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RESUMEN 

ANTECEDENTES 

El parto y nacimiento prematuro continúa siendo una de las complicaciones más 
frecuentes en la obstetricia , a pesar de los grandes avances de la medicina moderna, 
por lo que constituye aún un reto y punto de atención continua para el obstetra , 
ped iatra y neonatólogo. 

El riesgo de nacimientos prematuros para la población general se estima 
aproximadamente entre el 6 y 1 0%. Después de las 28 semanas de gestación , las 
tasas de mortalidad prenatal y neonatal se hayan estrechamente ligadas con la 
incidencia de prematurez. Decenas de niños mueren antes de cumplir 28 días de vida, 
esto significa que la contribución a la mortalidad infantil de este grupo de niños es entre 
40 y 60%. 

OBJETIVO 

Determinar las causas de mortalidad en recién nacidos con peso extremadamente bajo 
al nacer. 
Identificar los factores que afectan la mortalidad de ELBW. 
Identificar intervenciones médicas úti les y apropiadas a este grupo de recién nacidos . 

DISEÑO 

Revisión cua litativa de la literatura. 

ESTRATEGIA DE BUSQUEDA 
Se rea lizó la búsqueda de información en las bases de datos de Internet: Pubmed , 
EMBASE, Cochrane, Artemisa , Lilacs e lmbiomed usando las siguientes palabras 
clave: Extreme/y low birth weigh t, mortal ity. Con limites de búsqueda : humans, newborn 
(birth- 1 month). Primero en idioma inglés y posteriormente en español ; peso 
extremadamente bajo al nacer, mortalidad. Se utilizo la Esca la Jovell para clasificar el 
nivel de evidencia de los artículos encontrados. 

2 



CRITERIOS DE SElECCIÓN 

Estudios relacionados con la mortalidad de los recién nacidos con peso 
extremadamente bajo al nacer. 

RECOPILACION Y ANALISIS DE DATOS 

Los datos obtenidos fueron organizados de acuerdo al nivel de evidencia. Se consignó 
la inform ación sobre autor, año de publicación , revista científica , diseño del estudio, 
objetivos, característi cas de los pacientes , tamaño de la muestra , resultados y 
concl usiones. 
Se util izó la Escala de Jovell para clasificar el nivel de evidencia de los artículos 
encontrados. 

RESULTADOS PRINCIPALES 

Se incluyeron 1 O estud ios (1 ensayo cl ínico aleatorizado, 5 estudios de cohorte, 2 
estudios de casos y controles, 1 estudio transversal y 1 articulo de revisión) que 
contribuyeron con un total de 14041 recién nacidos con peso extremadamente bajo al 
nacer. 

Ninguno de los autores, se encuentra en más de un artí culo de los 1 O estudios 
revisados. Los años de publicación van de 1987 a 2006. El intervalo de tiempo entre la 
realización y la publicación del estudio varía entre 2 a 1 O años, con un promedio de 5 
años. Los lugares en donde fueron realizados estos estudios son EE.UU. (8), México 
( 1 ), Australia (2) , y Canadá (1 ). Ocho de los diez estudios analizados se realizaron en 
Estados Unidos de los cuales un estudio del autor Kirpalani fue realizado 
conjuntamente entre Au stralia y Canadá con la participación de 1 O UCIN . El estudio 
realizado por Doyle LW y cols fue realizado en la ciudad de Melbourne, Australia. Otro 
estudio realizado por Hernández y co ls se real izo en México. El resto de artículos 
analizados fueron realizados por la Organización de Investigación Neonatal del Instituto 
Nacional de la Salud Infantil y Desarrollo Humano, (N ICH O) de EE .UU. Un solo estud io 
rea lizado por Amon E y co ls fue realizado en la ciudad de Memphis, Tennessee, EU sin 
la colaboración de la Organización de Investigación Neonatal del NICHO. 

En relación al diseño , se incluyeron 1 O estudios en esta revisión: Un ensayo 
clínico aleatorizado, 5 estudios de cohortes ; 3 cohortes prospectivas y 2 cohortes 
retrospecti vas; 2 estudios de Casos y controles ; un estudio transversal retrospectivo y 
un articulo de revisión. Teniendo por lo tanto dos de ellos nivel de evidencia pobre, 
según en la escala de Jovell . 
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CONCLUSIONES 

Es importante conocer la mortalidad en este grupo de recién nacidos que con el 
desarrollo de la tecnología y el avance de la medicina vemos mayor supervivencia; es 
un grupo de sobrevivientes que deben ser estudiados y eva luados prospectivamente en 
las secuelas neurológ icas y cognitivas usando escalas o índices claramente 
estandarizados para tal efecto. 

La mortalidad en los prematuros extremos ha disminuido, las causas 
resp iratorias han disminuido también pero aun continua siendo la causa de muerte mas 
frecuente . Sin embargo, causas sépticas han incrementado. Importantes avances en la 
terapia con surfactante exógeno y apoyo respiratorio , así como el incremento de terapia 
de esteroides antenata les pudieron disminuir las mortalidad por causas respiratorias , se 
requieren con urgencia estrategias efectivas para reducir las infecciones nosocomiales. 

En los diferentes estudios analizados en esta revisión pudimos apreciar que las 
distintas Unidades de Cuidados Intensivos Neonatales tenían diferentes cifras de 
morbilidad y mortalidad lo que refleja la capacidad de resolución y la repercusión en la 
atención de los pacientes dependiendo del equipamiento en cada una de ellas . 



ANTECEDENTES 

El recién nacido se define según sus características somáticas y de desarrollo en : 
recién nacido pretérmino: menor de 37 semanas de gestación (OMS); prematuréz 
extrema: menor de 28 semanas y de 1000 g de peso ; recién nacido de termino: de 37 a 
42 semanas y peso de 2500 a 3999 g y recién nacido postérmino mayor de 42 
semanas. 1 

La clasificación por peso en recién nacidos: 
a) Macrosómico o hipertrófico: mayor de 4000 g; 
b) eutrófico 2500 a 3999 g 
e) hipotrófico: Peso bajo, menor de 2500 g (LBW); 
d) Peso muy bajo , igual o menor de 1500 g (VLBW); 
e) Peso extremadamente bajo : igual o menor de 1000 g (ELBW). 

Se clasifican de acuerdo con la relación de peso y edad gestaciona l en : 
a) Peso bajo para edad gestacional (PBEG); 
b) Peso adecuado para edad gestacional (PAEG); 
e) Peso elevado para edad gestacional (PEEG). 

De esta forma el total de los recién nacidos pueden ser: 
a) Pretérmino: PBEG, PAEG , PEEG; 
b) término: PBEG, PAEG , PEEG; 
e) postérmino : PBEG, PAEG , PEEG. 

La clasificación del doctor Eduardo Jurado García hace más fácil entender las 
clasificaciones anteriores : 

1) Prematuros: hipotróficos , eutróficos e hipertróficos; 
2) Termino : hipotróficos , eutróficos e hipertróficos; 
3) Posmaduros hipotróficos , eutróficos e hipertróficos . 1 

El parto y nacimiento prematuro continúa siendo una de las comp licaciones más 
frecuentes en la obstetricia , a pesar de los grandes avances de la medicina moderna, 
por lo que consti tuye aún un reto y punto de atención continua para el obstetra , 
pediatra y neonatólogo. 2 

Un estudio epidemiológico extraordinario que ayudó a aclarar el panorama fue el 
publicado por la Dra . Lula Lubchenco en 1967 donde estableció la re lación peso- edad 
gestaciona l- mortalidad . Este estudio permitió las primeras diferenciaciones de los 
prematuros en recién nacidos de Peso Bajo (LBW) cuando el peso al nacimiento era 
menor de 2500 gramos. Este subgrupo se subdividió posteriormente en Recién Nacido 
de Muy Bajo Peso (VLBW) al menor de 1500 gramos. Esta clasificac ión estableció dos 
grupos de variantes estadísticamente significativas en morbilidad y mortalidad . Este 
subgrupo de prematuros fue subdividido a su vez de forma que los recién nacidos de 
menor peso (extremadamente bajo), cuya mortalidad es muy alta fueran evaluados por 
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separado para plantear posteriormente estrategias de manejo diferentes e incluyó a los 
menores de 1000 gramos de peso al nacimiento. 3 

El riesgo de nacimientos prematuros para la población general se estima 
aproximadamente entre el 6 y 10%. Después de las 28 semanas de gestación , las 
tasas de mortalidad prenatal y neonatal se hayan estrechamente ligadas con la 
incidencia de prematurez. Decenas de niños mueren antes de cumplir 28 días de vida , 
esto sign ifica que la contribución a la mortalidad infantil de este grupo de niños es entre 
40 y 60% 2 

. 

Algunos estudios epidemiológicos han demostrado una relación constante entre 
diversas características demográficas y maternas, antecedentes obstétricos y riesgo de 
parto pretérmino. Uno de los estudios más grandes realizado reveló que la nulípara con 
un bajo índice de masa corporal , bajo estado socioeconómico y raza negra tiene mayor 
riesgo de parto pretérmino. En multíparas, la asociación más fuerte fue el antecedente 
de parto pretérmino. La mortalidad perinatal es la suma de mortinatos más defunciones 
neonatales. Las tasas de mortalidad perinatal en el ámbito mundial varían de 7 a 12 por 
1000 recién nacidos en los países menos desarrollados. 

La incidencia de prematurez depende del número de mujeres con factores de riesgo 
para parto prematuro. En los últimos 1 O años , en Estados Unidos de Norteamérica , se 
ha reportado mejoría en la supervivencia de los pacientes de muy bajo peso al nacer. 
Esto debido a los avances en las modalidades de ventilación , la aplicación de 
surfactante , y en la monitorización no invasiva. Sin embargo, en América Latina se 
tiene acceso limitado a la infraestructura necesaria para la atención de este tipo de 
pacientes , por lo que la mortalidad se mantiene entre el 60-70%. 8 

Actualmente se estima que el 7-8% de todos los RN vivos nacen de forma 
prematura (< 37 semanas) y que el 1.2% nacen con un peso inferior a 1500 gr. La 
mortalidad de estos niños ha disminuido pero han aumentado los problemas en 
relación con la prematurez ya que la proporción de niños con discapacidades 
permanece constante (a lrededor de 20%). Desde 1960 a 1985 la sobrevida de los 
recién nacidos de muy bajo peso (menores de 1500 gr) aumentó de un 28% a un 73% 

en los países desarrollados. 
6 

En una muestra del INPer de egresados de la Unidad de Cuidados Intensivos 
Neonatales (UCIN) nacidos entre 1992-93, seguidos hasta los 2 años de edad , el 
promedio de edad gestacional fue de 32 semanas y peso de 1677 g; en ellos se 
encontraron alteraciones neurológicas de cua19;u ier tipo en 33%, de las cuales 16.4% 
fueron leves , 8.9% moderadas y 8.2% severas . 

En otro estudio el INPer informa que en una muestra de neonatos nacidos en 1992 
con peso menor a 1 OOOg , presentaron alteraciones neurológicas leves en 36%, 
moderadas y severas en 12% y acompañadas de alteraciones auditivas severas en 1 
de cada 37 casos; cifra elevada en comparación con la literatura (1 de cada 50 casos). 
4 
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En otro informe sobre la morbimortalidad de recién nacidos menores de 1,000 gramos; 
experiencia de un Hospital Privado, Leal y Ugalde concluyen que la mortalidad es 
similar a la reportada por otros autores extranjeros y mexicanos de 50% en promedio. 
Las causas de muerte fueron barotrauma. hemorragia intraventricular, sepsis, síndrome 
de dificultad respiratoria , enterocolitis, defectos congénitos y persistencia del conducto 
arterioso. 7 

En Estados Unidos el nacimiento pretérmino es la principal causa de morbilidad y 
mortalidad neo natal con una tasa nacional de nacimiento pretérmino del 11 %. La 
incidencia de prematurez ha disminuido poco en los últimos 25 años, a pesar de la gran 
cantidad de estudios de investigación y cuidado medico intensivo. El problema de la 
prematurez, además de ser un desafío científico para los profesionales de la salud , 
representa una gran carga económica para la sociedad. Existen factores de riesgo 
sociales, médicos y obstétricos relacionados con el nacimiento prematuro, lo que 
sugiere una causa multifactorial en la génesis de este problema. 
Los factores de riesgo materno más relacionados con la frecuencia de prematurez 
fueron: nacimiento múltiple (OR 0.7 Cl 04-0.9) , def iciente control prenatal y bajo nivel 
socioeconómico (OR 1.0 Cl 0.8-1.5), edad materna menor de 15 y mayor de 35 años 
(OR 1 A 95% Cl 1.0-2.1 ); exposición a enfermedad durante el embarazo, rotu ra 
prematura de la membrana amniótica , cervicovaginitis e infección de las vías urinarias y 
las toxicomanías (OR 0.8 Cl 0.6-1 .1 ). 8 

Los factores que han influido en el aumento de prematuros extremos son el tratamiento 
con esteroides prenatales ya que ha impactado la supervivencia de neonatos de alto 
riesgo, demostrado en estudios desarrollados en los años 70 que concluyen con la 
disminución del síndrome de dificu ltad respiratoria y la mortalidad en prematuros. El 
empleo terapéutico del surfactante pulmonar que tiene función tensioactiva, esto 
sucedió a finales de la década de los 80. Y el otro factor que ha sido importante es el 
avance tecnológico en el tratamiento de los neonatos en particular en el campo de la 
ventilación asistida convencional y de alta frecuencia . 6 
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JUSTIFICACION 

El realizar una revisión cualitativa de la literatura ayudara a conocer las causas de 
mortalidad en este grupo de prematuros . Identificaremos las intervenciones méd icas 
apropiadas lo cual beneficiara a los profesionistas de la salud , en este caso ped iatras y 
neonatólogos tomadores de decisiones, que se reflejará en la supervivencia de los 
recién nacidos prematu ros de peso extremadamente bajo al nacer. 

Por lo tanto la finalidad del presente estudio es determinar las causas precisas 
de morta lidad en este grupo de neonatos, comparar la información nacional con la 
internacional , determinar acuerdos y discrepancias y dar a conocer los resultados como 
una revisión cualitativa que sirva de guía a futuro para diseñar un algoritmo que nos 
permita la toma de decisiones diagnósticas en el paciente neonato con peso 
extremadamente bajo al nacimiento, para llegar al diagnóstico temprano de su 
etiolog ía, lo cual tendrá impacto en el pronóstico del mismo y favorecerá la optimización 
de recursos en la atención médica. 

PlANTEAMIENTO DEl PROBlEMA 

¿Cuáles son las causas de mortalidad de los recién nacid os con peso extremadamente 
bajo al nacer (ELBW)? 

Estructma PICO de la pregunta 

Poblaci ón Publi ca iones que in formen sobre ca usas de mor ta lidad de 
lo rec ién nacidos con p so extremada mente bajo al nacer 
(ELBW). 

Intervención Uso sistemati zado de criteri os para determinación de 
ca usas de mor ta 1 idad de los r 'C ién nacidos con peso 
ex tremadamente bajo al nacer (ELBW). 

Comparación Comparar los resultado de lo di ferentes es tudios y 
establecer simili tudes_,. diferencias entre ellos. 

Res u ltados(Outcome) A l comparar los diferente es tudios el resul tado será 
determ inar las ca usas de mortalidad de Jos re ién nacid os 
con peso extr madamente bajo al nacer (ELBW) que sirva n 
en un futuro para la elaborac ión de algoritmo de 
diagnós ti co con una opor tuna intervenc ión tera péu tic a 
mejorando así el pronosti co de este grupo de pac ientes. 
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OBJETIVO 

El objetivo de esta revisión fue examinar y presentar la evidencia en relación a 
causas de morta lidad en los ELBW publicados en los estudios existentes sobre causas 
de mortalidad en recién nacidos con peso extremadamente bajo al nacer para contar 
con información actualizada y validada que nos permita elaborar a futuro lineamientos 
de abordaje de estos pacientes de acuerdo a los resultados obtenidos . 

CRITERIOS PARA LA VALORACION DE LOS ESTUDIOS DE ESTA REVISION 

Tipos d e estudios 

Se incluyeron en la rev1s1on estudios en idioma inglés y español sobre 
mortalidad en recién nacidos con peso extremadamente bajo al nacer (ELBW) que 
cumplieran con el objetivo de establecer las causas de dicha mortalidad . 

Tipos d e participantes 

Estudios que incluyeron la mortalidad de recién nacidos con peso 
extremadamente bajo al nacer de todas las fuentes de referencia . Se consideró para la 
definición de recién nacidos con peso extremadamente al nacer a recién nacidos con 
peso menor o igual a 1000 gramos al nacimiento, menores de 28 semanas de 
gestación y mortalidad como muerte del neonato en el primer internamiento o antes del 
egreso del mismo. Se incluyeron los articu las tras una búsqueda realizada en los 
cen tros de documentación e información bibliográfica utilizando las bases de datos de 
Internet: Pubmed, Cochrane, EMBASE, Artem isa , Lilacs e lmbiomed con las palabras 
claves mortality, mortalidad en ELBW o extremely low birth-weight. Se excluyeron los 
artículos re ferentes a recién nacidos con peso muy bajo al nacimiento (VLBW) y recién 
nacidos con peso bajo al nacimiento (LBW) o mayores de 28 semanas de gestación. 

Tipo d e interve nci ón 

Diferentes causas de mortalidad en recién nacidos con peso extremadamente 
bajo al nacer nacidos en distintos hospitales y atendidos en dife rentes unidades de 
cuidados intensivos neonatales, en los diversos países del mundo. 

ESTRATEG IA DE BUSQU EDA PARA ID E TIFIC CIO DE LOS ESTUDIOS 

Se realizaron búsquedas en las bases de datos de Internet: Pubmed , EMBASE , 
Cochrane, Artemisa , Li lacs e lmbiomed usand o las siguientes palabras clave : 
"Morta lity" and "ELBW" or "Extremely Low Birth-Weight" . 

En Cochrane se encontró O artícu los sobre causas de mortalidad en recién 
nacidos con peso extremadamente bajo al nacer, en lmbiomed se encontró 1 artícu lo 
que fue excluido por hacer referencia a todos los recién nacidos prematuros . En 
Artemisa y Lilacs no se encontraron artículos , y EMBASE encontró artículos inclu idos 
dentro de la base de datos Pubmed en donde inicialmente se encontraron 162 artículos . 
Al limitar la búsqueda de acuerdo a edad (newborn birth-1 month) y estudios en 
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humanos el resu ltado fue 24 artículos de los cuales se excluyeron 5 por hacer 
referenc ia a otro tema y 1 articu lo por encontrarse en id ioma bLi lgaro; se consideraron 
18 estudios inic ialmente, de éstos se eliminaron 8 por re lacionarse a otras patologías. 

Las búsquedas electrón icas se actua lizaron hasta enero de 2007. 
Se estableció restricción de los art ículos de acuerdo al idioma de publicación , 

incluyé ndose los escritos en id ioma inglés y español. 
Se examinaron las bibliografías de los artí cu los de revisión y otros art ículos 

se leccionados. 

METODOS DE LA REVISION 

Selección de estudi os 

Se realizó el cribaje del título y el resumen de cada cita identificada con la 
estrategia de búsqueda, para valora r si era elegible . Se obtuvo el texto completo de 
cada estudio posiblemente elegib le y se tradujeron los estudios cuando fue necesario. 
Se evaluó cada artí culo de forma independ iente para determinar si el estudio era 
elegib le incluyendo los criterios de selección por 2 rev isores (CL,AZ). Los desacuerdos 
fueron solucionados por consenso. Se asignó el nive l de evidencia de cada estudio de 
acuerdo a la Escala de Jovell exp resada a continuación : 

Rev is ió n Si temá ti ca e/ m ta-a ná lis is 
Ensayo clínico a lea tori zado 
Ensayo clínico no alca to rizado 
Cohorte 
Caso v ConlToles 
Tra n ve rsal 
Serie de casos 
Reporte de Caso 

Extracción de datos y anális i 

A 
AJ 

2 
B 

D 
Dl 
D2 

Se extrajeron los datos median te un formulario estándar desarrollado 
previamente. (Tabla 2) Se cons ignó la in formac ión sobre autor, año de publicación, 
revista cientí fica , diseño del estud io, objetivos, ca racterí st icas de los pacientes, tamaño 
de la muestra , instrumento de medición , resultados, conclusiones y nivel de evidencia . 
El análisis de datos fue realizado de acuerdo a los resultados obtenidos por nive l de 
ev idencia de los artículos estudiados. 

10 



DESCRIPCION DE l OS ESTU DIOS 

Las descripciones de cada estudio aparecen en "Caracterís ticas de los estudios 
incluidos" . Ver tablas. 
Se incluyeron 1 O estudios en esta revisión . Los ran;:¡os de años de publicación varían 
desde 1987 al 2006, los estudios son procedentes de EE.UU ., México, Australia, y 
Canadá, el idioma de publicación fue el inglés o español. En total los pacientes 
inclu idos en los estudios suman 1-lO..JJ pacientes. 

Diseilo d e !os estudios 

De ac uerd o a l nivel d evidencia los estudi os in lu idos en estn rev is ió n se 
d is tribuyen d e la sig ui onte maner<1: 

Un es tudio d e ni el de evidencia 1 o ensayo clínico a lentorizado con un tota l d e 
451 ELB\<\1, rea lizad o por KiqJal:!ni H. et al en d 200b pub licado en The Joumal of 
Pedi ~tri cs . 

Cinco estudi os de nivel de e ·idencia B o e tudios de cohvnc C•)n un to<a! de 7937 ELB"W, 
rea li zados por: 

l. Wa lsh MC. et al en el 2005 publi cado en The Jour.1c. l of Pcdiatrics: c,·•!l una cohone 
prospectiva de 5364 ELBW atendidos en 15 nidades de Cu idado.; lm ·n;;i l' s conatalcs 
(UC I 1) ent re Enero de 1995 y Dic ie, ;brc de 199r . 

2. Shankaran S, et al en el 2004 p bi ica l, en mcrican .lournal of Obstctri cs and 
Gynecology; con una cohone pro pe ti va de lO 16 R..1'1 con l a~ 3 ca racte!Ísticas categorizad~\s 

como de alto riesgo para morb ilidad y monalidad en recién nJcidns y atendid:•s en ias 12 
UCi de hospita les d·: líl rl ivel de Atención. 

3. Blakely M. et ~ 1 en el 2005 pub licado en la re' i ~ t a . nnals or 'urgen·: ..:or; un:t cohone 
pruspecti\'a de !56 E LI3 ' n:::c idos cm ·c f d ,.-c.f1 ck 200i a .l.gn:;to 2002 all'ndidos .::n IG 
UC II 

4. Amon E, el ai en 19 7 publ icado en f'.mcricm : Journa! or Obo ..;trin aDJ ryncc0logy: Cll 1 

una cohone retrospecti\a ele -4 76 pren~ alL!r :. menor..;~ ;) tgu:i! ~ !OciO granws quienes 
nacieron y/o fu eron manejados en la CTN ele la u m-.. er~idad de Tcnr,crse -Memr his en un 
periodo de S años que termi no e l ~ 1 d diciemb re d\: 19S5 . 

5. Doy! e LW. et al en 1999 publicado en journal of" Pedialric Child Health: con una muestra 
retrospectiva de 925 ELB\\" analizados en ? coho11cs. 1". ~ohone de :i26 prematuros 
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extremos antes de la imroducc ión de ur fac tante exógeno. 2" cohorte de 399 prematuros 
extremos después de la introducción de urf'actantc exógeno. 

Dos estudios con ni \·el de e\ idencia C o e wdio de asas y Cont role · con un total de 3 175 
ELBW rea li zados por: 

l. 13acak SJ. et al en el 200- publicado en merican Journal o f Obstetr ics and Gynecolog): 
con una muestra de 1 .t2 ELBW atendidos entre 1989- 1997. Casos: 83 5 recién nac ido 
ún icos ELI3W (no producto de embarazos gemelares) que fa llecieron en los primero · 2, 
días después del nac imiento y ontroles: 907 R ELI3W brev iviemes hasta el año de\ ida. 

2. Poindexter 1313. et al en el 2004 publicado en la rev ista Pediatri cs con la parti culari dad de 
ser un estudio doble ciego; J.t33 ELBW aleatori zados en 2 grupos: 1) 72 1 ELB W tratados 
con Glutamina en la nutri ción parenteral: 2) Grupo control: 7 12 con Troph f\m ine. 
Participaron 15 C IN entre Octubre 1999 a Agosto 200 l. 

Un estudio con ni \'el de e\·idencia D o e wd io trans\·er al con un total 2-t78 ELBW qu ienes 
nacieron entre O 1 Enero 1993 y 29 Diciembre de 199-L en una de las 12 U 1 parti cipantes. 
Rea li zado por Vohr 13R. et al en el 2004 publi cado en la rev ista Pcdiatri cs. 

Un artículo de rev isión realizado 1 or Hcrnández M J en el 200 1 pub licado en la Re\·ista el e 
Méd ica Sur. Cuya revisión bibli ográfica e titul o ··La uperv i\·encia de rec ién nacidos 
prematuros ex tremos· ·. Estos artí ulos no inclu yen pac ientes y constitu yen una 

rev isión del tt: m a en base a referencias bibliográficas. 

CALIDAD METODOLOGICA 

En relac ión al diseño , se incluyeron 1 O estudios en esta revisión : Un ensayo 
c línico aleatorizado , 5 estudios de cohortes ; 3 cohortes prospectivas y 2 cohortes 
retrospectivas ; 2 estudios de Casos y controles ; un estudio transversal retrospectivo y 
un articulo de revisión. Teniendo por lo tanto dos de e llos n ivel de ev idencia pobre , 
según en la escala de Jovell . 

RESULTADOS 

Ninguno de los autores , se encuentra en más de un artícu lo de los 1 O estudios 
revisados . Los años de publicación van de 1987 a 2006 . El intervalo de tiempo entre la 
real ización y la publicación del estud io varía entre 2 a 1 O años, con un promed io de 5 
años . Los lugares en donde fueron realizados estos estudios son EE.UU . (8) , México 
(1 ) , Austral ia (2) , y Canadá (1 ). Ocho de los diez estudios analizados se realizaron en 
Estados Unidos de los cua les un estudio del autor Kirpalani fue realizado 
conjuntamente entre Australia y Canadá con la participación de 10 UC IN . El estud io 
realizado por Doyle LW y cols fu e realizado en la ciudad de Melbourne , Australia . Otro 
estudio rea lizado por Herná ndez y cols se rea lizo en México . El res to de artícu los 
ana lizados fueron rea lizad os por Neonata l Research Network of !he National lnstitute of 
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Chi ld Health and Human Development (NICHO) de EE.UU. Un solo estud io realizado 
por Amon E y co ls fue rea lizado en la ciudad de Memphis, Tennessee , EU sin la 
pa rticipación de esta organización 

Kirpalan i H et al; cuyo objetivo fue determinar que tanto los RN ELBW 
transfundidos con niveles bajos de hemoglobina vs transfundidos con nive les altos de 
hemoglobina tienen diferentes índices de supervivencia o morbilidad antes del egreso. 
En el que se utilizo como instrumento de medición: Muerte antes del egreso, 
complicaciones primarias consideradas en este estudio como: Retinopatía grado 3, 
Displasia Broncopulmonar, daño cerebral por USG como leucoma lacia periventricu lar, 
ecodensidad intraparenquimatosa , quistes encefálicos. Compl icaciones secunda rias 
como: nivel de Hemoglobina , número de transfusiones sanguíneas, numero de 
exposiciones a donador, índice de crecimiento, ferritina serica eva luados antes del 
egreso . En RNPT < 1 OOOg r aleatorizad os en 2 grupos : 1 er Grupo: transfusión 
restringida vs 2° grupo: transfusión liberal (niveles más altos de Hb). El cual concluyo 
que existe poca evidencia en beneficio de mantener nive les altos de Hemog lobina y 
Hematocrito con transfusiones a los ELBW . Como es de esperarse, el grupo liberal en 
transfusiones mantuvo Hb > 1 O gr/L comparado con el grupo restringido durante las 
primeras 4 semanas de vida. No se observo diferencia cl ínica y estad ísticamente 
significativa en ambos grupos al ana lizar la mortalidad , las complicaciones pri marias y 
complicaciones secundarias. Las complicaciones primarias como Retinopatía del 
prematu ro, Displasia Broncopulmonar y Daño cerebral independientemente pero 
adversamente afectaron el neurodesarro llo evaluado a los 18 meses de edad 
correg ida . Este estud io provee evidencia que los umbrales de transfusión en RN ELBW 
pueden camb iarse a un nivel inferi or de Hb menor de 1 O gr/L sin incrementa r el riesgo 
de muerte o la morbil idad neonatal. 

Wa lsh MC et al; estudio que cons istió en determ inar el riesgo de mortalidad y 
complicaciones adversas en el neurodesarrollo en recién nacidos con peso 
extremadamente bajo al nacer con ventilación mecánica prolongada y comparar estos 
prematuros con otros que recibieron venti lación mecánica por un periodo corto de 
tiempo en recién nacidos de 501 a 1 OOOg atendidos en 15 UCIN pa rt icipantes entre 
1995-1 998 con ventilación mecán ica 

Para tal efecto se estudiaron variables como duración de la ventilación 
mecánica , excluyéndose aquellos ELBW con ventilación con CPAP nasal en la 
tota lidad o parte del día. Se recopilaron datos los días 1, 7, 14, 21 , 28 , 60 , 90 y 120. 
Supervivencia a los 18 - 22 meses de edad corregida y secuelas del neurodesarro llo 
con Índice de desarro llo mental < 70 , Índice de desarrollo físico < 70 . Se utilizo la 
Escala Bayley del desarrollo infantil 11, incluyendo escala menta l, psicomotora y del 
comportamiento . Daño cerebral moderado o severo por USG tra nsfontanelar, ceg uera 
por examen ofta lmológico considerándose visión no funcional en ambos ojos o sordera 
mediante evaluación audiológ ica definida como perdida de la agudeza auditiva y 
req uiriendo amplificador. De 5364 recién nacidos, 1582 RN (29%) falleciero n antes 
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del egreso 3782 (71 %) sobrevivieron al egreso hospitalario, 82 RN fallecieron 
después del egreso inicial pero antes de los 18 meses y 659 se perdieron en el 
seguimiento. 3041 (80%) de los 3782 fueron evaluados para detectar complicaciones 
La supervivencia fue evaluada por el numero de días de ventilación ; la superviencia en 
neonatos ventilados < 28 días es del 85%; de los ventilados por < o = 60 días la 
superviencia fue del 75.8%. de los neonatos ventilados por > 90 días sobrevivieron 
52.4% y los ventilados por > o = 120 días sobrevivieron el 50%. Por lo que la duración 
de la ventilación mecánica es un factor de riesgo para daño neurológico. El riesgo de 
daño neurológico con ventilación mecánica prolongada es similar a la asociación con 
leucomalacia periventricular. Factores adicionales significativamente asociados con el 
riesgo de daño neurodesarrollo fueron raza no blanca (OR 1.75; Cl 1.45-2.11 ), HIV 
grado 111/IV (OR 1.30; Cl 1.06-1 .69), educación materna menor a educación media 
superior/bachillerato (OR 1.13; Cl 1.13-1 .66). La administración de esteroides 
antenatales fue asociada con disminución del riesgo de daño en el neurodesarrollo (OR 
0.81 ; Cl 0.65-1 .00) . Se concluyo en este estudio el pronóstico de los RN ELBW con 
ventilación mecánica es pobre. Intubación prolongada disminuye la sobrevida y 
aumenta las secuelas neurológicas. Algunas potenciales limitaciones de este estudio 
para efectuar sus conclusiones y discusión son: 20% de los sobrevivientes se perdieron 
en el seguimiento. La intubación orotraqueal y ventilación mecánica fue la estrategia 
inicial en 89% de los ELBW. 11 % ocuparon nuevas modalidades de apoyo ventilatorio 
como el CPAP nasal. Nuevos estudios deberán evaluar cual de las estrategias 
ventilatorias podrían disminuir las secuelas en general. Y finalmente este estudio 
reporta marcadas diferencias en la atención entre las distintas UCIN que contribuye a 
las diferencias en las secuelas reportadas. Por lo tanto existen Unidades de Cuidados 
Intensivos Neonatales que tienen diferentes resultados en las secuelas por lo que 
divergen de los resultados globales. Los datos presentados en este estudio deberían 
ser va lorados por pediatras y neonatólogos para anticiparse a las necesidades de este 
grupo de pacientes. 

Shankaran S et al ; cuya finalidad fue evaluar la mortalidad y las secuelas en el 
neurodesarrollo en ELBW con 3 características: edad gestacional igual o < 24 SDG, 
peso al nacimiento igual o < 750 gramos y Apgar al minuto igual o < de 3. Para lograr 
esta finalidad se estudiaron variables como: Muerte antes del egreso de la UCIN, 
Supervivencia a Edad corregida 18-22 meses y examen neurológico: Daño cerebral se 
definió como un desorden del SNC no progresivo caracterizado por tono muscular 
anormal de por lo menos 1 extremidad y control anormal del movimiento y postura. 
Evaluación del neurodesarrollo: Se utilizo la escala del desarrollo infantil 11 , incluyendo 
Índice de desarrollo mental (MOl) e índice de desarrollo psicomotor (POI), puntaje < o 
igual a 70 era anormal ; estado socioeconómico: educación y ocupación de ambos 
padres, nivel de ingresos adquisitivos, categoría del seguro médico; e historia méd ica 
detallada. Agudeza Auditiva se obtuvo mediante revisión audiológica , sordera fue 
definida como daño bilateral requiriendo aditivos de audición. Agudeza visual incluyo 
examen oftalmológico, Ceguera fue cons iderada como AV < 20/200. Deterioro en el 
neurodesarrollo (NDI) fue definido como daño cerebra l, Índice de desarrollo mental 
(MOl) y psicomotor (POI) con puntaje < 70, ceguera bilateral o sordera. Concluyeron 
que en este estudio se demostró que los recién nacidos de peso extremadamente bajo 
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al nacer con edad gestacional igual o menor de 24 SDG , peso al nacimiento igual o 
menor de 750 g y apgar al minuto igual o menor de 3 son factores de alto riesgo para 
morbi lidad y mortalidad. Así como sus sob revivientes tienen alto riesgo de deterioro en 
el neurodesarrollo . La eficacia de este estudio radica en el número de RN ELBW 
estudiados y evaluados prospectívamente en las secuelas neurológicas y cogn itivas 
usando escalas o índices claramente estandarizadas para tal efecto . Este estudio 
refleja el manejo actual y agresivo tanto obstétrico como neonatal (esteroides 
antenatales , parto por cesárea, terapia profiláctica de surfactante y resucitación 
inmediata en la sala de partos); esto es esencial para valorar los efectos de estas 
intervenciones agresivas ya que la información obtenida puede ser interesante para los 
padres, obstetras, neonatólogos y perinatalogos . Las desventajas de este estud io es 
que no todos los recién nacidos sobrevivientes fueron evaluados en el seguimiento 
hasta los 18-22 meses de edad corregida . Además el estudio no incluyo a las muertes 
fetales . Hay diferencias en el manejo de los pacientes en las distintas UCIN y no hay 
estandarización de protocolos para iniciar o continuar el apoyo medico terapéutico en 
estos pacientes . 

Amon E et al ; decidieron describir la experiencia con este grupo de prematuros 
(ELBW) y determinar los pred ictores obstétricos de supervivencia . Estudiaron las 
variables : Control prenata l, complicaciones obstétricas , diagnósticos maternos, edad 
materna, edad gestacional , raza , sexo , di latación cervica l al internamiento, tiempo entre 
el ingreso y el parto. Presentación fetal. Uso de medicamentos y vía de nacimiento. 
Método de anestesia . Gestación múltiple . Apgar al minuto y apgar a los 5 minutos. 
Peso al nacimiento. Retraso del crec imiento intrauterino (RCIU). Concluyeron queel 
diagnostico materno , presentación feta l, control prenatal y antecedentes de 
complicaciones obstétricas fueron predictores estad ísticamente NO significativas de 
supervivencia . Casi el 50% de todas las muertes perinata les fueron en prematuros 
menores de 1000 gramos. Las causas de parto prematuro son conocidas como 
seriamente inevitables. Se encontró que las intervenciones obstétricas están en función 
a la edad gestaciona l y peso al nacimiento. El uso de medicamentos tocóliticos y 
esteroides se incrementan significativamente con el avance de la edad gestacional y 
peso al nacimiento de 22% a 34% y 4.5% a 24%, respectivamente Es un pred ictor 
significativo estadísticamente de supervivencia , el uso de esteroides y agentes 
tocólíticos demostraron una asociación con la supervivenc ia de los prematuros ( p < 
0.0001 ). La frecuencia del parto por cesárea se incremento con la edad gestaciona l y 
peso al nacimiento, de tan baja frecuencia de 4% a tan alta de 60%. Aunque no fue un 
predictor de supervivencia estadísticamente significativo, el uso de fórceps y 
nacimiento por cesárea fueron asociados con incremento en la supervivencia ( p < 
O 008) . De hecho el peso al nacimiento de prematuros nacidos por parto vagina l 
espontáneo es mucho menor que aque llos nacidos por cesá rea o fórceps ; lo que 
impl ica una selección con tendencia a los prematuros mas pequeños. 

Se encontró infraestimada la importancia de referir a las pacientes con 
complicaciones materno-fetales a centros perinatales tan temprano como sea posib le. 
Las pacientes sin control prenatal continuamente fueron aceptadas con trabajo de parto 
pretérmino avanzado. La discrepancia en la incidencia de pequeños para la edad 
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gestacional entre obstetras y pediatras parecer estar relacionado que al determinar la 
edad gestacional los obstetras infraestiman y/o los pediatras supraestiman la edad 
gestacional al nacimiento. No hay diferencia en la incidencia de pequeños para la edad 
gestacional entre los prematuros sobrevivientes y los no sobrevivientes . 

Este estudio confirma el trabajo de otros investigadores al afi rmar la importancia 
del peso al nacimiento y edad gestacional en la sobrevivencia neonatal. El promedio 
de sobrevivencia en rec ién nacidos prematuros sin exclusiones fue de 40.3%; 
hasta ahora la sobrevivencia de menores de 600 gramos es de 8.5%, prematuros 
mayores de 800 gramos es de 60%. 

Doyle LW et al; acordaron comparar el índice de mortalidad y las causas de 
muerte en prematuros extremos (23-27 semanas) antes y después de la introducción 
del surfactante exógeno en 1991 . por lo cual ana lizaron las variables como 
Enfermedad de Membrana Hialina (EMH) fue definida como signos clínicos de 
dificultad respiratoria en los primeros días después del nacimiento y con el diagnóstico 
confirmado por radiología y/o autopsia. Displasia broncopulmonar (DBP) fue definida 
como dificultad respiratoria por 4 semanas de edad que requiere oxigenoterapia y 
demostración de cambios radiológicos típicos de DBP o diagnostico patológico de DBP 
por autopsia . Fuga de aire pulmonar fue definida como alguna evidencia de aire libre en 
el espacio pleural, intersticio pulmonar, en el espacio pericárdico o mediastínico 
diagnosticado por transiluminación , radiología o autopsia . Anormalidades 
cerebroventricu lares incluida alguna evidencia de hemorragia cerebro ventricular , de 
algún grado, identificada por ultrasonido o autopsia , así como también hidrocefa lia 
poshemorragica y leucomalacia quistica periventricular. Fue la misma evaluación por 
ultrasonido en ambas cohortes con un mínimo de un USG al 3er día de vida , al final de 
la primera semana de vida y un USG mensualmente hasta el egreso del prematuro. 
Sepsis neonatal fue definida con signos cl ínicos de sepsis apoyados por cultivo positivo 
en sangre o de líquido cefalorraquídeo . Neumonía fue diagnosticada en prematuros 
con dificultad respiratoria , signos de sepsis y radiografía de tórax compatible con 
neumonía o diagnostico por autopsia . Enterocolitis necrotizante fue diagnosticada por 
hallazgos radiológicos, quirúrgicos o evidencia por autopsia . 

Las causas de muerte fueron divididas en 3 grupos: muertes por compromiso 
respiratorio (EMH , DBP , Fuga de aire) Muertes por causa séptica (sepsis , neumonía o 
ECN) . Ultimo grupo de anormal idades cerebro- vasculares donde sea la causa más 
grave en el manejo intensivo asi como la causa de la muerte . En los casos en que 
ambas causas contribuyan igua lmente a la muerte , cada enfermedad fue analizada e 
incluida como causa de muerte en su grupo respectivo . 

En la primera cohorte que correspondió a 8 años (1983-1990) , de los 526 
prematuros de 23-27 semanas de edad gestacional , 18 (34%) tuvieron anormalidades 
letales. Respecto a la segunda cohorte con 5 años de estudio (1992-1996) , de los 399 
prematuros de 23-27 semanas de edad gestacional , 15 (3.8%) tuvieron anormalidades 
leta les. En prematuros libres de anormalidades letales , la mortalidad hasta el momento 
del egreso hospitalario fue baja en 1992-1996. Prematuros que fueron considerados 

16 



como no viab les y quienes murieron después de no ofrecer tratamiento intensivo fue 
menos común en 1992- 1996 . La mortalidad de prematuros con tratamiento intensivo en 
las dos eras fue de 40.3% (167/4 14) y 23.4% (84/359) respectivamente . De los 
prematuros quienes murieron y quienes fueron tratados intensivamente en la unidad de 
cuidados intensivos (UCIN), EMH era la causa mas frecuente de muerte en ambas 
eras . Todos los prematuros con fuga de aire también tenían EMH . La mayoría de los 
prematu ros que murieron por anormalidades cerebro ventricula res también ten ían EMH 
o sepsis al mismo tiempo de muerte. Hubieron ocho prematu ros, cuatro de cada era, 
quienes murieron por anormalidades cerebro ventriculares sin EMH o sepsis que 
contribuyeran a la muerte; un prematuro murió a los 3 días de edad con hemorragia 
cerebra l grado IV, seis prematuros murieron con leucomalacia quistica periventricular a 
edades posnatales entre 14 a 70 días, y un prematu ro murió a los 55 días con 
hidrocefa lia poshemorrag ica . 

Las causas de muerte han cambiado sobre el tiempo. En 1992-1996 
disminuyeron sign ificativamente las muertes por EMH y causas respira torias en forma 
global , pero más muertes fueron causadas por sepsis, con o sin ECN. Otras causas de 
muerte no fueron estadísticamente significativas entre las dos eras. De los prematuros 
qu ienes murieron por causas respiratorias en 1992-1996, 61% fueron expuestos a por 
lo menos una dos is de esteroides antenatales , y 87% tuvieron por lo menos una dosis 
de su rfactante. De los prematuros quienes murieron po r sepsis incluyendo a ECN, 
algunos adquirie ron la infección perínatalmente , los cuales causaron la muerte en los 
primeros 3 días de vida , pero otras infecciones fueron cla ramente nosocomiales, 
causando muerte después de los primeros 3 días de vida. Muertes por ca usas sépticas 
en 1992- 1996 fueron mas comunes después de los 3 días de vida , comparado con 
1983- 1990, pero la diferencia no fue estadísticamente significativa . Los organismos 
comunes causantes de muertes tempranas fueron Escherichia coli y Estreptococo del 
Grupo B en ambas eras . Sin embargo, en 1990 se vio especies de Pseudomonas y de 
Staphylococcus epidermidis emerger como la causa mas común de muerte por sepsis 
después de los primeros 3 días de vida 

Blakely ML et al; cuyo objetivo fue comparar la morta lidad y morbilidad 
postoperatoria (absceso intraabdomina l, dehisciencia de herida , estenosis intestinal). Y 
determinar la habilidad para diagnosticar preoperatori amente enterocolitis necrosante y 
perforación intestinal primaria y la importancia de esta distinción por sus 
complicaciones . Para tal efecto se estudiaron las siguientes variables: Muerte en el 
postoperatorio o antes del eg reso, o 120 días después del nacimiento; complicaciones 
como absceso intrabdomina l diagnosticado por deterioro clínico y confi rmado por USG 
abdomina l así como el drenaje del absceso; dehiscencia de herida, estenos is intesti nal 
diagnosticada con estudios de imagen con medio de contraste. Concluyeron que la 
sobrevida postquirúrgica para enterocolitis necrosante o perforación intestinal en recién 
nacidos ELBW es pobre (51 %). Es decir; la mortalidad fue de 49% lo que apoya la 
natura leza catastrófi ca de esta enfermedad y demuestra la frag ilidad de este gru po de 
prematuros. A pesar de los avances en neonatolog ía, anestesiología y cirugía la 
mortalidad no ha disminuido desde hace 30 años. 
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Pacientes con diagnostico preoperatorio de ECN tienen un riesgo de muerte 
relativo mayor (1.4) que los pacientes con diagnostico preoperatorio de perforación 
intestinal primaria Este estudio apoya la idea de que ECN 111 y perforación intestinal 
primaria pueden ser distinguidos preoperatoriamente en la mayoría de los pacientes . 
Se necesitan estudios formales sobre los hallazgos radiológicos en la ECN como son 
neumatos is, neumoperitoneo puesto que se reporta enorme variabilidad en los 
diagnósticos radiológicos preoperatorios de ECN. La principal compl icación tan to en los 
pacientes diagnosticados con ECN 111 y en los diagnosticados con Perforación intestinal 
primaria ya sea tratados con laparotom ía o drenaje peritoneal es la estenosis intestina l. 

Se proponen futuros estudios clínicos aleatorizados que comparen laparotomía 
vs drenaje peritoneal que beneficien en la estadificación del tratamiento basados en los 
diagnósticos preoperatorios . 

Bacak et al; estudio que consistió en examinar las características maternas, 
neonatales y obstétricas asociadas con mortalidad entre los recién nacidos con peso 
extremadamente bajo al nacer (igual o < de 1000 gramos) . Las variables que se 
estudia ron fueron agrupadas en : 

Características maternas: Edad materna (< 18, 18-34, >34 años) , raza , 
educación , tabaquismo. 

Características obstétricas : parto o cesárea , Nivel de atención hospitalaria (1, 
11 , 111 ), Diabetes , HAS, Preeclamps ia , incompetencia cervical , nacimiento pretérmino 
previo , enfermedad rena l, Desprendimiento de Placenta , ruptura prematura de 
membranas, trabajo de parto pretérmino , presentación anormal. 

Características neonatales : genero, edad gestacional , SOR , anomalías 
congén itas severas , pequeño para la edad gestacional ( < Percentila 1 O de crecimiento 
fetal). 

Las características maternas que se asociaron a mortalidad neonatal : mujeres 
jóvenes menores de 18 años. Mujeres añosas mayores de 34 años . Raza negra tiene 
30% más probab ilidad de supervivencia que otras razas . Características obstétricas 
como presentación anorma l, nacer en un nivel de atención hospitala ria 1 y 11. Mayor 
mortalidad en pacientes con madres con desprendimiento de placenta . Parto vaginal en 
ELBW es también un riesgo alto de mortalidad. Recién nacidos de madres con 
preeclampsia son protegidos inicialmente de la mortalidad neonatal. RN ELBW con 
anomalías congénitas mayores tienen un alto riesgo de morir. RN nacidos de 23-24 
SDG tienen 4 veces más probabilidades de morir que aquellos con mayor edad 
gestacional. El género masculino es otro factor de riesgo o prematuros pequeños para 
su edad gestacional . 

En el estudio se identificaron factores de riesgo tanto obstétricos , maternos y 
neonatales en RN ELBW. Los RN con anomalías congén itas severas constituye un 
factor .de riesgo muy alto para morir. Esto se confirma con lo reportado otros estudios 
en donde se refiere que tienen hasta 6 veces más probabilidad de morir que los RN sin 
anoma lías congénitas severas . Es esperado que prematuros con edad gestacional 
más corta tengan mucho mayor riesgo de morir, se considera el más fiel predictor de 
supervivencia neonatal. Se concluye que el límite inferior de viabil idad es de 23-24 
SDG . En este estudio se estimó supervivencia de 10 a 30% en RN de 23 SDG 
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(mortalidad de 90 a 70%) e incremento de 25 a 50% en RN 24 SDG (mortalidad de 
75 a 50%). En este estudio 36% de RN ELBW sobrevivieron hasta el año de vida 
(mortalidad de 64% al año de vida) . Edad gestacional y anomalías congén itas 
mayores están estrechamente re lacionadas por lo que los médicos involucrados deben 
optar por una intervención agresiva inmediata . Se observo que RN de madres jóvenes 
menores de 18 años se asocia con muerte neonata l en las primeras 12 horas de vida , 
las madres jóvenes podrían no estar completamente bio lóg icamente desarrolladas y 
esto pred ispone a trabajo de parto pretérmino y parto prematuro. Encontramos además 
que el género mascu lino es más afectado que el femen ino. Este fenómeno es conocido 
con desventaja masculina , ha sido reconocida por décadas pero el mecanismo 
biológ ico es desconocido. Pequeños para su edad gestacional tienen 50% más de 
probabi lidad de muerte temprana . Esto sugiere que RN ELBW con peso apropiado a su 
edad gestaciona l tienen mayor probabilidad de sobrevida . 

Poindexter et al ; su finalidad fue valorar la seguridad y eficacia de la 
suplemer.tación parentera l con glutamina para disminuir el riesgo de mortalidad por 
sepsis neonatal tardía en Recién Nacidos con Peso Extremadamente Bajo al Nacer 
(ELBW) . Las variables a estud iar fueron : 

Complicaciones primarias : muerte por sepsis neonatal de inicio tardío definido 
como cu ltivo positivo en LCR o Hemocultivo para bacterias u hongos, obtenido después 
de las 72 horas de vida y la presencia de signos compatibles de septicemia . 

Complicaciones secundarias : número de episodios de sepsis neonatal tardía , 
incidencia de ECN , días con ventilación mecánica , estancia hospitalaria , tolerancia a la 
nutrición entera! (a limentación enteral completa se definió > o igua l a 11 O kca l/kg por 
día) , intolerancia a la alimentación entera! (definida corno la suspensión de la 
alimentación entera! por 24 horas o mas), duración total de la nutrición parenteral y 
ganancia de peso. 

La complicación primaria de mortalidad por sepsis neonatal tardía ocurrió en 
51 % de los RN con glutamina , 48% de RN grupo contro l. Por lo que no hay evidencia 
de que la suplementación con glutamina altere el riesgo de mortalidad por sepsis 
neonatal tardía . No hay diferencias entre los grupos de estudio en el número de 
episodios de sepsis neonatal tardía con cultivos positivos. Complicaciones secundarias : 
aproximadamente 10% de los RN en cada grupo desarrollo ECN y la necesidad de 
intervención quirúrgica fue similar en ambos grupos. No se encontró diferencia entre los 
grupos respecto al número de días con ventilación mecánica ni en los días de estancia 
hospita laria . El numero de días al iniciar la alimentación entera! y completar a 11 O 
kca l/kg/día fue similar en ambos grupos. Los RN del grupo con glutamina recibieron 2 
días más de NP en promedio. La incidencia de intolerancia a la alimentación enteral y 
el numero de episodios con intolerancia fue similar en ambos grupos. Ambos grupos 
tuvieron peso promedio de 1500 gr a las 36 semanas de edad posmenstrual. 

Es el primer estudio aleatorizado, doble ciego y multicentrico en la 
administración parenteral de glutamina en ELBW. Estudios previos existen en adultos 
críticamente enfermos y modelos animales que sugerían por los resultados obtenidos 
que la glutamina podría disminuir el riesgo de mortalidad por sepsis . La 
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sup lementación parenteral de glutamina era una terapia atractiva para los RN ELBW 
los cua les tienen incremento en sus demandas metabólicas y tienen el riesgo 
elevadísimo de infección y compl icaciones por la nutrición entera! en el periodo 
neonatal. La suplementación con glutamina no disminuye la morta lidad ni la incidencia 
de sepsis tardía en RN ELBW por lo que no recomendamos su uso. 

Existe un estudio previo en prematuros con suplementación parenteral con 
glutamina, pero el tamaño de la muestra es muy pequeño, concluye que acorta el 
tiempo para culminar en nutrición entera! completa , disminuye los días de NP y 
disminuye la estancia hospitalaria. Otro estudio en prematuros con suplementación 
entera ! con glutamina demostró una disminución en la incidencia de sepsis neonatal 
tardía , aumento la tolerancia a la alimentación entera! , la desventaja es que el tamaño 
de la muestra es pequeña. 

En este estudio se demostró que el proveer aminoácidos intravenosos 
tempranamente limita el catabo lismo de los ELBW, por lo que se recomienda el uso 
temprano y agresivo de aminoácidos en la nutrición parenteral. 

Vohr BR, et al ; decidieron valorar las secuelas en el neurodesarrollo entre las 
diferentes UCIN después de ajustar las características demográficas y antenatales . 
Valorar la asociación entre intervenciones específicas neonatales y secuelas en el 
neurodesarroll o. Se ana lizaron las siguientes variab les : 

Supervivencia y daño neurológico con escala Bayley de desarrollo infantil 11 , 
incluyendo Índice de Desarrollo Mental (MOl) e Índ ice de Desarrollo Psicomotor (POI ). 
El examen neurológico se baso en la prueba de Amie l Tison . Daño cerebral fue definido 
como un desorden no progresivo del SNC caracterizado por tono muscular anormal en 
por lo menos 1 extremidad y control anormal del movimiento y postura . Daño en el 
neurodesarrollo (NDI) fue definida como la presencia de uno de los siguientes : parálisis 
ce rebral (CP), deterioro en la aud ición requiriendo de amplificadores en ambos oídos , 
ceguera bilateral , MOl < 70 o POI < 70 . 

Las 4 intervenciones especificas neonatales a evaluar fueron reanimación activa 
(masaje card iaco , medicamentos); esferoides posnatales, Ventilación Mecánica igual o 
< 26 días, > 26 días; y nutrición entera/ completa igual o < 23 días, > 23 días. 

De 2478 ELBW sobrevivieron 1530 (61 7%) hasta el egreso hospitalario ; es decir 
una mortalidad de 948 (38.3%) ELBW antes del egreso hospita lario . De 1530 (61.7%) 
sobrevivientes 1483 RN (60%) se eva luaron a los 18-22 meses , porque 4 7 ELBW 
murieron después del egreso. El peso promedio al nacimiento fue de 765 a 830 g, edad 
gestacional promedio de 26 a 27 semanas . Pequeños para la edad gestacional fueron 
12 a 33% y respecto al genero masculino entre un rango de 41 a 57%, todos sin 
diferencias significativas . Productos de embarazos múltiples se presentaron en un 
rango de 8 a 28%. Respecto a las 4 intervenciones específicas neonatales evaluadas; 
Uso de rean imación activa en un rango de 5 a 28%. En promedio, 87 .7% de los ELBW 
fueron entubados y 75.2% fueron venti lados mecánicamente. Terapia surfactante se 
admin istro en un rango de 27 a 65%. El rango promedio de días de ventilación fue 16 a 
40 días y, el rango promedio de días para alcanzar la alimentación entera! completa fue 
de 19 a 33 días. El rango promedio del número de días de hospitalización fue de 86 a 
108 días. 
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El rango de porcentaje de ELBW que fueron evaluados neurológ ica mente y se 
encontraron normales fue de 63 a 93%. 

El rango con daño cerebral se reporto entre 6 a 30%. Diferencias significativas 
en los diferentes cen tros se identifico solamente en la audición. Respecto al daño 
neurológico el genero masculino fue asociado con incremento del riesgo y peso alto al 
nacimiento con riesgo disminuido. De las intervenciones antenatales que protegen 
contra daño cerebral son control prenata l y esteroides antenatales . Respecto al Índ ice 
de Desarrollo Psicomotor < 70, los factores demográficos con efectos adversos 
asociados fueron falta de seguro medico, genero masculino y embarazo múltiple. 
Elevado peso al nacimiento fue un factor protector. Los esteroides antenatales fue una 
intervención que se asocio positivamente como protector. MOl < 70 se asocio con baja 
educación materna, falta de seguro med ico , genero mascu lino y embarazo múltiple. 
Peso elevado al nacimiento y pequeño para la edad gestacional disminuyeron el riesgo . 
La única intervención antenatal que influyo positivamente fue el control prenatal. Las 
características demográficas fueron significativamente asociadas como efectos 
adversos para NDI como bajo nivel de educación materna, falta de seguro médico, 
genero masculino, embarazo múltiple . Peso elevado al nacimiento, pequeño pa ra la 
edad gestacional y control prenatal se observaron factores protectores . Rean imación 
neonatal activa fue asociada con un incremento en daño cerebral de 10%, MOl < 70 por 
10%, POI <70 de 12%, NDI de 12% y NDI y muerte a 11 %. La administración de 
esteroides posnatales se asocio con incremento de daño cerebral 7%, MOl <70 de 
14%, POI < 70 de 20% y NDI de 21 %. Ventilación mecánica menos de 26 días fue 
asociado con disminución de daño cerebral 9%, MOl <70 de 17%, POI <70 de 19% y 
NDI de 21 %. Pocos días para alcanzar alimentación enteral completa fue asociado con 
disminución del riesgo de MOl <70 13%, POI <70 de 9% y NDI de 17%. 

Otros estudios han reportado diferencias significativas en las secuelas en el 
neurodesarrollo . Este es el primer estudio en reportar el impacto re lativo de las 
intervenciones especificas neonatales en ELBW sobreviv ientes a los 18-22 meses 
después de ajustar las características demográficas, maternas y las intervenciones 
antenatales . Los 2 marcadores socioeconómicos asociados con pobreza son 
escolaridad menor a la preparatoria y la fa lta de seguro medico, ambos son predictores 
de Esca la de Bayley baja . La raza neg ra presento rangos tan bajos de 3% y tan altos 
de 82%, raza blanca presento rangos entre 6 a 76%, e hispanos de O a 61 %. Un factor 
demográfico importante son los embarazos mú ltiples y se asocio con incremento en 
MOl , POI e NDI con puntajes bajos La incidencia de embarazos múltiples en las 
diferentes UCIN varío entre 8 - 28%. 

La morbil idad neonatal como HIV, LPV, sepsis e ictericia contribuyen al deterioro 
del neurodesarrollo. Estas variables no fueron anal izadas debido a que objetivo de este 
estudio era identificar la asociación de las 4 intervenciones neonatales con el deterioro 
en el neurodesarrollo . 

Se identificaron diferencias en las distintas UCI N part icipantes respecto a las 
in tervenciones neonatales por lo que se efecto anal isis multivariado. Así , va riaciones en 
la reanimación activa se encontró en rangos de 5-28% y los rangos de supervivencia 
varía entre 51- 72%, lo que refleja en parte los diferentes estilos de manejo. Los rangos 
de muerte en las primeras 12 hrs de vida se reportaron entre 11-27%, lo que puede ser 
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un ind icador del manejo agresivo inicial. La asociación de la reanimación neonatal 
activa con Daño Cerebral. bajos puntajes en POI , NDI y mortalidad puede refleja r que 
los prematuros crí ticamente enfermos requ ieren rean imaciones mas ag resivas e 
inmediatamente al nacer; concluimos que la evaluación de los ELBW con reanimación 
neonatal ag resiva esta justificada. 

Se consideraba que la administración de esteroides postnatales pa ra 
Enfermedad Crónica Pulmonar o para destete del ventilador era asociado con pobre 
pronostico. El uso de esteroides postnata les incrementa el riesgo de daño cerebral de 
7%, MOl < 70 de 14%, POI < 70 de 20% y NDI de 19%. Esto concluye ; que el uso 
excesivo de esteroides con la finalidad de apoyar la ganancia de peso de los 
prematuros es deletérea para los ELBW. 

Los días de asistencia ventilatori a en promedio en las distintas UCIN fueron de 
16 a 40 días. Menos de 26, días de venti lación fue asociado con poca incidencia de 
daño cerebral , bajo MOl , POI , NDI y muerte. En los prematuros con DBP, un factor de 
riesgo conocido para pob re pronostico puesto que requirieron ventilación mecánica 
prolongada . Este estudio no pudo diferenciar con los datos retrospectivos entre la 
severidad de la enfermedad pulmonar y sus requerim ientos en ventilación y las 
modalidades de ventilación . Es necesaria una evaluación prospectiva de los protocolos 
de ventilación . 

Au nque la prioridad en el manejo en la UC IN es proveer suficientes nutrientes 
para apoyar la ganancia de peso para lo cual el aporte debería ser como lo es en el 
ambiente intrauterino, pero los ELBW frecuentemente no toleran la alimentación entera! 
por 2 a 3 semanas después del nacimiento. La administración parente ral de nutrientes 
ha sido asociada con retraso en la ganancia ponderal y con el inicio de la restr icción de 
crecimiento postnatal. Nuestros datos sugieren que log rar con éxito la to lerancia de la 
nutrición entera! completa tempranamente (igual o < de 23 días) es asociado con un 
mejor pronostico en el neurodesarrollo . 

En resumen ; las diferencias sign ificativas en las diferentes UCIN respecto a 
características demográficas, in tervenciones antenata les , intervenciones neonata les y 
secuelas fueron identificadas . El rango de NDI después de ajustar las características 
demográficas e intervenciones antenata les fue determinado entre 24 a 71 %, el rango 
de NDI y muerte fue de 52 a 85%. La eva luación de los efectos de las 4 intervenciones 
demostraron que la resuci tación agresiva y los esteroides postnatales fueron asociados 
con un incremento de NDI entre 1.8 a 19.3% y apoyo venti latorio mecánico de corta 
duración para alcanzar la alimentación entera! completa se asocian con disminución en 
NDI de 20.7% y 17.3% respectivamente 
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DISCUSION 

Se realizó la revisión cua litativa de la lite ratura de 10 estudios , que incluyen 
pacientes recién nacidos con peso extremadamente bajo al nacer, los estudios fueron 
de diferente nivel de evidencia científica, y el objetivo fue determinar las causas de 
mortalidad en este grupo de recién nacidos . 

La morta lidad según el estudio de Wa lsh MC que reporto de 5364 recién 
nacidos, 1582 RN (29%) fallecieron antes del egreso. Tres mil setecientos ochenta y 
dos (7 1 %) sobrevivieron al egreso hospita lario, 82 RN fallecieron después del egreso 
inicial pe ro antes de los 18 meses. De los 325 RN que mu rieron sin haber iniciado 
ventilación mecánica, 322 murieron en las primeras 12 horas de vida , lo que ind ica 
inmadurez para ofrecerles ventilación mecánica (VM). Setenta y cuat ro por ciento de 
RN con VM les administraron factor surfactante para el SOR. Se mencionan como 
causas de muerte principalmente en este grupo de edad al SOR o Enfermedad de 
Membrana Hialina; así como causa de morbilidad es por ello la importancia de conocer 
la duración de la ven ti lación mecá11 ica a la que fueron somet idos puesto que traduce la 
probab ilidad de desarrollar secuelas en el neurodesarrol lo. En el estudio de Walsh se 
reporto que la duración promedio de VM era de ~ 8 días (23 di as en RN sobrevivientes 
y 6 días en no sobrevivientes), 75% no requirieron VM por 36 días. 372 (7%) RN 
recibieron VM > 60 d; de estos 282 (75 .8%) sobrevivieron , 72 (1 3%) recibieron VM > 
90d, de los cuales 39 (54 .2%) sobrevivieron y 1 O RN recibieron VM > 120 d; 5 (50%) 
sobrevivieron. Ochocientos cuarenta y cuatro de 2755 evaluados (3 1%) tuvieron Índice 
de desarrollo< 70, 608 de 2112 (22%) tuvieron índice ps icomotor <70, y 9% tuvieron 
daño cerebral moderado o severo. RN VM > 120 días todos tuvieron daño neuro lógico 
en todas las pruebas. Por lo que la duración de la ventilación mecán ica es un factor de 
riesgo para daño neurológico . El riesgo de daño neurológico con VM prolongada es 
simi lar a la asociación con leucomalacia periventricular. 

En el estudio de Shankaran et al ; la supervivencia de los RN de alto riesgo (edad 
gestacional < o igual a 24 SDG, peso al nacimiento < 750 gr y Apgar al minuto de < o 
igual a 3) fue de 30% (mortal idad de 70%) mientras que los demás RN fue de 79% 
(mortal idad del 21 %). Entre los 1016 RN de AR , 442 eran de 24 SDG y 574 eran < o 
igual a 23 SDG . Sobrevivieron 304 (30%) al egreso hospitalario de los 1016 RN de AR . 
RN de 24 SDG tuvieron una supervivencia de 45%, mientras que los < o iguales a 23 
SDG supervivencia de 18.3%. Once RN murieron después del egreso hospitalario y 47 
(15%) se perd ieron en el segu imiento . 246 sobrev ivientes fueron eva luados a los 18 a 
22 meses de edad corregida . 

Amon et al en su estudio confirma el trabajo de otros investigadores al afirmar la 
importancia del peso al nacimiento y edad gestacional en la sobrevivencia neonatal. El 
promedio de sobrevívencia en recién nacidos prematuros sin exclusiones fue de 
40.3%; hasta ahora la sobrevivencia de menores de 600 gramos es de 8.5%, 
prematuros mayores de 800 gramos es de 60%. 

En el estudio de Doyle et al ; existieron severos problemas para definir las causas 
de muerte. Frecuentemente, al mismo tiempo de la muerte existía más de una 



enfermedad contribuyendo a la muerte. Algunos prematuros quienes murieron no 
tuvieron autopsia y si la autopsia no se rea lizo puede no determinarse la causa exacta 
de muerte. Algunas causas de muerte podían solamente ser determinadas después de 
una síntesis de los datos clínicos y de la autopsia, datos que fueron discutidos entre 
patólogos y pediatras de los centros perinatales . La mortalidad de prematuros con 
tratamiento intensivo en las dos eras fue de 40.3% (167/414) y 23.4% (84/359) 
respectivamente . Se reporto una reducción importante en la morta lidad entre 1992-
1996, Doyle et al atribuyen la reducción sign ificativa a varios factores , incluyendo la 
terap ia antenatal de esteroides, surfactante exógeno y un incremento en la 
disponibi lidad de ofrecer tratamiento agresivo temprano . Desde el surfactante exógeno 
se ha visto en muchos estudios clínicos contro lados aleatorizados la reducción de la 
mortalidad , se afi rma que las causas respiratorias de muerte disminuirán con la era del 
surfactante exógeno usado libremente como terapia de rescate . Las muertes 
provocadas directamente o indirectamente por EMH han dism inuido sustancialmente, 
aunque la EMH fue la causa mas frecuente de muerte en prematuros de 23-27 
semanas en la era 1992-1996, a pesar del incremento de la terapia de esteroides 
antenatales y surfactante exógeno posnatal. Se ha reportado previamente que la 
terapia de esteroides antenatales se incremento de 31 % en 1985-1987 a 77% en 1991-
1992 . Perfeccionamientos futuros en la terapia surfactante y en las técnicas de 
venti lación asistida podrá reducir las muertes por causas respiratorias . 

Inicialmente exosurf neonata l, un surfactante sintético , era el único surfactante 
disponible; pero subsecuentemente Survanta un surfactante natura l, ha sido usado más 
frecuentemente. Hay sugerencias que survanta puede ser el surfactante preferido. 
Mejores surfactantes pueden ser disponibles para uso rutinario en el futuro . Ventilación 
de alta frecuencia osci latoria (VAFO) ofrece particularmente disminuir el barotrauma . La 
VAFO es frecuentemente usada para tratar las fugas de aire , una importante 
comorbi lidad en los prematuros de este estudio . El Oxido nítrico se ha reportado que 
dism inuye las muertes por causas respiratorias y disminuye la necesidad de 
oxigenación por membrana extracorpórea en muchos prematuros con falla respiratoria . 
El uso de oxido nítrico en el tratamiento de los recién nacidos prematuros extremos 
esta sujeto a estudios clínicos aleatorizados. Infecciones perinatales con E. co li y 
Streptococo del grupo B constituyo una importante causa de muerte en este estudio. 
Son los agentes patogenos aislados en los cu ltivos de sangre de niños diagnosticados 
con sepsis en sus primeros 3 días de vida . La sobrevivencia ha incrementado, mas 
prematuros extremos viven mas tiempo y pueden adquirir infecciones nosocomiales en 
la UCI N. En los 1990's la relativa alta mortalidad por infecciones nosocomiales fueron 
ca usados por organismos como pseudomonas especies y estafilococos especies , 
especialmente aquellos resistentes a múltiples antib ióticos . 

En resumen las causas respiratorias y sépticas de muerte , anormalidades 
cerebroventriculares constituyen una importante contribución a las muertes entre los 
prematuros extremos. La incidencia de las anormalidades cerebroventriculares como 
causantes de muerte es baja , pero esto explica que muchos prematuros extremos 
mueren pronto después del nacimiento, antes de que las anormalidades 
cerebroventricu lares se hayan desarrollado y/o identificado. 



Bacak SJ et al; concluyo que en los RN la presencia de anomalias congénitas 
severas constituye un factor de riesgo muy alto para morir. Esto se confirma con lo 
reportado en otros estud ios donde se refiere que tienen hasta 6 veces más probabilidad 
de morir que los RN sin anomalías congénitas severas. Es esperado que prematuros 
con edad gestacional más corta tengan mucho mayor riesgo de morir, se considera el 
más fiel predictor de supervivencia neonatal. Se concluye que el límite inferior de 
viabilidad es de 23-24 SDG. En este estudio se estimo supervivencia de 1 O a 30% a 
RN de 23 SDG (mortalidad de 90 a 70%) e incremento de 25 a 50% en RN 24 SDG 
(mortalidad de 75 a 50%). En este estudio 36% de RN ELBW sobrevivieron hasta el 
año de vida (mortalidad de 64% al año de vida) . Edad gestacional y anomalías 
congénitas mayores están estrechamente relacionadas por lo que médicos 
involucrados deben optar por una intervención agres iva inmediata. 

Hernández MJ en su articu lo de revisión publ ico que Austral ia la supervivencia 
de los ELBW va en aumento con el paso del tiempo. Para el periodo 1979-80 era de 
25.4%, para el de 1985-87 de 37 .9% y para 1991 -92 de 56 .2% notándose que en un 
periodo de 12 años la superviviencia aumento en mas de 50%. En Ing laterra , se logro 
establecer la superviviencia de acuerdo a su edad gestacional y la evolución 
neurológica a los 6 meses de edad . Ninguno de los que nacieron a las 22 SDG 
sobrevivieron. Los nacidos a las 23 SDG lograron sobreviv ir un 15%, aumentando 
considerablemente hasta un 80% en los de 24 a 25 SDG. Respecto al estado 
neurológ ico se observo pobres resultados : en los de 23 SDG 93% tuvieron alteraciones 
neurológicas , 67% en los de 24 SDG y solo 26% en los de 25 SDG . En los Estados 
Unidos la supervivencia para ELBW atend idos en centros de atención perinatal y 
neonatal de tercer nivel varia de acuerdo a la edad gestacional así tenemos que para 
pacientes de 22 SDG varia en un ra ngo de 0-21 %. Los de 23-24 SDG varia en un 
rango de 5% a 46% y desde 40% a 59% respectivamente . En México en un informe 
sobre morbimorta lidad de ELBW concluyen que la incidencia de prematurez extrema 
fue de 0.28%, la morbil idad es sim ilar a la reportado por otros autores extra njeros. Las 
causas de la muerte fueron barotrauma , hemorragia intraventricular, sepsis, síndrome 
de dificu ltad respi ratoria, enterocolitis , defectos congén itos y persistencia del conducto 
arterioso . El uso de este roides antenatales es muy importante en el tratamiento de este 
grupo de pacientes. 
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CONCLUSIONES DE LOS AUTORES 

Es importante conocer la mortalidad en este grupo de recién nacidos que con 
el desarrollo de la tecnolog ía y el avance de la medicina vemos mayor supervivencia ; 
es un grupo de sobrevivientes que deben ser estudiados y evaluados 
prospectivamente en las secuelas neurológicas y cognitivas usando escalas o índices 
claramente estandarizados para ta l efecto. A menor edad gestacional y peso , mayor 
riesgo de morir y presentar secuelas. En particular a los menores de 25 semanas de 
gestación y menos de 500 gramos de peso al nacer. 

En mayores de 25 semanas y mas de 500 gramos de peso al nacer es 
importante una buena atención prenatal cuando el nacimiento es inminente, en 
particu lar util izar esteroides , dar tratamiento en un Centro Hospitalario de tercer nivel 
en la Un idad de Cuidados Intensivos Neonatales, emplear surfactante pulmonar si se 
requiere , utilizar la ventilación mecán ica convenciona l o de alta frecuencia (de la que se 
posea mayor experiencia en cada centro) , uso de oxido nítrico y disminuir 
comp licaciones, además acortar estancias hospitalarias. En este grupo de RN (peso 
extremadamente bajo al nacer) se disminuye la supervivencia libre de daño 
neurológico. 

El pronóstico de los RN ELBW con ventilación mecánica es pobre y la intubación 
prolongada disminuye la sobrevida y ·aumenta las secuelas neurológicas . 
Reconociendo que la dependencia al ventilador más allá de 39 días en un RN ELBW lo 
identifica como de alto riesgo de daño neurológico (Walsh MC et al) por lo que se 
sug ieren una eva luación temprana e intervenciones que puedan modificar la evolución 
de estos pacientes. Hay pocos estudios recientes relacionados con la venti lación 
mecánica prolongada y las secuelas a los 18 meses de edad corregida , particularmente 
estudios dirigidos a los RN ELBW posterior al uso genera lizado de la terapia 
surfactante y esteroides antenatales. 

En los diferentes estudios analizados en esta revisión pudimos apreciar que las 
distintas Unidades de Cuidados Intensivos Neonatales tenían diferentes cifras de 
morbilidad y mortalidad lo que refleja la capacidad de resolución y la repercusión en la 
atención de los pacientes dependiendo del equipamiento en cada una de ellas . 

En México es de suma importancia tener un reg istro de las diferentes unidades 
de cuidados intensivos neonatales, as í como lejano pero no por el lo imposible poder 
realiza r una red de información y base de datos entre ellas para alcanzar estudios de 
investigación con mayor validez estadística . 

De vita l trascendencia es que cada unidad de cuidados intensivos neonata les 
debe crear programas de seguimiento pediátrico con apoyo integral al paciente si bien 
superviv iente pero con un alto porcentaje de probabi lidad de padecer secuelas en el 
neurodesarrollo. 

El apoyo institucional e integral al paciente debe involucrar a especialidades 
como pediatría , neonatologia , neurología , oftalmología , audiología , psico logía, 
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neumología , ortopedia y muchos otros rnás que se requieran para brindar seguimiento 
ped iátrico de calidad. 

lmplicac ione para la práctica 

Con lo mencionado anteriormente podernos conclu ir que no solo es importante 
conocer estadísticamente la mortalidad de los recién nacidos con peso 
extremadamente bajo al nacer, las causas que la ocasionan así como la etiología de la 
morbilidad que aqueja a este grupo de recién nacidos cada vez mas numeroso en 
proporción a su sobrevivencia , sino mas importante aún conocer las secuelas 
neurológicas con las cuales se desarrollan estos niños, es un problema de salud 
publica puesto implica apertura de matriculas y escuelas especiales para su atención. 
Es de utilidad tanto para el obstetra , pediatra , neonatólogo y todo el personal medico 
involucrado en su atención en el tiempo en que esta hospitalizado, al momento del 
egreso se convierte en un problema que involucra a la sociedad misma . 

Implicaciones para la investigación 

Debido a que no se cuenta en nuestro medio con un estud io que incluya una 
muestra significativa de pacientes la presente revisión pretende servir de base para el 
desarrollo de posteriores protocolos de investigación con el fin de obtener datos acerca 
de la morbilidad y mortalidad en los recién nacidos prematuros clasificados en recién 
nacidos con peso extremadamente bajo al nacer (ELBW), peso muy bajo al nacer 
(VLBW) y peso bajo al nacimiento (LBW) así corno la determinación de sus causas 
para el desarrollo de algoritmos de diagnóstico e intervenciones oportunas y 
apropiadas a cada grupo de recién nacidos. 

En la presente revisión cualitativa de 1 O artículos sobre mortalidad en rec ién 
nacidos con peso extremadamente bajo al nacer encontramos las siguientes 
sugerencias o necesidades a estudiarse : 

Hay pocos estudios recientes relacionados con la ventilación mecan1ca 
prolongada y las secuelas a los 18 meses de edad corregida , particularmente dirigidos 
a los ELBW posterior al uso generalizado al uso de la terapia surfactante y esteroides 
antenatales . 

Nuevos estudios deberán evaluar cual de las estrategias ventilatorias podrían 
disminuir las secuelas en general. 

Debido a la enorme complejidad de la prematurez invitamos a los investigadores 
clínicos a tornar varias direcciones para el manejo de este problema que radica en la 
prevención primaria de la salud . 

Se requieren estrategias efectivas para reducir las infecciones nosocomia les 
urgentemente. 

Debido a que la mortalidad por ECN es de 49% en el grupo de ELBW se 
requieren estudios clínicos aleatorizados que comparen laparotomía vs drenaje 
peritonea l que beneficien en la estadificación del tratamiento basados en los 
diagnósticos preoperatorios . 
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ANEXOS 

Anexo 1. Artículos de acuerdo al diseño de estudio 

TIPO DE ESTUDIO N M ERO DE ARTfCULOS 

Rev isión sistemáti ca c/s metanali sis o 
Ensayo c líni co aleatori zado 1 

Ensayo c línico no aleatori zado o 
Cohorte 5 

Casos y controles 2 

Transversa l 1 

Seri e de ca o o 
Reporte de ca os o 

Arti culo de rev isión 1 
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TABLAS 

Resumen de la literatura de los estudios referentes a mortalidad en recién nacidos 
con peso extremadamente bajo al nacer. Ensayo Clínico Aleatoñzado (1). 
Autores 
Año 
Journal 

Diseño de estudio 

Titulo del Articulo 

ObjeHvos del estudio 

Características de los 
pacientes 

Tamaño de la muestro 
(Numero de pacientes 
estudiados) 

Instrumento de medición 

Resultados 

Conclusiones 

Nivel de gradiente científico 

Kirpalani H. et al 
2006 
Joum aJ de Pediatría 

Controlado aleatorizado 

The premature irúants in need of transfusion study: a randomized, contro lled 
tria! of a restrict ivc ( low) vs li beral (high) transfu sion threshold for cx1remely 
low birth weight irúants. 

Determinar que tanto los RN ELBW transfundidos con nive les baj os de 
hemoglobina vs transfundidos con niveles altos de hemoglobina tienen 
diferentes índices de supervivencia o morbilidad antes del egreso. 

RNPT < 1 OOOg aleatorizados en 2 grupos: 
l er Grupo: transfusión restringida RN 1-7 días con ventilación mecánica se 
transfundían con Hb < 11.5 gr/1; RN 8-14 días Hb < 10 gr/1; > 15 días Hb < 
8. 5 niveles nus bajos ( 1. 5 gr/1 en promedio) para RN sin VM.Y 2' Gnrpo: 
transfusión liberal (ni veles mas altos de Hb). RN l -7 días con VM Se 
transftmdían con Hb < 13.5; RN 8-1 4 días Hh < 12; RN >15 días con Hb < 
10. ni1•eles mas bajos (2 gr/1 en promedio) para RN s in VM . 
Se excluyeron con cardiopatín. congénita c ia..nógena, anemia congénita, 
choque hipovolemico transfusión después de las 6 hrs de vida. Uso temprano 
de Eritropoyeti na. Padres que no fimmron el fonnato de consentimiento 
informado; se considero que no estaban de acuerdo con el estudio.La edad 
promedio fue de 26 DG y peso de 770 g. 

De 10 UCú'l estudiadas de Canadá, EU. y Australia. Se incluyeron a RN < 
lOOOgr, < 31 SDG, < 48 hrs de 1>ida. 
451 ELBW. 223 R1 ELBW e transfusión restringida 228 RN ELBW 
transfusión LiberaL 

Muerte antes del egreso, complicaciones primarias consideradas en este 
estudio como: Retinopatía grado 3, Displasia Bronco pulmonar, da11o cerebraJ 
p<>( SG como lcuooma lacia perivcntricular, ccodcnsidad 
intraparenquünatosa. qu istes encefá licos. Complicaciones secundarias como: 
nivel de Hb, número de trnnsfi1siones sanguíneas, numero de exposiciones a 
donador, índice de crecimiento, ferritina serica evaluados antes del egreso. 

Ambos grupos taúnn similares características maternas y fetales. Respecto al 
peso aJ nacimiento no tuvieron diferencias signifi cativas. Al iniciar el estudio 
los nivel es de Hb en ambos grupos fue similar, al término de la 1". emana de 
vida los niveles de Hb era menor en el grupo restringido. estabi lizándose 
cerca de la semana 4 a 10 gr/1. La diferencia en los niveles de Hb en ambos 
grupos fue disminuyendo y fue significolivn la diferencia de Hb en Jos grupos 
hasta la semana t 2 de vida, postcriom1entc fue simjlar hasta el egreso de los 
pa ientes. El grupo restringido recibió en promedio 4.9 unidades de sangre y 
el grupo Li beral recibió 5.7 unidades, sin diferencias estadíst icamente 
significativas (P """ 0.07) Las compl icaciones primarias fue 74% en el grupo 
restringido, 69.7% en el grupo liberal, P 0.25 IC -3.7% a 9.2%. 1 o se 
encontraron diferencias estadísticamente signifi cali vas entre los 2 grupos. 
Complicaciones secundarias: el crecimiento se eva luó hasta la semana 32 de 
edad corregida.. ro hubo alguna diferencia estadisticamcnte significati va 
especialmente en la duración de la ventilación mecánica, crecimjcnto y días 
de estancia hospita laria. 

Poca evidencia en beneficio de mantener niveles altos de Hb y Hto con 
transfusiones a los ELBW. Como es de esperarse, el grupo liberal en 
transfu siones mantu vo Hb > 10 gr!L comparado con el grupo restringido 
durante las primeras 4 semanas de vida. No se observo d iferencia clínica y 
est3dísticamente significativa en ambos grupos al ana lizar la mortalidad, las 
compli acioncs primarias y complicaciones secundarias. Las complicaciones 
primarias como ROP, DBP y Oaii o cerebral independientemente pero 
adversamente afectaron el ncurodesarrollo evaluado a los 18 meses de edad 
corregida. 
Este estudio provee evidencia que los umbrales de transfu sión en RN ELBW 
pueden cambiarse a un nivel inferior de Hb menor de 1 O gr!L sin 
incrementar el riesgo do muerte o la morbilidad neonatal. 
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Resumen de la Literatura de los estudios referentes a mortalidad en recién nacidos con peso 
extremadamente bajo al nacer. Estudios de Cohorte (1). 

Auto res 
Año 
Jo urno l 

Diseño d e estudio 

Titulo del Articulo 

Objetivos del estudio 

Ca racterísticos de los 
pacientes 

Tamaño de lo muestro 
(Numero de pacientes 
estudiados) 

Instrumento de medició n 

Resultados 

Conclusiones 

Nivel de gradiente 
científico 

Walsh MC, et al. 
2005 
Joumal de Pediatria 

Cohorte Prospect i va 

Extreme! y low binhweigt n nates with protracted vent ilat ion: morta lity and 18 month neurodevelopmental 
outcomes. 

Determinar d riesgo de mortaJidnd y complicaciones adversas en el neurodc~>arroll o en recién nacidos con 
peso extremadamente bajo al nacer con ventilación mecánica pro longada y comparar estos prematuros con 
otros que recibieron venti lación mecánica por un periodo corto de tiempo. 

Recién nacidos de 501 a IOOOg atendidos en 15 UCfN participantes entre 1995-1998 con vent ilación 
mecánica. 

5364 ELBW atendidos en 15 UCI entre Enero de 1995 y Diciembre de 1998. 

Duración de la Ventilación ~lcc:ínica, excluyéndose aquellos ELBW con venti lación con C PAP nasal en la 
totalidad o part e del día. e recopilaron, datos Jos días 1, 7, 14, 21, 28, 60, 90 y 120 Supervivencia a los 18 -
22 meses de edad corregida y secuelas del neurodesarrollo con indicc de desarrollo mental < 70, Índice de 
desarrollo fis ico < 70. Se ut ilizo la Escala Bayley del desarrollo infantil 11 , incluyendo escala mental, 
psicomotora y del comportamiento. Daño cerebral moderado o severo por USG transfontanelar, ceguera por 
examen o ftalmológico considerándose visión no funcional en ambos ojos o sordera mediante evaluación 
audiológica defin ida como perdida de la agudeza auditiva y requi riendo amplificador. 

De 5364 recién nac idos, 1582 RN (29%) fallecieron antes del egr eso. 3782 (7 1%) sobrevivieron al egreso 
hospita lario, 82 RN fallecieron después del egreso in icial pero antes de los 18 meses y 659 se perdieron en el 
seguimiento. 304 1 (80%) de los 3 782 fueron evaluados para dctcct:.u· complicaciones. ELBW nacidos con 
peso de 766 +- 140 g eran 50.1% masculinos y 43.8% afroamerica nos. Edad materna era 26.6 +- 6.9 anos y 
52.7% eran madres solteras; 89°/o nacieron en hospitales de tercer ni vel de atención, 69% habian recibido una 
o mas dosis de esteroides antenatales. 15% de los R.J'i eran pequeños para la edad gestacional. 89% de los RN 
fu eron tratados con intubación orotraqueal y ventilación mecánica en el l cr día de vida. 574 RN ( 11%) no 
ameritaron venti lac ión mecánica; de los cuales 249 (43%) sobrevivieron. De los 325 RN que murieron sin 
haber iniciado YM, 322 murieron en las primeras 12 hrs de vida. lo que indica clínicamente irunadurez para 
ofrecer les VM. 74% de RN con VM les administraron factor surfactantc para el DR. Duración promedio 
de VM era de 18 días (23 d. en RN sobrevivientes y 6 días en no sobrevivien te-s). 75% no requirieron VM 
por 36 días. 372 (7%) recibieron VM > 60 d 281 (75.8%) sobrevivieron, 72 (1.3%) rec ibieron VM > 90<1, 
de lo cuales 39 (54.2%) sobrevivieron y 10 RN recibieron M > 120 d; 5 (50%) sobrevivieron. 844 de 2755 
evaluados (3 1%) tuv ieron Índice de desarrollo < 70,608 de 2112 (22%) tuvieron indico psicomotor <70. y 
9% tu vieron daño cerebra l moderado o severo. RN VM > 1 '20 días todos tuvieron d.aJl.o neurológico en tod..'lS 
las pmebas. Por lo que la duración de la vent ilación mecánica es un factor de ri esgo para daño neurológico. 
El riesgo de cl1.i'10 ncurológico con Vl\1 prolongada es similar a Js asociación con lcucomalac ia 
periventricular. F3ctores adiciona_les sign ifi cati vamente asociados con el riesgo de daño neurodesarro llo 
fueron raza no blanca, 1-fi V grado Jl l/I V, educ.1.ción matema menor 3 educación media superior /bachillerato. 
J....a administración de e5.1Croides amenat.alcs fu e asociada con dismi nución del ri esgo de daño en el 
neurodesarrollo. 

75 % de ELBW en este c5.1udio que sobrevivieron fu eron venti lados por < o igual a 39 días. El 25% ELBW 
quienes fueron venti lados > 39 dlas representan un sub grupo de alto riesgo ta nto en mortalidad como en 
secuelas en el ncurodcsarro llo. Solamente 7% fueron ven tilados > 60 días. Este grupo de RN disminuye la 
supervivencia libre de daño neurológico. Reconociendo que la dependencia al ventilador más allá de 39 d ías 
en un RN ELBW lo identifica como de alto riesgo de daño neurológico por lo que se sugiere una evaluación 
temprana e intervenciones que puedan modificar la evolución de estos pacientes. Hay pocos estud ios 
recientes relacionados con la venti lación mecánica prolongada y las secuelas a los 18 meses de edad 
corregida, p:micularmcnte estudios dirigidos a los RN ELBW poster ior al uso generalizado de la terapia 
surfactante y esteroides an tenatales. 
El pronóstico de los R.i'J ELBW con VM es pobre. Intu bación prolongada disminuye la sobrev ida y aumenta 

las secu elas neurológicas. Algunas potenciales limitaciones de este estudio para efectuar sus conclusiones y 
discusión son: 20% de los sobrevhientes se perdieron en el seguimiento. La intubación orotraqueal y 
ventilación mecánica fu e In estrateg ia inicia l en 89% de los ELB\ . 1 1% ocuparon nuevas modalidades de 
apoyo venti lntorio como el CPAP nasal. Nuevos estudios deberán evaluar cual de las estrategias ventilatorias 
podrían disminuir las secuelas en gcnerd l. Y finalmente este estudio reporta marcadas diferencias en la 
atención entre los distintas ClN que contribuye a las di ferencias en las secuelas reportadas. Por lo tanto 
existen Unicl1.des de Cuidados Intensivos Neonatales que tienen diferentes resu lt..1.dos en las secuelas por lo 
<¡ue divergen de los resultados globales. Los datos presentados en este estud io deberian ser valorados por 
pediatras y neonatólogos para anti ciparse a las necesidades de este grupo de pacientes. 
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Resumen de la literatura de los estudios referentes a mortalidad en recién nacidos con peso 
extremadamente bajo al nacer. Estudios de Cohorte (2). 
Autores 
Año 
Journal 

Diseño de estudio 

Titulo del Articulo 

Objetivas d el estudio 

Características de los 
pacientes 

Tamaño de lo muestra 
(Numero de pacientes 
estudiados) 

Instrumento de medición 

Resultados 

Conclusiones 

Shankaran S, ct a l. 
2004 
Joumal Americano de Ginecología y Obstetricia 

Cohorte Prospect iva 

Outoome of ex1remely-low-birth-weight infants at hihest risk: gestat ional age < or ~ 24 weeks. binh 
wcigh t < or ""' 750 g, and minute Apgar < or = 3 . 

Evaluar la mortalidad y las secuelas en el neurodcsarro llo en ELBW, todos tenlan las 3 caracteristicas : 
edad gestacional igual o < 24 OO. peso al nacimiento igua l o < 750 gramos y Apgar al minuto igual o 
< de 

RN ELB W con 3 car.tctcristicas <= 24 SDG, <= 750gr Apgar 1 min <=3. nacidos entre 1993- 1999 en 
las 12 UC! ' participantes. 

1016 RN con las 3 caracterist icas categorizadas como de alto ri esgo para morbilidad y mortahdad en 
recién nacidos y atendidos en las 12 UCI de hospitales de 111 N ivel de Atención. 

Muerte antes del egreso de la UC , Supervivencia a Edad corregida 18-22 meses y examen 
neurológico: Dafto cerebral se defmió como un desorden del S C no progresivo caracterizado por tono 
muscular anonnal de por lo menos l cx1rcmjdad y control anom1al del movimiento y postura. 
Evaluación del neurodesarrollo: Se utilizo la escala del desarrollo iiüantil n, incluyendo Índice de 
desarrollo mental (M DI) e índi ce de desarro ll o psicomotor (PDf), puntaje < o igunl a 70 era anormal ~ 

estado sociocconómico: educación y ocupación de ambos padres, nivel de ingresos adquisitivos, 
categoria del seguro médico~ e histor ia médica detal lada. Agudeza Auditiva se obtuvo mediante 
revisión audiológica., sordera fu e definida como daño bilateral requ iriendo aditivos de audición. 
Agudeza ,;sual incluyo exam en ofta lmológico. Ceguera fue considerada como A V < 20/200. Deterioro 
en el neurodesarrollo (NDI) fu e definido como ~o cerebral, Índice de desru-rollo mental (M.Df) y 
psicomotor (POI) con puntaje < 70, ceguera bilateral o sordera 

Entre 1993 a 1997, 5986 RN con peso al nacimiento de 500·1 000 g fueron admitidos a las 12 UCIN. 
De estos 1016 tenían edad gestacional < o igual a 24 SDG, peso al nacimiento < 750 gr y Apgar ni 
mjnuto de < o igual a 3, caracterist icas categorizadas como de alto ri esgo (AR). La supervivencia de 
los R.l\' de alto riesgo fue de 30% (mort alida d de 70°/o) mientras que los demás RN fue de 79% 
(mortalidad del 21 %). Entre los 10 16 RN de AR, 442 eran de 24 SDG y 574 eran < o igual a 23 DG . 
Sobrevivieron 304 (300/o) al egreso hospitalario de los 10 16 RN de AR. R.N de 24 SDG tuvieron una 
superviven ia de 4 ~o. mientra.s que los < o iguales a 23 SDG supervivencia de 18.3%. ll R.N 
murieron dcspuCs del egreso hospita.lario y 47 (l5%) se perdieron en el seguimiento. 246 
sobrevivientes fueron evaluados a los 18 a 22 meses de edad corregida. 
Carncteristicas maternas de los 246 RN evaluados a los 18 a 22 meses: 8% de las madres eran < 18 
años de edad, 53% eran casadas, 59% eran razu ncgrn y 27% tenían menos de educación primaria. El 
seguro médico cubría a 67% de las familias, y 51 % de ellas tenían un ingreso menor 200 mil 
pesos/anual. Ambos padres res idían en el hogar en un 50% de los RN. Cuidado obstétrico de la madre 
incluyo: 48% no recibieron estcroidcs prenatales (rangos en las ·cfN 2 1 ·89%), 66% recibieron 
antibióticos (rango 5 ·85%) y 52% recibieron tocolíticos (rango 7·78%). Solo 4% de las madres 
tuvieron diadnost ico de HAS. Embarazos múltiples ocurrieron en 18% de las mujeres, parto por 
cesárea ocunió en un 3 1% de las mujeres. Característi cas neonatales: El promedio de peso al 
nac imiento fue 639 g y la edad gcstacional era 23.6 DG. En el área de atención de partos 98% de los 
RN fueron intubados. 86% recibieron terapia surfactante. 45% de RN eran masculinos. Al momento 
del egreso de las UCJ ; 12% de 246 RN tuvieron ECN estadio 11-UJ, 32% tuvieron J·llV grado fii-JV )' 
9% tuvieron LPV. 82~~ recibieron esteroides posnata les por DBP y 64% tuv ieron dependencia a 
Oxigeno a las 36 SDG. 
A los 18·22 meses de edad corregida: 56% tenían peso por debaj o de la pcrccntila 10, 30% tenian daño 

cerebral , 5% con sordera bilateral, 2% eran ciegos. 33% tuvieron MDI > 85, 41 % PDI > 85 (antbos 
normales); n MDI < 70 se observo en 46% de RN, PDI < 70 en 37% de ellos. Ningún daño en el 
ncurodcsarrollo fue visto en el 60% de los pacientes. Solamente 26% de Jos RN eran complcta.mente 
normales. Los predictor-es de MDI < 70 fueroo HIV G nJ-JV, LPV quistica, genero masculino y falta 
de seguro médico. Predictores de PDI < 70 eran HI V G IIJ -J V, LPV quistica, Esteroides para DBP y 
falta de seguro medi o. Las únicas variables predictoras de daño cerebral fueron HJV G 111-JV, LP V 
quistica; mientras que para predecir 101 las variables predictoras fueron HI V G fJI.J V, LPV qu isti ca y 
esteroides para DBP. Las ,·ariab les predictoras de muene después del egreso fueron HJV G lli-J V, 
LPV quistica, DBP. esteroiCes para DBP. 
De cada 100 RN con edad gestacional < o igua l a 24 SDG, peso < 750 g, escala de apgar 1 al minut o 
igual o < 3. 11 estuvieron vivos e intacto su desarrollo neurológico a los 18 a 22 meses de edad 
corregida. 

En este estudio se demostró que los recién nacidos de peso extrerrllldamente bajo al nacer con edad 
gestacional igual o menor de 24 SDG. peso al nacimi ento igual o menor de 7 O g y apgar al minuto 
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igual o menor de 3 son factores de alto riesgo para morbi lidad y mortal idad. Así como sus 
sobrevivientes tienen alto riesgo de deterioro en el ncurodesarro llo. La eficacia de este estudio radica 
en el número de RN ELBW estudiados y evaluados prospcctivamente en las secuelas ncurológicas y 
cognitivas usando escalas o índices claramente estandarizadas para tal efecto. 
Este estudio refl eja el manejo actuaJ y agresivo tanto obstétrico como neonatal (esteroides antcnatales., 
parto por cesárea. terapia profi láct ica de surfactante y resucitación imn ediata en la sala de p.1.rt os); esto 
es esencial para valorar los efecto de estas intervenciones agresivas ya que la información obtenida 
puede ser interesante para los padres, obstetras, nconatólogos, pcrinatalogos. 
Las desventajas de ste estudio es que no todos Jos recién nacidos sobre ,~ v icntes fueron evaluados en 
el seguirrüento hasla los 18-22 meses de edad corregida. Además el estudio no incluyo a las muen.es 
fetales. Hay diferencias en el manej o de los pacientes en las distinL1s UCI y no hay estandarización 
de protocolos para lni iat o continuar el apoyo medico terapéutico en estos pacientes. 
Investigadores han publicado secuelas en los ELBW a 10- 14 años de vida nacidos en distintas áreas 
geográficas en 1980s. e reportan ah.os índices de deterioro en el neurodesarrollo con grandes 
limitaciones fun cionales por lo que necesitan servicios de educación especiales comparados con otros 
grupos de recién Mcidos preterminos o de termino. Los datos de sobrevivencia son similares a los 
reportados en estudios en los 1990s. pero la incidencia de daño cerebral y deterioro en el desarrollo es 
mas alta en este estudio puesto analiza características como la edad gcstacional igual o menor de 24 
SDG, además de otros 2 factores de alto riesgo como son peso al nacimiento igual o menos de 750 g. 
Apgar al minuto igual o menor de 3. Se anal izo la supervivencia, grado de deterioro en el 
neurodesarrollo separadamente los RN de 24 SDG, de los igual o menor de 23 SDG ya que existen 
estudios publ icados que la supervivencia se incrementa en la población de RN de 24 SDG en 
comparación a los de igual o menor de 23 SDG. La incidencia de daño cerebral y deterioro en el 
neurode arrollo en los recién nacidos de 24 SDG y los de igual o menor de 23 SDG fue similar. En este 
estud io, los prcdictores de daño en el neurodesarro llo y muerte después del egreso hospitalario fueron 
Hl G lll -IV, LPV quistica, esteroides por DBP. Otros investigadores han encontrado que daño 
cerebral, DBP~ retinopatía del prematuro y genero mascul ino son predictores de secuelas en el 
ncurodesarrollo. e analizo en este estudio que si ambos padres integran la fami lia se asocia a índ ice 
de MDI normales. Adem:i.s predictores mas fuertes son adecuada estructura y estabilidad fam..iliar para 
un adecuado desempeño escolar. 
Cuales son las opciones de tratamienlo aplicables a los ELBW de alto ri esgo para mortalidad y 
morb ilidad? na investigación intemncional ;m el abordaje y tratamiento d.J los RN de 24 SDG, < 750 
g y Apgar al minuto de 1, reporto que la mayoría de los médicos consideran a este grupo de prematuros 
como viables por lo que se inicia el cuidado intensivo neonatal, sin embargo si las condiciones clínicas 
se deterioran subsecuentemente, la desición de continuar la terapéutica se decide en conjunto con los 
padres en varios paises. Este estudio reconúenda que los padres de este grupo de pacientes reciban 
toda la infonnación pertinente sobre la supervivencia y d pronóstico paro. que la desici6n de continuar 
con el tratamiento sea en conjunto con los médicos. 

B 
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Arnon E. et aL 
1987 
Joumal / tmericano de Glnecología y ObstetriCJ3. 

Cohorte rclrospcctJ\"3 

Obstcuic variables predicting survival of ú1 c immature newbom (< o igual a 1000 gramos): A five-year 
cxpcricncc al a single pcrinar.al ccntcr. 

Describir la ex'Pcriencia con este grupo de prematuros y determinar los predictorcs obstétricos de 
supervivenci:! 

Se incluyeron 476 prematuros menores o igual a 1000 gramos qu ienes nacieron y/o fueron manejados en la 
UCL de la universidad de Tennerse·Memphis en un periodo de 5 anos que termino el 3 1 de diciembre de 
1985. 

476 RN ELBW de la UCI . 

Control prenatal, complicaciones obstétricas, diagnósticos matemos, edad materna, edad gestacional, raza, 
sexo, dilatación cervical al internamiento, t iempo entre el ingreso y e l parto. Presentac ión fetal. Uso de 
medicamentos y via de nacimiento. Método de anestesia_ Gestac ión múlti ple. Apgar al minuto y apgar :t los 5 
mi nulos. Peso al nacimiento. RCI . 

El promedio de edad materna fue de 22.5 años con una desviación estándar de 5.4 años. Un 35~o eran de 19 
años o menores y 3.4% eran de 35 años o mayores. En relación al control prenatal; 105 madres (23%) no 
tuvieron control prenatal. 164 (36,o) tuvieron adecuado control prenata l y 183 ( 41 %) eran referencias 
mat ernas. Un 24% correspondió a mujeres con empleo. Treinta y dos por ciento eran primigestns y 44% eran 
nu líp:u-as. El promedio del numero de embarazos crn 2 .6 mas/menos 1.8, la paridad promedio fu e de 1.1 
ma menos 1.4. La causa de partos prerrulturos eran trabajo de parto preténnino idiomático (27%). ru ptura 
prematura <le membranas sin corioamnioitis ( 15.3%), corioa rnn.ioitis con y sin membranas intactas ( 13.5%). 
sangrado en el segundo o tercer tr:mestre ( 19.9%), preeclamps ia severa/eclampsia ( 14.2%), incompetencia 
cerv ical (8 .6%) y oLras causas 7 ( 1.5%). El promedio de dilatación cervical al ingreso y a l efectuarse el parto 
no fi1e signHica ti vo en los diferentes Cl tegorias de edad gcstacionn l. Respecto a la vía de nacimiento, la 
ces..1r ea fue en el 37% de los nacimient s, fórceps fue de JO% y parto vaginal espontáneo en un 53o/o. El peso 
promedio al nacimiento fu e de 764 mas/menos 156 gramos, la media fu e de 771 gramos con un rango de 310 
a 1000 gramos. Trece recién nacidos pesaron menos de 500 gramos y 16 prematuros tenían peso igual a 1000 
gramos. La edad gcstacionaJ promedio fue de 26 ma menos 2 .2 semanas, media de 26 semanas con un rango 
de 22 a 33 semanas. La incidencia de prematuros pequeños para la edad gestacionaJ fue del 14o/o. Respecto al 
sexo, 48.5% f~mcnino y 5 1.5% masculino. Raza negra predomino con un 76% y el resto fue raL'l blanca. 
Em barazo múlt ip le se reporto en el 14.2% (68 recién nacidos). El promedio de apgar al minuto fue de 2 .6. 
media de 2 con un rango de O a 9. El 400o de todos los prematuros tenían apgar al minuto menor de 4. El 
promedio de apgar a los 5 minutos rue de 4.5. media de 5 con un rango de O a 9. El 75% de todos los 
prt.~naturos ten.ian apgar a los minutos menor de 7. 

Las vari ables mas importantes y en orden estadístico que se reportaron entre los sobrevivientes y no 
sobrevivientes fucron peso al nacimiento. apgar a los 5 minutos, edad gestacional al nacim iento. di lata.ción 
cervica l al ingreso, sexo y raza_ ótese que el nacimiento por ces.irea, uso de estcroides y Utero inhibidores. 
diagnostico matemo, presentación feul. control prenatal y complicaciones obstétricas fueron 
cstadistic:~.mcnte NO significativas predictores de supervivencia. Casi el 50o/o de tocbs las muertes perinatales 
fueron en prematuros menores de 1000 gramos. Las c..1.usas de parto prematuro son conocidas como 
seriamente ineviwbles. Se encontró que las intervenciones obstétricas están en función a la edad gestacional y 
peso al nacimi<!nt o. El uso de medicamentos tocóliticos y cst<.'f'oides se incrementan signi fi cati vamente con el 
avance de la edad gcstacional y peso al nacimiento de 22~o a 34% y 4.5% a 24%, respectivamente. Aunque 
no es un prcdictor significativo estadísti camente de supervivencia, el uso de esteroides y agentes tocóliticos 
demostraron una asociac ión con la supervivencia de los prematuros. La frecuencia del parto por cesárea se 
incremento con la edad gcstacionaJ y peso al nacimiento, de tan h:~.ja frecuencia de 4% a t.m aha frecuencia 
de 60°o. Aunque no fi1c un prcdictor de supervivencia cst..'ldíst icamente signifi cativo, el uso do;! fórceps y 
nacimiento por csátea fueron asociados con incremento en la supervivencia. De hecho el peso al nacim iento 
de prematuros nacidos por p:uto vagina] espontáneo es mucho menor que aquellos nacidos por cesárea o 
fórceps; lo que implica una selección con tendencia a los prematuros mas pequeños. A~i 18 de 79 prematuros 
menores de 600 gramos nacieron por cesárea Se encontró infraestimada la importa ncia de referi r a las 
pacientes con complicaciones materno-fetales a centros perinntales tnn temprano como sea posible. . 
Las pacientes sin ontro l prenatal continuamente fueron aceptadas con trabajo de par1 o preténnino a vanzado. 
La discrepancia en la incidencia de pequeilos para la edad gestacional CIÚrc obstetras y pediatras parecer estar 
rcl:tcionado que 31 determinar la edad gestacional los obstcl ras infraestiman y/o los ped iatras supraestiman la 
edad gestaciona\ a \ nacimiento. o bay diferencia en la incidencia de pequeños pai'a la edad gestacional entre 
los prematuros sobrevivientes y los no sobrevivientes. 
Este estudio conErma el trnbajo de otros investigadores al afmnar la importancia del peso al nacimiento y 
edztd gestacionaJ en la sobrevivencia neonatal. EJ. p1-omedjo de sobrevivencia en rec.ie.n nacidos 
pretn aluros siu exclusiones fu e de 403°/o ~ hasta ahora la sobrevivencia de menores de 600 gramos es de 
8.5°" • prematuros mayores de 00 granlos es de 60%. 
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Se encontró que la caJilicaci · n de apgar a Jos 5 minutos es un prcdictor de sobrevivencia. Es enorme la 
complej idad de la prcma:turez por lo que presenl3mos la importancia de l cuidado in tensivo perinatal as í como 
incitamos a los im•estigadores clínicos a tomar varias direcciones para el manejo de este prob lema que radica 
en la prevención primaria de la salud. 
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Doyle LW ct al 
1999 
Joumal de Pediatría y Salud lnfarrtil 

Cohorte retrospeai va 

Changing mortaJj·¡y and causes of death in infants 23·27 week 's gestational age 

Comparar el indi e de monalidad y las causas de muerte en prematuros eAtremos (23-27 semanas) antes y 
despues de la introdu ción del surfactante cxógcno en 1991 . 

Se analizaron 925 prcmaruros en dos cohortes: la primera cohorte fu eron 526 prematuros nacidos de 23-27 
SDG entre 1 enero de 1983 a 31 de diciembre de 1990 (antes del uso de surfactante exógeno). Segunda 
cohorte fue de 399 prematuros nacidos de 23-27 00 entre 1 enero de 1992 a 3 1 de diciembre de 1996 
(después del uso de surfactante exógeno). Se excluyeron recién nacidos prematuros extremos con anorn..·tlias 
letales como aquciJos que tenian malformaciones. anomalías cromosonúcas y enfermedades met.aból icas 
letales. Aquellos recién nacidos prematuros ex.'tremos que lutyan muerto a pesar de intubación orotmqucal y 
venti lac ión asistida, aun hayan fallecido en la sala de partos se considero que recibieron tratamiento intensi vo 
y se incluyeron en el estudio. 

925 ELBW analizados en 2 cohortes. 1" cohorte de 526 prematuros extremos antes de la introducción de 
surfactantc exógcno. 2"" cohorte de 399 prematuros extremos después de la introducción de surfactantc 
exógcno. 

Enfermedad de Membrana Hialina (EMH) fue definida como signos clinicos de dificultad respiratoria en los 
primeros días después del nacimi ento y con el diagnóstico confmnado por radiología y/o autopsia. Oisplasia 
broncnpulnronar (DBP) fue definida como dificultad respiratoria por 4 semanas de edad que requ iere 
oxigenoterapia y demostración de cambios radiológicos tipicos de DBP o diagnostico patológico de DBP por 
autopsia. Fuga de aire pulmonar fue definida como alguna evidencia de aire libre en el espacio pleural, 
interstic io pulmonar, en el espacio pcricardico o mcdiastinico ctiagnosticado por transiluminación, radiología 
o autopsia. AnonnaJidades ccrebroventriculares incluida alguna evidencia de hemorragia cerebro 
ventricular, de algún grado. identificada por ultrasonido o autopsia, así como también hidrocefalia 
poshemorragjca y leucomalacia quistica periventricular. Fue la misma evaluación por ul trasonido en ambas 
cohortes con un mínimo de un USG al 3er día de vida, al final de la primera semana de vida y un USG 
mensualmente hasta el egreso del prematuro. Sepsis neonatal fue definida con signos clínicos de sepsis 
apoyados por culti vo positivo en sangre o de liquido cefalorraquídeo. Neumonía fue ctiagnosticada en 
prematuros con di_ficu ltad respiratoria, signos de sepsis y radiografia de tórax compatible con neumonía o 
diagnostico por autopsia. En terocolitis necrotizante fue diagnos'ticada por hallazgos radiológicos, quirúrgicos 
o evidencia por au1 opsia, 
Las causas de muerte fueron divididas en 3 grupos: muertes por compromiso respiratorio (EMH, DBP, Fuga 
de aire). Muertes por causa séptica (sepsis. neumonía o ECN). Ultimo grupo de anom1alidades cerebro 
vasculares donde sea la caus.s mas grave en el manejo intensivo así como la causa de la muerte. En los casos 
en que ambas causas contribuyan igualmente a la muerte, cada enfermedad fue analizada e incluida como 
causa de muerte en su grupo respectivo. 

En la primera cohorte que correspondió a 8 rulos ( 1983-1990). d~ los 526 prematuros de 23-27 semanas de 
edad gestaciona~ 18 (3.4%) tuvieron anonualidadcs letales. Respecto a la segunda cohorte con 5 años de 
estudio (1992-1996), de los 399 prematuros de 23-27 semanas de edad gestacional, 15 (3.8%) tuvieron 
anonnalidades letales. En prematuros libres de anonnalidades letales, la mortal idad hasta el momento del 
egreso hospitaJario fu e baja en 1992- 1996 y por cada semana de gestación. Prematuros que fueron 
considerados como no vitlbles y quienes murieron después de no ofrecer tratamiento intensivo fue menos 
común en 1992- 1996. La mortalidad de prem.aturos con tratamiento intensivo e.n las dos erAS fue de 
40.3°/o (167/414) y 23.4% (St/359) respectivamente. De los prematuros quienes murieron y quienes fueron 
tratados intensivamente en la u.nicl<td de cu idados intensivos (UCIN). EMH er.t la caUSil mas frecuente de 
muerte en ambas eras. Todos los prematuros con fu ga de aire también tenían EMH. La mayoría de los 
prCtl'Ul turos que murieron pot" anormalidades cerebro ventriculares también tenían EMH o sepsis al mismo 
tiempo de muerte. Hubieron ocho prematuros, cuatro de cada era, quienes murieron por anom1alidades 
cerebro ventriculares sin EMH o sepsis que contribuyeran a la muerte; un prematuro murió a los 3 días de 
edad con hemorragia cerebral grado IV, seis prematuros murieron con lcucomalacia quistica perivcnlricular 
a edades posnataJes entre 14 a 70 días, y un prematuro murió a los 55 días con hidrocefalia poshemorragica. 
Las causas de muerte han c.smbiado sobre el tiempo. En 1992-1996 disminuyeron significativamente las 
muertes por EMH y causas respiratorias en forma global, pero más muertes fueron causadas por scpsis, con o 
sin ECN. Otras causas de muerte no fueron estadisticamente significativas entre las dos eras. De los 
prematuros quienes murieron por causas respiratorias en 1992-1996,6 1% fu eron expuestos a por lo menos 
una dosis de esteroides antenatales, y 87% tuvieron por lo menos una dosis de surfactantc. De los prematuros 
quienes murieron por sepsis incluyendo a EC , algunos adquirieron la infección pcrin.ataJmente, los cuales 
causaron la muerte en los primeros 3 días de vida,. pero otras infecciones fueron claramente nosocomiales, 
causando muerte después de los primeros 3 días de vida. Muertes por causas sépticas en 1992- 1996 fueron 
mas comunes después de los 3 días de '~da, comparado con 1983-1990, pero la diferencia no fue 
estadísticamente significativa. Los organismos comunes causantes de muertes tempranac; fueron Eschcrichia 
co li y Estreptococo del Grupo 8 en ambas eras. Sin embargo, en 1990 se vio especies de Pscudomonas y 
especies de Staphylococcus epidermidis emergcr como la causa mas común de muerte séptica después de los 
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primeros 3 días de vida. 

Exist ieron severos problemas para defmir las causas de muerte. Frecuentemente, al mismo tiempo de la 
muerte existía más de una enfennedad contribuyendo a la muerte. Algunos prematuros quienes murieron no 
tuvieron autopsia y si la autopsia no se realizo puede no detenninarse la causa exacta de muerte. Algunas 
causas de muerte podían solarr.ente ser determinadas después de una síntesis de los datos clínicos y de la 
autopsia, datos que fueron discutidos entre patólogos y pediatras de los centros perinatales. Se reporto una 
reducción importante en la mortalidad entre 1992·1 996, a pesar de que son clínicamente pequeños pero 
estadisticamcnte significativos la reducción en peso al nacimiento y edad gcstacional, lo cual podria ser 
asociado con alta mortalidad. esotros atribuimos la reducción signjficat.i va a varios fac tores, incluyendo la 
terapia antenataJ de cstcroides, suñac:tante exógeno y un incremento en la disponibilidad de ofrecer 
tr.ltamiento agresivo tcmpr:100. Desde el surfsctante exógeno se ha visto en muchos estudios clínicos 
controlados aleatorizados la reducción de la mortalidad, nosotros af muamos que las causas respiratorias de 
muerte disminuirán con la era del surfactante cxógeno usado libremente corno terapia de rescate. Las 
muertes provocadas directamente o indirectamente por EMH han disminuido sustancialmente, aunque 
recordemos que la EMH fue la causa mas frecuente de muerte en prematuros de 23-27 semanas en la era 
1992·1996, a pesar del incremento de la terapia de cSleroidcs antenaLales y surfactantc exógeno posna1..1L 
Hemos reportado previamentr que la terapia de esteroidcs antenatales se incremento de 3 1% en 1985·1987 a 
77% en 1991·1992. Perfeccionamientos fu turos en la terapia surfactantc y en las técnicas de ventilación 
asistida podrá reducir las muertes por causas respiratorias. 
Inicialmente exosurf nconatal , un suñactante sintético, era el único surfactantc d isponibl e~ pero 
subsecuentemente Survanta un surfactante natum~ ha sido usado más frecuentemente. Hay sugerencias que 
survanta puede ser el surfactante preferido. ~vlejores surfactantes pueden ser djsponibles para uso rutinario en 
el futuro. Venti lación de alta frecuencia oscilatoria (V AFO) ofrece particul anncntc disminuir el barotrauma. 
La V AFO es frecuentemente usada para tratar las fugas de aire, una importante comorbi lidad en los 
prematuros de este estudio. El Oxido nítrico se ha reportado que dismi nuye las muertes por causas 
resp iratorias y disminuye la necesidad de oxigenación por membrana C"-1racorpórea en muchos prematuros 
con falla respiratoria. El uso de oxido nítrico en el traumicnto de los recién nacidos prematuros e:\:tremos 
esta sujeto a estudios clínicos alca.torizados. infecciones pcrinatalcs con E. coli y Streptococo del grupo B 
constituyo una importante causa de muerte en este estudio. Son los agentes patogenos aislados en Jos cu lti vos 
de sangre de niños diagnosticados con scpsis en sus primeros 3 días de vida. La sobrevivcncia ha 
incrementado, mas prematuros extremos viven mas tiempo y pueden adquirir infecciones nosocomiales en 13. 
UCIN. En los 1990's la relativa alta mortalidad por infecciones nosocomiales fueron causados por 
organismos como pseudomonas especies y esta filococos especies, especialrncnte aquellos res istentes a 
múltiples antibióticos. 
En resumen las causas respiratorias y sépticas de muerte. a.nom1al idades ccrebroventriculares const ituyen una 
Lmportante contribución a las muertes entre los prematuros C:\1remos. La incidencia de las a.nom1alidadcs 
cerebrovetJtriculares como causs.ntes de muerte es baja, pero esto se explica que muchos prematuros 
ex'tremos mueren pronto después del nacimiento, antes de que las anormalidades cerebrovcntriculares se 
hayan desarrollado y/o identificado. En conclusión; la mortalidad en los prematuros ex-tremos ha disminuido, 
las causas respiratorias de muerte han disminuido también pero aun continua siendo la mas frecuente caus..1 
de muene. Sin embargo, causas sépticas de muerte han incrementado. Fuertes avances en la terapia 
surfactante exógeno y apoyo respiratorio, así como el incremento de terapia de estcroides a.ntenatales 
pudieron disminuir las mortalidad por causas respiratorias, estrategias efect ivas para reduci r las infecc iones 
nosocomiales son urgentemente requeridas. 
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Resumen de la Literatura de los estudios referentes a mortalidad en recién nacidos con peso 
extremadamente bajo al nacer. Estudios de Cohorte (5). 

Autores 
Año 
Jo urna! 

Diseño de estudio 

Titulo del Artic ulo 

Objetivos del estudio 

Característicos de los 
pacientes 

Tamaño de lo muestro 
(Numero de pacientes 
estudiados) 

Instrumento de medic ión 

Resultados 

Conclusiones 

Nivel de gradiente 
científico 

Blakely Ml.. ot al. 
2005 
Anales de Cirugía 

Cohorte Prospcctiva 

Postopcrntive outcomes of extremely low birth-weight infants with nccrotizing enterocoli tis or isolated 
intest inal pcrforation: a prospccti e cohort study by the NICHO 1eonatal Rcsean:h Nctwork. 

1) Comparar la morto.li<hd morbilidad poSioperatoria (absceso intraabdominal, dehisciencia de herida, 
estenosis inlcst_ina1).. 
2 ) Determinar la habilidad para diagnosticar preopcratoriamente enterocolitis necrosante y perforación 
intest inal primaria y la importancia de esta distinción por sus complicaciones. 

Participaron 16 UCfN y se analizaron 156 RN ELBW nacidos entre Febrcro de 200 1 a gosto 2002. 

156 recién nac idos; 80 tratados inicialmente con drenaje peritoneaJ y 76 RN con Ja parotonún exploradora. 
ECN esta.dio 111 de la clasificación de Bel.l modificada. Las indicaciones p:ua intervención quirúrgica fu eron 
ncumopcritoneo, deterioro clínjco a pesar de máximo manejo médico, neumatosis en vena porta, ascit is con 
líquido perítoneal infectado, eritema de la pared abdomina l. 

Muerte en el postoperatorio o antes del egreso, o 120 días después del nacimiento; complicaciones como 
absceso intrabdominnl diagnosticado por deterioro clín ico y confinnado por USG abdominal asf como el 
drenaje del absceso~ dehiscencia de herida, estenosis intestinal diagnosticada con estudios de imagen con 
medio de contntSte. 

De 156 recién nacidos ELB\V incluidos en el estudio 96 tuvieron el diagnostico prcoperatorio de ECN y 60 
de perforación intestinal primaría.. En los pacientes diagnosticados con ECN estadio rn se indicó con mayor 
frecuencia laparotomía en un 60% de los casos (58 de 96) y e.n los pacientes con diagnostico de perforación 
intestinal primaria fue mas frecuente la indicación de drenaje peritoneal (42 de 60 con 70%). Los pacientes 
con EC E III , comúnmente tenían neumatosis intestinal y aire en vena porta observados en las rndiogralias 
abdomjnaJ prequirúrgicas, eran neonatos con mas días de vida e:\:trauterina y era menos comú n el 
ncumopcritoneo. El diagnQst ico transopera1orio fi1e confirmado en 76 recién nacidos laparotomiz.ados. Asi 
de 58 RN con diagnostico preoperntorio de EC 111 • 57 tuvieron el mismo diagnostico transopt..TJ.torio: de 
los 18 RN con perforación intestinal primaria., l5 1uvieron el mismo diagnostico transoperntori o~ por lo tanto 
hay un alto ni vel de confiabil idad. Ln.s variables predictivas estadíst icamente signi fi cativas fueron la 
ncumatosis intestinal y mayor edad de vida extrauterina. Las variables que no se encontraron 
estadísticamente s igni ficatjvas prcdictoras fueron : ncumoperitoneo. eritema de la pared abdominal. 
administración de indomctnci na preopcratoriamentc, eS'teroides posnata les, edad gestacional y peso al 
nacimiento. La mon alidad fue de un 49% (76 de 1 56). Los días de vida C:\.1rautcrina prorucdio fueron de 8.5 
días. Los factores de pobre pronostico fueron: bajo peso al nacimiento y cona edad gcstacional. uso de 
aminas y uso de ventilación de alta frecuencia en el momento del diagnostico. El ri esgo relativo de muene 
para los pacientes con diagnostico de EC fue de 1.4o/o. la mortalidad en estos pacientes fue de jj .2% vs 
38.3% de los pacientes con perforación intestina l primaria. La longillld promedio de intest ino gm cso nonnal 
en los pacientes sobrcvh·ientes fu e de 81 cm comparado con la de los pacientes no sobrevivientes fue de 23 
cm. La supervivencia de los pacientes con mas de 80 cm de intestino gm cso nonnal fue de 75%. 46% de 
supervivencia en los pacientes con JO a 80 cm de intestino grueso nonnal y 0% de supcrviviencia en 
neo natos con menos de 1 O cm de intestino grueso normal. La incidencia de estenosis intestinal 
postopcratoria fue 10.3%, dehiscencia de herida 4.4% y absceso intraabdomi nal 5.8% lo que no fue 
estadísticamente diferente entre los grupos tratados inicialmente con Japarotonúa vs drenaje peritoneal. 

La sobre vida postquirúrgica para enterocolitis necrosante o perforación intest inal en recién nacidos ELBW es 
pobre (51%). Es decir; la mortalidad fue de 49% lo que apoyn la naturaleza catasLrófica de esta enfermedad 
y demucstm la fra gili dad de este grupo de prematuros. A pesar de los avances en nconatología, anestes iología 
y ci rugía la mortalidad no ha disminuido desde hace 30 a.iios. 
Pacientes con diagnostico preoperatorio de EC tienen un riesgo de muerte relativo mayor (1.4) que los 
pacientes con diagnostico preopcratorio de perforación intes tinal primaria. Este estudio apoya la idea de que 
ECN 111 y perforación intestinal primaria pueden ser distinguidos preoperatoriamente en la mayoría de los 
pac ientes. Se necesitan estudios formales sobre los hallazgos radio lógicos en la ECN como son ncumntosis, 
neumoperitoneo puesto que se reporta enorme variabilidad en los diagnóst icos radiológicos preoperatorios de 
ECN. La pri nc ipal complicación tanto en los pacientes diagnosticados con ECN IH y en los diagnosticados 
con Perforación intestinal primaria ya sea tratados con laparotomía o drenaje peritoneaJ es la estenosis 
intestinal. 
Se proponen futuros estudios clínicos alcatorizndos que comparen laparotomía vs drenaje peritoncal que 
be-neficien en la estad ificación del tratamiento basados en los d iagnósticos preoperatorios. 
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Resumen de la Uteratura de los estudios referentes a mortalidad en recién nacidos con peso 
extremadamente bajo al nacer. Estudios de Casos y Controles (1). 
Autores 
Año 
Journal 

Diseño de estudio 

Titulo del Articulo 
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pacientes 
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Resultados 
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Bacak SJ. et al. 
2005 
JoumaJ Americano de Obstetricia y Ginecologi:~. 

Casos y controles 

Risk factors for ncooaul mortality among e>dremcly·low-birth·weight infants 

Examinar las características maternas, neonatales y obstétri cas asociadas con mortalidad entre los recién 
nacidos con peso extremadamente bajo al nacer (igual o < de 1000 gramos). 

Casos: recién nacidos únicos ELBW (no productos de embarazos gemelares) que fallecieron en los primeros 
28 dias despué-s del na imiento. Identificados por los certificados de defunción de la ciudad de M i.!'Souii 
Control: RN ELBW sobrevivientes hasta el ano de vida 

Un total de 1742 RN ELBW atendidos entre 1989-1997. Casos: 835 RN y Contro les: 907 RN 

Características maternas: Edad materna (< 18, 18-34, >34 anos), raza, educación, tabaquismo. 
Características obstétricas: parto o cesárea, Nivel de atención hospitalaria (1, 11, 111), Diabetes, HAS, 
Prccclampsia, incompetencia cervical, naci miento prctérmino previo, enfermedad renal, Desprendimiento de 
Placenta, ruptura prcmarura d membranas, trabaj o de parto prcténnino, presentac ión anormal. 
Caract.cristicas neon.ata lcs: genero, edad gcstacional, SDR, anomalías congénitas severas, pequeño para la 
edad gestaeional (< Pereentiln 10 de crecintiento fetal). 

Caractetist icas maternas que se asociaron a mortalidad nconatal : mujeres j óvenes menores de 18 años. 
Mujeres ailosas mayores de 34 años. Raza negra ti ene 30% más probabi lidad de supervivencia que otras 
razas. Caracteristicas obstétricas como presentación anomul, nacer en un nivel de atención hospitalaria 1 y Il . 
Mayor mortalidad en pacientes con madres con desprendimiento de placenta . 
Parto vaginal en ELBW es también un riesgo alto de mortal_idad. Recién nacidos de madres con preeclampsia 
son protegidos inicialmente de la mortalidad neonatal. RN ELBW con anomaUas congénitas mayores ti enen 
un alto riesgo de morir. RN nacidos de 23-24 SOO tienen 4 veces más probabi lidades de morir qu e aquellos 
con mayor edad gestacion&.L El género masculino es otro factor de riesgo o prem3turos pequeños para su 
edad gestacional. 

Se identificaron factores de riesgo tanto obs1étricos, matemos y neonatales en RN ELB\V. Los RN con 
anomalías congénüa.s severas constituye un factor de riesgo muy alto para morir . Esto se conftrma con lo 
reportado otros estudios en donde se refi ere que tienen hasta 6 veces más probabilidad de mor ir que los RN 
sin a.noma.lias congénitas severas. Es esperado que prematuros con edad gestacional más corta tengan mucho 
mayor ri esgo de mori r, se considera el más fiel predictor de supervivencia neonau.l. Se concluye que el límite 
inferior de viab ilidad es de 23-24 'DG. En este estudio se esti mo supervivencia de 1 O a 30% a RN de 23 
SDG (mortalid ad de 90 70%) e incremento de 25 a 50% en RN 24 SDG (mortalid ad de 75 a 50%). En 
este estudi o 36% de RN ELDW sobrevivieron hasta el ru1o de vida (mortalidad de 64°/o al año de vida). 
Edad gestacional y anomalías congénitas mayores están estrechamente relacionadas por lo que médicos 
invo lucrados deben optar una intervención ag:resi·va inmediata. Se observo que RN de madres jóvenes 
menores de 18 años se asocia con muerte neonntal en las primeras 12 horas de vida., las madres jóvenes 
podrían no estar completamente bio lógicamente desarrolladas y esto predis pone a trabajo de parto pretérm..ino 
y parto prematuro. Encontramos además que el género masculino es más afectado que el femenino . Este 
fenómeno es conocido con desventaja mascufina, ha sido reconocida por décadas pero e l mecanismo 
biológico es d~sconocido. Peque.ños para su edad gc:stacional tienen SO% más de probabilidad de muerte 
temprana.. Esto sugiere que RN ELBW con peso apropiado a su edad gcstaciooal tienen mayor probabi lidad 
de sobrcvida. 

e 



Resumen de la Uteratura de los estudios referentes a mortalidad en recién nacidos con peso 
extremadamente bajo al nacer. Estudios de Casos y Controles (2). 
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gradiente 

Poindexter BB. el al. 
2004 
Pediatrics 

Casos y controles. Doble ciego Aleatorizado. 

Parenteral gluiJlmine supplementation does not reduce the risk of morta lity or late-onset sepsis in extreme ly 
low birth weight infanlS. 

Valorar la seguridad y eficacia de la suplementación parentera l con glutamina para disminuir el ri esgo de 
mortalidad por sepsis nCOR:UAI tardía en Recién acidos con Peso Extremadamente Baj o al Na e= (ELBW). 

Se incluyeron a todos los RNPT < = IOOOg - 40 1 g con acceso intravenoso para facilitar la inicia ió n 
temprana de nutrición parenteral oon glutamina ~ iniciaron a los 72 hrs glutamina al 20% en la NPT o 
TrophAmine (control) por 120 dias . 
Se exduyeron a todos los RN ELBW con anomalías congénitas severas, aquellos con infección congénita no 
bacteriana, con enfcnnedad Terminal como pH < 6.8 o la presencia de hipoxia con bradicard ia por más de 2 
horas y por ult imo en RJ 1 en los cuales se tomo la des ición de no pro veer soporte terapéutico. 

1433 RN ELBW aleatorizados en 2 grupos: 1) 721 ELBW tratados con G lutarnina en la nutrición parcntcra l; 
2) Grupo contro l: 7 12 con TrophAntine. 
Part.i c iparon 15 UC JN entre Octubre 1999 a Agosto 200 l . 

Complicaciones primarias: muerte por seps.is neonatal de inicio tardío definido como cultivo positivo en LC R 
o Hemocult ivo para bacterias u hongos, obtenido después de las 72 hrs de vida y la presencia de signos 
compatibles de septicemia. 
Complicaciones secundarias: numero de episodios de scps is neonatal tardia, incidencia de ECN, días con 
ventilac ión mecá nica, estancia hospi talaria, tolerancia a la nutrición entera! (a limentación en tera! co mpleta se 
definió > o igual a 110 kcallk.g por día), into lerancia a la alimentación entera! (definida como la suspensión 
de la alimentación entera] por 24 hrs o mas), duración total de la NP y ganancia de peso. 

Las características bás icas de los prematuros era simi lar en los 2 grupos. Se inicio con aporte de aminoácidos 
intravenoso míni mo de 3 glkgfdía en el ler día de vida en ambos grupos. La suplementación de la NP con 
glutamina no disminuye el riesgo de monalidad por sepsis neonatal tard ía. La complicación primaria de 
mortalid ad por sepsis neona tal ta rd ia ocurrió en 51% de los RN con glulantina, 48% de R N grupo 
control. Por lo que no hay evidencia de que la sup lementa .ión con glutamina altere el riesgo de mortalidad 
por scpsis neonata l tardía . No hay diferencias ent re los grupos de estudio en el número de episod ios de sepsis 
neonataJ tardía con cult ivos positivos. Compl icaciones secu ndarias: aproximadamente 10% de los R.!'! en 
cada grupo desarrollo EC y la neces idad de intervención quirúrgica fu e similar en ambos grupos. No se 
encontró diferencia en1re los gru pos respecto al número de días con ventilación mecánica ni en los días de 
estancia hospitalaria. El número de días al iniciar la alimentación enteral y completar a 1 lO kcallkgldia fue 
simi lar en ambos grupos. Los RN del grupo con glutamina recibieron 2 días más de NP en promedio. La 
incidencia de intolerancia a la alimentación entera! y el número de episodios con intoleran ia fue similar en 
ambos grupos. Ambos grupos tuvieron peso pr medio de 1500 g a las 36 semanas de edad posrnenstm al. 
Seguridad de la suplement.ación en la NP con gluta mina: el nivel serico de nitrógeno ureico en plasma era 
más a lto que el grupo control. Las concenln\ iones de am inoácidos en plasma (glul3mi na) eran 30% mas 
altas que el gmpo control después de los 10 días de NP. Las concentraciones de amoni o plasmáticas sin 
cam bios s ignificativos en am bos gropos. 

Este es el pri mer estudio nlcatorizado, dob le ciego y mul ticentrico en la administración parentcral de 
glutamina en ELBW. Estudios previos existen en adultos críti camente enfermos y modelos animales que 
sugerían por los resu ltados obtenidos en estos estudios que la g lutamina podria disminuir el ri esgo de 
morta lidad por sepsis. La suplementación parerncral de glutam ina era uro terapia atractiva para los RN 
ELBW los cuales ti enen incremento en sus demandas metabólicas y t ienen el riesgo elevadísimo de infecció n 
y complicaciones por la nutrición entera! en el periodo neonatal. La suplementación con glutamina no 
disminuye la morta lidad ni la i_ncidencia de scps is tardia en RN ELBW por lo que no reco mendamos su uso. 
Existe un e~1udio previo en prematuros con suplementa ió n parentcral con glutamina, pero el tamaño de la 
muestra es muy pequeño, concluye que acorta el tiempo para culmirur en nutrición entera! completa, 
disminuye los días de NP y dismi nuye la estancia hospitalaria. Otro estudio en prematuros con 
suplcmcntación entera! con glutamina demostró una disminución en la incidencia de scpsis nconatal tard ía, 
aumento la tolerancia a la alimen tación entera!, la desventaj a es que el tamaño de la muestra es pequeño. 
En este estudio se demostró que el proveer 11mi noácidos intravenosos tempranamente limita el catabo lismo de 
los ELB\V, por lo que se recomienda el uso temprano y agres ivo de aminoácidos en la nutrición parenteraL 
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Resumen de la Literatura de los estudios referentes a mortalidad en recién nacidos con peso 
extremadamente bajo al nacer. Estudio Transversal (1) . 
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Journol 

Diseño de estudio 

Titulo d el Artic ulo 
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Resultados 
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Vohr BR, et al 
2004 
Pedirurics 

Transversal, Descriptivo. 

Center <liJfcrenccs and outcomes of extremely low birth wcight infants. 

Valorar lss secuelas en el neurodesarrollo entre las diferentes UCIN después de aj ustar las caracteristica.~ 
demográficas y antcnatales. VaJorar la asociación entre intervenciones especifi cas neonatales y secuelas en 
el neurodesarrollo. 

Evaluaron 12 UCIN con 135 secuelas en el neurodesarrollo de sus RN ELBW a los 1 8·2'2 meses de edad 
corregida. 

La muestra consistió en 2478 ELBW quienes nacieron entre O 1 Enero 1993 y 29 Diciembre de 1994, en las 
12 UCJN participantes. 

Supervivencia y daño neurológico con Escala Bayley de desarrollo infantil 11, incluyendo Índice de 
Desarrollo Mental (MDI) e Índice de Desarrollo Psicomotoc (POI). El examen neurológico se baS<' en la 
prueba de Amicl Tison. Daño cerebral fue defmido como un desorden no progresivo del SNC caracterizado 
por tono muscular anormal en por lo menos 1 ex"lrem.idad y contro l anonnal del movimiento y postura. Las 4 
intervenciones especificas neonatales 3 evaluar fueron reanimación activa (masaje cardiaco, medicamentos)~ 

esferoides posnatales. Ventilación Mecánica igual o< 26 dios,> 26 días; y nutrición entera/ comple ta igual o 
< 23 días. > 23 d ías. 

De 2478 ELBW sobrevivieron 1530 (61.7%) hasta el egreso hospitalario; es decir una ntortalidad de 948 
(38.3 %) ELBW antes del egreso hospitalario. De 1530 (6 1.7%) sobrevivientes 1483 RN (60%) se evaluaron 
a los 18-22 meses, porque 47 ELBW murieron después del egreso. El peso promedio al nacimiento fue de 
765 a 830 g,. edad gest.1.cional promedio de '26 a 27 seman s. Pequeños para la edad gestacional fueron 12 a 
33% y respecto al genero mascutino entre un rango de 4 1 a 57o/o. todos sin dif<. .. -rencias significativas. 
Productos de embarazos múlti ples se presentaron en un rango de 8 a 28%. Respecto a las 4 intervenciones 
específicas nconata les evaluadas~ Uso de reanimación activa en un rango de 5 a 2SO/o. En promedio, 87.7% de 
los ELBW fueron entubados y 75.2% fueron ventilados mecánicamente. Terapia surfactante se admi nistro en 
un rango de 27 a 65%. El rango promedio de días de venti lación fue 16 a 40 días y, el rango promedio de días 
para alcanzar la alimentación entera) comple1a fue de 19 a 33 días. El rango promedio del nllmero de días de 
hospita lización fue de 86 a 108 dias. 
El rango de porcentaje de ELB\V que fi1eron evaluados neurológlcamcntc y se encontraron nonnalcs fu e de 
63 a 93%. 
El rango con daño cerebral se repono entre 6 a 30%. Diferencias significativas en los diferentes centros se 
identi fico solamente en la audición. Respecto al daño ncuro lógico el genero masculino fue asociado con 
incremento de l ri esgo y peso ll lt.o al nacimiento con riesgo disminuido. De las intervenciones antenata les que 
protegen contrJ. daño cerebral son control prenatal y esteroides antenatales. Respecto al indice de Desarrollo 
Psicomotor < 70. los factores demognüicos con efectos adversos asociados fueron falta de seguro medico, 
genero masculino y embarazo múltiple. Elevado peso al nacimiento fue un factor protector. Los esteroidcs 
antenatales file una intervención que se asocio positivamente como protector. MDI < 70 se asocio con baja 
educación materna, falta de seguro medico, genero masculino y embarazo múltiple. Peso elevado al 
nacimiento y pequeño para la edad gestacional di minuyeron el riesgo. La única intervención anteuatal que 
influyo positivamente fue el control prenatal. Las características demográficas fueron sig:nific.·tt ivamentc 
asociadas como efectos adversos para DI como bajo nivel de educación materna, falta de seguro médico, 
genero masculino, embarazo múltiple. Peso elevado al nacimiento, pequeño para la edad gcstacional y 
control prenatal se observaron factores protectores. Reanimación neona.tal activa fue asociada con un 
incremento en daño cerebral de LOo/o, MOL < 70 por l Oo/o, PDL <70 de 12o/o, NDL de 12% y NDl y muerte a 
11%. La administración de esteroidcs posna'lalcs se asocio con incremento de daño cerebral 7%, MDI <70 de 
14%, PDI < 70 de 20% y DI de 2 1%. Ventilación mecánica menos de 26 días fue asociado con disminución 
de daño cerebra l 9%, MOl <70 de 17".4, POI <70 de 19% y NDL de 21 %. Pocos días para alcanzar 
alimentación entera! completa fue t\Sociado con disminución del riesgo de M:DI <70 13%, POI <70 de 9% y 
NDL de 17%. 

Ülros estudios han reportado diferencias significativas en las secuelas en el neurodesarrollo. Este es el primer 
estudio en reportar el impacto relativo de las intervenciones espccí.ficas neorutta..les en ELBW sobrevivientes 
a los 18-22 meses después de ajustar las características demográfi cas, maternas y las intervenciones 
antenatales. Los 2 marcadores socioeoonómicos asociados con pobreza son escolaridad menor a la 
preparatoria y la falta de seguro medico. ambos son predictores de EscaJa de Bayley baja. La raza negra 
presento rangos tan bajos de 3% y tan altos de 82o/o. raza blanca presento rangos entre 6 a 76o/o, e hispanos de 
O a 61%. Un factor demográfico imponan1e son los embarazos múltiples y se asocio con incremento en MDl, 
PD1 e NDI con pontajes bajos. La incidencia de embarazos múltiples en las diferentes UCIN vario entre 8 · 
28%. 
La morbiJidad neonatal como HJV, LPV. sepsis e ictericia contribuyen al deterioro de l neurodesarrollo. Estas 
variables no fueron analizadas debido a que objetivo de este estudio era identificar la asociación de las 4 
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intervenciork.---s nconatalcs con el deterioro en el ncurodcsarrollo. 
Se identificaron diferencias en las distintas UCIN participantes respecto a las intervenciones neonatalcs por 
lo que se efecto analisis multivariado. Así, variaciones en la reanimación activa se encontró en rangos de 5-
28% y los rangos de supervivencia varia enlre 51- 72%, lo que refleja en parte los diferentes estilos de 
m:mejo. Los rangos de muerte en las primeras 12 horas de vida se reportaron entre 11-27%, lo que puede ser 
un indicador del manejo agresivo inicial. La asociación de la reanimación nconatal activa con D:u1o Cerebral, 
bajos puntajes en POI, NO! y mortalidad puede reflejar que los prematuros críticamente enfermos requieren 
reanimaciones mas agresivas e inmediatamente al nacer. concluimos que la evaluación de los ELBW con 
reanimación neo natal agresiva esta justificada. 
Se consideraba que la administración de esteroides postnatales para Enfennedad Crónica Pulmonar o para 
destete del ventilador era asociado con pobre pronostico. El uso de esteroides postnatales incremenLB el 
riesgo de daño cerebral de 7%, MDI < 70 de 14%, POI < 70 de 20% y ND! de 19%. Esto concluye; que el 
uso excesivo de estcroides con la fmalidad de apoyar la ganancia de peso de los prematuros es dcletérca para 
los ELBW. 
Los dias de asistencia ventilatoria en promedio en las distintas UCfN fueron de 16 a 40 días. Menos de 26 
días de venti lación fue asociado con poca incidencia de dailo cerebral, bajo MOl, POI, NDI y muerte. En Jos 
prematuros con DBP, un factor de riesgo conocido paro pobre pronostico puesto que requirieron ventilación 
mecánica prolongada. Este estudio no pudo diferenciar con los datos retrospectivos entre la severidad de In 
enfem1edad pulmonar y sus requerimientos en venti lación y las modalidades de venlilaci · n. Es necesaria una 
evaluación prospcctiva de los protocolos de ventilación. 
Aunque la prioridad en el manejo en la UCI es proveer suficientes nutrientes para apoyar la ganancia de 
peso paro lo cual el aporte deberia ser como lo es en el ambiente intrauterino, pero los ELBW frecuentemente 
no toleran la alimentación entera! por 2 a 3 semanas después del nacimiento. La administración parcntcral de 
nutrientes ha sido asociada con retraso en la ganancia ponderal y con el inicio de la restricción de crecimiento 
postnatal. 1 uestros datos sugieren que lograr con éxito la tolerancia de la nutrición enteral completa 
tempranamente (igual o < de 23 días) es asociado con un mejor pronostico en el neurodesarrollo. 
En resumen; las diferencias significativas en las diferentes UCI respecto a caracteristicas demográficas, 
intervenciones antenatales, intervenciones neonatales y secuelas fueron identi ficadas. El rango de NDI 
después de ajustar las características demográficas e intervenciones antenatales fue determinado entre 24 a 
71%, el rango de DI y muerte fue de 52 a 85%. La evaluación de los efectos de las 4 intervenciones 
demostraron que la resucitación agresiva y los esteroides poslnatales fueron asociados con un incremento de 
NDI entre 1.8 a 19 .3% y apoyo ventilalorio mecánico de corta duración y corta duración para alcan7..ar la 
alimentación entera! completa son asociados con disminución en Dl de 20.7% y L 7.3% respectivamente. 
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Artícu lo de rcvision 

La supervivencia de recién nacidos prematuros extremos 

En México. la disposición de cifras oo es pos ible; las cifras informadas por el Grupo de Estudios aJ 
Nacimiento (GE sugiere la exi tencia de un minimo de 550 mil individuos con incapacidades 
severas y pcn:nancntes cada :u1o~ de esta población 300 mil o más necesitan algún tipo de 
rehabilitación debido a que presentlln crisis convulsivas. ceguera, sordera. problemas de aprendizaje 
o defi ciencia mental de grados diversos. 

En Australia la supervivencia de los RN ELB\V va en aumento con el pa.c;o del tiempo. Para el 
periodo 1979-80 era de 25.4%, para el de 1985-87 de 37.9% y para 199 1-92 de 56.2% notándose 
que en un periodo de 12 años la supervivencia aumento en más de 50%. En Ingla~ se logró 
establecer la supervivencia de acuerdo a su edad gest.acional y la evolución neuro lógica a los 6 
meses de edad. inguno de los que nacieron a las 22 SDG sobrevivieron. Los nacidos a las 23 SDG 
lograron sobrevivir un 15%; aumentando considerablemente hasta un 80o/o, en los de 24 a 25 
semanas. Respecto al estado neurológico, se ob ervó pobres resultados: en los de 23 SDG 93% 
tuvieron alteraciones neurológicas, 67% en los de 24 SDG y sólo 26% en los de 25 SDG. En 
Estados Unidos la supervivencia para recién nacidos ELB W atendidos en centros de atención 
pcrinatnl y nconatal de tercer nivel varia de acuerdo a In edad gestacionaJ así tenemos que para 
pacientes de 22 SDG varían en un rango de 0-21 o/o. Los de 23-24 SDG varia en un rango de 5 a 
46% y desde 40% a 59%, rcspccti \•amcnte. A las 25 y 26 SDG el rango es de 60 a 82% y desde 75 a 
93% respectivamente. En México Wl informe sobre morbirnortalidad de R ELBW concluyen que 
la incidencia de prematurez extrema fue de 0.28%, la morbil idad es similar a la reportada por otros 
autores extranjeros. Las causas de In muerte fueron barotrauma, hemorragia intravenlricular, scpsi.s, 
síndrome de dificu ltad rcsp iratori :~., enterocolitis, defectos congénitos y persistencia del conducto 
arterioso. El uso de esteroides antenatales es muy importante en el tratarrucnto de ese grupo de 
pacientes. 

l. A menor edad gestacional y peso, mayor ri esgo de morir y presentar secuelas. En panicular a 
los menores de 25 semanas de gestación y menos de 500 gram os de peso al nacer. 
2. En mayores de 25 semanas y mas de 500 gramos de peso al nacer es importante una buena 
atención prenatal cuando el nacimiento es inminente, es particular utili zar esteroides, dar 
tratamiento en un Centro Hospitalario de tercer ni ve l en la Unidad de Cuidados lntensivos 
Neonatales, emplear surfactante pulmonar si se requiere, utilizar la ventilación mecinica 
convencional o de alta frecuencia (de la que se posea mayor e>.:pcricncia en cada centro), uso de 
oxido nitrico y disminuir complicaciones, además acortar estancias hospitalarias. 
3. Considerar la calidad de vida futura que pueden tener estos niños. 
4. Crear programas de seguimiento en cada Centro Hospitalario. 


