TRABAJO CIENTIFICO ORIGINAL

Experiencia del Empleo de Surfactante

Pulmonar en Honduras
Experience with Pulmonary Surfactant in Honduras
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RESUMEN. Se presenta la experiencia actual con el
uso de surfactante en el servicio de recién nacidos del
Hospital Materno Infantil del Seguro Social,
encontrandose buena respuesta en terapia de rescate
en enfermedad de Membrana Hialina con una
sobrevida media del 60% de los pacientes (contra una
previa de 50%b); asi como su uso en dos casos de
Sindrome de Aspiracién Meconial con excelente
respuesta.

Este es el primer informe en nuestro medio, del
empleo de surfactante pulmonar.

PALABRAS CLAVES: Surfactante pulmonar, Membrana
Hialina.

ABREVIACIONES: EMH= Enfermedad Membrana Hialina.
SFP= Surfactante Pulmonar.
SAM= Sindrome de Aspiracion de Meconio.

SUMMARY. We describe our experience in use
of surf actant therapy at the service of Neonatology in
the Social Security Children Hospital.

We got good response in rescue therapy of
respiratory distress sindrome (RDS), obtaining a sur-
vival of sixty per cent (60%6).
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It use the Meconium Aspiration Sindrome improve
the expectative of life.

This is the first comunication in our country about
surf octant therapy.
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INTRODUCCION

El sindrome de dificultad respiratoria neonatal es la
principal causa de muerte en los nifios con edad
gestacional menor de 34 semanas (1). En nuestro pais la
presencia de distress respiratorio en estos pacientes
ensombrece mucho su prondstico y en la mayoria de los
casos fallecian (hasta 50% de pacientes en ventilacion
mecanica).

Después del estudio de Fujiwara (2) que inicio la terapia
de sustitucion con surfactante natural, el pronostico ha
mejorado, registrando descensos de hasta 50% en la
mortalidad por SDR en prematuros (3). Este recurso
terapéutico ha sido utilizado en nuestro pais desde
1992, gracias a donaciones de dos casas farmacéuticas
productoras de los dos tipos de compuestos disponibles.

La importancia de la presente comunicacion es que
constituye el informe de los primeros casos en que se
empleo la sustancia surfactante pulmonar en nuestro
pais, ademas de los buenos resultados observados en el
manejo de la enfermedad de la membrana hialina, ha
mejorado de manera notable la evolucién de dos
pacientes que cursaron con sindrome de aspiracion
meconial.
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MATERIAL Y METODOS

MATERIAL.- se registr6 de forma prospectiva los datos
de diez recién nacidos pretérmino menores o iguales a
34 semanas de gestacion {utilizando el método de
Dubowitz), nacidos en la Unidad Materno Infantil del
Instituto Hondurefio de Seguridad Social; que fueron
ingresados a la sala de terapia intensiva neonatal, durante
un periodo comprendido desde Julio de 1992 a Julio de
1994 (2 anos). Estos pacientes presentaron sindrome de
dificultad respiratoria en las primeras 24 horas de vida,
clinica, radiologicamente y gasométricamente com-
patibles con enfermedad de membranas hialinas.-
Clinicamente se presenta dificultad respiratoria con
empleo de musculos intercostales, aleteo nasal y
taquipnea generalmente entre 6 y 24 horas de nacido.

Posteriormente esto se agrava hasta aparecer cianosis,
palidez mucocutanea, depresion del sensorio y
agotamiento.

El dato radioldgico caracteristico del sindrome es la
reticulogranularidad, esto se debe a la superposicion de
multiples nodulos acinares causados por alveolos
atelectasicos que producen subaereacion microscopica,
existen con frecuencia hipoaereacion generalizada de
los pulmones y broncogramas aéreos.

El mejor criterio radiologico consiste en las densidades
reticulo granulares del parénquima pulmonar. Si se
observan estas densidades y se efectia la correlacion
clinica, puede establecerse el diagnostico con el 90% de
confiabilidad.

Gasométricamente en etapas iniciales hay hipocapnia e
hipoxemia la cual tiende a agravarse aceleradamente
hasta provocar hipercapnia y acidosis mixta con
hipoxemias severas.

Se amplio al uso de la SFP a 2 pacientes recién nacidos
de término con sindrome aspirativo de meconio e
insuficiencia respiratoria, en los cuales se aplico
surfactante como medida terapéutica de rescate.

METODOS - se estudiaron los paciente pretérmino y a
termino con insuficiencia respiratoria que ingresaron a
terapia intensiva y recibieron surfactante pulmonar. Se
utilizaron 2 tipos de surfactante: el sintético obtenido
con ingenieria genética (palmitato de Colfoscerilo)
comercialmente conocido como Exsosurf (R) Wellcome
a dosis de 4 ml/Kg/dosis en 1 6 2 dosis de acuerdo a

respuesta clinica y radioldgica (4). Los pacientes
que recibieron este tipo de terapia eran mayores de 700
gramos, el diagndstico estaba confirmado con evaluacion
clinica y radiologica, ameritaron aparte del surfactante,
medidas de apoyo como ventilacion mecénica, liquidos
parenterales, antibioterapia, proteccion para mucosa
gastrica y otras medidas segtn el caso.

Se utilizé en ciertos pacientes Survanta (Beractante)
producto de tejido animal (pulmén de bovino), este tipo
fue el empleado por Fujiwara en sus estudios, es
producido por laboratorio Abbott, Chicago, ITI, USA

@.

Es un extracto modificado de surfactante pulmonar
bovino obtenido de pulmén de bovino y modificado
con la adiccion de Dipalmitoil fosfatidilcolina (DPPL),
tripalmitina y acido palmitico (3).

Se incluyeron en el estudio y su evolucion prospectiva
con seguimientos clinicos laboratoriales y radiologicos.
RESULTADOS

Se estudiaron 12 pacientes distribuidos
asi: 10 < de 37 semanas de gestacion (83%) 2

entre 40-41 semanas (17%)

Todos ellos con insuficiencia respiratoria neonatal, con
diagndstico clinico-radioldégico de enfermedad de
membranas hialinas en 10 casos (83%) y sindrome de
aspiracion de meconio en 2 casos (17%).

La distribucion por sexo fue de 6 pacientes masculinos
(50%) y 6 pacientes femeninas (50%). En los pacientes
con enfermedad de membrana hialina segin edad
gestacional, hubo tres pacientes de 30 a 32 semanas de
gestacion fueron (30%); de 32 a 34 semanas de gestacion
5 pacientes (50%); y de 34-36 semanas Dos pacientes
(20%).

Segun troficidad se encontrd 7 pacientes (70%)
hipotréficos y 3 pacientes (30%) eutroficos para su edad
gestacional, en cuanto a la mortalidad en el grupo de 30-
32 semanas de gestacion fue de 2 muertos (66%) y una
sobrevida (33%) (porcentajes para esa edad gestacional).

En el grupo de 32 - 34 semanas de gestacion no se
reportan muertos, con una sobrevida del 100%. En el
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grupo de 34 a 36 semanas de gestacion la sobrevida fue
de 2 pacientes para el 100%. La mejoria radiologica
ocurrié a las 6 - 8 horas posterior a la infusion de
surfactante {ver radiografias 1y 2).

La imagen clasica de EMH Grado III - IV, con hiporentilicacion de
ambos campos pulmonares (Fotografia superior) se ve modificada 8
horas después de haber instilado SFP. Con mayoria clinica y
reduciendo la intensidad de presiones aplicadas ala via aérea.

La mortalidad segun troficidad observada fue
de 3 pacientes de 7 hipotroficos (42%) y de 1 paciente
(33%) en los eutroficos, con una mortalidad global de
40%.

Es importante consignar que el 75% de todos los pa-
cientes cursaban con cuadros clinicos y laboratoriales
compatibles con septicemia congénita, como pato-
logia asociada.

Las muertes ocurrieron todas en las primeras
48 horas post uso del surfactante, las causas de muerte
detectadas fueron 3 pacientes por hemorragia
intracraneana masiva que es el 66% del total de muertes
y un paciente por hemorragia pulmonar que es el 33%
del total de muertes. Se utiliz6 surfactante en dos
pacientes con sindrome de aspiracion de meconio
moderado obteniéndose 100% de sobrevida con una
sola aplicacion.

DISCUSION

En los afios 40 se detecta que el sindrome de dificultad
respiratoria neonatal en el pretermino es debido a
inmadurez pulmonar, desde entonces las
investigaciones han sido encaminadas por la vereda
de la sustitucion de esta "inmadurez"; es asi como
Clements en 1957 demuestra la composicion del
surfactante pulmonar.

A principios de la década del 60 el interés por
desarrollar una terapia de sustitucion del SFP, recibio
un fuerte estimulo ya que siendo presidente de los
Estados Unidos de Norteamérica el sefior John F.
Kennedy; perdi6 la vida su hijo nacido pretermino,
(por causa de esta inmadurez). Se llevaron a cabo
investigaciones encaminadas al descubrimiento de
mediadores quimicos que sustituyesen el surfac-
tante; es asi como Fujiwara en 1980 publicé con éxito, la
primera comunicacion de la terapia de sustitucion. Con
este estudio se inici6 el despertar de esperanzas en el
rescate de los nifios con enfermedad de membrana
hialina (5).

En nuestro estudio la mortalidad global fue del 40%
de los pacientes catalogados como (EMH) siendo
congruente con la mayoria de estudios clinicos
publicados a la fecha en que se reporta un 50% de
mortalidad o menor.
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Existen estudios tendientes a prevenir el sindrome de
membrana hialina por medio de la administracion
profilactica de surfactante en los que se distribuy6 en
forma aleatoria a recién nacidos con riesgo alto de
presentar S.D.R. para recibir surfactante al momento
del nacimiento, antes del inicio de cualquier sintoma
respiratorio, en otros estudios es después de la
reanimacion y estabilizacion del paciente. La
administracion del surfactante debe ser hecha por
médicos y enfermeras entrenados en asistencia
respiratoria neonatal, equipo de monitoreo radiologico
y apoyo laboratorial, el manejo del recién nacido debe
ser protocolizado (3).

En nuestro estudio no practicamos el método profilactico
debido a su costo, pero se podria recomendar basados
en la literatura revisada.

Las complicaciones mortales fueron en nuestros
pacientes: hemorragia intracraneana y la hemorragia
pulmonar. La literatura identifica la hemorragia
pulmonar en 12% de los pacientes tratados, aunque
rara vez fue considerada como la causa de muerte. La
teoria prevaleciente es que la hemorragia pulmonar se
relaciona con la presencia del conducto arterioso per-
meable, la administracion del surfactante se asocia con
la mejoria de la ventilacion, disminucion de la resistencia
vascular pulmonar, incremento del corto circuito
izquierda - derecha a través del conducto, aumento del
riego pulmonar con aumento de las presiones
intravasculares y edema pulmonar hemorragico.
Algunos datos indican que el problema puede ser
impedido por medio del cierre temprano del conducto
con indometacina; otros sugieren que el problema se
debe al retiro temprano de la presion positiva en vias
respiratorias (6).

Los estudios clinicos llevados a cabo por Enhornig,
utilizando surfactante natural en forma profilactica
con Unica dosis en nifios < de 30 semanas gesta-
cionales, obtuvo disminucién en la mortalidad, con
disminuciéon de hemorragia intraventricular y
disminucion de broncodisplasia broncopul-
monar. También se han realizado estudios multicentricos
de terapia profilactica con surfactante sintético
demostrandose una disminucion en la necesidad de
apoyo ventilatorio y disminucion de la presencia de
enfermedad de membrana hialina. Sin embargo hubo
mayor presentacion de hemorragia ventricular en contra
de los grupos testigos, y no demostro ser eficaz para
recién nacidos con menos de 700 gramos (7).

El estudio Osiris concluye que ofrece una ventaja
distintiva el método profilactico (8).

La causa mas importante de mortalidad en nuestro
estudio fue la hemorragea intracraneana. La literatura
reporta que no hubo disminucién en la incidencia
de este problema con el uso del surfactante sintético
como ultimo recurso no disminuye significativa-
mente la incidencia de hemorragia intracraneana, lo
cual no es aplicable al uso profilactico.

La incidencia reportadade hemorragia intracraneana
es del 10%.

Otros usos del surfactante pulmonar como en casos de
sindrome de aspiracion meconial, (Fonografias 3 y 4),
han sido ensayados, ya que el meconio puede inhibir
la funcién del surfactante lo que origina disminu-
cion en la distensibilidad pulmonar, descenso de la
capacidad residual funcional, atelectasia o alteracion
de la oxigenacion, no hay suficientes estudios al res-
pecto pero en nuestra experiencia es una esperanza
eficaz y mejora el prondstico esperado en estos
nifios. Se han hecho estudios cortos pero con mejoria de
la funcién pulmonar en pacientes con fibrosis quistica,
neumonia bacteriana en el sindrome distress res-
piratorio del adulto, en transplante pulmonar, asma
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y bronquitis cronica, la experiencia es escasa y el
costo/beneficio debe ser individualizado.

Por lo que basados en estos datos concluimos lo siguiente:

1- El uso de surfactante disminuy¢ la mortalidad en
un 60% en pacientes con enfermedad de membrana
hialina.

2- El empleo de surfactante en el sindrome de
aspiracion de meconio en la UMI/IHSS ha sido
muy bueno.

3- El manejo de surfactante debe de ser protocolizado
y parte de un concepto interdisciplinario.

Ante el impacto en la sobrevida de los neonatos con
EMH recomendamos la adquisicion de surfactante para
los centros hospitalarios de tercer nivel tomando en
cuenta costo /beneficio.

En los paises en vias de desarrollo "La Terapia de
Rescate" es cinco veces mas eficaz que en los paises
desarrollados, esto es porque en los Estados Unidos de
América, la mortalidad por EMH es de 10%. Al reducirse
en un 50% por el uso de surfactante, empleando 3 dosis
por cada nifio = 60 dosis por cada nuevo sobreviviente,
en cambio en nuestros paises la mortalidad es de 50% la
que se reduce en un 50%, lo que implica 12 dosis por
cada nuevo sobreviviente (10)

Enfermedad Membrana

Sindrome de Aspiracién

Cuadro N1

INDICACION

Hialina

Meconial

oase) |

* Tres fallecieron por causas extrapulmonares
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