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ABREVIATURAS

DBP Displasia broncopulmonar

RNPT Recién nacido pretérmino

SDG Semanas de gestacion

CPAP Presion positiva continua de via aérea

SDR Sindrome de dificultad respiratoria
10T Intratraqueal

MIST Administracion de surfactante minimamente invasiva
UCIN Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales
EMH Enfermedad de membrana hialina



RESUMEN

La Displasia Broncopulmonar (DBP) es la enfermedad pulmonar cronica mas
prevalente en el periodo postnatal, como consecuencia del ascenso de nacimientos
prematuros y su supervivencia, lo que conlleva a la mayor prevalencia de esta
patologia. Representando la primera causa de morbilidad respiratoria en este grupo
de pacientes.

Actualmente existen recursos y estrategias para disminuir su incidencia, sin
embargo no se cuenta con los mismos en todos los ambitos hospitalarios, asi como
el acceso por costos es una limitante para los sectores de salud.

Por lo que contar con una herramienta que muestre una modificacién favorable en
esta enfermedad es de suma importancia para reducir recursos econémicos y a su
vez prevenir la incidencia y sus complicaciones.

Esta descrito en la literatura el uso de Budesonida con surfactante como
vehiculo, para disminuir los casos de DBP. Siendo una variante de facil acceso.
El estudio tiene como propésito determinar si la aplicacidn de budesonida mas
surfactante reduciria la morbimortalidad.

Se realizd el estudio en el mismo periodo de tiempo para dos grupos de pacientes,
los cuales eran menores de 34 semanas de gestacidén, con criterios clinicos y
radiol6gicos compatibles con sindrome de dificultad respiratoria.

En el estudio, el Grupo A se le administré surfactante 100 mg por kilogramo dosis
mas Budesonida 250 mcg por kilogramo dosis, y el Grupo B surfactante 100 mg por
kilogramo dosis, con seguimiento durante su estancia hospitalaria, egreso o
defuncion.

Como resultado se obtuvo una muestra de 55 pacientes de los cuales del grupo A
de intervencién fueron 27 y del grupo B de control fueron 28 recién nacidos
pretérmino, durante el periodo de tiempo de Abril 2021 - Abril 2023.

Analizando ambos grupos se concluye, la disminucién de la gravedad de la
patologia, con reduccion de uso de oxigeno suplementario, disminucién de los dias
de hospitalizacion y con mayor supervivencia del grupo de intervencidn, sin efectos
adversos reportados durante su intervencion.



ABSTRACT

Bronchopulmonary Dysplasia (BPD) is the most prevalent chronic lung disease in
the postnatal period, as a consequence of the increase in premature births and their
survival, which leads to a higher prevalence of this pathology. It represents the first
cause of respiratory morbidity in this group of patients.

Currently there are resources and strategies to reduce its incidence, however, they
are not available in all hospitals, and access due to costs is a limitation for the health
sectors.

Therefore, having a tool that shows a favorable modification in this disease is of
utmost importance to reduce economic resources and at the same time prevent the
incidence and its complications.

It is described in the literature the use of Budesonide with surfactant as a vehicle to
reduce the cases of BPD. It is an easily accessible variant.

The purpose of the study was to determine whether the application of budesonide
plus surfactant would reduce morbimortality.

The study was performed in the same time period for two groups of patients, both of
whom were under 34 weeks of gestation, with clinical and radiological criteria
compatible with respiratory distress syndrome.

In the study, Group A was administered surfactant 100 mg per kilogram dose plus
Budesonide 250 mcg per kilogram dose, and Group B surfactant 100 mg per
kilogram dose, with follow-up during hospital stay, discharge or death.

As a result, a sample of 55 patients was obtained, of which 27 were in intervention
group A and 28 in control group B, during the period April 2021 - April 2023.
Analyzing both groups, we conclude a decrease in the severity of the pathology, with
a reduction in the use of supplemental oxygen, a decrease in the number of days of
hospitalization and a greater survival of the intervention group, with no adverse
effects reported during the intervention.



MARCO TEORICO

La displasia broncopulmonar (DBP) es una de las secuelas mas prevalente e
importante de la prematurez. Segun el grado de severidad, se asocia con mayor
tiempo de hospitalizacion, alteracion en el desarrollo, en el estado nutricién e incluso
la muerte. Ocurre entre el 25-40% de los recién nacidos (RN) de pretérmino
menores a 32 semanas de edad gestacional. Es una morbilidad que, si bien en la
actualidad no puede evitarse, disminuye su prevalencia e incidencia incidencia.
segun recomendacién del Consenso Clinico de la Sociedad Iberoamericana de
Neonatologia (SIBEN) . La incidencia de DBP se correlaciona directamente con el
grado de inmadurez al nacimiento ().

Originalmente descrita por Northway en 1967, definié a la DBP como la dependencia
de oxigeno para tratar la hipoxemia y la presencia de anormalidades radiogréaficas
que permanecen después de 28 dias posnatales. Su definicion y fisiopatologia han
cambiado en las ultimas dos décadas por el desarrollo de nuevas estrategias de
ventilacion asi como un manejo amplio en el enfoque preventivo como lo es el uso
de esteroides prenatales, surfactante, y las modernas directrices ventilatorias(@.

La definiciébn de DBP ha evolucionado de ser una patologia basada solamente en la
duracion de uso de Oz (edad postnatal de 28 dias, edad posnatal de 36 semanas
de gestacion corregidas o al alta, lo que ocurra primero) a una patologia que
incorpora una evaluacion estandarizada de la necesidad de Oz vy
complicaciones®.

Para su clasificacion se divide en grados de severidad (leve, moderada, grave).
Esta definicion de DBP puede ocasionar cierto grado de subjetividad y explica las
diferentes incidencias de DBP reportadas en diversos estudios. Tomando esta
clasificacion uno puede darse cuenta de que hay margen para diferentes grados de
severidad dentro de cada categoria. En el extremo, de los casos "graves", se
pueden observar al menos tres estadios diferentes, segun la FiOz (fraccién inspirada
de oxigeno) requerida, la necesidad o no de Presion Positiva Continua en Via Aérea
(CPAP) o Asistencia Respiratoria Mecanica (ARM) y la presién requerida. Asi
mismo, es muy diferente la severidad si existe asociacion con hipertension
pulmonar, hipertrofia ventricular derecha y cor pulmonale (4.



Como se muestra en el cuadro #1, en grado de severidad, segun la necesidad de

oxigeno.

CUADRQO 1. Clasificacion de la displasia broncopulmonar.

GRADO DE SEVERIDAD

NECESIDAD DE 02 SEGUN LA EDAD GESTACIONAL AL
NACER

DBP LEVE

RNPT< 32 semanas de gestacion al nacer:

Necesidad de O. suplementario > 21% a los 28 dias, pero en
aire ambiente a las 36 semanas de edad postnatal al alta, lo
que ocurra antes.

RNPT > 32 semanas al nacer:

Necesidad de O. suplementario a los 56 dias de edad
posnatal o al alta, lo que ocurra antes.

DBP MODERADA

RNPT< 32 semanas de gestacion al nacer:

Necesidad de O, suplementario > 28 dias, y FiO. < 30% a las
36 semanas de edad posnatal o al alta, lo que ocurra antes.
RNPT > 32 semanas al nacer: Necesidad de FiO. < 30% a los
56 dias de edad posnatal o al alta, lo que ocurra antes.

DBP SEVERA

RNPT< 32 semanas de gestacion al nacer: Necesidad de O»
suplementario > 28 dias y FiO2 > 30% y/o CPAP nasal o
ventilacibn mecanica a las 36 semanas de edad
postmenstrual o al alta, lo que ocurra antes.

RNPT > 32 semanas al nacer: Necesidad de FiO, > 30% a los
56 dias de edad posnatal o al alta, lo que ocurra antes

Tomado de Cuadro; Pac,

Neonatologia, libro 2, Pagina:40



La DBP ya no es una enfermedad limitada al periodo perinatal. Los datos recientes
han demostrado que los bebés prematuros no sélo tendran morbilidad respiratoria
en su infancia, sino también en la vida adulta como disminucion en la funcién
pulmonar, mayor incidencia de enfisema o alto riesgo de sibilancias, presentando a
la vez, disminucion de la funcion ventricular derecha, mayor riesgo cardiovascular
y mayor incidencia de hipertension arterial, desde etapas tempranas de la vida.
En DBP se ha establecido la asociacion con retinopatia del prematuro, afecciones
neurolégicas del desarrollo y paralisis cerebral. La DBP actualmente representa
un gran desafio terapéutico que requiere esfuerzos continuos de investigacion y
trabajo multidisciplinario ).

La DBP se caracteriza por cambios patoldégicos en la arquitectura alveolar,
incluyendo: disminucion del numero alveolar, septal engrosado y disminucién
del crecimiento capilar. Estos efectos resultan en un intercambio deficiente
de gases respiratorios, que puede persistir a lo largo de la edad adulta, lo
que conduce a unaenfermedad pulmonar crbnica. Los factores de riesgo para
la DBP incluyen una edad gestacional extremadamente baja y la necesidad de
ventilacion suplementaria de oxigeno y presion positiva. Esta patologia es una de
las secuelas mas importantes de la prematurez. Segun el grado de severidad, se
asocia con hospitalizaciones prolongadas, alteraciones nutricionales y del
neurodesarrollo y hasta la muerte por insuficiencia cardiopulmonar crénica “5).

En la displasia pulmonar se encuentra disfuncion celular de neumocitos tipo II,
episodios de rafagas de edema y aumento del estrés oxidativo. La DBP severa se
ha asociado a inflamacidén y complicaciones del embarazo, como la corioamnionitis
materna. Los estudios experimentales y el estudio por Raymondsy colaboradores,
han apoyado una relacion entre la inflamacién, la composicién estructural y
las alteraciones funcionales en surfactante pulmonar que lo harian explicar la
estrecha asociacion entre la inflamacion y DBP ©).

La fisiopatologia de la DBP no es del todo clara por completo pero la inflamacion se
ha establecido dentro de la patogénesis. Los estudios han identificado un alto
recuento de neutrdfilos en los aspirados traqueales poco después del
nacimiento, posiblemente desencadenados por la corioamnionitis, ademas de
elevaciones en citoquinas proinflamatorias como el factor de necrosis tumoral
alfa, la interleucina 8 en neonatos con DBP. Debido al numero limitado de
opciones terapéuticas eficaces disponibles para la prevencién de la DBP y el papel
de la inflamacion en la DBP, los agentes antiinflamatorios pueden estar justificados
para los bebés prematuros con alto riesgo de desarrollar DBP 7).

La DBP es una enfermedad multifactorial siendo los principales factores de riesgo
la inmadurez pulmonar, la hiperoxia, el baro-volutrauma, y la inflamacién-
infeccion(®),



Recientemente se ha demostrado que otro factor de riesgo, es la predisposicion
genética para el desarrollo de DBP. Los varones presentan con mayor frecuencia
EMH y DBP. La raza blanca parece mas predispuesta que otras a la DBP. Asi como
la ventilacion mecanica, la cual debe ser utilizada con precaucion y sélo cuando esté
claramente indicada®).

La patogénesis se describe en articulos cada vez mejor, sin embargo debido a sus
caracteristica multifactorial, existen mecanismo prenatales y postnatales, sin
embargo, al considerar la mayor parte de la poblacién sin un adecuado control
prenatal, aunado al poco uso de tratamiento completo para maduracion pulmonar
prenatal. Se tiene como principal determinante de desarrollar DBP a la prematurez,
debido al desarrollo pulmonar incompleto, déficit de surfactante y el dano por
radicales libres que genera la fase ventilatoria empleada © .

Los pulmones de los recién nacidos prematuros parecen mas vulnerables a lesiones
durante la semana 31 — 34 SDG (semanas de gestacion) periodo que comprende
la fase sacular del desarrollo pulmonar. La inmadurez implica menor déficit de los
factores que protegen el pulmén del dafo oxidativo, asi como la disfuncion de
sustancia tensoactiva, baja elasticidad de la pared toracica y mayor permeabilidad
alveolocapilar. En base a este mecanismo de dafio pulmonar, se correlacioné el uso
de glucocorticoides en el pulmén fetal humano, actuando a nivel de mediadores
inflamatorios sensibles a glucocorticoides. Actuando por multiples mecanismos para
detener la inflamacién 9.

La administracidon intratraqueal usando surfactante como vehiculo es un enfoque
con buen pronéstico, con mejor distribucién, la administracidn posnatal ha
demostrado disminucion de los parametros de inflamacion con mejor absorcion
pulmonar lo que ha permitido disminuir parametros ventilatorios e incluso el egreso
hospitalario sin oxigeno (79



ANTECEDENTES

La DBP es la enfermedad crdnica mas prevalente de origen en el periodo postnatal,
como consecuencia de nacimientos prematuros y factores de riesgo asociados a
padecer dicha patologia. Descrita por primera vez en 1967 por Northway, su
definicion y fisiopatologia han cambiado en las ultimas décadas debido al desarrollo
de nuevas estrategias de ventilacién, avances en el cuidado neonatal, terapia con
uso de surfactante y uso de esteroides prenatales. Se ha demostrado que la
incidencia de DBP se correlaciona directamente con el grado de inmadurez al
nacimiento, asi como las terapias para prevencion de dicha patologia (19,

Un metanalisis de 12 estudios, realizado por Crowley y col. en 1990, demostré que
el uso prenatal de esteroides disminuye la incidencia de SDR (sindrome de dificultad
respiratoria) en aproximadamente 50%. Es claro que el efecto mas importante se
encuentra en los fetos menores de 34 semanas de edad gestacional; sin embargo,
también se ha demostrado disminucion en la incidencia de SDR en neonatos de
mayor edad gestacional ('"). Probablemente el efecto benéfico mas importante
asociado al uso prenatal de esteroides sea la disminucion en la mortalidad neonatal.
Crowley y col.(12 demostraron, en mas de 3 000 neonatos, que ésta disminuia
considerablemente (raz6n de momios 0.59, intervalo de confianza =0.47-0.75).

La disminucion en mortalidad se ha detectado aun en pacientes menores de 800
g.(19),

A nivel internacional para la prevencién de la displasia, se cuenta con estudios
realizados con uso de esteroide mas surfactante intratraqueal para la prevencién de
la patologia, debido a su actuacién en la cascada de inflamacién y mejor absorcidén
de surfactante, los cuales se citan:

Jensen, EUA 2019, evalluo el uso de la budesonida intratraqueal combinado con
surfactante (100mg.kg/225mcg) VS terapia solo con surfactante (100mg.kg) entre
los lactantes de muy bajo peso al nacer menor 1.500 kg con SDR grave. La terapia
combinada redujo el riesgo de muerte o DBP. A este grupo de pacientes se les dio
seguimiento hasta los 3 afios de edad. No encontrando diferencias en la funcién
motora o cognitiva entre los grupos estudiados (4.

Rohini y Majeeda, 2016, en un estudio de metaandlisis demostraron que la
budesonida y surfactante administrado por via intratraqueal, se asocié con una
disminucién del riesgo de la DBP y el riesgo de muerte; describiendo los factores
implicados en la patogenia de la DBP como lo son el pulmén estructuralmente
inmaduro, deficiencia de surfactante, lesibn mecanica debida a ventilacién
mecanica prolongada, infeccidn, respuesta inflamatoria, oxigeno suplementario con
el dafo por radicales libres. Se puede postular que el mecanismo para la
disminucion de BPD y el riesgo de muerte podria deberse a la extubacion
temprana de los prematuros con menor uso de fase invasiva(”:14).
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Chia-Feg Yang y Cols 2010, indujeron SDR en cerdos, dividiéndolos en 3 grupos 1
grupo sin tratamiento, el otro con solo aplicacién de surfactante y el tercero con
aplicacidn de surfactante mas budesonide. Resultando el grupo con surfactante mas
budesonide fue que el uso de budesonide no alter6 la funcién del surfactante,
exdgeno, con mejor oxigenacion y proteccion histopatolégica (19

Yeh y colaboradores, Junio 1988 EUA, en un estudio administraron dexametasona
intravenosa 0.5mg.kg.dosis dentro de las 12 horas posteriores al nacimiento y
durante 4 semanas, con dosis decrecientes en las Ultimas 3 semanas, sus
resultados demostraron que menos recién nacidos prematuros tratados con
dexametasona tenian enfermedad pulmonar crénica neonatal en comparacion con
su muestra placebo. Sin embargo, durante el seguimiento a largo plazo de los
recién nacidos prematuros tratados con dexametasona demostr6 mas
discapacidades asociadas con déficits neuromotores y cognitivos significativos,
menor circunferencia de la cabeza en nifios en edad escolar, llegaron a la
conclusiéon de que la administracién sistémica de dosis altas de dexametasona
no podia administrarse por los efectos adversos('%).

Posteriormente los mismo autores pero en 2008 EUA, realizar6n un estudio piloto
en 381 recién nacidos, para reducir la DBP en recién nacidos prematuros de muy
bajo peso al nacer (menor 1,500gr) con dificultad respiratoria grave, cambios
radiograficos y administracion durante las primeras 4 horas de vida mediante la
administracion de budesonida en el pulmoén, utilizando surfactante como vehiculo.
La instilacion intratraqueal de budesonida en el surfactante se asocié con un menor
riesgo de muerte o DBP y disminucion en aplicacion de segunda dosis de
surfactante, presentando disminucién en la mortalidad (*5. El tratamiento no se
asoci6 con ningun efecto neuromotor y funcion cognitiva a una edad media de 30
meses (15),

El uso de un surfactante como vehiculo para la administraciéon de budesonide
puede mejorar la solubilidad de budesonida, aumentar la absorcién y fortalecer la
funcidn de los efectos antiinflamatorios. Un metaanalisis en 2017 de secuencia de
ensayo, sugiere que es una opcidn eficaz y segura para la prevencion de DBP en
prematuros ®).Se ha mencionado que el surfactante puede disminuir la incidencia
de displasia broncopulmonar o muerte como lo son los de Yeh y Rohini /
Venkataraman. Algunos de los resultados de estos estudios han sido reportados
durante la reunion de las Sociedades Académicas de Pediatria (mayo 2013,
Washington, DC) y en un congreso de la Academia Europea de Sociedades de
Pediatria oct 2014, Barcelona, Espafa) 39, en los cuales reportaron que la
administracion en conjunto de surfactante con budesonida en comparacion con
factor surfactante solo disminuida la incidencia de displasia broncopulmonar en
recién nacidos pretérmino de muy bajo peso®'6).
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A nivel nacional se conoce el uso de esteroide prenatales en el Hospital Infantil de
México Federico Gbmez, Cd Mx 2004, siendo este un hospital de referencia, sélo
12.4% de los recién nacidos pretérmino que fueron admitidos a la Unidad de
Cuidados Intensivos Neonatales que recibi6 esteroides in utero, pero
desafortunadamente un porcentaje de éstos recibi®6 mas de un ciclo o dosis
inadecuadas de los mismos. La falta de conocimiento de una dosis regular que ha
mostrado tener beneficio en los pacientes pretérmino,no se ha establecido asi como
hace mencion en los estudios con surfactante que han demostrado un efecto

positivo en la disminucién de la mortalidad neonatal cuando se combina surfactante.
(13,17,18)

A nivel estatal se existe un estudio realizado en el Hospital General de Pachuca, de
Agosto a noviembre de 2018, donde se incluyeron 21 recién nacidos con manejo
con budesonide y surfactante, disminuyendo la incidencia de broncodisplasia en
66.6% comparado 37.5% de solo surfactante (16)

En Puebla en el ano 2021, se realizO un estudio usando Budesonide mas
surfactante, incluyendo 56 recién nacidos menores de 32 semanas, encontrando
disminucién de los dias de uso de oxigeno, asi como los dias de estancia
hospitalaria (19,

Mas recientemente un estudio en el Hospital General de Pachuca, en el periodo de
Agosto 2018 a Julio 2022, incluyendo el el protocolo a 192 recién nacidos, a los
cuales 81 pacientes se administro el tratamiento con surfactante y 111 surfactante
con budesonide, donde concluyeron que no modifica en gran parte el diagndstico
de displasia broncopulmonar, pero si la mortalidad (29 ,
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JUSTIFICACION

En el Hospital General de Tulancingo va en incremento la tasa de natalidad por afo,
siendo en 2021 de 927 recién nacidos y en 2022 de 1014 nifos, de los cuales se
observa un porcentaje de 40% en recién nacidos prematuros menores de 37
semanas y menores de 34 semanas se ha observa aproximadamente de 22 %.
Actualmente la sobrevida en nuestra unidad es de pacientes mayores de 28
semanas o mayores de 800 gr, debido a la infraestructura en la misma, por lo cual
se ha observado incremento en patoldégicas asociadas a la prematurez
principalmente : retinopatia, displasia broncopulmonar.

A nivel de Secretaria de Salud se cuenta dentro de cuadro basico de medicamentos
surfactante y budesonida, sin embargo no se cuenta con otros recursos como
nutricion parenteral ocasionando incremento en la pérdida de peso, lo que puede
incrementar la presencia de complicaciones.

Por lo que el uso de esteroides con surfactante favorece en la respuesta de la
cascada inflamatoria, permitiendo disminuir la fase ventilatoria, reducir dias de
oxigenoterapia, asi como estancia hospitalaria, logrando disminuir costos
hospitalarios.

El estudio es viable por la presentacion de la patologia en frecuencia, por el uso
indicado de surfactante en las guias clinicas como manejo, con disminucion del
costo del medicamento esteroide ante cafeina, por ejemplo. Con ello mismo
disminuye el aporte de oxigeno suplementario por la respuesta a la disminucién del
proceso inflamatorio con los esteroides.

Con lo que se concluye la utilidad del uso de esteroide intraqueal con surfactante
como vehiculo para disminuir la cascada inflamatoria, asi como mejorar la funcion
tensoactiva pulmonar, con la finalidad de cambiar fase ventilatoria y reducir uso de
oxigeno suplementario.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

A nivel mundial nacen cerca de 30 millones de bebés prematuros cada ano, la OMS
(organizacion mundial de la salud) refiere que 1 de cada 10 recién nacido es
prematuro, en México segun el Instituto Nacional de Estadistica y Geografia
(INEGI), cada afio nacen 200 mil bebés prematuros®’). Siendo entonces una
poblaciobn considerable a padecer Broncodisplasia que es una de las
complicaciones mas frecuentes, la cual se considera una enfermedad pulmonar
cronica que afecta alrededor del 50% de los recién nacidos pretérmino menores de
28 semanas de edad gestacional, y un 30% de los menores de 32 semanas(223),

La DBP representa una importante complicacion por su impacto en la salud del
infante a largo plazo. La DBP provoca aproximadamente el 17% de muertes en el
primer afo de vida, hospitalizacion prolongada al 60% de los casos, incremento en
los ingresos hospitalarios por causa respiratoria, diferentes grados de deterioro
neurolégico, asi como ser la principal causa de uso crénico domiciliario de oxigeno
en nifos y frecuentemente una de las causas que afecta el crecimiento.

La prevalencia de DBP en los recién nacidos del Hospital General Tulancingo
coincide con la de otras publicaciones. En la revision del Instituto Nacional de
Perinatologia reportan una prevalencia de DBP de aproximadamente 20% de los
recién nacidos. Aunque se muestra diferente entre las unidades internacionales, por
diferentes definiciones, criterios en los estudios y diferencias en las unidades
neonatales, hasta de 40% en Espafa entre prematuros extremos, 13% prematuros
de 28 SDG, y 0.4% después de las 30 SDG.

La terapia postnatal de esteroide sistémico reduce la incidencia de DBP,
debido a su accién antiinflamatoria y porque promueve la maduracién
pulmonar. Sin embargo, esta terapia aumenta el riesgo de deterioro del
neurodesarrollo y efectos al sistema nervioso. Por lo tanto la administracién de
budesonida inhalada ha sido generalmente ineficaz, debido al poco efecto en el
parénquima pulmonar, evidenciando un ensayo reciente solo al tratamiento
prolongado demostré una reduccién de la incidencia de DBP. Los estudios piloto
realizados por Yeh y sus colegas, donde utilizaron la instilacién intratraqueal de
budesonida suspendida en surfactante para mejorar la administracidn de
budesonida al pulmoén (24.25),
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PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Se presenta disminucion de displasia Broncopulmonar en recién nacidos
pretérmino a quien se administra esteroide inhalado (budesonida) como medio de
transporte surfactante aplicAndose de manera temprana en recién nacidos
prematuros menores de 34 semanas de gestacion con sindrome de dificultad
respiratoria ?
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OBJETIVOS
OBJETIVO GENERAL.:
Prevenir la displasia broncopulmonar y sus complicaciones con la aplicacién de
budesonida mas surfactante en recién nacidos pretérmino menores de 34 semanas
de gestacion.

OBJETIVOS ESPECIFICOS:

1.- Analizar si la administracién temprana de budesoénida, usando surfactante como
vehiculo disminuye los dias de estancia intrahospitalaria en recién nacidos.

2.-Establecer si la administracion temprana de budesoénida, usando surfactante
como vehiculo disminuye los dias de ventilacibn mecanica en recién nacidos
prematuros.

3.- Determinar si la administracion temprana de budesénida usando surfactante
como vehiculo disminuye la necesidad de oxigeno complementario.
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HIPOTESIS

HIPOTESIS DE INVESTIGACION

La aplicacién de budesbénida mas Surfactante previene la displasia broncopulmonar
en recién nacidos pretérmino menores de 34 semanas de gestacion, disminuyendo
los dias de estancia hospitalaria, uso de ventilacion mecanica y consumo de
oxigeno suplementario.

HIPOTESIS ALTERNATIVAS

H1 El sindrome de dificultad respiratoria es mas frecuente en recién nacidos
pretérmino, teniendo mayor importancia en menores de 34 semanas de gestacion
por la actividad de los neumocitos tipo 2 con el surfactante.

H1 Los corticoides aplicados intratraqueales pueden causar un efecto
antiinflamatorio local con la reduccion de los efectos adversos, logrando su
aplicacion en las primeras horas de vida. Siendo una opcion poderosa para su
implementacion.

HIPOTESIS NULAS

HO El sindrome de dificultad respiratoria no tiene variacion de edad en recién
nacidos.

HO Los corticoides tienen efectos adversos en los primeros dias de vida.
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Tipo

METODOLOGIA
DISENO DE ESTUDIO

de estudio experimental, prospectivo, comparativo transversal.

Manipulacién intencional de variables.

DESCRIPCION METODOLOGICA

. Paciente que se recibe menor de 34 semanas de gestacion por Test de

Ballard, con cuadro clinico y radiografico de SDR, cumpliendo con criterios
para aplicacion de Surfactante.

Se seleccionan pacientes respecto a numeracion aleatoria, para
administracion de Surfactante con budesonide 100 mg.kg.dosis de
surfactante mas 250 mcg.kg.dosis para budesonide. Y al grupo en el que solo
se aplicaba Surfactante 100 mg.kg.dosis, la via de administracién por técnica
minimamente invasiva en pacientes que utilizarén fase Il de la ventilacion
CPAP y via endotraqueal en pacientes intubados, en fase lll con ventilacién
mecanica.

Valorando el tiempo en disminucion de parametros ventilatorios tanto presion
como FI02.

Seguimiento para el tiempo de hospitalizacién, uso de oxigeno suplementario
en fase ventilatoria y egreso con o sin oxigeno.

Se estadifico pacientes con broncodisplasia y el grado de la misma para
analizar resultados.
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CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

FECHAS ACTIVIDADES PERSONAL A
CARGO
MARZO 2021 Planteamiento de investigacién Médico residente.
Busqueda de fundamentos tedricos
Elaboracién de pregunta de
investigacion
ABRIL 2021 a Administracién de Budesonide mas Médico Pediatra a
ABRIL 2023 surfactante en grupo Ay surfactante cargo del servicio y
en grupo B. personal de
enfermeria del
servicio de cuidados
intensivos
neonatales.
MAYO 2023 Obtencion de datos del expediente Investigador y asesor

clinico.

clinico.

JULIO - AGOSTO
2023

Revisién de protocolo de estudio

Investigador y
asesores clinico y

metodoldgico

SEPTIEMBRE 2023 | Revisiéon de protocolo de investigacion. | Investigador y
asesores clinico y
metodoldgico

OCTUBRE 2023 Impresién y entrega del trabajo final.
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SELECCION DE POBLACION

Lugar

Area de Unidad de cuidados intensivos neonatales, del Hospital General de
Tulancingo, Tulancingo, Hidalgo.

Tiempo

Periodo de Enero de 2021 — Abril de 2023.

Poblacién

Se aplico surfactante al grupo control y surfactante mas budesonida al grupo de

intervencién dentro de las primeras 24 horas de vida, realizado en el area de UCIN
del Hospital General de Tulancingo.
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CRITERIOS DE INCLUSION
Recién nacidos menores a 34 SDG que requirieron aplicacién de surfactante

segun las guias de sindrome de dificultad respiratoria (SDR), se incluye a los
pacientes con grado de afectacion Il y IV.

Aplicacion de budesonide como manejo farmacol6gico dentro de las primeras
24 horas de vida.
Pacientes cuyos tutores firmardn el consentimiento informado.
CRITERIOS DE EXCLUSION
Recién nacido pretérmino menor a 34 semanas de gestacién, los cuales por

edad gestacional no pudieron clasificar su displasia broncopulmonar al
finalizar el estudio.

Recien nacido pretermino con malformaciones congénitas mayores
(anencefalia, mielomeningocele, encefalocele, atresia de eséfago, agenesia
de pulmoén, hernia diafragmatica, gastrosquisis, onfalocele, ano imperforado,
tetralogia de fallot, atresia pulmonar, conexion anémala de grandes vasos).

Recién nacido pretérmino con sospecha de cromosomopatia incompatible
con la vida (trisomia I3, trisomia 18).

Pacientes cuyos tutores no firmarén el consentimiento informado.

CRITERIOS DE ELIMINACION
Recién nacidos referidos a otra unidad para su manejo y seguimiento.

Recién nacidos que fallecieron dentro de las primeras 24 horas de vida.
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MARCO MUESTRAL

TAMANO DE LA MUESTRA

La poblacion y la muestra es la misma, dado que se estudiarén todos los casos que
presentardn esta patologia con respécto al periodo de tiempo estudiado.

La informacion se analiz6 utilizando software Office con Excel, con gréaficas de las
variables cuantitativas y cualitativas, con Medidas de Tendencia Central: media,
moda y mediana y Medidas de Dispersion: Rango, varianza y desviacion estandar.

MUESTREO

El tipo de muestreo que se utilizé para la seleccidén de la informacion fue muestreo
probabilistico aleatorio de los pacientes.
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DEFINICION OPERACIONAL DE VARIABLES

VARIABLES

DEFINICION CONCEPTUAL

DEFINICION
OPERACIONAL

MEDICION

INDICADORES

Edad gestacional al

Duracién del embarazo calculada desde el
primer dia de la Ultima menstruacién normal
hasta el nacimiento o hasta el evento
gestacional en estudio. La edad gestacional

Periodo de tiempo entre la
concepcion y el nacimiento
del RN medido en semanas,

Cuantitativa

Pretérmino menor 34

nacimiento se expresa en semanas y dias completos. Se |otorgado por el método de 59
basa en FUM y debe ser confirmada mas Ballard.
tarde por Ecografia antes de las 26 semanas.
Condicién organica que distingue al hombre Generp que se esp.e.uflq.l{e Cualitativa nominal | Hombre
Sexo ) en la ficha de identificacién P )
de la mujer en los seres humanos. dicotémica Muijer

del expediente clinico.

Peso al nacer

Cantidad de masa que alberga un cuerpo

Cantidad de masa en
gramos reportada al
nacimiento del recién
nacido.

Cuantitativa

Menor de 1000 g
Mayor de 1000 g

APGAR 5 minutos
de vida

Sistema de evaluacién de la condicién fisica a
los 5 minutos del nacimiento

Se le atribuye un valorde 0 a
10, Un valor menor a 7
indica la presencia de
problema que amerita
asistencia inmediata para su
sobrevida.

Cuantitativa

MAYOR DE 7 MENOR
DE7

Fase de Ventilaciéon

Proceso funcional por el que el gas es
transportado desde el entorno del sujeto
hasta los alvéolos pulmonares y viceversa.

Dias durante los cuales el
paciente amerita el uso de
un ventilador, CPAP u
dispositivos como casco o
mascarilla.

Cuantitativa

Fase Il
Fase llI

Oxigenoterapia

Uso de oxigeno con fines terapéuticos.

Se considera la fase de
ventilacion, tiempo de
aplicacién de oxigeno, asi
como fraccion inspirada de
oxigeno.

Cuantitativa

Alta con o sin uso de
oxigeno.

Surfactante

Sustancia presente en los pulmones
(especificamente en los alvéolos), compuesta
principalmente por fosfolipidos, lipidos
neutrales y proteinas. Su principal funcion es
reducir la tensién superficial alveolar y asi
reducir la tensién superficial en todo el
pulmén, contribuyendo a su distensién.

Uso de surfactante segun
guias practica clinica en
dosis 100-200 mg.kg.do,
con método INSURE o MIST

Cualitativa

Aplicacion de
surfactante dentro de
las primeras 24 horas
de vida.

Dias de estancia

Dias que permanecio hospitalizado un
paciente, ya sea por tratamiento y/o

Dias que permanecio

Cuantitativa

hospitalaria diagnéstico. hospitalizado el paciente.
1.- Patrén reticulogranular
difuso.
Cambios por imagen radiografia a nivel de féEJaBsrzrllgzsi;ILirtnalacE:;?;)cgue SDR por imagen grado
Radiografia P 9 9 Cualitativa 3

infiltrado en region pulmonar.

3.- Desaparece la silueta
cardiaca.

4.- Desaparece la imagen
diafragmatica

y grado 4
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INSTRUMENTOS DE RECOLECCION
Recursos:
Surfactante
Budesbnida en ampula para nebulizar
Sonda orogastrica de 5 French
Laringoscopio y hoja recta del tamafio especifico para cada paciente
Guantes
Jeringa de 5ml

Recurso humano aplicacién de la técnica por médico pediatra de turno, asi como
personal de enfermeria que proporcione de manera estéril el medicamento.

Se aplicara en dos grupos diferentes seleccionados al Azar, con los criterios de
inclusién para Sindrome de dificultad respiratoria grave surfactante en la mitad y
surfactante méas budesonide en la segunda mitad.

GRUPO APLICACION DOSIS TIEMPO

CONTROL SURFACTANTE 100mg.kg.dosis En las primeras
4 horas de vida.

INTERVENCION SURFACTANTE  100mg.kg.dosis mas  En las primeras
MAS 250 mcg.kg.dosis de 4 horas de vida.
BUDESONIDE Budesonide.

La aplicacion de surfactante o surfactante mas budesonide, se realizé dependiendo
la fase ventilatoria que se presentara inicialmente, ENDOTRAQUEAL en pacientes
con ventilacion mecanica y MIST aplicacion mediante técnica minimamente invasiva
en uso de CPAP.
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RECURSOS HUMANOS, FiSICOS Y FINANCIEROS

En el Hospital General de Tulancingo, se contaba con presencia de Surfactante, el
cual durante el inicio del estudio estaba en cuadro béasico, durante el cambio de
gobierno, no se contaba con el mismo en todo momento, sin embargo se logré
obtener para tratamiento.

Surfactante de caracteristica bovino o porcino a dosis de 100mg.kg.dosis.
Budesonide ampula inyectable 250 mcg para nebulizar.

Asi como se contaba con el apoyo de Médico pediatra quien administraba la dosis
de surfactante y se contaba con monitorizacidbn continua para vigilar efectos
adversos.

De igual manera con apoyo del servicio de enfermeria se verifico la estabilidad de
la combinacién de surfactante mas budesonida, asi como la monitorizacion de
signos vitales.

Durante el estudio se realizd radiografia inicial a los pacientes con la cuél se tenia
en todo momento para clasificar el grado de SDR e indicar administracion de

surfactante o surfactante con budesonide.

Se revis6 expediente clinico y archivo.
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ASPECTOS ETICOS

Las consideraciones éticas, se apegan al Reglamento de la Ley General de Salud
en materia de Investigacion y el reglamento para la investigacion en seres humanos.
Tomando en cuenta infraestructura como el riesgo beneficio del tratamiento.

Se present6 propuesta con el comité de ética del Hospital General de Tulancingo,
quien nos autorizé el estudio, cada familiar responsable, firm6 consentimiento
informado, asi como se anexd copia de credencial de elector y comprobante de
domicilio. (Anexo 1)
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ANALISIS ESTADISTICO
RESULTADOS Y DISCUSIONES

Paciente en los cuales se logré modificar la fase ventilatoria en las primeras 24 horas
de vida, asi como se egresaron sin oxigeno suplementario a domicilio.

Disminuir la permanencia ventilatoria invasiva como lo es la ventilacibn mecanica,
la estancia hospitalaria.

Durante el periodo comprendido: Abril 2021- Abril 2023.

Se registraron 1900 recién nacidos pretérmino, o que representa una prevalencia
de prematurez del 40% menores de 37 semanas de gestacion, de los cuales el 22%
son menores de 34 semanas de gestacion.

De los cuales se incluyerdn en el protocolo 55 pacientes que cumplierdn criterios de
inclusiébn conformandose en el grupo A a quienes se le aplic6 Surfactante con
Budesonide y al grupo B surfactante, como muestra la grafica 1.

GRAFICA 1: PACIENTES DEL ESTUDIO

PACIENTES INCLUIDOS EN EL ESTUDIO

= Grupo A; Surfactante + Budesonide = Grupo B; Surfactante

Gréfica #1; se muestra el porcentaje de pacientes incluidos en el protocolo, siendo
el 49% un total de 27 recién nacidos con intervencion con surfactante mas
budesonide y un total 28 pacientes con el 51% de aplicacion de surfactante.
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GRAFICA 2: GENERO

La grafica siguiente en cuanto al género, muestra el predominio de los pacientes
masculinos en cuanto a porcentaje de nacimientos.
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La gréafica #2 muestra que el 60% de los pacientes que participaron en el estudio,
pertenecen al género masculino siendo 33 de ellos, mientras que 22 nifias de un
total de 55 pacientes representaron el 40% de la muestra.

TABLA 1: SEMANAS DE GESTACION

26 1
28 7
29 6
30 11
31 8
32 12
33 3
34 7
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En la tabla # 1 se observa la frecuencia de los casos reportados en esta
investigacion, segun el numero de semanas de gestacion de los neonatos.

GRAFICA 3: EDAD GESTACIONAL

SEMANAS DE GESTACION

H 26
m28
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Gréfica #3, muestra que el 22% de los pacientes de este estudio nacieron a las 32
semanas de gestacion con 12 casos reportados, sin embargo el promedio de
nacimientos de los pacientes fue de 30.1 con una desviacion estandar de +/- 1.9
seguido de 11 de ellos con 30 semanas, lo que nos lleva a la comparativa de la
proporcionalidad entre prematurez y displasia broncopulmonar. Entre menor edad
gestacional y peso de paciente mayor probabilidad de sindrome de dificultad
respiratoria severo y necesidad de aplicacion de surfactante. Como se redacto con
otros estudios, a menor edad gestacional mayor riesgo de desarrollar displasia
broncopulmonar.
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GRAFICA 4: PESO AL NACER

Uno de los factores para desarrollar broncodisplasia pulmonar es el bajo peso al
nacimiento lo que perpetua los datos de respuesta inflamatoria, asi como el menor
porcentaje de respuesta, por ser una patologia multisistémica.
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Grafica #4 Con respecto al peso al nacer, los neonatos estudiados presentaron una
media de 1.24 kg con +/- 0.4 desviaciones estandar, siendo 8 pacientes con 1.2 kg
y 1 kg respectivamente la mayor frecuencia, sélo un caso con el menor peso
reportado para este estudio correspondiente a 0.790 kg, lo que nos correlaciona con
el peso en los estudios revisados, donde se nos concentra mayor proporcion de
DBP en pacientes 800gr-1500 Kg, lo que es igual a las estadisticas descritas.
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GRAFICA 5: TRATAMIENTO CON BUDESONIDA.

Con respecto a los pacientes con tratamiento se observa la Gréfica #5 Tratamiento
Con Budesonida, refleja que el 51% de los pacientes no fueron tratados con el
farmaco, mientras el 49% si, por lo que se puede analizar que en la poblacion de
estudio, fue como tener 2 grupos de andlisis, los cuales se seleccionaron
aleatoriamente con una proporcionalidad comparativa.
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Grafica # 5 Se observa muestra similar de pacientes con tratamiento y sin el mismo,
siendo 28 pacientes sin aplicacion de budesonida y 27 con aplicacién de la misma.
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GRAFICA 6: TECNICA DE APLICACION DE SURFACTANTE.

En este grupo de pacientes se divide el tipo de aplicacidbn de surfactante o
surfactante mas budesonide, debido a la fase ventilatoria en la que se encontraba
cada paciente al nacimiento, por lo datos clinicos presentados se decidia aplicacidon
endotraqueal en pacientes intubados y por técnica minimamente invasiva en
pacientes con fase Il de la ventilacion, con el fin de reducir lo mas posible la
exposicidon de surfactante.

TECNICA DE APLICACION DE SURFACTANTE

MIST
22

= ENDOTRAQUEAL ~ MIST

Gréafica #6; muestra el porcentaje de la técnica empleada para aplicacién de
surfactante y surfactante con budesonide, esto correlacionado con la fase
ventilatoria, en estudios mencionados refieren menor riesgo de reflujo en pacientes
con técnica minimamente invasiva, sin embargo en nuestro estudio no presenté
variacion.
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GRAFICA 7: FASE DE VENTILACION

Gréfica de pacientes en porcentaje a la fase ventilatoria inicial al nacimiento
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Gréfica #7, se observa la frecuencia de ventilaciéon en fase Il y fase Ill con
predominio en pacientes con ventilacion mecanica, siendo estos 56 % en fase |l
con un total de 31 pacientes y 43% equivalente a 24 pacientes en fase Il.

Lo que se relaciona con otros estudios en los cuales predominaba el porcentaje de
pacientes en fase Il de la ventilacién.

TABLA 2: TIEMPO DE DISMINUCION DE PARAMETROS VENTILATORIOS

GRUPO <4 HORAS >4 HORAS

GRUPO A 21 PACIENTES 6 PACIENTES

BUDESONIDE MAS SURFACTANTE

GRUPO B SURFACTANTE 2 PACIENTES 26 PACIENTES
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GRAFICA 8: PATRON POR ESTUDIO DE IMAGEN.

En la gréafica se observa el predominio de afeccion por radiografia SDR grado 4.
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Gréfica #8, Se observa el predominio de pacientes con SDR en grado 4 lo que
equivale a 46 casos el 84%, respecto a 9 casos siendo el 16%, lo que se relaciona
con mayor grado de severidad, proporcional a los datos de respuesta inflamatoria
por imagen, esto nos conlleva a mayor efecto antiinflamatorio como beneficio del
grupo de intervencion. Comparado con estudios similares en la literatura, se
presentdé mayor predominio de Ultimas fases de SDR que ameritarén intervencion y

broncodisplasia, lo cuél es igual en este estudio, siendo mayor el porcentaje de SDR
en grado 4.
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GRAFICA 9: USO DE OXIGENO SUPLEMENTARIO AL EGRESO

La gréfica representa disminucidn en el uso de oxigeno suplementario.
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Grafico #9, se observa el porcentaje de pacientes que egresd con oxigeno a casa
el cual fue el menor porcentaje 12% lo que corresponde a 7 pacientes, y los que se
egresaron sin oxigeno domiciliario con mayor porcentaje 83%, equivalente a 48
pacientes. En esta variante es muy semejante a los estudios revisados, ya que se
concluye disminucion del uso de oxigeno suplementario al egreso, incluso la
suspension del mismo en estancia hospitalaria.
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GRAFICA 10: USO DE OXIGENO SUPLEMENTARIO COMPARATIVO EN
AMBOS GRUPOS

Observamos la diferencia importante del egreso sin oxigeno suplementario, debido
a que ningun paciente del grupo de intervencién amerito oxigeno al alta.
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Gréfica #10; muestra la cantidad de pacientes que fuerén a casa con oxigeno siendo
del grupo B el 25% un total de 7 pacientes, mientras que en el grupo A de
intervencidn ningun paciente egres6 con oxigeno domiciliario. Comparando con
estudios es similar, el menor porcentaje de pacientes que amerito oxigeno eran del
grupo de Surfactante con budesonide, en el estudio ningun paciente del grupo
egreso con oxigeno a domicilio.

36



GRAFICA 11: DIAS DE HOSPITALIZACION

Se observo reduccién en los dias de estancia hospitalaria del grupo de intervencion
comparado con el grupo control.
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Gréfica # 11; En la siguiente grafica se aprecia el dia menor de hospitalizacion el
cudl fue 2 dias y el de mayor porcentaje, el paciente con mayor estancia la cual
corresponde a 140 dias. Del grupo se observé la variacion de dias de estancia
hospitalaria por la edad gestacional, predominando menor edad gestacional a
mayor estancia hospitalaria. Sin embargo hubo reduccion de los dias de estancia
hospitalaria en los pacientes del grupo de intervencion comparados con la misma
edad gestacional del grupo de control, lo cuél se describe en estudios de la literatura
donde se observa menor cantidad de dias de hospitalizacién.
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GRAFICA 12: DEFUNCIONES
Observamos de un total de 55 pacientes, de los cuales el 4% equivalente a 2

pacientes fallecieron dentro del grupo de estudio, esto relacionado con la
prematurez y complicaciones de la misma, como sepsis.
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Gréfica #12; Observamos de un total de 55 pacientes, el 4% equivalente a 2
pacientes fallecieron dentro del grupo de estudio, esto relacionado con la
prematurez y complicaciones de la misma, como sepsis.

Se observd en la comparativa de ambos grupos, un nulo fallecimiento en los
pacientes del grupo de intervencion con esteroide, mientras que el grupo de
aplicacién de surfactante si presentd defunciones. Lo que traduce en mayor
sobrevida de los pacientes que se administr6 budesonide mas surfactante,
comparado con estudios realizados en México, se observa misma caracteristica de
reduccion de mortalidad en pacientes manejados con esteroide.
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GRAFICA 13: COMPARATIVA DEFUNCIONES

No se present6 defuncion en el grupo de intervencion, con lo que se compara a
estudios del estado donde observarén mayor sobrevida.
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Gréfica #13;Grupo A con 100% de los pacientes de intervencion sin defunciones,
equivalente a 27 pacientes, del Grupo B con 7% de pacientes fallecidos,siendo un
total de 2 pacientes, mientras que sobrevivieron el 93%.
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Presentando la siguiente tabla #3 de datos comparativos, sobre los pacientes que
presentaron displasia broncopulmonar, siendo menor porcentaje en el grupo de
intervencién, no habiendo un grado significativo, sin embargo se observa menor
grado de severidad de BDP siendo en su predominio LEVE en los pacientes con la
patologia, en comparacion con otros estudios no se observo diferencia en el
porcentaje de pacientes con BDP, sin embargo si mayor predominio de casos leves
y moderados que graves, lo que traduce en que no se previene la patologia de
manera significativa, pero si podemos enfatizar que se presenta menor. Gravedad
de la misma.

TABLA 3: CLASIFICACION DE DISPLASIA BRONCOPULMONAR.

CARACTERISTICAS GRUPO A (n 27) GRUPO B (n 28)
GENERO M: 18 M: 15
F: 9 F: 13
PEP LEVE 6 5
DEP MODERADA 1 3
DEP SEVERA 0 0

Tabla 3: Clasificacién de DBP en pacientes de grupo de control e intervencion.
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GRAFICA 14: PREVALENCIA DE DBP

Los grados de DPB se clasificarén en leve, moderada y severa, predominando el
grado leve en la mayor proporcion de pacientes del grupo de intervencion.
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Gréfica #14; Nos representa mayor porcentaje de BDP en pacientes del grupo B sin
esteroide, siendo un total de 8 pacientes con un porcentaje de 29%, comparado con
el grupo A con un total de 7 pacientes con BDP siendo un 26%.
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CONCLUSIONES

Se observé la misma prevalencia de la patologia de BDP pulmonar en el grupo de
estudio con esteroide mas surfactante y en los pacientes que solé se administré
surfactante, sin embargo con disminucioén del grado de severidad de la patologia,
predominando en el mayor porcentaje los grados leve de DBP.

Se analiz6 que la aplicacion de surfactante mas budesonida disminuy6 los dias de
estancia hospitalaria en los recién nacidos.

Se determin6 de igual manera que la administracibn de budesénida usando
surfactante como vehiculo disminuy6 el uso de oxigeno complementario. Siendo un
0% pacientes reportados del grupo de intervencién con oxigeno suplementario.

De igual manera se observo disminucion de la mortalidad del grupo de intervencion,
comparado con el grupo control, siendo 7% de mortalidad del grupo B de control,
mientras siendo un 0% de mortalidad del grupo de intervencion.

Como comparamos en la tabla # 2, se logré disminuir los parametros ventilatorios
dentro de las primeras 4 horas en 21 pacientes con aplicacion de budesonide mas
surfactante, incluso cambio de fase ventilatoria, comparado con solo 2 pacientes del
grupo control con solo surfactante.

Sin embargo, al ser una muestra pequena, se tiene un sesgo mayor. En
comparacién con los estudios que se encuentran en la literatura del estado de
Hidalgo, se observa la semejanza en las variables estudiadas, sin embargo es
importante el mayor conocimiento para realizar estudios similares en otros
hospitales tanto del sector publico como privado para comparar en mayor
proporcién. O un cohorte en el tiempo de varios afios de estudio para mayor
estandares estadisticos.
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ANEXOS. Anexo 1.Documento de Comité de Etica

JA Sereriade -7

——— Es

Hospital General de Tulancingo

Luchamos por un mundo saludabler”

Dependencix w«knrd- Salud de Hidago
U Adrninistrativa: Hospital Cenwral de Tulancingo
Ared gonoradony Eraefianza e vestigackon

No.de Ofco __ 000268 |
Santiage Tulantepec, Hidalgo a 30 de Abril del 2021
Asunto: Dictamen
DRA. JESSICA SUSANA MONZON RAMIREZ

ESPECIALIDAD DE PEDIATRIA MEDICA
Hospital General de Tulancingo

En respuesta a su solicitud para que el Comité de Etica en Investigacién del Hospital
General de Tulancingo, evaluara y aprobara el protocolo:

Me permito informar que se emite el siguiente dictamen:
Aprobado

Sabedores de su compromiso con la institucién y la investigacién, me despido de
usted.

\ DEPARTAMENTO DE CAPACITACION. 2
Mtra. Guadalupe Hernandez Gonzélez yiciANZA, INVESTIGACION ¥ CALIDAD

Presidente del Comité de Etica en Investigacion”SFTAL GERERAL TULANCHED
Hospital General de Tulancingo

Santago Tulantepe de Lugo Guerrero, Mg
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Anexo 2.- Escala de Ballard




Anexo 3.- Carta de consentimiento informado.

EEAW 06 D3 §4L00 05 KOMLI0

[
f" ' HOSPITAL GENERAL TULANCINGO @

Av. Paxtepec #47, Col. Paxtepec, Santiago Tulantepec de Lugo Guerrero, Hidalgo, CP . 43760
Horario: Todos los diaslas 24 hrs. Telefono: 7757558250

Tulancingo de Bravo, Hidalgo .,a del mes de del afio
NOMBRE EDAD SEXO
DOMICILIO

Autoriza d personal médico del Hospital general de Tulancingo, de maneravoluntaria 2 incluya en el proyecto de investiga

1. Aplicacion de surfactante mas budesonide para prevencion debroncodisplasia pulmonar, con la finalidad de
recibir atencion a su sindrome de dificultad respiratoria.
Autorizo al personal médicoy paramédico de este Hospital que se realice estudio diagndstico {de laboratorio o
gahinete), aceptando los riesgos que los mismos le ocasionen, para gue los médicostratantes estén en aptitud
de emitir un diagndstico certero.
.
Asi mismo autorizo, seguimiento como estudio aleatorizado, teniendo por entendido que ladisplasia broncopulmonar es
unade |as secuelas mas prevalentes en la edad postnatal en prematuros y dentro del primer afio de vida, asociandose a
hospitalizacion prolongada, alteraciones del neurodesarrollo, insuficiencia cardiorrespiratoriay mayor riesgo de

mortalidad.
1.
Esmi deseo aclarar que, todo lo expresado en este documento lo conozco perfectamente, porque los médicos tratantes
me lo han explicado y lo he entendido, yaque me encuentro en pleno uso de misfacultades mentales, comprendiendo
también que no se garantizan, hi se me aseguran losresultados del procedimiento diagndstico y terapéutico parala
enfermedad de mi hijo (a)recien nacida.
a) Por medio del presente manifiesto haber sido informado sobre el tipo de procedimientos que se realizardn v
V. autorizo al personal médico de esta institucidn, realicen:

APLICACION DE BUDESONIDE MAS SURFACTANTE

b) Todavez que se hace de mi conocimiento, los beneficios, riesgosy complicaciones esperados:
DETERIORO RESPIRATORIO COMO DESATURACION

BRADICARDIA Y REGURGITACION

vl OBSERVACIONES: Para los casos de: Estados de urgencia m édica inminente, estados de inconsciencia,
menores de edad, pacientes con discapacidad mental, deberan dar nomhre y direccion dostestigos que
acompafien al paciente, solicitar y anexar copia fotostatica simple de la credencial de elector. Cuando exista sdlo
una persona respons ahle del paciente, puede ofra persona del servicio de urgencia, enfermera, trabajadora
social firmar como testigo.

Wl

Se suscribe el presente documento con fundanento en el articulo 324 de lalay general de salud, de losarticulos80 y 81
del reglamento de la ley general de saludy losarticulos 25,26 v 27 del reglamento en maeria de control sanitario dela
Disposicidn de ﬁrganos,Tejidosy Caddveres de SeresHumanosy ala norma oficial mexicana NOM-004-§54-2012 del
Expediente Clinico.

ACEPTO Y AUTORIZO INGRESAR A PROTOCOLO DE ESTUDIO:

NOMERE Y FIRMA DEL PACIENTE O DEL NOMERE ¥ FIRMA DEL TESTIGO
FAMILIAR RESPONSABLE
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