, pero
menos efectos adversos con morfina.

1+
NICE
Bellu R, 2010
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Fuerte
GRADE
Sweet DG, 2019

No se recomienda el uso rutinario de infusiones de morfina o
midazolam RNP que se encuentra con ventilacién mecanica.
Queda a juicio del médico tratante la evaluacion individual de
los indicadores de dolor y en consecuencia la prescripcion de
opioides.

Los relajantes musculares de accién larga como vecuronio
pueden aumentar la necesidad de ventilacion y no deben
utilizarse en los RNP.

22.8. Soporte Hemodinamico

14. ¢Cudndo estad indicado el soporte hemodindmico en el RNP con
SDR?

EVIDENCIA / RECOMENDACION

NIVEL / GRADO

El manejo de los RNP con presion arterial baja poco después
del nacimiento sigue sin resolverse. La definicion de lo que
constituye la presién arterial baja es incierta. Al nacer, la presidn
arterial media parece ser especifica de la gestacidén y aumenta
en los primeros dias de vida. Los esteroides prenatales, el
pinzamiento tardio del cordén umbilical y evitar la ventilacion
mecanica se asocian con una presion arterial media mas alta y
menos hipotensién después del nacimiento.

Se han informado tasas de hipotensién de 15 a 50% en varios
estudios en RNP extremos. Sin embargo, solo alrededor del 10%
de todos los RNP extremos reciben inotropicos. Por lo que el
médico tratante debe tomar en cuenta otros factores como la
condicién clinica, hallazgos bioquimicos antes de decidir
intervenir.

3
NICE
Dempsey EM,
2017

La expansion de volumen por medio de 10 ml/kg de solucién
salina sigue siendo la intervencion mas usada para el
tratamiento de la presidon arterial baja, pero hacen falta pruebas
sobre su beneficio y seguridad.

Si bien la dopamina es el inotrépico mas usado, también se han
utilizado la dobutamina, epinefrinag, corticosteroides,
norepinefrina milrinona y vasopresina en RNP con presion
arterial baja.

Se necesitan ensayos clinicos con seguimiento a largo plazo
para determinar el inotrépico mas adecuado y cuando usarlo
en los RNP.

3
NICE
Dempsey EM,
2017
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La hipotensidén temprana difiere de la hipotensién tardia con
respecto a la causa y el tipo de tratamiento. Se han cancelado
varios estudios recientes destinados a mejorar la base de
pruebas para el tratamiento de la hipotensidon temprana en
RNP extremos debido al escaso reclutamiento. Actualmente, la
respuesta a la pregunta de qué hacer con la presion arterial
baja en los RNP sigue sin estar clara.

El rango fisioldégico normal de presion arterial (PA) es el que
asegura una adecuada perfusién a érganos vitales. En el RNP
definir este rango no es facil.

La PA depende de la edad gestacional, peso al nacer, edad
posnatal, farmacos usados en el periodo prenatal, via de
nacimiento, lugar y equipo con el que se mide la PA.

3
NICE
Dempsey EM,
2017
2+
NICE

Golombek S, 2011

Los valores normales de Presion Arterial en el RN segun la edad
gestacional se encuentran en el Cuadro 7

2+
NICE
Flanagan M, 2015
Dionne JM, 2012

En los RN a mayor edad gestacional la presidon arterial es mejor
después del nacimiento.

Alta
GRADE
Sweet DG, 2019

La presion arterial sistémica normal, varia con la edad
gestacional en el RNP, asi mismo esta aumenta durante el
primer dia de vida y la incidencia de hipotensién es mayor en
las primeras 24 horas.

2+
NICE
Faust K, 2015

La hipotensidn arterial en los RNP se establece en base a las
siguientes condiciones:

— Enlas primeras 72 horas de vida el percentil 10 de la presién
arterial media (PAM) se correlaciona con la edad
gestacional, por lo que una cifra menor a las semanas de
edad gestacional indica hipotension.

— Después de las 72 horas de vida la PAM <30 mmHg indica
hipotension

2+
NICE
Golombek S, 2011

En RN que se encuentran con ventilacion mecanica, el
volumen o la presidon alta puede comprimir el mediastino, el
corazdn y sus respectivos circuitos de entrada y salida, la sobre
expansién pulmonar disminuye el retorno venoso y puede
producir hipotensién, hipoperfusién y oliguria, lo que podria
confundirse con hipovolemia o incluso choque.

3
NICE
Golombek S, 2011
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La dopamina ha sido el inotrépico mas utilizado en los Ultimos
40 afnos. La mayoria de los ensayos aleatorizados sobre el uso
de la dopamina en RNP se realizaron década de 1990 (un poco
mas de 20).

La dopamina, la expansidn de volumen, asi como la
dobutamina, epinefrina y los corticosteroides son eficaces para
aumentar la PAM.

Si el objetivo es aumentar el flujo sanguineo a los érganos
terminales la dopamina no es la ideal.

La dobutamina es mas eficaz para aumentar el flujo de la vena
cava superior en comparacién con la dopamina

La dobutamina y la epinefrina aumentan el gasto ventricular
derecho e izquierdo, la dopamina que puede reducir ambos.
Los efectos sobre la oxigenacidon cerebral parecen ser similares
cuando se comparan la dopaminay la epinefrina.

Se han evaluado algunos otros agentes, como la milrinona y
mas recientemente, la vasopresina. Estos estudios se
caracterizan por datos de resultados a corto plazo, que son
importantes porque ayudan a aclarar sus efectos en los RNP.
Sin embargo, hay muy pocos datos de resultados a largo plazo
disponibles sobre el uso de inotrdpicos, especialmente
dopamina en RNP.

Es evidente que se requieren ensayos clinicos para valorar el
uso de inotrépicos en el RNP para evaluar la eficacia y
seguridad a largo plazo.

3
NICE
Dempsey EM,
2017

El manejo y soporte hemodinamico en el RNP se evaluara de
manera individual.

Se recomienda evaluar las condiciones generales que puedan
alterar el estado hemodinamico del RNP antes de iniciar apoyo
con aminas.

Cuando el RNP necesite apoyo inotréopico el médico tratante
debera elegir el mas adecuado de acuerdo a las condiciones
individuales y comorbilidades.

D
NICE
Dempsey EM,
2017
Golombek S, 2011

Se recomienda tratar la hipotension en el RNP cuando hay
evidencia de oliguria, acidosis metabdlica y retardo en el
llenado capilar, ademas de los valores bajos de la presiéon
arterial media de acuerdo a la edad gestacional (Cuadro 7).

Se deben mantener niveles adecuados de hemoglobina
(Cuadro 8). Evitar la toma excesiva de muestras sanguineas y
las transfusiones sanguineas innecesarias.

Débil
GRADE
Sweet DG, 2019
Cc

NICE
Singh'Y, 2018
Lemus-Varela
ML, 2071
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En los RNP que cursen con hipotensién con evidencia de D
hipoperfusion tisular o hipovolemia se debera iniciar aporte con NICE
solucion salina 0.9% a 10 ml/kg/dosis maximo 2 dosis. Wyckoff MH, 2015

En los RNP con evidencia clinica de hipovolemia o afectaciones D
al gasto cardiaco es recomendable realizar ecocardiografia para NICE
valorar la presencia de cortocircuitos. Singh Y, 2018

229. Manejo Hidroelectrolitico y Nutricional

15. ¢Cudal es el manejo hidroelectrolitico y nutricional que requiere en
el RNP con SDR?

EVIDENCIA / RECOMENDACION

NIVEL / GRADO

Liquidos y Electrolitos

Los RNP tienen mayor pérdida transcutanea de agua después
del nacimiento, ademas el agua y el sodio pasan de los
compartimentos intersticiales a los intravasculares, lo que
dificulta el equilibrio de fluidos.

Una modesta pérdida de peso posnhatal temprana es normal.

Baja
GRADE
Sweet DG, 2019

Se realizd un meta-analisis con el objetivo de determinar el
efecto de la ingesta de agua sobre la pérdida de peso posnatal,
los riesgos de deshidratacién, conducto arterioso persistente,
enterocolitis necrosante, displasia broncopulmonar,
hemorragia intracraneal y muerte en RNP.

Los resultados del estudio no fueron estadisticamente
significativos. Se describen a continuacion.

Con la ingesta restringida de agua se observé:

Aumento en:

— La pérdida de peso posnatal
— Elriesgo de deshidratacion

Reduccion en el riesgo para:

— Conducto arterioso persistente

1+
NICE
Bell EF, 2014
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— Enterocolitis necrotizante
— Displasia broncopulmonar
— Hemorragia intracraneal

-  Muerte

Segun este analisis, la ingesta de agua en los RNP debe ser una
restriccion cuidadosa que se satisfaga las necesidades
fisioldgicas, sin permitir la deshidrataciéon pero que mantenga
el riesgo bajo para PCA, ECN, DBP, HIC y muerte.

Se necesitan estudios que permitan conocer el periodo critico
durante el cual la ingesta de agua debe controlarse para lograr
la reducciéon deseada de las complicaciones.

El sodio es el principal electrolito en el espacio extracelular, en 2+

el RN el rango de sodio sérico aceptado es de 130-140 mEg/I. NICE

El rango sérico normal de potasio es de 3.5-5 mEqg/I. Bell EF, 2014

El aporte de liquidos en el RNP debe ser individualizado Fuerte
considerando la edad gestacional. GRADE
Se recomienda iniciar con 70-80ml/kg/dia de liquidos | Sweet DG, 2019
intravenosos, aumentando cada dia de acuerdo al incremento B
ponderal, balance hidrico, uresis, y niveles de electrolitos NICE
séricos. Bell EF, 2014

Se debe evitar la pérdida de peso mayor del 3% diario y
mantener la incubadora con humedad media entre 40-50%.

En los RNP extremos recomendamos valorar el inicio de PBP
liquidos con 90 ml/kg/dia.
El sodio debera iniciarse después de las primeras 48 horas de Fuerte
vida con 3-5 mEg/kg/dia y el potasio una vez comprobada la GRADE
uresis con 1-2 mEg/kg/dia. Sweet DG, 2019
B
NICE
Bell EF, 2014
Nutriciéon parenteral 1+
NICE

La nutricion parenteral debe iniciarse inmediatamente, ya que
la alimentacion enteral es inicialmente limitada.

El inicio temprano de la nutricidn parenteral con aminoacidos
altos da como resultado mejor crecimiento postnatal y
aumenta el equilibrio positivo de proteinas.

Osborn DA, 2018
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Al menos 15 g/kg de proteina intravenosa al inicio desde el
primer dia de vidas y aumentar hasta un maximo de 3.5 g/kg de
aminoacidos.

Los lipidos también debe iniciarse desde el primer dia de vida
con 1-2 g/kg.

El aporte de aminoacidos mayor de 4 gr/kg/dia aumenta el
catabolismo y no disminuye la mortalidad antes del alta
hospitalaria.

Nutricion enteral

En los RNP que se encuentran estables, una pequena cantidad
(0.5-1 ml/kg/h) de leche materna se puede iniciar a tiempo para
iniciar la alimentacién enteral.

No hay evidencia de aumento de ECN con el avance en el
volumen de 30 ml/kg/dia en RNP extremos estables.

La leche materna es la opcién preferida para el inicio de la
alimentacion enteral; a falta de esta la leche materna de
donante pasteurizada es mejor que los sucedaneos de la leche.
La leche materna reduce el riesgo de ECN, aunque se espera un
crecimiento postnatal mas lento.

1+
NICE
Oddie SJ, 2017
Quigley M, 2019

El soporte nutricional deberd evaluarse en cada RNP de forma
individual.

Es recomendable iniciar el aporte nutricional parenteral desde
el primer dia de vida si las condiciones hemodinamicas del RNP
lo permiten.

La nutricidén parenteral debe iniciar desde el primer dia de vida
con:
-  Aminoécidos de 1 a 2 g/kg/dia y aumentar diario hasta
alcanzar 2.5-3.5 g/kg/dia
- Lipidos con 1a 2 g/kg/dia y aumentar hasta un maximo
de 4.0 g/kg/dia
— Introducir electrolitos séricos al tercer dia de vida, el
aporte diario dependerd de cada RNP

Débil
GRADE
Sweet DG, 2019
B
NICE
Osborn DA, 2018

Es recomendable iniciar el aporte nutricional enteral desde el
primer dia de vida si las condiciones gastrointestinales y
hemodindmicas del RNP lo permiten.

En los RNP estables se debe iniciar estimulo tréfico con leche
humana con 12-24ml/kg/dia.

Débil
GRADE
Sweet DG, 2019
B
NICE
Morgan J. 2013
Oddie SJ, 2017
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Es preferible que para la nutricidn enteral se use la leche | Quigley M, 2019
materna o de donante.

86



3.ANEXOS
3.1.Diagrama de flujo

Diagndstico y Tratamiento del Sindrome de Dificultad Respiratoria en el Recién Nacido Prematuro

MCriterios para inicio de CPAP
- Esfuerzo respiratorio adecuado
- RNP < 32 SEG
- Peso <1200 gr
-RNP < 3697 SEG y/o

Peso >1200 g con:

- Frecuencia respiratoria
basal con aumento del 30%
(=80 por min) o

- Menos del 30% si tiene
factores de riesgo

JEquipo para administrar CPAP
- Mezclador aire/oxigeno

- Dispositivo para CPAP y/o

- PiezaenT

- Puntas binasales cortas o

- Mascarilla nasal

/(5_>Técnica INSurE
1 - Administracién de cafeina

2 - Intubacién con canula

endotraqueal
3 - Aplicacion de surfactante (1-3
min.)

4 - Extubacién antes de 15 min
5 - Paso a CPAP

/‘>Técnica LISA

1 - Administracién de cafeina

2 - Sonda de alimentacion 4-5 Fr
con orificio Unico, catéter
epidural marcados a
1.5 cm o LISAcath.

3 - Introducir sonda en Traquea
con o sin pinzas de Magill

4 - Surfactante en bolo dividido
en 2 a 3 alicuotas con
jeringa durante 1 a 3 min

5- Mantener durante todo el
procedimiento CPAP con 6
cm H20

)Criterios de retiro de CPAP
- Esfuerzo respiratorio adecuado
- Sin presencia de episodios de
apnea
- Haberse mantenido por mas de
24 horas con SpO, entre
90-94% con:
- FiO5 21%
- CPAP 6 cmH>O
- Una vez retirado el CPAP pasar
a camara cefélica con FiO2 a 21%
humidificado

/ (MCriterios de retiro de VM

- PMVA <7 cm H20

- FiO2 <30%

- Mantener PEEP en 6 cm H20
(para evitar atelectasia)

- Ciclos 15 a 20 por min.

Nota: Cuando se llega a estos
parametros extubar de inmediato
con pasar a CPAP con misma
PMVA Yy FiO2.

¢Requirié
Intubacién para lograr la
estabilizacion?
(cuadro 2)

¢ Cuenta con equipo
adecuado @ para CPAP en
uTQ?

de vida con:
Presién de 6 cm H>O
FiO>

- <28 SEG FiO, 30%

0 a 30 minutos

- >32 SEG FiO; 21%

Iniciar CPAP en los primeros 15 min

- 29 a 31 SEG FiO; 21-30%

Primera

Administrar surfactante® si se sospecha SDR
antes de las 2 horas posteriores al nacimiento
- Poractant alfa 200mg/Kg
- Beractant 100mg/Kg
Nota: Sino esta disponible el surfactante en el tiempo
antes sefialado, se podra administrar antes de las

24 horas de vida

Si no tiene dispositivo
adecuado de CPAP
puede usar piezaen T

®) Para administrar
la primera dosis de
surfactante NO se
requiere:
- Gasometria y/o
- Radiografia de
térax

Segunda opcién
Intubacién
endotraqueal
(cuadro 6)

opcién

- Iniciar descenso en parametros de VM® | _
- Extubar lo mas pronto posible

- Presion =26 cmH;
- FiO, 230% ?

SA los 30 min del
inicio de CPAP requiere: <

O o v

cTolera
disminucién de
parametros
de VM®)2

Aplicar surfactante
- Poractant alfa 200mg/Kg

La técnica de aplicaciéon sera la
que el medico tratante domine:
LISA® o INSurg®

> —>
"] - Beractant 100mg/Kg
’\#) Administrar la dosis ponderal exacta
Mantener vigilancia E — - -
continua Si - Mantener vigilancia continua
- Continuar CPAP

¢SEntre los

- CPAP hasta 8 cm HO y FiO, 30%

(cuadro 6)

- En caso de deterioro respiratorio incrementar :

- Iniciar VM con CPAP >8 cm H,O y FiO, >30%

!

30 y 120 min de vida requiere: T

- Presion >6 cmH,O o

- FiO, =30% ?

2 al2horas

- CPAP =z8cm H,Oy FiO, >30% o

- Disminuir parametros de
ventilacion

surfactante, si presenta:
- Deterioro ventilatorio y/o

surfactante entre 6 y 12 horas

*Una vez aplicada la primera dosis de

- Datos de respuesta inflamatoria sistémica
considerar aplicar la segunda dosis de

- Considerar extubacion ™

12 horas
Después™ de la dosis inicial de
surfactante ¢ Continua con:

- VM con PMVA =7cm H>O

12 horas
después* de la dosis inicial de
surfactante ¢ Continua con:

- VM con PMVA =7cm H20 y
FiO, >30%7?

y FiO, >30%7

Administrar segunda dosis de
surfactante (algoritmo 2)

Tratamiento
integral

Vigilancia continua
de signos vitales
(Cuadro 9)

Liquidos

- Iniciar con 70-80
ml/kg/dia

- Iniciar con 90
ml/kg/dia en RNP
extremo

- Realizar balance
hidrico

Nutricién
- Parenteral desde
el nacimiento
- Estimulacion
enteral tréfica con
leche humana
(cuadro 9)

Cafeina

- Iniciar antes si se
aplica surfactante
con técnica LISA o
InSurE

- Iniciar después si
se aplica

surfactante por

canula endotraqueal
Dosis:

- Impregnaciéon
20 mg/kg/dosis
Unica

- Mantenimiento
5 a 10 mg/kg/dia
cada 24 horas

Dexametasona
- En RNP con mas
de 7 dias de VM
- Dosis baja y ciclos
cortos
(cuadro 9)

CPAP - Presion positiva
continua en la via aérea
PMVA- Presion media
en via aérea

VM- Ventilacion
mecéanica

TI- Tiempo inspiratorio
VVG- Ventilacion por
volumen garantizado
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/ ()Criterios de retiro de VM

- PMVA <7 cm H20

- FiO2 <30%

- Mantener PEEP en 6 cm H20
(para evitar atelectasia)

- Ciclos 15 a 20 por min.

Nota: Cuando se llega a estos
parametros extubar de inmediato
con pasar a CPAP con misma
PMVAy FiO2.

/e

8)Criterios para administrar
tercera dosis de surfactante
- Radiografia de térax:
- Infiltrado reticulogranular
fino bilateral o
- Vidrio esmerilado
- Broncograma aéreo
- Elevacion de
hemidiafragmas
- Ultrasonido pulmonar
- Gasometria capilar o arterial
con acidosis metabdlica,
hipoxemia e hipercapnia
- Ecocardiograma normal

<

9Descenso de parametros de
ventilador
- No separarse del RNP
- Después de la 1era gasometria
con valores normales disminuir
gradualmente:
VM convencional
-Si PIP >30 cmH,O disminuir
de 2 en 2 cmH,O hasta 25-30
-Si PIP <30 cmH,O disminuir
de 2 de 3 de los parametros:
PIP de 2 en 2 cmH,O hasta
15-16 cmH,0 FiO2 de 5 en 5%
Ciclos de 5 en 5 hasta 15-20
x min (mantener T1 0.25 a
0.35 seg)
Mantener en todo momento el
PEEP en 5-6 cmH,O
VG
- Disminuir PIP limite
- Disminuir volumen corriente a 4
mil/Kg
- Disminuir FiO2 y ciclado

ﬁo)Para administrar la segunda
dosis de surfactante queda al
criterio del médico tratante
tomar o no gasometria y/o
radiografia de térax
Debera considerar la existencia
de factores de riego

©
=
=
@
©
»
o
s}
=
<
5
©
o

24 a 36 horas de vida

CPAP

12 horas

después** de la segunda dosis
¢ Tolera disminucion
del CPAP(3)?

No

v

Intubar e iniciar VM
(cuadro 6)

¢ Tiene criterios para

aplicar tercera dosis de

Iniciar descenso de parametros

° I’-

A 4

Ventilacion Mecanica®)

¢ Tolera
disminucién de parametros
de VM?©)

*Considerar aplicar la tercera dosis de
surfactante antes de cumplir 12 horas de
haberse administrado la segunda dosis,

pero no antes de 6 horas si presenta
deterioro ventilatorio

12 horas
después** de la
segunda dosis de surfactante

surfactante(®?

Si

v

Administrar tercera dosis de surfactante
- Poractant alfa 100 mg/Kg
- Beractant 100 mg/Kg

Administrar la dosis ponderal exacta

A 4

Iniciar descenso en parametros
de CPAP®) o0 VM®)

o
No

No
¢ Tolera disminucion de

parametros de
ventilacion®?

s Permanece con: VM con PMVA
=27cm HO y
FiO, >30%7?

No
v

- Continuar descenso de parametros
de VM®)
- Considerar extubacion 7

S| Considerar extubacion(?)

Tratamiento
integral

Vigilancia continua
de Signos vitales
(Cuadro 9)

Liquidos

- Iniciar con 70-80
ml/kg/dia

- Iniciar con 90
ml/kg/dia en RNP
extremo

- Realizar balance
hidrico

Nutricion
- Parenteral desde
el nacimiento
- Estimulacién
enteral tréfica con
leche humana
(cuadro 9)

Cafeina

- Iniciar antes si se
aplica surfactante
con técnica LISA o
InSurE

- Iniciar después si
se aplica

surfactante por

canula endotraqueal
Dosis:

- Impregnacién
20 mg/kg/dosis
unica

- Mantenimiento
5a 10 mg/kg/dia
cada 24 horas

Dexametasona
- En RNP con mas
de 7 dias de VM
- Dosis baja y ciclos
cortos
(cuadro 9)

CPAP - Presion positiva
continua en la via aérea
PMVA- Presion media
en via aérea

VM- Ventilacion
mecanica

TI- Tiempo inspiratorio
VVG- Ventilacion por
volumen garantizado




3.2. Cuadros o figuras

Cuadro 1. Ultrasonido Pulmonar

Hallazgos ultrasonograficos del pulmén normal y con

Sindrome de Dificultad Respiratoria

VEIELLES 6 Pulmoén normal Pulmoén con SDR

evaluar
Aspecto ecogénico liso < 0,5 mm de
espesor. Pleura visceral y parietal Ausencia o interrupciéon de lalinea > 0.5
visualizada "deslizamiento" con mm de espesor, sin 'deslizamiento’.
respiracion.

Linea pleural
(deslizamiento
pulmonar)

Lineas ecogénicas equidistantes debajo y
paralelas a la linea pleural. Artefacto de
Lineas A reverberacién causado por un gran Ausente
cambio en la impedancia acuUstica en la
interfaz pulmaon-pleura.

Mas de tres lineas de artefactos
€CcosoNnoros que se extienden
verticalmente desde la linea pleural
hasta el campo pulmonar. Estas lineas

Generalmente ausente, < 3 lineas B
ocasionalmente se demostré debido a la

Lineas B naturaleza acuosa del pulmdn neonatal, .
borran las lineas A y se mueven con la
pero desaparecen dentro de las 24 horas o .
de vida respiracion. Delinea el aumento del

liguido en el septo inter-lobular entre
los alvéolos.

Las lineas B estrechamente fusionadas
(dentro de 3 mm) crean una apariencia
Lineas B3 Ausente de '"pulmdén blanco" a través del
aumento del edema indicativo del
sindrome intersticial alveolar (AIS).

Zonas de parénquima pulmonar imitan
la apariencia del higado (hepatizacion)
y/o presencia de broncograma aéreo o

Consolidacion Ausente . .
fluidos delineados por zonas
hiperecoicas y lineas ramificadas.
Indicativo de atelectasia.
Liguido anecoico delineado por la linea
Derrame

Ausente pleural, el diafragma y la superficie

pleural .
visceral de los pulmones.

SDR - Sindrome de Dificultad Respiratoria Neonatal.
Fuente: Corsini |, et al. Lung Ultrasound for the Differential Diagnosis of Respiratory Distress in
Neonates. Neonatology. 2019;115(1):77-84.
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Cuadro 2. Algoritmo de Reanimacién Neonatal

Nacimiento

Enviar a esltanma Cuidados de rutina
: » o conjunta con la madre - Proporcionar calor
¢Gestacion de término? < . P
) . i »| - Mantener la via aérea permeable
¢Respira o llora? .
) - Realizar secarlo
¢Buen tono? > .
- Evaluacién continua
A
No
- Proporcionar calor
- Mantener via aérea permeable
- Realizar secado
- Realizar estimulacion No

¢ Frecuencia cardiaca menor ¢ Dificultad para respirar o
de 100/min, jadeo o apnea? cianosis persistente?

si S
v v
- Ventilacion con presion positiva - Vigilancia continua de SpO,

V - Vigilancia continua de SpO, X
- _Considerar vigilancia continua con ECG = Comsitter CPAP

A 4

Mantener eutermia

¢ Frecuencia cardiaca

menor de 100/min? No——| Cuidados post-reanimacion

Si
A 4

- Asegurar adecuada ventilacion
- Considerar intubacién endotraqueal

¢, Frecuencia cardiaca

menor de 60/min?

Si
A\ 4

Compresiones toracicas coordinadas
con la VPP

¢ Frecuencia cardiaca
menor de 60/min?

\\ / CPAP - Presi6n continua en la via aérea
Si ECG - Electrocardiograma
. ; v - Intravenoso

Fuente: Wyckoff MH, et al. 2020 International Consensus on Cardiopulmonary Resuscitation and Emergency
Cardiovascular Care Science with Treatment Recommendations. Circulation. 2020 Oct 20; 142(16_suppl_1):5185-

S221.
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Cuadro 3. Caracteristicas de los diferentes Surfactantes

Nombre comercial Curosurf Survanta Infasurf

Laboratorio Chiesi, Italia Abbott Ross, USA ONY Laboratories, USA

Extracto de lavado
pulmonar de ternera

Extracto de pulmoén
bovino triturado

Extracto de pulmoén

S L L) porcino triturado

Fosfolipido principal DPPC (46%) y PE (6%) DPPC (70%) y PS (4%) DPPC (41%) y PG (6%)

SP-B (mg/ml) 0.45 0.03 0.26
SP-C (mg/ml) 0.9 03 0.36
PL (mg/ml) 80 25 35
Plasmalégenos (mol%) 89+1 5612
Dosis (mg) 100-200 100 105
Volumen (ml/kg) 1.25-2.5 4 3
Aprobacién FDA Noviembre, 1999 Julio, 1991 Julio, 1998

SP-Proteina de surfactante, PL-fosfolipido, DPPC-Dipalmitoilfosfatidilcolina, PG-Fosfatidilglicerol, PE-Fosfatidiletanolamina,
FDA-Administraciéon de drogas y alimentos.

Fuente: Modificado de Tridente A, 2019 y Rudiger M, 2005.
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Cuadro 4. Valores normales de gases sanguineos

Gases sanguineos

[Temperatura hormal (37°C) y hemoglobina normal (14.8-15.5 g/dl)]

Parametros Capilar Arterial
pH 7.31-7.47 7.30-7.35
PaCO: (mmHg) 28.5-48.7 35-45
Pa0O: (mmHg) 32.8-612 60-80
HCO: (mEg/L) 22-25 22-25
EB (mEg/L) +4 +4
Saturacion de O: (%) 90-95 90-95

pH — Potencial de hidrégeno, EB - Exceso de base, HCOs — Bicarbonato, PaCO2 - Presién parcial de didxido
de carbono, PaO?2 - Presidn parcial de oxigeno.

Fuente: Nagesh NK, Razak A, Pillai M. Chapter 37. Interpretation of the Blood Gas. The Handbook of
Neonatology. February 2018.

Cuadro 5. Valores normales de gases sanguineos por edad gestacional

Gases sanguineos

[Temperatura normal (37°C) y hemoglobina normal (14.8-15.5 g/dl)]

Edad H PaO: PaCO: HCOs EB
gestacional P (mmHg) (mmHg) (mEa/L) (mEg/L)
Termino 7.32-7.38 80-95 35-45 24-26 45
Pretermino
(30-36 SEG) 7.30-7.35 60 - 80 35-45 22-25 +4
Pretermino
(< 30 SEG) 7.27-7.32) 45-60 38-50 19-22 +4

pH — Potencial de hidrégeno, EB - Exceso de base, HCOsz - Bicarbonato, PaCO2 - Presién parcial de didxido de
carbono, PaO?2 - Presidon parcial de oxigeno.

Fuente: Nagesh NK, Razak A, Pillai M. Chapter 37. Interpretation of the Blood Gas. The Handbook of
Neonatology. February 2018.
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Cuadro 6. Parametros ventilatorios iniciales para Recién Nacidos Prematuros
con Sindrome de Dificultad Respiratoria

T Ventilacién por S . . Ventilacion Jet
, Ventilacion por Ventilacion Oscilatoria
Parametros Y Volumen s de Alta
Presion . de Alta Frecuencia .
Garantizado Frecuencia
PPI 25

28 (limite) - 22 - 24
T, (segundos) 035-0.4 035-0.4 Relacion LLE 1.2 0.02
Ciclado (Frecuencia
Respiratoria/minuto) 40 40 - 340 - 360
12-14
PEEP/PMVA (cm H,0) 6-7 6-7 (02 por arriba de 8-9
ventilaciéon convencional)
Frecuencia (Hz) - - 8-10 7
Amplitud (cm H,0) - - 20 -24 -
V, exhalado (ml/Kg) - 4L— 45 2_25 ;

Fuente: Mechanical ventilation strategies. Semin Fetal Neonatal Med. 2017 Aug;22(4):267-274.
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Cuadro 7. Valores normales de Presién Arterial por
Edad Gestacional en el Recién Nacido

Edad gestacional m Percentil 50 Percentil 95 Percentil 99

Semana 44

PS 88 105 110
PD 50 68 73
PAM 63 80 85
Semana 42

PS 85 98 102
PD 50 65 70
PAM 62 76 81

Semana 40

PS 80 95 100
PD 50 65 70
PAM 60 75 80
Semana 38

PS 77 92 97
PD 50 65 70
PAM 59 74 79
Semana 36

PS 50 72 87 92
PD 25 50 65 70
PAM 32 57 72 71

Semana 35

PS 49

PD 24

PAM 32

Semana 34

PS 48 70 85 90
PD 23 40 55 60
PAM 31 50 65 70
Semana 33

PS 47

PD 22

PAM 30

Semana 32

PS 46 55 72 77
PD 21 30 50 56
PAM 30 38 57 63
Semana 31

PS 45

PD 20

PAM 30

Semana 30

PS 43 65 80 85
PD 20 40 55 60
PAM 29 48 65 68
Semana 29

PS 42
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PD 19
Semana 28

Semana 27

PD 17

Semana 26

Semana 25

Semana 24

PD 15

PS - Presioén sistélica
PD - Presion diastélica
PAM - Presidn arterial media

Fuente: Modificado de Flanagan M, 2015 y Dionne JM, 2012.
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Cuadro 8. Valores normales de Hemoglobina en los Recién Nacidos

Valores normales de Hemoglobina en los Recién Nacidos |

Edad Hb g/dI HTO % VCM U3 Reticulocitos

Edad gestacional en semanas

18-20 11.5+0.8 36+3 134 + 8.8 NA
21-22 123+09 39+3 130 +2 NA
23-25 124 +0.8 39+2 126 £ 6.2 NA
26-27 19.0 £ 25 62+8 132 +14.4 9.6+32
28-29 193+18 60 +7 131 £13.5 75+25
30-31 191+22 60 +8 127 £12.7 58+2
32-33 18.5+2.0 60 +8 123 £15.7 50+19
34-35 19.6 + 2.1 617 122 £10.0 3916
36-37 192 +17 64 +7 121 £72.5 42+18
38-40 193+22 617 19 +9.4 32+14

Edad posnatal en dias

1 192+22 617 19 +9.4 32+14
2 19.0£19 60 +6 1n5+7.0 32+13
3 18.7 +3.4 62+9 116 £ 5.3 28 +1.7
4 18.6 £ 2.1 57+8 M4 +£75 1.8 £1.1

5 176 +11 577 114 + 89 12+02
6 17.4 £22 54 +7 13 £10.0 0602
7 17925 56+9 N8 +11.2 05+0.4

Edad posnatal en semanas

1-2 173+23 54+8 12 +19 05+03
2-3 156+26 46+ 7 M +82 0.8+ 0.6
3-4 142 + 2] 43+6 105+75 06+0.3
4-5 127 £16 36+5 105 +12 12+0.7
5-6 119 +15 366 102 +£10.2 1.0+ 0.7
6-7 120 +£15 36+5 105 +12 12+0.7
7-8 TN1£11 33+ 4 100 13 15+0.7
8-9 10.7 £ 0.9 31+3 9312 19+10
9-10 11.2+0.9 32+3 91+93 12+ 06
10-11 1.4 +09 34+2 9177 12+0.7
1-12 11.3+0.9 KEES 88+79 0.7+03

Fuente: Lemus-Varela ML, Manual practico para la toma de decisiones en hematologia neonatal. 2011.
Modificado de Bizarro MJ, Colson E, Ehrenkranz RA: Diagndstico y manejo de anemia en el neonato. Clinicas
Pediatricas de Norteamérica 200451
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Cuadro 9. Manejo integral del RNP con SDR

Manejo integral del RNP con SDR

Temperatura
corporal

Presion arterial

Liquidos y
electrolitos

Nutricién

Cafeina

Dexametasona

Hemoglobina

— Mantener la temperatura entre 36.5 y 37.5°C en todo momento

— Tratar la hipotension cuando se confirma hipoperfusion tisular con la presencia
de oliguria, acidosis y retorno capilar deficiente ademas de mediciones de la
presion arterial bajas

— Iniciar liguidos intravenosos con 70-80 ml/kg/dia si el RNP se encuentra en
una incubadora humidificada

— RNP extremos pueden necesitar mayor aporte de liquidos

— Los liquidos deben ajustarse de forma individual considerando los niveles
séricos de sodio y la pérdida de peso

— La administracion de sodio debe restringirse durante los primeros dias de vida,
se indicara después de la aparicion de la diuresis con un control cuidadoso del
equilibrio de liquidos y los niveles de electrolitos

Nutricién parenteral se debe iniciar desde el primer dia de vida con:

— Aminoacidos de 1a 2 g/kg/dia y aumentar diario hasta alcanzar 2.5-3.5 g/kg/dia

— Lipidos con1a 2 g/kg/diay aumentar hasta un maximo de 4.0 g/kg/dia

— Introducir electrolitos séricos al tercer dia de vida, el aporte diario dependera
de cada RNP

Nutriciéon enteral es recomendable desde el primer dia de vida si las condiciones
gastrointestinales y hemodinamicas del RNP lo permiten.

— Preferentemente con leche humana desde el primer dia si el RNP estd
hemodindmicamente estable con nutricion enteral minima 0.5 a 1 ml/kg/hora o
12 a 24 ml/Kg/dia cada 2 horas

La cafeina debe utilizarse para facilitar el destete de MV. Se debe considerar la
cafeina temprana para todos los bebés con alto riesgo de necesitar MV, como los
<1,250 g de peso al nacer, que se manejan con apoyo respiratorio no invasivo

Se debe considerar un curso corto de dexametasona en dosis bajas para facilitar la
extubacion en RNP que permanecen en MV después de 1-2 semanas
Dosis 0.5 mg/kg/dia en tres dosis cada 8 horas durante 3 dias

La concentracion de Hemoglobina debe mantenerse dentro de los limites
normales. Un umbral de Hemoglobina sugerido para RNP con apoyo respiratorio
es de 11.5 g/dI (hematocrito 35%) en la semana uno, 10 g/dl (hematocrito 30%) en la
semana dosy 8.5 g/dl (hematocrito 25%) mas allé de las dos semanas de edad.
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3.3. Listados de recursos

3.3.1. Cuadro de medicamentos

Medicamentos mencionados en la guia e indicados en el tratamiento del Sindrome de Dificultad Respiratoria en el
Recién Nacido Prematuro del Cuadro Basico y Catdlogo de Insumos del Sector Salud:

Medicamentos

Clave Principio activo

010.000.5335.00 Poractant

010.000.5335.01 Poractant

Beractant
(fosfolipidos de
pulmon de origen
bovino)

010.000.5331.00

Presentacion

Poractant 120 mg
suspension para
instilacion

endotraqueopulmonar.

Poractant 120. Un vial
de 1.5 ml contiene:
Surfactante pulmonar
porcino: 120 mg.

Poractant 240 mg
suspension para
instilacion

endotraqueopulmonar.

Poractant 240. Un vial
de 3.0 ml contiene:
Surfactante pulmonar
porcino: 240 mg.

Suspension inyectable
Cada ml contiene:
Beractant (fosfolipidos
de pulmon de origen
bovino) 25 mag.

Efectos adversos

Se presentan de poca
frecuencia a rara: Sepsis,
hemorragia intracraneal,
bradicardia, hipotension,
displasia
broncopulmonar,
neumotoérax, hemorragia
pulmonar, hiperoxia,
apnea,

desaturaciéon de oxigeno,
complicaciones de la
intubacion endotraqueal.
Se presentan de poca
frecuencia a rara: Sepsis,
hemorragia intracraneal,
bradicardia, hipotension,
displasia
broncopulmonar,
neumotoérax, hemorragia
pulmonar, hiperoxia,
apnea,

desaturacion de oxigeno,
complicaciones de la
intubacion endotraqueal.
Bradicardia transitoria,
reflujo y obstruccién en
la sonda endotraqueal,
palidez, hipotension
arterial, hipocapnia e

Interacciones

No se han realizado
estudios de
interacciones.

No se han realizado
estudios de
interacciones.

Ninguna de importancia
clinica.

Contraindicaciones

Hipersensibilidad al
principio activo o a alguno
de los excipientes.

Se recomienda que antes de
administrar poractant el
recién nacido debe
estabilizarse, si fuera el caso
corregir la acidosis,
hipotensién, anemia,
hipoglicemia e hipotermia.

Hipersensibilidad al
principio activo o a alguno
de los excipientes.

Se recomienda que antes de
administrar poractant el
recién nacido debe
estabilizarse, si fuera el caso
corregir la acidosis,
hipotensién, anemia,
hipoglicemia e hipotermia.

Hipersensibilidad al
farmaco, riesgo de sepsis
pos-tratamiento.
Precauciones: Vigilar la
permeabilidad de la canula
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010.000.6083.01

010.000.4241.00 Dexametasona

Citrato de Cafeina

Envase con frasco
ampulade 8 mly
cadnula endotraqueal.
Solucién Inyectable
Solucién Oral Cada
mililitro contiene:
Citrato de cafeina 20
mg equivalente a 10
mg de cafeina. Envase
con 10 frascos ampula
conl ml (10 mg de
cafeina/1 ml).

Solucidn inyectable
Cada frasco ampula o
ampolleta contiene:
Fosfato sédico de
dexametasona
equivalente a 8 mg. de

hipercapnia y apnea.

Sepsis, reaccion de
hipersensibilidad,
Hiperglucemia,
Hipoglucemia, retraso
del crecimiento,
intolerancia a la
alimentacion,
Convulsiones,
Irritabilidad, nerviosismo,
inquietud, lesion
cerebral, Sordera,
Taquicardia, Arritmia,
Aumento del volumen
de salida ventricular
izquierdo y del volumen
sistélico, Regurgitacion,
aumento de la
aspiracion del contenido
gastrico, enterocolitis
Necrosante, Flebitis en el
lugar de la perfusion,
inflamacion en el lugar
de la perfusién, Aumento
de la diuresis, elevacion
de la concentracién
urinaria de sodio y calcio,
descenso de la
hemoglobina, descenso
de la tiroxina.

Hipertensiéon, edema no
cerebral, cataratas,
glaucoma, Ulcera
péptica, euforia,
insomnio,
comportamiento

99

existen pocos datos
sobre las interacciones
de la cafeina con otros
principios activos en los
recién nacidos
prematuros, podria ser
necesario reducir la dosis
de citrato de cafeina tras
la administracion
conjunta de principios
activos que disminuyan
la eliminacion de cafeina
en los adultos (p. €j.,
cimetidinay
ketoconazol) y
administrar dosis mas
altas de citrato de
cafeina tras la
administracion conjunta
de principios activos que
incrementen la
eliminacién de cafeina
(p. €j., fenobarbital y
fenitoina). Cuando
existan dudas acerca de
las posibles
interacciones, debera
determinarse la
concentracion
plasmatica de cafeina.
Con fenobarbital,
efedrina y rifampicina se
acelera su eliminacion, la
indometacinay la
aspirina aumentan el
riesgo de hemorragia

endotraqueal.

Hipersensibilidad al
principio activo o a alguno
de los excipientes

Hipersensibilidad a
corticoesteroides,
infecciones sistémicas,
diabetes mellitus
descontrolada, glaucoma,
gastritis. Precauciones:
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fosfato de psicotico, hipokalemia, gastrointestinal. Hipertension arterial
dexametasona hiperglucemia, acné, sistémica.
erupcion, retraso en la
Envase con un frasco cicatrizacion, atrofia en
ampula o ampolleta los sitios de inyeccion,
con 2 ml. debilidad muscular,

sindrome de supresion.
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3.4. Protocolo de busqueda

La busqueda sistematica de informacién se enfocé en documentos obtenidos con la tematica de
Diagnéstico y Tratamiento del Sindrome de Dificultad Respiratoria en el Recién Nacido
Prematuro Se realizé en PubMed, sitios Web especializados de GPC y del adrea clinica.

Criterios de inclusion:

¢ Documentos escritos en espafol e inglés

e Documentos publicados los Ultimos 5 afhos®

e Documentos enfocados al Diagnéstico y Tratamiento
e Documentos enfocados a humanos

3.4.]. Busqueda de GPC

Se realizé la busqueda en PubMed, utilizando el término MeSH Neonatal Respiratory Distress
Syndrome considerando los criterios de inclusidn y exclusiéon definidos. Se obtuvieron 19 resultados,
de los cuales se utilizé un documento.

ALGORITMO DE BUSQUEDA RESULTADO

Search: Neonatal Respiratory Distress Syndrome Filters: Practice Guideline, in

the last 5 years

"respiratory distress syndrome, newborn"[MeSH Terms] OR ("respiratory"[All

Fields] AND "distress"[All Fields] AND "syndrome"[All Fields] AND "newborn"[All 10
Fields]) OR "newborn respiratory distress syndrome"[All Fields] OR ("neonatal"[All

Fields] AND "respiratory"[All Fields] AND "distress"[All Fields] AND "syndrome"[All

Fields]) OR "neonatal respiratory distress syndrome"[All Fields]

En algunos tépicos el periodo de busqueda se extendié a 10 o mas afios, debido a la escasa
cantidad de estudios o en los casos en que los resultados de los estudios siguen vigentes.

BUSQUEDA RESULTADO

Search: Neonatal Respiratory Distress Syndrome Filters: Practice Guideline, in

the last 10 years

"respiratory distress syndrome, newborn"[MeSH Terms] OR ("respiratory"[All

Fields] AND "distress"[All Fields] AND "syndrome"[All Fields] AND "newborn"[All 19
Fields]) OR "newborn respiratory distress syndrome"[All Fields] OR ("neonatal"[All

Fields] AND "respiratory"[All Fields] AND "distress"[All Fields] AND "syndrome"[All

Fields]) OR "neonatal respiratory distress syndrome"[All Fields]

° Periodo recomendado de busqueda para GPC de nueva creacidn, en caso de ser escasa o nula la informacién, extender la

busqueda a 10 afios. Cuando la GPC es de actualizacion, la busqueda se realiza a partir de la fecha de cierre del protocolo de
busqueda de la GPC.
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Ademas, se realizé la busqueda de GPC en los sitios Web especializados enlistados a continuacion:

SITIOS WEBS® ALGORITMO DE BUSQUEDA # DE # DE DOCUMENTOS

RESULTADOS UTILIZADOS
OBTENIDOS

Neonatal Respiratory Distress

G Syndrome © ©
NGC Neonatal Respiratory Distress o o
Syndrome
NICE Neonatal Respiratory Distress o o
Syndrome
SIGN Neonatal Respiratory Distress o o
Syndrome
GUIASALUD Neonatal Respiratory Distress o o
Syndrome
Australian
Government.
Natlgnal ACEIDELS Neonatal Respiratory Distress
Medical Research o) o)
A Syndrome
Council. Clinical
Practice Guidelines
portal
NHS Evidence Neonatal Respiratory Distress o o
Syndrome
CMA INEOBASE Neonatal Respiratory Distress o o
Syndrome
TOTAL o o

3.4.2. Busqueda de revisiones sistematicas

Se realizd la busqueda en PubMed con el (los) término(s) MeSH Neonatal Respiratory Distress
Syndrome considerando los criterios de inclusidn y exclusion definidos. Se obtuvieron 118 resultados,
de los cuales se utilizaron 29 documentos.

ALGORITMO DE BUSQUEDA RESULTADO

Search: Neonatal Respiratory Distress Syndrome Filters: Systematic Review, in
the last 5 years

"respiratory distress syndrome, newborn"[MeSH Terms] OR ("respiratory"[All
Fields] AND "distress"[All Fields] AND "syndrome"[All Fields] AND "newborn"[All
Fields]) OR "newborn respiratory distress syndrome"[All Fields] OR ("neonatal"[All
Fields] AND "respiratory"[All Fields] AND "distress"[All Fields] AND "syndrome"[All
Fields]) OR "neonatal respiratory distress syndrome"[All Fields]

18

¢ Realizar la busqueda en sitios Web de GPC con temdticas especificas (SOGC y RCOG en ginecologia; AAN en neurologia;
NCCN en oncologia, entre otros)
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Ademas, se buscaron revisiones sistematicas en los sitios Web especializados enlistados a
continuacion:

SITIOS WEB ALGORITMO DE BUSQUEDA RESULTADOS DOCUMENTOS
OBTENIDOS UTILIZADOS

Neonatal Respiratory Distress
Syndrome

Neonatal Respiratory Distress
Syndrome

Cochrane library

NHS evidence

TOTAL

163 13

3.4.3. Busqueda de ensayos clinicos aleatorizados”

La busqueda se realizé en PubMed de ensayos clinicos aleatorizados (ECA) de acuerdo a los criterios
definidos, utilizando el término MeSH Neonatal Respiratory Distress Syndrome. Se obtuvieron 177
esultados, de los cuales se utilizaron 10 documentos.

ALGORITMO DE BUSQUEDA RESULTADO

Search: Neonatal Respiratory Distress Syndrome Filters: Clinical Trial, in the last 5
years

"respiratory distress syndrome, newborn"[MeSH Terms] OR ("respiratory"[All
Fields] AND "distress"[All Fields] AND "syndrome"[All Fields] AND "newborn"[All
Fields]) OR "newborn respiratory distress syndrome"[All Fields] OR ("neonatal"[All
Fields] AND "respiratory"[All Fields] AND "distress"[All Fields] AND "syndrome"[All
Fields]) OR "neonatal respiratory distress syndrome"[All Fields]

177

3.4.4.Busqueda de estudios observacionales

<Cuando la informacién obtenida previamente no sea suficiente para dar respuesta a todas las
preguntas de la guia, se llevara a cabo la busqueda en PubMed de estudios observacionales
(cohortes, casos y controles, serie de casos y reporte de casos y se presentara el Query
translation de PubMed correspondiente>.

La busqueda se realizé en PubMed de estudios observacionales de acuerdo a los criterios definidos,
utilizando el término MeSH Neonatal Respiratory Distress Syndrome. Se obtuvieron 92 resultados,
de los cuales se utilizaron 62 documentos. Al revisar la bibliografia de los documentos obtenidos se
identificaron cero referencias con informacién relevante que fue utilizada en la actualizacién de la
GPC

ALGORITMO DE BUSQUEDA RESULTADO

Busqueda: Filtros de Sindrome de Dificultad Respiratoria
Neonatal: Estudio observacional, en los Ultimos 5 anos

"sindrome de dificultad respiratoria, recién nacido"[Términos de MeSH] O
("respiro"[Todos los campos] Yy ‘'deformacion'"[Todos Ilos campos] vy

o2

7 Solo en caso de temas con poca informacién publicada, en las que GPC y RS no son suficientes para desarrollar
satisfactoriamente la guia.
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"sindrome"[Todos los campos] y '"recién nacidos"[Todos los campos]) O
"Sindrome de dificultad respiratoria del recién nacido"[Todos los campos] O
("Neonatal"

En resumen, en el desarrollo de este protocolo de busqueda se obtuvieron un total de 640,
de los cuales se utilizaron 136 en la integracion de esta GPC.

3.5. Cuadros de Evidencias
3.51. Evaluacion de GPC a través del instrumento AGREE //¢

Dominio Dominio Evaluacion
4 6 global

European
Consensus 99 82 100 93
Guidelines

8 Los cuadros de evidencia aplican para las GPC bajo metodologia GRADE
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3.5.2. Cuadros de recomendacion?

3.6. Escalas de gradacidn

Escala GRADE

Calidad de la evidencia

Alta A
Moderada B
Baja C
Muy baja D

Fuerza de la recomendacion

Fuerte 1

Débil 2

Escala NICE

NIVELES DE EVIDENCIA

Meta-andlisis, revisiones sistematicas de ensayos clinicos o ensayos clinicos de alta

L calidad con muy

1+ Meta-andlisis, revisiones sistematicas de ensayos clinicos o ensayos clinicos bien
realizados con poco riesgo de sesgo.

1- Meta-andlisis, revisiones sistematicas de ensayos clinicos o ensayos clinicos con alto

° Los cuadros de evidencia aplican para las GPC bajo metodologia GRADE
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riesgo de sesgo.

Revisiones sistematicas de estudios de cohortes o de casos y controles o estudios de
pruebas diagndsticas de alta calidad, estudios de cohortes o de casos y controles de
pruebas diagndsticas de alta calidad con riesgo muy bajo de sesgo y con alta
probabilidad de establecer una relacién causal.

Estudios de cohortes o de casos y controles o estudios de pruebas diagndsticas bien

2+ realizadas con bajo riesgo de sesgo y con una moderada probabilidad de establecer
una relacion causal.

2++

2- Estudios de cohortes o de casos y controles con alto riesgo de sesgo.
Estudios no analiticos, como informes de casos y series de casos.

4 Opinién de expertos.

FUERZA DE LAS RECOMENDACIONES

Al menos un meta-analisis, revision sistematica de ECA, o ECA de nivel 1++,
A directamente aplicables a la poblacién diana, o evidencia suficiente derivada de

estudios de nivel 1+, directamente aplicable a la poblacién diana y que demuestren

consistencia global en los resultados.

Evidencia suficiente derivada de estudios de nivel 2++, directamente aplicable a la
B poblacién diana y que demuestren consistencia global en los resultados. Evidencia

extrapolada de estudios de nivel 1++ o 1+.

Evidencia suficiente derivada de estudios de nivel 2+, directamente aplicable a la
C poblacién diana y que demuestren consistencia global en los resultados. Evidencia

extrapolada de estudios de nivel 2++.

D Evidencia de nivel 3 o 4. Evidencia extrapolada de estudios de nivel 2+.

Los estudios clasificados como 1- y 2- no deben usarse en el proceso de elaboracién de recomendaciones por su
alta posibilidad de sesgo.

PUNTO DE BUENA PRACTICA

v Practica recomendada basada en la experiencia clinica y el consenso del equipo
redactor.
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3.7. Cédula de verificacion de apego a recomendaciones clave

Diagnostico(s) Clinico(s): | Sindrome de dificulta respiratoria en el recién nacido prematuro

CIE-10/CIE-9  P22.0 Sindrome de distrés respiratorio del recién nacido
Codigo del CMGPC: GPC-IMSS-137-20
TiTULO DE LA GPC

Diagnostico y Tratamiento del Sindrome de Dificultad Respiratoria en el Recién Nacido Prematuro el EEEtm E e

recomendaciones
POBLACION BLANCO USUARIOS DE LA GUIA NIVEL DE ATENCION
(Cumplida:
Recién nacidos prematuros Pediatras y Neonatologos Segundo y tercer niveles de atencion SI=1, NO=0,
No Aplica=NA)
DIAGNOSTICO

Identificéd los factores de riesgo que favorecen la presencia de Sindrome de Dificultad Respiratoria
(SDR) en el recién nacido prematuro (RNP)

Investigd si se administraron esteroides prenatales a la madre ante la inminencia del nacimiento
prematuro.

Realizé vigilancia continua del patron respiratorio y de la saturacion de oxigeno después del
nacimiento y durante las primeras 48 horas de vida del RNP con factores de riesgo para SDR

TRATAMIENTO

Realizé la atencion en la sala de parto personal médico capacitado en la atencion de RNP

Inici6 CPAPN después de la estabilizacion en el RNP menor de 30 semanas de edad gestacional que
tiene respiracion espontanea y factores de riesgo para SDR

Inicié CPAPN con presion al menos de 6 cm H20 con mascarilla o puntas nasales

Inicié ventilacién mecanica en RNP con SDR cuando los métodos de soporte ventilatorio no invasivo
fallaron y cuando para lograr la estabilizacion del RNP en la sala de parto requirié intubaciéon
endotragueal.

Tomo en cuenta las siguientes condiciones para decidir administrar la primera dosis de surfactante:
—  Necesidad de aumento en los parametros de CPAPN:
3. Presion 26 cm H20
4. FiO2 230%
—  Necesitaron intubacion endotraqueal para lograr la estabilizacion
— Incremento de los signos de dificultad respiratoria
—  Necesidad de intubacién poco después del nacimiento
—  Factores de riesgo para SDR
— Aumento rapido en los requerimientos de FiO2
—  El requerimiento de FiO2 debe interpretarse en combinaciéon con la evaluacion clinica del trabajo
respiratorio y la mejoria o empeoramiento del estado general
Considero las siguientes condiciones para aplicar una segunda y ocasionalmente una tercera dosis de
surfactante:
- FiO2 >30%
— Aumento en los signos de dificultad respiratoria
— Radiografia de térax con imagen en “vidrio esmerilado” o Ultrasonido pulmonar con imagenes
de pulmdn blanco entre otras.
— Alteraciones en la gasométricas
— Se atendieron y estabilizaron otras condiciones patolégicas

Indico citrato de cafeina en las primeras 48 horas de vida en los TRNP con eso <2,250 g que se
encontraban con apoyo ventilatorio con CPAPN o con riesgo de requerir ventilacion mecanica:

—  Dosis de carga: 20 mg/kg/dosis Unica

—  Dosis de mantenimiento: 5-10 mg/Kg/dia
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Indicé en los RNP con mas de una semana de ventilacion mecanica dexametasona con dosis de 0.05
mg/kg/dia. Para facilitar la extubacion.

Inicié nutricion parenteral y/o enteral desde el primer dia de vida (si la condicion hemodinamica y
gastrointestinal del RNP lo permitieron).

RESULTADOS
Total de recomendaciones cumplidas (1)
Total de recomendaciones no cumplidas (0)
Total de recomendaciones que no aplican al caso evaluado (NA)
Total de recomendaciones que aplican al caso evaluado
Porcentaje de cumplimiento de las recomendaciones evaluadas (%)

Apego del expediente a las recomendaciones clave de la GPC (SI/NO)
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