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¢Qué es el Sindrome de Dificultad Respiratoria?

El Sindrome de Dificultad Respiratoria (SDR) es un padecimiento que representa

inmadurez en el desarrollo anatdomico vy funcional pulmonar? que comprende:

1. Deficiencia del Surfactante, el cual impide el colapso alveolar y mantiene una
capacidad residual funcional adecuada que permite el intercambio gaseoso
(Figura 1).

2. Desarrollo progresivo de atelectasias.

3. Inadecuado intercambio gaseoso.

Figura 1.
Expansion alveolar en RN Sanos y con SDR

B

Alvéolos sanos con Surfactante Alvéolos con SDR y déficit
y expansion normal de Surfactante colapsados
El SDR se debe a deficiencia de surfactante pulmonar'?. )

Fisiopatologia

Sindrome de Dificultad Respiratoria
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Esquema modificado de referencia 3,4.



I [isiopatologia

SDR Fisiopatologia

mmmm Composicion del Surfactante

El Surfactante es un macroagregado altamente organizado, compuesto por 90 a
92% por fosfolipidos y por 8 a 10% de proteinas®*>. (Figura 3)

Los fosfolipidos mas abundantes son la fosfatidilcolina (PC > 60%) vy la
dipalmitoilfosfatidilcolina (DPPC > 40%)°®.

Otros fosfolipidos que se encuentran en bajas concentraciones son muy
importantes para garantizar el funcionamiento del surfactante, entre ellos se
encuentran:

* Dioleoilfosfatidilglicerol (DOPG), es un fosfolipido anionico sin efecto sobre la
tension superficial pero con un papel primordial en la regulacion y reduccion del
catabolismo del surfactante’.
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Composicion del Surfactante

* Plasmaldgenos acidos grasos de cadena larga insaturados, hidrofobicos que
reducen la viscosidad del surfactante en forma importante (hasta 6 veces) vy
contribuyen a disminuir la tension superficial e interactuan con la Proteina B del
Surfactante (SP-B), regulando las propiedades de absorcion y extension de los
fosfolipidos en la monocapa-multicapa que recubre el alvéolo®?.

Figura 4.
Composicion del Surfactante

Fosfatidilcolina

/ Insaturada - 25%

Dipalmitoilfosfatidilcolina
- 41%

Fosfatidilserina

.DOPG
Dioleoilfosfatidilglicerol
Fosfatidilglicerol &
9%
Protefnas - 8% Colesterol - 8%

SP-A; SP-B; SP-C; SP-D Otros lipidos - 5%

Esquema adaptado

de referencias 3, 5-7, 10-11. Plasmaldgenos

Los componentes de Curosurf se resumen en el siguiente cuadro™.

Fosfolipidos Plasmaldgenos EINES Volumen mL/Kg

Composicion Concentracion mol% Dosis Dosis
% mg/mL 100mg/Kg 200mg/Kg

SP-B (mg/mL)
Pulmon 2-37
Curosurf | porcino SP-C (ug proteina /
picado umolsLfosfolipido)
5-11.6

Curosurf contiene una gran concentracion de fosfolipidos que protegen al Surfactante
del catabolismo inducido por la Fosfolipasa A2 secretora, asi como SP-By SP-C
necesarias para estabilizar la monocapa de surfactante y permitir su distribucion en la
interfase aire-liquido alveolar™




Modalidades de aplicacion de surfactante

41 TECNICA INSURE

Falla en CPAP y Rescate con INSURE'.

 Considerar técnica INSURE (INtubacion-SURfactante-Extubacion) en
Recien Nacidos (RN) sin respuesta al CPAP. (Estudios observacionales
recientes muestran que una FiO, > 30% con CPAP de 6a 8 cm H,0 alas 2
horas de vida, es un valor predictivo para fracaso de CPAP)®.

1
=
|Ntubacién SURfactante Extubacién rapida

La estrategia INSURE en rescate temprano se asocia a mejor
prondstico que la terapia selectiva tardia".

Rescate temprano selectivo con INSURE

Manifestaciones clinicas de SDR

30

Cafel na Terapia de Reemplazo
o con técnica
| | | 1 | O i -

para suplir deficiencia
de Surfactante

., . Endogeno

Recién Nacido

Pretérmino con Reci}én Nacido
Respiracion Pretérmino con

Espontaneay Reserva de

Riesgo para Surfactante en
desarrollar Recuperacion

SDR En todo RN Pretérmino con:
CPAP > 6 cm H,0
FiO, > 30%

Modificado de referencias 18-23



mmmm  Modalidades de aplicacion de surfactante

4.2 LISA . .
Siglas en espanol

Less Administracion
Invasive Surfactante
Surfactant Minimamente
Administration

Invasiva

LISA es un conjunto de técnicas que comprenden la administracion de surfactante a
traves de un catéter endotraqueal delgado en R. N. con respiracion espontanea que
reciben CPAP%.

LISA es la técnica de eleccion para administrar Surfactante en RN con respiracion
espontanea.

Se han descrito dos técnicas hasta el momento:

 Técnica LISA: emplea un catéter delgado en traquea, colocado con forceps
de Magill mediante laringoscopia directa e incluye el empleo de esteroides
prenatales, CPAP v administracion temprana de Cafeina?>#.

« Técnica MIST: usa un catéter semi-rigido vascular de adulto, eliminando el
uso de foérceps de Magill?+%.

LISA es la técnica de eleccion para administrar Surfactante en RN con
respiracion espontanea®.

El CPAP continuo durante la administracion de surfactante con esta técnica,
permite el reclutamiento alveolar y produce un aumento inmediato en la capacidad
residual funcional y en la oxigenacion, ademas de que puede favorecer una
distribucion del surfactante homogénea y mejorar la distensibilidad pulmonar?>?’.

La combinacion de CPAP + LISA/MIST elimina la necesidad de presion
ventilatoria adicional para la distribucion del surfactante, asi como
el uso innecesario de Ventilacion Mecanica®> .
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Modalidades de aplicacion de surfactante

Rescate temprano selectivo con LISA®?3

Manifestaciones clinicas de SDR

Terapia de Reemplazo
con técnica

Nacimiento 20 LISA
para suplir deficiencia

minutos Cafelﬂa deEi%rg%cetr?Qte
Recién Nacido

' I Pretérmino con
Reserva de

Surfactante en

Recuperacion

Recién Nacido
Pretérmino con
Respiracion
Espontaneay
Riesgo para
desarrollar
SDR

En todo RN Pretérmino con:
CPAP_> 6cm H,0
FiO, > 30%

Modificado de referencias 18-23.

Manejo ventilatorio del SDR.

5.1 CPAP®

e Iniciar CPAP desde el nacimiento en todos los RN con riesgo de desarrollar
SDR (<30 semanas de gestacion que no requieran intubacion para su
estabilizacion)

e E| CPAP debe administrarse a través de puntas binasales o mascarilla y con
presion inicial de 6 a 8 cm H,O. Una vez iniciado el CPAP, se modificara de
acuerdo a la oxigenacion, perfusion y las condiciones clinicas de cada
paciente

e Elempleo de CPAP y rescate temprano selectivo con surfactante son el
tratamiento optimo en RN con SDR
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Manejo ventilatorio del SDR

El soporte respiratorio NO invasivo brinda el tratamiento sintomatico 6
actua como un “Puente” que permite que el Recién Nacido mantenga sus
alvéolos expandidos hasta que la enfermedad subyacente sea tratada

adecuadamente?,

CPAP Puente de vida'®2

Evolucion inicial del Recién Nacido Pretérmino
Nacimiento 30 minutos

Sin manifestaciones clinicas de SDR

Recién Nacido Cafelna , :
Recién Nacido

Pretérmino con | : N
Respiracién I I Pretérmino con
Reserva Adecuada

Espontanea
> o de Surfactante
Enddgeno

Riesgo para
desarrollar
SDR

[ . L,
-Estabiliza ventilacion Pulmonar
- Preserva funcion del Surfactante
- Impide colapso alveolar

Modificado de referencias 18-23.

Entre las maniobras para evitar el fracaso del CPAP, debe considerarse la
administracion de cafeina y el rescate temprano selectivo con
Surfactante®?%.




mmmm Manejo ventilatorio del SDR

Falla en CPAP

Se define como la necesidad de intubacion e inicio de ventilacion mecanica en las
primeras 72 horas de vida®?,

Pacientes en Riesgo para Falla de CPAP

Signos de Dificultad Respiratoria y Requerimiento de FiO,

RN gue pueden beneficiarse con administracion de Surfactante para evitar soporte Ventilatorio Invasivo
[ |
Terapia de Reemplazo con técnicas INSURE o LISA para suplir deficiencia de Surfactante Enddgeno

Nacimiento e« 30 — 2-6
minutos horas

Recién Nacido NI I | N1 I ‘ AN N N I O 1 | ‘ BV, o Nacido

Pretérmino con  wa——— iy BEeoNa
Respiracion retermino con
Espontanea y . Reserva de
Riesgo para

Surfactante en

d | Recuperacion
esarrollar CPAP 8cm H,0

6 horas de vida
FiO,>30%

2 horas de vida
FiO,>30%

24-29 semanas E.G. 29-32 semanas E.G.

Esquema adaptado de referencias 18-23.

El retraso en la aplicacion de Surfactante produce mayor atelectotrauma
debido al colapso alveolar y aumento en la severidad del padecimiento
con mayor duracion de la ventilacion mecanica®.
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mmmm  Manejo ventilatorio del SDR

Se han sugerido |os siguientes criterios para administracion de Surfactante,
tomados en base a valores predictivos de Curvas Receptor-Operador (ROC por
sus siglas en inglés)®2%,

Criterios de Dargaville

30 minutos de vida

CPAP 8 cm H,0
Fi0,>30%

Referencias 19,21,23.

5.2. VENTILACION MECANICA

Estrategias para ventilacion mecanica®.

e Después de la estabilizacion, Las metas de gases sanguineos para
emplear ventilacion mecanica (VM) el manejo ventilatorio son®":
en RN con SDR donde otros -
métodos de soporte ventilatorio
han fallado. La duracion de la VM

debe reducirse al minimo
SpO2 90 - 94%

oH 7.25 - 7.35
Pa0, 50 - 70 mm Hg
PaCO, 45 - 55 mm Hg

® Emplear ventilacion con volumen
corriente garantizado para acortar
la duracion de VM y disminuir la
incidencia de DBP y HPIV

ARG

/J




Manejo ventilatorio

Los parametros ventilatorios sugeridos para prevenir displasia broncopulmonar y
favorecer el reclutamiento alveolar y obtener una respuesta dptima al manejo con

surfactante son’®3"33:

. CPAP Temprano (6-8cm H,0O)
. Surfactante Temprano (30 a 120 minutos de vida)
. Cafeina
Vitamina A intramuscular
. Ciclado 30-60x’

. Presion Posttiva al Final de la Espiracion (PEEP) 5 -8 cm H.O

Presion Positiva Intermitente 10-25 ¢cm H,O

Presion Soporte para alcanzar % Volumen corriente
. Tiempo inspiratorio 0.3-0.35"
. Volumen corriente 4-6mL/Kg

. Extubacion temprana y CPAP nasal

Otras medidas con respecto a gases sanguineos v facilitar la extubacion sugeridas
son':

Evitar hipocapnia e hipercapnia severas, que se asocian con mayor riesgo de
lesion cerebral. Durante el retiro de la VM puede tolerarse hipercapnia en tanto
se mantenga el pH > 7.22

Emplear cafeina para facilitar destete ventilatorio. Su administracion
temprana debe considerarse en RN con riesgo de requerir VM (<1,2509g
manejados con soporte ventilatorio no invasivo)®.




I [raotamiento

Las Guias del Consenso Europeo para Manejo del SDR 2019 sefialan lo siguiente:

El proposito del manejo del SDR es realizar intervenciones que aumenten
al maximo la sobrevida y disminuyan los posibles efectos adversos, que
incluyen el riesgo de desarrollar Displasia Broncopulmonar (DBP)®.

Atencion Prenatal™

La administracion de corticosteroides prenatales a madres con amenaza de parto
prematuro aumenta la sobrevida en los recién nacidos pretérmino y disminuye el
riesgo de desarrollar SDR, enterocolitis necrosante y hemorragia
peri-intraventricular (HPIV). El Sulfato de Magnesio (MgS04), administrado a
madres con amenaza de parto prematuro inmediato disminuye en un 30% la
incidencia de paralisis cerebral.

/

{ « Administrar esteroides prenatales a todas las mujeres con riesgo de
parto prematuro con embarazo potencialmente viable < de 34 semanas
de gestacion.

AN

* Puede administrarse un curso adicional de esteroides prenatales si el
previo se administro Ta 2 semanas antes y el embarazo es menor de 32 a
34 semanas de gestacion y la paciente presenta trabajo de parto
prematuro y/o indicacion obstétrica de interrupcion del embarazo.

‘ * El tratamiento con esteroides, consiste en 12mg de Betametasona
intramuscular cada 24 horas por dos ocasiones 0 dexametasona cuatro
dosis de 6mg con intervalo de 12 horas aplicadas por via intramuscular™.

AN

VAN

-+ Administrar MgSO4 a todas las mujeres con embarazo menor de 32
semanas y amenaza de parto prematuro inmediato®,

Sala de labor®,

,//
\ * Deben intubarse Unicamente los recién nacidos (RN) sin respuesta a la
ventilacion con presion positiva interminente con mascara

El surfactante debe administrarse en todos los RN que requieran
intubacion para su estabilizacion™®




BN [crapia con surfactante

Terapia con surfactante®.

La terapia con surfactante es parte primordial en el manejo de los neonatos con
SDR

‘ Se debe administrar surfactante natural a todos los RN con SDR

La aplicacion de surfactante como rescate temprano selectivo debe
ser el estandar

Se sugiere Rescate Temprano en En todo RN Pretérmino con: CPAP >
6cm H,O vy FiO, > 30%

En rescate temprano en SDR de moderado a severo, el tratamiento
‘ inicial con poractant alfa 200mg/Kg es mejor que 100mg/Kg de
poractant alfa o beractant

La aplicacion de Surfactante en la modalidad de rescate temprano,
consiste en aplicarlo entre los 30 y 120 minutos de vida®.

La administracion de
Poractant alfa a 200mg/Kg,
en RN de pretérmino con
SDR alarga la vida media de
la Fosfatidilcolina®®.

Dosis Inicial Vida media
Horas

200 mg/Kg

p<0.01



I [crapia con surfactante

El alargamiento en la vida media de la Fosfatidilcolina permite:

* Menor redosificacion3®

e Disminucion mas rapida en parametros
ventilatorios y requerimiento de oxigeno®

®* Menor incidencia de Displasia Broncopulmonar?®’

e Disminucion en tasa de mortalidad3®?’

Debe administrarse una segunda dosis de surfactante (e incluso una
tercera), si existe evidencia de SDR y el RN continuia con requerimiento
elevado de FiO, vy ventilacion mecanica.”

Criterios para repetir la dosis de surfactante (12 horas después de la dosis inicial)*®

® £| R.N. continua intubado.

® Presion media en via aérea >6 y FiO, >30 % para mantener PaO, entre
50y 60 mm Hg 0 Sa0, entre 88y 95 %.

‘ ® Radiografia de torax compatible con SDR.

Dosis en intervalos <12 horas recomendadas por algunos laboratorios no
estdn basados en estudios de farmacocinética en humanos®.

* Aspiracion de meconio

CUROSURF puede emplearse * SDR complicado con neumonia

donde exista inactivacion congénita

secundaria del surfactante'®®:  Para mejorar la oxigenacion después de
un episodio de hemorragia pulmonar
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Nombre del medicamento: Curosurf

Nombre Genérico: Fosfolipidos de pulmon porcino

FORMA FARMACEUTICA, VIA DE ADMINISTRACION Y

FORMULACION®
Suspension para administracion endotraqueal

Curosurf’ Curosurf’
frasco frasco
Ampula Ampula
de15mL de 3mL
Fosfolipidos de pulmon porcino.......... 80.0mg
Cloruro de SOdiO....coioiceeeeiciee, 9.0mg
Agua inyectable cbp....oviiii 1.0 mL

Menor redosificacions®

Disminucion mas rapida en parametros
ventilatorios y requerimiento de oxigeno?

Menor incidencia de Displasia Broncopulmonar?®

Disminucion en tasa de mortalidad?®©?

Material exclusivo para el Profesional de la Salud

CUROSURF
Fosfolipidos de Pulmdén Porcino
Reg. No. 539M2004 SSA IV
Aviso No. 193501202C0665

Poractant Alfa

CUROSURF’

Clave SSA: 5335.01 y 5335.00



