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Resumen

Introduccién: la displasia broncopulmonar es una enfermedad crénica que afecta al recién nacido prematuro que ha requerido ventilacién
mecanica y suplementacién de oxigeno por su prematurez. La displasia estd asociada a multiples factores, entre los cuales se encuentran
las medidas de cuidado respiratorio. Objetivo: describir la relacién de presentacién de displasia broncopulmonar con pardmetros de
atencidn respiratoria en prematuros menores de 32 semanas de edad gestacional en una unidad neonatal en Bogota durante al afio 2017.
Materiales y métodos: Estudio observacional analitico transversal, desarrollado utilizando datos extraidos de una base secundaria de
registro derecién nacidos prematuros atendidos en una unidad de cuidados neonatales de la ciudad de Bogotd. Resultados: se encontré una
prevalencia del 30% de presentacidn de displasia broncopulmonar en este grupo y relaciones significativas (p<0,05) entre la presentacién
de displasia y la administracién de surfactante pulmonar exdgeno y de citrato de cafeina (como factores protectores), la ventilacién
mecdnicay la ventilacién mecanica no invasiva. Conclusiones: las guias y consensos internacionales dirigen sus recomendaciones hacia un
manejo mas conservador de los pardmetros de cuidado respiratorio para el recién nacido prematuro. MED.UIS.2021;34(2): 41-7.

Palabras claves: Displasia broncopulmonar. Terapia respiratoria. Recién nacido prematuro.

Bronchopulmonary dysplasia and its relationship with respiratory care in premature
infants under 32 weeks in a neonatal unit, Bogota, 2017

Abstract

Introduction: bronchopulmonary dysplasia is a chronic disease that affects the premature newborn, which has required mechanical
ventilation and oxygen supplementation because of its prematurity. Dysplasia is associated with multiple factors, among which are
respiratory care measures. Objective: describe the relationship of bronchopulmonary dysplasia with parameters of respiratory care in
premature infants under 32 weeks of gestational age in a neonatal unit in Bogota during 2017. Materials and methods: Cross-sectional
analytical observational study, developed using data extracted from a secondary registry database for preterm infants treated in a neonatal
care unit in the city of Bogota. Results: a 30% prevalence of dysplasia was found in this group and significant relationships (p <0.05) between
the presentation of dysplasia and the administration of exogenous pulmonary surfactant and caffeine citrate (as protective factors),
mechanical ventilation, non-invasive ventilation Conclusions: international guidelines and consensus direct their recommendations
towards a more conservative management of respiratory care parameters for the premature newborn. MED.UIS.2021;34(2): 41-7.
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Introduccién

La Organizacién Mundial de la Salud refiere que en
el mundo se presentan cerca de 15 millones al afio
de partos prematuros (antes de la semana 37), de
los cuales el 15% aproximadamente mueren por
complicaciones secundarias a la prematurez. Brasil,
Estados Unidos, India y Nigeria se encuentran en
la lista de los 10 paises con mayor incidencia de
prematurez’. En Colombia para el afo 2016, el
porcentaje de partos prematuros oscilaba entre 8,8
y 12 por ciento’.

Los recién nacidos supervivientes de un parto
pretérmino tienen mayor riesgo de morbimortalidad,
presentando complicaciones y secuelas a largo
y mediano plazo3. Entre las ultimas y asociada al
manejo de la dificultad respiratoria propia de la
prematurez, la displasia broncopulmonar (DBP) es
una secuela frecuente asociada de manera inversa
a la menor edad gestacional“. La incidencia de DBP
oscila entre un 20 a un 60 por ciento segtn la edad
gestacional al nacer, el manejo respiratorio del recién
nacido y otros factores de riesgo asociados.

La displasia broncopulmonar se define como una
enfermedad pulmonar crénica que afecta al recién
nacidoprematurodemuybajopeso,queharequerido
ventilacion mecdnica y suplementacién de oxigeno
por su prematurezs. La displasia broncopulmonar
fue descrita en 1967 por Northway y colaboradores,
quienes realizaron un estudio con 32 nifios recién
nacidos tratados con concentraciones altas de
oxigeno, presentando posteriormente toxicidad
por hiperoxia®. De 1967 a la fecha, ha habido
ajustes a esta definicién, secundarios al estudio de
los efectos de tratamientos empleados como los
corticoides antenatales, el surfactante pulmonar,
mejoras en el soporte ventilatorio y nutricional
que disminuyen el dafio pulmonar’. En el 2000, el
Instituto Nacional de Salud del Nifio y Desarrollo
Humano (NICHD, por sus siglas en inglés), patrociné
un taller para unificar la definicién de displasia
broncopulmonar incluyendo la edad gestacional al
nacer y precisando los criterios de severidad de la
enfermedad. Estos criterios son: antecedente de
uso de oxigeno suplementario al 21% por lo menos
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durante 28 dias y edad gestacional mayor o menor
de 32 semanas® (Ver Tabla 1).

Tabla 1. Criterios de diagndstico de DBP, 2000

cumpla primero

Edad
< 32 semanas = 32 semanas
gestacional
36 semanas edad > 28 dfas, pero < 56
Edad al corregida o alta dias de vida o alta
diagnoéstico domiciliaria, lo que se | domiciliaria lo que se

cumpla primero

Tratamiento con 02 > 21% por mas de 28 dias

Respirando aire ) )
. Respirando aire
ambiental a las i .
ambiental a los 56 dias
36 semanas edad . .
DBP leve ) de vida o corregida o al
corregida o al alta,
alta, lo que se cumpla
lo que se cumpla )
. primero
primero

Necesidad de oxigeno
< 30% alas 36

semanas de edad

Necesidad de oxigeno
< 30% a los 56 dias

DBP moderada ) de edad corregida o al
corregida o al alta,
alta, lo que se cumpla
lo que se cumpla )
. primero
primero

Necesidad de oxigeno .
. Necesidad de oxigeno
= 30% y/o presién

positiva (CPAP o VM)

a las 36 semanas

> 30% y/o presién
positiva (CPAP o VM) a
los 56 dias de vida o al

DBP severa

edad corregida o al
alta, lo que se cumpla
alta, lo que se cumpla .
. primero
primero

CPAP: Continuos positive airway pressure therapy y VM: ventilacion
mecanic

Fuente: Jobe & Bancalari®

La DBP se presenta como consecuencia de multiples
factores que intervienen en la via aérea inmadura
del recién nacido prematuro, produciendo una
disminucién del crecimiento pulmonar y limitando la
funcién respiratoria en grados variables®. Factores
prenatales, posnatales, genéticos y epigenéticos se
han relacionado con la presentacién de DBP®". Entre
los factores prenatales se encuentran antecedentes
de tabaquismo materno, padecer preeclampsia,
la restriccion del crecimiento intrauterino, el sexo
masculino e infecciones como la corioamnionitis, uso
de corticoides antenatales y surfactante pulmonar'>.
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Expresiones alteradas de genes relacionados con
vias bioquimicas y moleculares del desarrollo y la
morfogénesis pulmonar se han identificado en
la presentacion de DBP, asi como una expresion
disminuida de factores de crecimiento relacionados
con la vasculogénesis, como el factor de crecimiento
vascular endotelial (VEGF) y la enzima dxido nitrico
sintasa endotelial™.

Factores posnatales como la sepsis neonatal, la
persistencia del ductus arterioso o la malnutricién
aumentan elriesgo de desarrollo de DBP™; delmismo
modo se han relacionado otros factores asociados a
la atencién del prematuro como la administracién
excesiva deliquidos, la suplementacion con oxigeno
administrado con FiO2 elevadas y en tiempos
prolongados y la ventilacién mecénica'". Por tanto,
la presentacion de DBP es multifactorial y esta
directamente relacionada con la edad gestacional y
el bajo peso al nacer, siendo los nifios con mayor
prematuridad los mdas expuestos.

Siendo la patologia respiratoria una de las
principales causas de morbilidad en el recién nacido
prematuro”, el cuidado respiratorio incluye el
apoyo ventilatorio invasivo y la suplementacion de
oxigeno para la mayor parte de los pacientes, como
opciones terapéuticas necesarias para asegurar su
supervivencia. Sin embargo, estas medidas, a su
vez, se han identificado como factores posnatales
para la presentacién de DBP, entre ellas el uso de
FiO2mayorde35%pormasdetresdiasylaventilacion
mecanica®. El dafio pulmonar por oxigeno deriva
del estrés oxidativo causado por algunas de sus
variedades reactivas y/o sus radicales libres en un
pulmdén inmaduro. La ventilacién mecdanica favorece
el barotrauma, volutrauma y biotrauma™.

Este articulo describe la relacién de presentacidon
de DBP con pardmetros de atencién respiratoria
en una unidad neonatal en Bogota durante al afio
2017, en consideracién a que un recién nacido con
displasia broncopulmonar se considera un paciente
crénico de alto costo para la familia y para el sistema
de salud. Se requiere establecer cudles son los
parametros del cuidado respiratorio para disminuir
el impacto de este factor de riesgo para el recién
nacido pretérmino.
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Materiales y métodos

Estudio  observacional  analitico  transversal,
desarrollado utilizando datos extraidos de una base
secundaria de registro de recién nacidos prematuros
atendidos en una unidad de cuidados neonatales
de la ciudad de Bogotd, entre el 1 de enero y 31 de
diciembre del afo 2017. Se tomaron la totalidad de los
datos de la base, que fue revisada en su completitud,
excluyendo registros incompletos o inconsistentes.
La unidad de cuidados intensivos neonatales de la
Subred Sur de Servicios integrados de salud atiende
predominantemente a poblacién pobre vulnerable,
asi como a poblacidn remitida de otras partes del pais.

Se tabulé la informacién en una base de datos
Excel 2010 y para el andlisis de los datos se utilizé el
paquete IBM SPSS (version 25); se realizé precritica
de calidad de los datos y se completaron aquellos
que no estaban registrados mediante la busqueda
en la historia clinica de cada paciente. Se calculé
la prevalencia analitica y se realizé un anlisis
multivariado de tipo regresion logistica en el cual
se codificé la variable dependiente (presentar DBP
como diagndstico), y variables independientes las
prenatales maternas, de la atencién del parto, y
posnatales como la atencidn del cuidado respiratorio
del recién nacido prematuro.

Se incluyeron los recién nacidos prematuros con
edad gestacional menor a 32 semanas por test de
Ballard y diagndstico de DBP realizado en la unidad
de cuidados intensivos neonatales de acuerdo con
los criterios definidos en el consenso de la NIH (Ver
Tabla 1); se excluyeron los recién nacidos con pesos
menores a 500 gramos o menores de 24 semanas de
edad gestacional.

Resultados

Durante el ano 2017, la unidad de cuidados intensivos
neonatales de la Subred Sur de servicios integrados
de salud atendié 714 recién nacidos, de los cuales
para este estudio se tomaron 64 casos que cumplian
con los criterios de inclusidon y que tenian datos
completos por historia clinica. De ellos, 21 tenfan
diagndstico de DBP, con una prevalencia de 30,4%
(Ver Tabla 2).
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Tabla 2. Peso, edad gestacional y presentacion de DBP en recién
nacidos prematuros, 2017

Edad
DBP gestacional Peso (gramos)
Sexo (n)
(semanas)
Si no | Media | DE Media DE
Masculino | 35 | 11 24 29,74 | 2,27 | 12934 386,3
Femenino | 29 10 19 29,72 2,3 1247,8 366,7

DE: desviacion estandar

Fuente: elaboracién propia.

El diagndstico de DBP fue mayor en recién nacidos
de sexo masculino, sin diferencias significativas;
el peso de los recién nacidos estuvo entre los 650
gramos y los 1980 gramos, con una media de 1247

MED.UIS. 2021;34(2):41-7

a 1477 gramos, encontrando que para los pacientes
menores a 1477 gramos se presenta la displasia
broncopulmonar 35 veces mas, (IC 95% OR: 3,92 a
312,16), por cada paciente mayor a 1477 gramos. No
hubo significancia estadistica para los prematuros
con peso de 1125 y 1476 gramos.

Eventos maternos durante la gestacidn como
preeclamsia, infecciones corioamnionitis o]
placenta previa, no tuvieron diferencias significativas
entre los prematuros que presentaron DBP y quienes
no la padecieron. De igual forma, el tipo de parto y el
uso antenatal de corticoide no tuvieron correlacién
con la presentacién de DBP en prematuros menores
de 32 semanas para el periodo estudiado (Ver Tabla 4).

Tabla 4. Caracteristicas prenatales y del parto de recién nacidos
prematuros, 2017

gramos para las nifias y de 1293,4 gramos para los Caracteristicas
nifios. Al comparar las distribuciones del peso y la prenatales y del parto DBP
edad gestacional entre los sexos, no se encontraron si No
diferencias significativas (U de Mann-Whitney;
p>0,05). n % n %
Abdominal | 16 | 762 | 26 | 605
: [ : Tipo de parto
Se encontraron r.e,IaCIones significativas (p<.0,05) Vaginal | 5 | 238 | 17 | 298
entre la presentacién de DBP y la edad gestacional,
. 9 Si 6 | 286 | 7 | 163
d.estaca.mdo una proporcién mayor (52,4%) de Corioamnionitis
displasia broncopulmonar en aquellos prematuros No 15| 714 | 36 | 837
con una edad igual o menor a 28 semanas (p<0,001) . o | 0o |1 | 25
A | _ ,
(Ver Tabla 3). Trabajo de parto
prolongado No 21 | 1000 | 42 | 97,7
Tabla 3. Peso del recién nacido prematuro y presentacion de DBP,
2017 Placenta previa Si 2| 48 | 2 4.6
N .
Terciles del Error IC 95% OR emorragia tercer
B , OR trimestre No 19 | 952 | 41 | 954
peso estandar Inferior | Superior
Mayores a : Si 5 | 238 | 13| 30,2
1477 g Preeclamsia
No 16 | 76,2 | 30 | 69,8
<o=1124g | 356 112 | 3500 | 392 | 312,16
o110 Si 5 | 238 | 13| 302
ntre Y Corticoide Antenatal
1476 g 2,08 113 8,00 | 087 73,68 No 16 | 762 | 30 | cos
Fuente: elaboracién propia.
Constante -3,00 1,02 0,05

Fuente: elaboracion propia.

A través del andlisis por regresion logistica, tomando
como variable de desenlace la DBP y como covariable
el peso, se agrupd con los siguientes puntos de
corte establecidos por terciles: menores e iguales
a 1124 gramos, entre 1125 y 1476 gramos y mayores

44

Se encontraron relaciones significativas (p<0,05)
entre la presentacién de DBP y la administracidon de
surfactante pulmonar exégeno y de citrato de cafeina,
la ventilacidn mecdnica y la ventilacion mecdnica
no invasiva. Estas condiciones, que son parte de la
atencion al prematuro, estdn relacionadas con el
diagndstico de DBP en esta poblacién (Ver Tabla 5).
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Tabla 5. Caracteristicas de la atencion respiratoria de recién nacidos prematuros, 2017

Caracteristicas de la atencion DBP Sin DBP
Valor p
n Porcentaje n Porcentaje

Si 21 100,0% 35 81.4%

Surfactante pulmonar exégeno 0,035%
No 0 0.0% 8 18,6%
Si 20 95,2% 24 55,8%

Cafeina 0,001*
No 1 4,8% 19 44,2%
<=15 5 25,0% 14 41,2%

Dias de oxigeno 16 - 21 8 40,0% 9 26,5% 0,428
>=22 7 35,0% 1 32,4%
Si 19 90,5% 31 72,1%

Requirié 10T 0,095
No 2 9,5% 12 27.9%
Si 21 100,0% 35 81,4%

Ventilacién mecénica (vm) 0,035*
No 0 0.0% 8 18,6%
Si 19 90,5% 29 67,4%

Ventilacién mecdnica no invasiva (vmni) 0,046*
No 2 9,5% 14 32,6%

Fuente: elaboracion propia.
Discusion

La atencién en salud del recién nacido prematuro ha
permitido la supervivencia a edades gestacionales y
pesos cada vez menores. El uso de medicamentos,
los protocolos integrales de atencidn, las estrategias
conservadoras de ventilacién, entre otros, son
avances representativos que permiten que
prematuros extremos con edades gestacionales
menores inclusive a 24 semanas logren sobrevivir'.
Sin embargo, a corto plazo el prematuro puede
desarrollar retinopatia o DBP como secuelas de
los tratamientos instaurados y a largo plazo se han
asociado secuelas relacionadas con enfermedades
cronicas del adulto*?, incluida la enfermedad
pulmonar obstructiva crénica ~-EPOC- en el caso de
antecedente de DBP%.

La DBP es una de las secuelas mds frecuentes en
el recién nacido pretérmino. Para este estudio la
prevalencia de DBP fue de 30% para la poblacién
menor de 32 semanas de edad gestacional. Ruiz y
Charpak (2014), reportaban la incidencia de BDP
en 54,3% en su estudio de una cohorte analitica de
12 instituciones de Bogotd realizado en 2004*.
Van Marter (2009) indicé su incidencia en 25% de
los prematuros con peso menor a 1500 gramos,
asociada a las estancias prolongadas en las unidades

45

de cuidado intensivo neonatal®®, mientras que Brener
y colaboradores (2017), reportan una incidencia de
DBP de 22% en prematuros menores de 1500 gramos
en su estudio de cohorte de 5 afios en el Hospital
italiano de Buenos Aires™. La frecuencia de displasia
broncopulmonar en recién nacidos menores de 32
semanas en este estudio fue similar o algo menor a
las comunicadas en otros estudios.

La preeclampsia, la corioamnionitis y el retardo del
crecimiento intrauterino como factores antenatales
asociados a la presentacidon de DBP, no tuvieron
significancia estadistica en este estudio.

La edad gestacional y el peso al nacer del prematuro
estan inversamente relacionados con la incidencia de
DBP: a menor peso y edad gestacional, la frecuencia
de presentacion es mayor®*. Para este estudio,
prematuros con un peso menor a 1477 gramos
tuvieron 35 veces mas diagndstico de DBP, (IC 95% OR:
3,92 a 312,16) por cada paciente mayor a 1477 gramos.

La disminucion de la incidencia de DBP estd
relacionada con la evolucién de los pardmetros
de cuidado respiratorio. En este estudio se
encontraron relaciones significativas  (p<0,05)
entre la presentacién de DBP y la administracion
de surfactante pulmonar exdégeno y de citrato de
cafeina, como factores protectores.
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El uso de surfactante pulmonar exégeno mejora
la funcién pulmonar y disminuye la duracién
de la ventilacidn mecdnica y el uso de oxigeno.
Se recomienda la administracién temprana de
surfactante para hacer mas efectivos sus efectos
protectores’?. En este estudio no se realizé
seguimiento al momento de la administracién en los
prematuros. El citrato de cafeina es una metilxantina
usada como tratamiento en la apnea del prematuro
porque inhibe los receptores de adenosina,
estimulando al centro respiratorio, induciendo
broncodilataciény aumentando la ventilacién minuto
en los eventos de hipoxia*3°. El uso de cafeina
disminuye la incidencia de DBP en prematuros de
muy bajo peso al nacer y mejora la supervivencia sin
discapacidad neurolégica®.

El uso de ventilacion mecdnica no invasiva se ha
relacionado con menor riesgo de dependencia de
oxigeno y de desarrollo de DBP3"3, Las estrategias
de proteccién pulmonar reducen los riesgos de DBP,
incluido el uso de ventilacidn no invasiva, asi como la
extubacién temprana y la ventilacién por volumen,
cuando se requiere intubacidn en recién nacidos
prematuros con peso menor a 150043334,

Estas estrategias, que son parte de la atencidn al
prematuro, estan relacionadas como condicionantes
de la presentacién de DBP en este estudio, aunque
las diferencias encontradas no dependan solamente
de un factor.

Una de las limitaciones de este articulo deriva
de la fuente de datos, ya que al tratarse de un
estudio retrospectivo, las bases pueden presentar
inconsistencias o informacién incompleta ya que
se usan datos recolectados para otros propdsitos
diferentes a la investigaciéon. Se necesitaran
mas estudios prospectivos y multicéntricos para
esclarecer el comportamiento de la DBP en relacidon
con el cuidado respiratorio en el pais. Este articulo se
deriva de un estudio retrospectivo que puede tener
sesgo de seleccién o de informacidn, ya que se usa
informacién recolectada para otros propdsitos.

Conclusiones

La DBP es una secuela de la prematurez asociada a
multiples factores, entre los cuales se encuentran
las medidas de cuidado respiratorio. El uso de
surfactante pulmonar exdgeno y de cafeina se
consideran como factores protectores, porque
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disminuyen la incidencia de DBP y mejoran la
supervivencia. Las guias y consensos internacionales
dirigen sus recomendaciones hacia un manejo mas
conservador de los parametros para el recién nacido
prematuro. Para el caso del estudio se requieren
otras investigaciones que permitan evidenciar que
el manejo integral respiratorio es determinante del
desenlace de DBP.
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