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ARTÍCULO ORIGINAL

Predictors factors for the production of
bronchopulmonary dysplasia in the preterm newborn

ABSTRACT

Introduction. The bronchopulmonary dysplasia (BPD) is a
lung illness chronicle that is developed in preterm newborn
(PTNB) mainly, secondary to multiple factors of risk which
have not been studied completely. Objective. To determine
the predictors factors (of risk factors) for the production of
BPD in the PTNB of 28 at 36 weeks of gestational age. Mate-
rial and methods. Eighty medical records from January
2004 to May 2006 of PTNB that there was received mechani-
cal attendance to the ventilation (MAV) at least 24 hrs were
reviewed retrospectively. They were divided in two groups:
group A, PTNB that had BPD, composed of 40 patients (cases)
and group B, PTNB with MAV but that had not developed
BPD due to the procedure of 40 patients too (controls). It was
used descriptive and inferential statistic. Odds ratio (OR) and
multivariate analysis were used to study predictors factors.
Statistical significance was considered with P < 0.05. Re-
sults. There was significant difference of the supply of the in-
travenous (IV) fluids the days 2, 3, 4 and 7 of extrauterine life
(EUL), of the oxygen inspired fraction (FiO2) of in the day 7
of being had initiate the MAV, of the peak inspiratory pres-
sure (PIP) in the day 1 and 3 of being had initiate the MAV
everything to favor of the cases, with P < 0.05. In the multi-
variate analysis was significative in the intake of IV fluids
≥ 140 mL x kg of weight x day to the fourth day of EUL, the
oxygen arterial pressure (PaO2) > 70 mm Hg for > 4 days,
reintubations number (two or more times) and the symptom-
atic patent ductus arteriosus (PDA), all with P < 0.05. Con-
clusions. We concluded that, in critically sick PTNB, they
exist one series of well-known risk factors but more specified
in this study that they should avoid as much as possible; the
handling of the liquids IV should be cautious, not to spend of

RESUMEN

Introducción. La displasia broncopulmonar (DBP) es una
enfermedad pulmonar crónica que se desarrolla en recién na-
cidos de pretérmino (RNPT) principalmente, secundaria a
múltiples factores de riesgo, los cuales no se han estudiado
completamente. Objetivo. Determinar los factores predicto-
res (de riesgo) para la producción de DBP en el recién RNPT
de 28 a 36 semanas de edad gestacional. Material y méto-
dos. En forma retrospectiva se revisaron los expedientes de
80 RNPT de enero del 2004 a mayo del 2006 que habían ame-
ritado asistencia mecánica a la ventilación (AMV) por lo me-
nos 24 hrs. Se formaron dos grupos, el A que se refería a los
pacientes que desarrollaron DBP, es decir los casos compuesto
por 40 pacientes, y el B, los que no presentaron la enfermedad,
los controles, de 40 pacientes también. Se utilizó la estadística
descriptiva y la inferencial. Para buscar la asociación de los
factores predictores se utilizó el OR (razón de momios) y el
análisis multivariado. Se consideró zona de significancia
cuando la P < 0.05. Resultados. Hubo diferencia significati-
va del suministro de los líquidos intravenosos (IV) los días 2,
3, 4 y 7 de vida extrauterina (VEU), de la fracción inspirada
de oxígeno (FiO2) en el día 7 de haberse iniciado la AMV, de la
presión inspiratoria pico (PIP) en el día 1 y 3 de haberse ini-
ciado la AMV todo a favor de los casos, con P < 0.05. En el
análisis multivariado se encontró significancia con el ingreso
de líquidos IV ≥ 140 mL x kg de peso x día al cuarto día de
VEU, la presión arterial de oxígeno (PaO2) > 70 mm Hg por
> 4 días, el número de reintubaciones (dos o más) y la persis-
tencia del conducto arterioso (PCA) sintomático con P < 0.05.
Conclusiones. Se concluye que, en RNPT críticamente en-
fermos, existe una serie de factores de riesgo conocidos pero
más precisados en este estudio, que deben de evitarse en lo po-
sible; el manejo de los líquidos IV debe ser cauteloso, no pasar
de 139 mL x kg x día al 4to día de VEU, no ser tan permisivos
con la PaO2 manteniéndola en valores ≤ 70 mm de Hg después
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INTRODUCCIÓN

La displasia broncopulmonar (DBP) fue descrita
por primera vez en 1967 por Northway, et al.; en
esa época ella se desarrollaba en recién nacidos (RN)
con síndrome de dificultad respiratoria (SDR) quie-
nes habían recibido altas concentraciones de oxíge-
no y presiones en las vías aéreas, con ventilación
mecánica, que resultaban en inflamación, fibrosis e
hipertrofia de la musculatura lisa en la vía aérea pe-
queña.1

Para esta enfermedad ha habido diferentes defini-
ciones2,3 considerándose una de la más prácticas la
realizada por Jobe y Bancalari E.4 en donde postu-
lan los criterios diagnósticos tomando en cuenta la
edad gestacional y la clasifican como leve, moderada
y severa de acuerdo con las necesidades de O2 y limi-
tan el término de DBP a los casos más graves de ella
(etapa IV de Northway).1

El riesgo de desarrollar DBP es de 50% en RN me-
nores de 30 semanas de edad gestacional y peso
< 1,500 g y menos de 10% en > 1,500 g.5 La inciden-
cia de DBP depende de la definición utilizada y de la
población estudiada,6,7 su origen es multifactorial y de-
pende de la naturaleza de la lesión, de los mecanismos
de respuesta o de la incapacidad del neonato para res-
ponder adecuadamente a la agresión.

El manejo ventilatorio con presión positiva pare-
ce ser un factor importante en el desarrollo de DBP,
aunque factores como la toxicidad de oxígeno, la pre-
maturez, la predisposición genética, la inflamación , la
administración excesiva de líquidos que favorece
la persistencia del conducto arterioso (PCA)8-10 y ba-
rotrauma, pueden representar un papel importante
en la etiología de la DBP.8 También hay otros facto-
res asociados al incremento en el riesgo de DBP
tales como infección por U. urealyticum y nutrición
inadecuada.11-13

Marcadores clínicos de barotrauma y toxicidad de
oxígeno relacionados a la frecuencia de DBP mues-
tran un mayor riesgo cuando la presión inspiratoria
pico (PIP) máxima es mayor de 25 cm H2O con frac-
ción inspirada de oxígeno (FiO2) al 100% al primer

día de vida o con incremento sólo de esta última en
la primera semana de vida,14 asimismo, la DBP se
puede asociar a volutrauma.15

Se ha visto también que la hipocapnia aumenta el
riesgo de DBP, con presión arterial de bióxido de
carbono (PaCO2) menor de 40 mm Hg en las prime-
ras 48 a 96 horas de vida;16-18 sin embargo, en la ciu-
dad de México por su altura (2,240 m sobre el nivel
del mar) la PaCO2 que se considera normal es de 33
mm de Hg.19 Además se ha demostrado un incremen-
to en el riesgo de DBP en presencia de SDR asociado
o no a sepsis y PCA.9,20,21

Otros factores predictores de DBP estudiados es-
tán la interleucina 6 en el aspirado traqueal como
marcador fetal de inflamación pulmonar aunado a la
PCA.22 En otro estudio Bhering, et al. después de
buscar los factores predictores en la primera sema-
na de vida extrauterina en 247 RN menores de 34 se-
manas de edad gestacional con pesos menores a
1,500 g, de los cuales 68 la habían desarrollado, pos-
terior al análisis multivariado, los factores encon-
trados fueron: edad gestacional ≤ 30 semanas, PCA,
asistencia mecánica a la ventilación (AMV) > 2 días
y pérdida de peso > 15%.23 En otro estudio de De
Felice, et al.24 se estudiaron 75 RN de pretérmino,
de los cuales 25 desarrollaron DBP, se les midió la
reflectancia de luz sobre la mucosa oral entre el día
1 y 28 de vida extrauterina usando una imagen de
espectrofotometría con una longitud de onda entre
400 y 700 nm; una baja reflectancia, entre 640 y 700
nm de longitud de onda fue encontrada para prede-
cir la presencia de DBP.

El tratamiento es con ventilación mecánica, oxíge-
no suplementario, restricción de líquidos, diuréticos,
broncodilatadores, agentes muscarínicos (bromuro de
ipatropio), teofilina, cromoglicato, esteroides, fisiote-
rapia respiratoria, buen apoyo nutricional, vitamíni-
cos, antioxidantes, transfusiones de sangre, etc.25

Nuestra hipótesis de trabajo fue que la prematu-
rez, PIP mayor de 25 cm H2O, FiO2 al 100% por
tres días, PaCO2 menor de 40 mmHg durante 24 ho-
ras por lo menos, hiperoxemia mayor de 70 mm Hg
24 horas por lo menos, el SDR, PCA significativo

de cuatro días, evitar en lo posible las reintubaciones y tratar
lo más rápido la PDA sintomático, aun sin que sea significati-
vo, para disminuir así, el riesgo de DBP.

Palabras clave. Recién nacido pretérmino. Complicaciones.
Ventilación mecánica. Displasia broncopulmonar. Factores de
riesgo. Factores predictores.

139 mL x kg x day to the 4th day of EUL, not to be so permis-
sive with the PaO2 maintaining it in values ≤ 70 mm of Hg af-
ter four days, to avoid as much as possible the reintubations
and to treat the but quick the symptomatic PDA still without
that it is significant, to diminish this way, the risk of BPD.

Key words. Preterm newborn. Complications. Mechanical
ventilatory. Bronchopulmonary dysplasia. Risk factors. Pre-
dictors factors.
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(que influye en la insuficiencia respiratoria), sepsis,
sobrehidratación en los primeros cuatro días de
vida, en los RN sometidos a AMV, uno o más de ellos
son factores que pueden predecir el desarrollo de
DBP.

El objetivo de este estudio fue determinar los fac-
tores predictores para la producción DBP en el RN
de pretérmino del Servicio de Neonatología de la
Unidad Médica de Alta Especialidad del Hospital Ge-
neral Dr. Gaudencio González Garza y de la Unidad
de Cuidados Intensivos Neonatales de la Unidad Mé-
dica de Alta Especialidad del Hospital de Gineco-
Obstetricia No.3, ambos del Centro Médico Nacional
La Raza (hospitales de tercer nivel de atención para
pacientes asegurados).

MATERIAL Y MÉTODOS

Se realizó un estudio retrospectivo de casos y con-
troles (anidados en una cohorte), para ello se revisa-
ron los expedientes de pacientes, que todos
cumplieron con los criterios de selección. De acuer-
do al tamaño de la muestra, el grupo A (casos) estu-
vo conformado por 40 pacientes y el B (controles)
por el mismo número de pacientes, durante el perio-
do comprendido de enero del 2004 a mayo del 2006
de los servicios de los hospitales mencionados.

Se definió como casos a aquellos pacientes que
cumplieron con los criterios de selección y que desa-
rrollaron DBP independientemente de que hubieran
presentado SDR al nacer u otra patología pulmonar
o cardiovascular (neumonía, insuficiencia cardiaca
congestiva secundaria a problemas pulmonares,
PCA, barotrauma) y controles a aquéllos que cum-
plieron con los mismos criterios y que presentaron
patologías como las ya mencionadas pero que no de-
sarrollaron DBP. Por cada caso hubo un control.

Los criterios de inclusión fueron pacientes prema-
turos con edad mayor de 28 días de vida extrauterina,
con necesidad de O2 > 21% por más de cuatro sema-
nas, pero aquéllos con menos de 32 semanas de edad
gestacional hasta la semana 36 de edad postmens-
trual, del sexo masculino o femenino con anteceden-
tes de haber nacido entre las 28 y 36 semanas de
gestación, sometidos a ventilación mecánica en algún
momento de su vida por 24 horas como mínimo e in-
gresados en el primer día de vida extrauterina en los
servicios citados, en los que se corroboró o se hizo el
diagnóstico de DBP durante el tiempo de estancia en
ellos, basado en los criterios de Jobe y Bancalari.4

Los criterios de exclusión fueron pacientes con
malformaciones congénitas mayores asociadas (del
sistema nervioso central, cardiovasculares, gastro-

intestinales y/o respiratorias) y que los expedientes
estuvieran incompletos.

Metodología

Por el médico de base y el residente de 4to año de
pediatría médica se obtuvieron los expedientes de los
RN que estuvieron hospitalizados los servicios ano-
tados antes, de enero del 2004 a mayo del 2006 en
forma consecutiva y que cumplieron con los criterios
de inclusión.

Se consideraron las siguientes definiciones de las
variables estudiadas: Displasia Broncopulmonar
(DBP), proceso inflamatorio pulmonar difuso en el
prematuro secundario al uso de AMV con cambios
radiológicos caracterizados por densidades intersti-
ciales difusas acompañado o no de burbujas, con mi-
croatelectasias y necesidades de oxígeno por arriba
del 21% (0.21) hasta después de 28 días de VEU,
pero aquéllos con menos de 32 semanas de edad ges-
tacional hasta la semana 36 de edad postmenstrual.4

La DBP se consideró como la variable de desenlace.
Las variables que se consideraron predictoras

para la producción de DBP fueron: Prematurez se
le denominó así al individuo nacido entre la sema-
na 28 y 36 de edad gestacional, después de ser valo-
rado por el método de Capurro A;26 PIP, a la
máxima presión generada durante la fase inspirato-
ria para introducir la mezcla de gases en los pulmo-
nes durante la AMV; FiO2 a la cantidad de oxígeno
necesaria para oxigenar al paciente manteniendo
una PaO2 para la ciudad de México de por lo menos
55 mm de Hg, pero con una saturación de O2 no
menor de 88%;27 hipocapnia a la cantidad de PaCO2
menor a la normal, y para la ciudad de México <
33 mm de Hg;16 hiperoxemia a la cantidad de oxíge-
no mayor a las normales medida en sangre arterial
y a nivel de la ciudad de México no > 70 mm Hg;19

sobrehidratación a la cantidad excesiva de líquidos
administrados de acuerdo con la edad gestacional y
peso por la vía intravenosa (IV), se reflejó en un in-
cremento del peso neto en los primeros cuatro días
de vida de más de 25 g/día acompañado de edema;
sepsis, al síndrome de respuesta inflamatoria sisté-
mica desencadenado como reacción del organismo
ante una infección con presencia de datos clínicos
inespecíficos (inestabilidad térmica, apnea, somno-
lencia, cianosis, intolerancia a la alimentación, dis-
tensión abdominal, etc.) y dos o más de laboratorio
(leucopenia o leucocitosis, trombocitopenia, índice
bandas/neutrófilos mayor de 0.2, con cultivo positi-
vo o negativo); PCA sintomático, a la presencia del
6º arco aórtico por falta del cierre o reapertura del
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mismo en los primeros días de vida con soplo car-
diaco sistólico o continuo, pulsos periféricos au-
mentados y sin descompensación hemodinámica
que de acuerdo con la clasificación de Yeh,28 debería
tener un valor no mayor de 2, este conducto no in-
fluye en la insuficiencia respiratoria, se corroboró
por ecocardiograma Doppler; PCA significativo a la
presencia del 6º arco aórtico por falta del cierre o
reapertura del mismo en los primeros días de vida,
más datos clínicos (hiperdinamia, pulsos periféricos
amplios, soplo cardiaco sistólico o continuo asociado
o no a descompensación hemodinámica) que influye
agravando la insuficiencia respiratoria y que de
acuerdo con la clasificación de Yeh28 tiene un valor
de 3 o más, y con ecocardiograma Doppler que re-
porte presencia de conducto arterioso, con relación
AI: Aorta mayor de 1.36: 1; síndrome de dificultad
respiratoria (SDR), a la insuficiencia respiratoria
asociada a RN prematuros por deficiencia de surfac-
tante y colapso alveolar secundario, con datos de di-
ficultad respiratoria, con cambios radiológicos como
infiltrado reticulogranular difuso bilateral acompa-
ñado o no de broncograma aéreo y disminución de la
luminosidad pulmonar bilateral; enfisema intersti-
cial pulmonar (EIP), a la ruptura alveolar con paso
del aire del intersticio a las vainas broncovasculares
y radiográficamente la presencia de imágenes ser-
pinginosas del centro a la periferia, con burbujas
pequeñas, corroboradas por un médico radiólogo;
neumonía, a la infección del parénquima pulmonar
con la presencia de datos clínicos de respuesta infla-
matoria sistémica y datos de dificultad respiratoria
apoyados en la presencia de hallazgos radiológicos
de ocupación aérea alveolar uni o bilateral; insufi-
ciencia cardiaca, a la incapacidad del corazón de pro-
porcionar suficiente aporte de sangre para satisfacer
las necesidades del organismo, en ausencia de hipo-
volemia, produciendo signos y síntomas de insufi-
ciencia del hemicardio derecho, izquierdo o ambos, con
la presencia de signos clínicos como taquipnea,
taquicardia, dificultad respiratoria, signos de con-
gestión venosa sistémica (hepatomegalia), con datos
radiológicos de cardiomegalia, congestión venosa
pulmonar y/o edema pulmonar; barotrauma, a la le-
sión pulmonar que se produce como consecuencia de
la ventilación mecánica con presión positiva y que
engloba una serie de entidades clínicas como neumo-
tórax (aire en el espacio pleural), neumomediastino
(aire en el mediastino), neumopericardio (aire en pe-
ricardio) y EIP, apoyadas en datos clínicos y radio-
gráficos corroborados por un médico radiólogo.

El tamaño de la muestra se obtuvo de acuerdo con
Young29 tomando en cuenta un nivel alfa unimargi-

nal de 0.05, un nivel beta de 0.20 y un porcentaje de
diferencia de los factores de riesgo entre los casos y
los controles de 50%, después de pensar (ya que en la
bibliografía no se menciona), que en 80% de los casos
estos factores se presentan en los pacientes que van a
tener DBP y en 30% en los que no la presentan, lo
que resultó en un total de 40 pacientes de cada grupo,
con una relación de 1:1, casos:controles.

El análisis estadístico se hizo a través de la esta-
dística descriptiva usando medidas de tendencia cen-
tral y de dispersión y la inferencial a través de t de
Student para muestras independientes y cuando la
población no tenía una distribución normal, la U de
Mann-Whitney; también se utilizó al análisis de va-
rianza para un solo factor. Para las variables categó-
ricas nominales se usó la chi cuadrada o en su defecto
la probabilidad exacta de Fisher y para los factores
predictores para la presentación DBP se usó la razón
de momios (OR) y el análisis multivariado a través de
la regresión logística múltiple. Se usó el SPSS ver-
sión 11.5 para el análisis de los datos obtenidos.

RESULTADOS

De los 40 pacientes del grupo A (casos) 26 fueron
del sexo masculino (65%) y 14 del femenino (35%) y
en el grupo B (controles), 19 masculinos (47.5%)
y 21 femeninos (52.5%), sin diferencia estadística
entre ellos (P = 0.17).

Los diagnósticos motivo de ingreso en ambos gru-
pos se pueden apreciar en el cuadro 1 y como se pue-
de observar no hubo diferencia estadísticamente
significativa (P > 0.05).

La edad gestacional, el peso al nacimiento y
Apgar tampoco mostraron diferencias significativas
(Cuadro 2).

Cuando se compararon con otros factores estudia-
dos, se encontró que con respecto a los líquidos pro-
medio utilizados entre los casos y controles hubo

Cuadro 1. Diagnósticos motivo de ingreso al Servicio de Neonatología y
de la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales del Hospital de Gineco-
obstetricia Núm. 3 del Centro Médico Nacional La Raza (ambos grupos).

Diagnóstico Grupo A Grupo B p
(n = 40) (n = 40)

SDR 24 24 0.81 (NS)
Neumonía 8 9 1.0 (NS)
Asfixia perinatal 5 3 0. 7 (NS)*
Fetopatía toxémica 3 4 1.0 (NS)*

SDR: Síndrome de dificultad respiratoria. NS: No significativo. * Probabi-
lidad exacta de Fisher.
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diferencia significativa a favor de los casos en los
días dos, tres y cuatro de vida (P < 0.05), no así en
los días restantes durante la primera semana de
VEU (P > 0.05); sin embargo, en relación a la dife-
rencia en peso durante la primera semana entre ca-
sos y controles no mostró tal diferencia (F de 1.56,
P = 0.08). Y cuando se realizó el análisis de varian-
za entre los días cuatro a siete de VEU con respecto
al peso, tampoco se encontró diferencia significativa
entre ellos (F de 1.82, P > 0.05). Los días restantes
hasta el 14 tampoco mostraron diferencias significa-
tivas (P > 0.05).

En relación a la FiO2 durante los primeros días
entre los casos y controles se encontró que hubo di-
ferencia significativa sólo en el día 7 a favor de los
casos. En el resto del tiempo no hubo tal diferencia.
Con respecto a la PIP se encontró que durante los
primeros días hubo diferencia en el primero y tercer
días de VEU todo a favor de los casos; en el resto del
tiempo no hubo significancia estadística. En rela-
ción al ciclado no existió diferencia durante los pri-

meros días (Cuadro 3) y tampoco del 8 al 14 (P >
0.05); igualmente con respecto a la PaO2 en los pri-
meros días se vio que no hubo diferencia significati-
va (Cuadro 4) y lo mismo sucedió del día 8 al 14; y
con la PaCO2 en los primeros días tampoco se en-
contró diferencia significativa (Cuadro 5) ni hasta
los 14 días con p > 0.05. No se contempló la presión
media de vías aéreas por no aparecer anotadas en la
mayoría de los expedientes.

Cuadro 2. Algunas características de la población estudiada en ambos
grupos.

Características estudiadas Grupo A Grupo B p
(n = 40) (n = 40)

Edad gestacional (semanas)
Promedio (± DE) 30 (2.1) 30.3 (2.2) 0.47 (NS)
Mínimo-máximo 28-36 28-35
Peso al nacimiento (g)
Promedio (± DE) 1,326 (470) 1,434 (463) 0.3 (NS)
Mínimo-máximo 775-2,800 700-2,675
Apgar a los 5 min
Mínimo-máximo 2-9 6-9
Mediana 7 8 0.28 (NS)*

DE: Desviación estándar. NS: No significativo * U de Mann-Whitney.

Cuadro 3. Fracción inspirada de oxígeno (FiO2), PIP (presión inspiratoria pico) y ciclado, empleados en ambos grupos.

M. aplicac                                FiO2 (porcentaje)                          PIP (cm de H2O)                      Ciclado (ciclos x min)
Grupo A Grupo B Grupo A Grupo B Grupo A Grupo B
(n = 40) (n = 40) (n = 40) (n = 40) (n = 40) (n = 40)

1er día: Promedio (± DE) 85 (19.5) 80. 8 (19.0) 21.2 (6.3)* 18 (4.8) 57 2 (15.3) 52.8 (14.9)
2do día: Promedio (± DE) 73.7 (24.1) 68.6 (21.2) 20.8 (8.2) 17.3 (6.4) 51.6 (21.1) 42.7 (13.0)
3er día: Promedio (± DE) 71.37 (24.5) 66.7 (21.0) 30.3 (8.0)* 15.7 (5.9) 47.8 (17.8) 43 (15.7)
4to día: Promedio (± DE) 68.7 (21.0) 63.5 (18.5) 18 (6.6) 15.2 (6.9) 47 (20) 39.3 (18.8)
5to día: Promedio (± DE) 65.9 (20.7) 54.5 (17.2) 17.8 (7.6) 14.5 (4.9) 43 (18.9) 37.3 (19.6)
6to día: Promedio (± DE) 62.5 (19. 6) 56.6 (17.9) 17.5 (7.1) 13.7 (3.6) 39.4 (18.4) 37.6 (17.9)
7mo día: Promedio (± DE) 61.4 (21.3)* 46.7 (19.0) 16.8 (6.8) 13 (3.3) 37.4 (19.3) 33.9 (16.0)

M. aplicac: Momento de aplicación. FiO2 l00%: 1. DE: Desviación estándar. * P < 0.05.

Cuadro 4. Comparación del oxígeno arterial entre los grupos A (casos) y
B (controles). Primeros siete días.

PaO2 mm de Hg Grupo A Grupo B p
(n =40) (n = 40)

1er día: Promedio (±DE) 86±51 91±46 0.67 (NS)
2do día: Promedio (± DE) 83.41±36 84.4±32 0.9 (NS)
3er día: Promedio (± DE) 79.5±24 80.6±22.2 0.84 (NS)
4to día: Promedio (± DE) 84.3±19.4 77.7±16.5 0.16 (NS)
5to día: Promedio (± DE) 88.4±22 84.9±25 0.58 (NS)
6to día: Promedio (± DE) 87±23.4 81.35±34 0.47 (NS)
7mo día: Promedio (± DE) 85±25.3 75.6±28 0.26 (NS)

DE: Desviación estándar. NS: No significativo.

Cuadro 5. Comparación del bióxido de carbono arterial entre los grupos
A (casos) y B (controles). Primeros siete días.

PaCO2 mm de Hg Grupo A Grupo B p
(n = 40) (n = 40)

1er día: Promedio (± DE) 32 (8.4) 28.5 (9.0) 0.1 (NS)
2do día: Promedio (± DE) 30.2 (7.8) 31.6 (8.0) 0.44 (NS)
3er día: Promedio (± DE) 37.5 (10.3) 37 (11.0) 0.81 (NS)
4to día: Promedio (± DE) 38.5 (13.7) 36.6 (8.8) 0.52 (NS)
5to día: Promedio (± DE) 41.6 (15.2) 38 (9.3) 0.34 (NS)
6to día: Promedio (± DE) 43 (15.0) 39 (11.0) 0.30 (NS)
7mo día: Promedio (± DE) 39.5 (11.4) 37 (11.3) 0.5 (NS)

DE: Desviación estándar. NS: No significativo.
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Los factores mencionados anteriormente y otros,
cuando se estudiaron a través del OR en el análisis
bivariado, se pueden apreciar en el cuadro 6. Se hizo
un punto de corte con PaCO2 < 30 mm de Hg desde
el primer día hasta el 14, sin que hubiera diferencia
significativa entre los dos grupos en ninguno de los
días, P > 0.05.

En el análisis multivariado se encontró que mos-
tró significancia el aporte de líquidos IV a ≥ 140 mL
x kg x d al 4to día de VEU, la PCA sintomático, re-

Cuadro 6. Factores de riesgo (predictores) para la producción de displasia broncopulmonar, estudiados en ambos grupos, A (casos) y B (controles).
Análisis bivariado.

Factor estudiado Grupo A Grupo B OR IC 95% p
(n = 40) (n = 40)

• Peso de 1,000 g o menos 14 10 1.62 0.61-4.2 0.33 (NS)
• Edad gestacional 30 sem o menos 25 25 1 0.4-2.5 1 (NS)
• Apgar 6 o menos 8 6 1.4 0.44-4.5 0.55 (NS)
• AMV 7 días o más 38 12 44.3 9.2-214.0 0.01
• Reintubaciones dos o más 22 2 23.2 4.9-109.7 0.001
• FiO2 de 1 (100%) por lo menos 1 día 23 13 2.8 1.13-7.0 0.03
• Ciclado 60 o más por min un día por lo menos 26 15 3.09 1.24-7.7 0.015
• Ciclado de 60 o más por min tres o más días 20 5 7 2.3-21.5 < 0.001
• PIP > 25 cm H2O igual o mayor a 1 día 18 9 2.8 1.07-7.42 0.03
• PaO2 > 70 mm Hg por > 4 días 37 11 32.5 8.3-127.5 0.001
• PaCO2 < 40 mm Hg por lo menos 5 días 35 12 16.33 5.14-51.8 0.001
• SDR 33 38 0.24 0.05-1.45 0.15 (NS)
• Sepsis 38 31 5.51 0.99-24.2 0.051 (NS)
• PCA sintomático 22 5 8.55 2.49-31.8 < 0.0001
• PCA significativo 16 2 12.66 2.43-48.2 < 0.005
• Neumonía 16 5 4.66 1.35-17.0 0.011
• EIP 4 0 NC NC 0.057 (NS)
• Líquidos ≥ 140 mL/Kg/d 24 hrs por vía IV,

al 4to día de vida extrauterina 14 4 4.8 1.27-19.9 0.01
• Líquidos vía IV > 180 mL/Kg/d 24 hrs por lo

menos uno de los primeros 7 días de vida extrauterina 10 4 3 0.85-10.5 0.7 (NS)
• Aminofilina 1 dosis por lo menos 23 33 0.28 0.089-0.89 0.028*
• Esteroides inhalados o IV, 24 hrs por lo menos 16 8 2.6 0.88-8.2 0.08 (NS)
• Diuréticos IV por lo menos 24 hrs 29 11 6.95 2.35-21.15 0.0001

OR: Razón de momios. IC: Intervalo de confianza. Sem.: Semanas. AMV: Asistencia mecánica ventilatoria. FiO2: Fracción inspirada de oxígeno. PIP: Pre-
sión inspiratoria pico. PaO2: Presión arterial de oxígeno. PaCO2: Presión arterial de bióxido de carbono. PCA: Persistencia del conducto arterioso. EIP: Enfi-
sema intersticial pulmonar. SDR: Síndrome de dificultad respiratoria. NC: No calculable. IV: Intravenoso. NS: No significativo. * Factor protector.

intubaciones dos o más y la PaO2 mayor a 70 mm de
Hg por más de cuatro días, datos similares en parte
al análisis bivariado (Cuadro 7).

La edad de inicio de la AMV en el grupo A fue de
1.2 ± 0.61 y en el B de 1.32 ± 0.94 días con t
de 0.55 y P de 0.57 (no significativa). El tiempo total
de ventilación en el grupo A fue de 27.6 ± 16.7 y en
el B de 4.8 ± 2.9 días con diferencia estadísticamen-
te significativa, P < 0.05.

Cuadro 7. Factores de riesgo (predictores) para la producción de displasia broncopulmonar estudiados por el análisis multivariado* (Método de Wald).

Factor de riesgo estudiado OR CI 95% r p

Líquidos IV al 4to día de vida peso extrauterina (≥ 140 mL x kg de x día) 1.09 1.004-1.2 0.1407 0.04
PaO2 > 70 mm Hg por más de 4 días 32.58 4.24-249.8 0.2886 0.008
Reintubaciones dos o más 3.58 1.5-8.5 0.2394 0.003
PCA sintomático 12.03 1.56-92.5 0.1832 0.01

0.8519

* Regresión logística múltiple. OR: Razón de momios. r: Valor global de la regresión logística múltiple. PCA: Persistencia del conducto arterioso.
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Pocos pacientes tanto del grupo A, n = 5 y en el B
n = 6, habían iniciado la vía oral con estímulo ente-
ral mínimo (1 mL x kg de peso x toma cada 2 hrs
con incremento de 1 mL x kg x toma x día los prime-
ros cuatro días).

Las complicaciones presentadas además de DBP
se pueden apreciar en el cuadro 8, habiendo más
neumotórax en forma significativa en los casos, todo
lo anterior previo a la presentación de DBP y la au-
sencia de ellas se comportó como factor protector.
En ningún paciente se detectó sobrehidratación.

El surfactante pulmonar se usó en RN prematu-
ros extremos (< 1000 g o < 30 semanas de edad ges-
tacional) en forma profiláctica, en la Unidad de
Cuidados Intensivos Neonatales de la Unidad Médi-
ca de Alta Especialidad del Hospital de Gineco-Obs-
tetricia número 3.

No hubo mortalidad en ninguno de los dos
grupos.

DISCUSIÓN

Desde que los avances de la tecnología se han he-
cho ostensibles a través de la nueva era de ventila-
dores, diferentes modalidades ventilatorias, la
práctica del uso del surfactante exógeno para varia-
das patologías pulmonares y el empleo de nuevas
drogas han mejorado la supervivencia en el RN de
pretérmino críticamente enfermo, aumentando así la
aparición de la DBP, entre otras complicaciones cró-
nicas.

A partir de que Northway, et al. describieron
esta patología en l9671 se ha mencionado una serie
de factores considerados como de riesgo de acuerdo
con los diferentes autores para la presentación de
DBP como son la prematurez, toxicidad por O2 du-
rante el apoyo ventilatorio, la PIP elevada, la can-
tidad excesiva de líquidos, la hipocapnia, la sepsis,
infecciones por U. urealyticum, etc. y patologías
pulmonares asociadas tales como SDR y EIP prin-
cipalmente.1,6-10,16-18,20,21,30

En este estudio buscamos los factores de riesgo o
predictores de DBP y tiene más valor el no haber en-
contrado diferencia significativa entre los casos y
los controles con respecto a las características gene-
rales, como serían edad gestacional, peso al nacimiento
y Apgar, lo cual da mayor relevancia a la investiga-
ción por la similitud existente entre ambos grupos.
Además, en los servicios en donde se realizó el pre-
sente estudio, generalmente no se manejan PaO2 por
arriba de 65 mm Hg; sin embargo, muchos pacientes
posterior al ajuste de los parámetros ventilatorios de
acuerdo con las gasometrías arteriales y de las satu-
raciones periféricas de O2, se escapan de las cifras
máximas mencionadas y a pesar del monitoreo, en
este estudio esto fue mucho más frecuente y en forma
significativa en el grupo de casos. Sabemos que el oxí-
geno en unión a otros factores como la AMV (volu-
trauma, barotrauma, intubación orotraqueal) e
infección postnatal, solos o en conjunto, pueden pro-
ducir daño pulmonar.31 El oxígeno postnatal estimula
la producción de sus radicales libres liberando así
una serie de factores quimiotáxicos para atraer poli-
morfonucleares al pulmón, lo cual causa liberación de
mediadores proinflamatorios y enzimas proteolíti-
cas.31 Además es conocido que los RN prematuros tie-
nen bajos niveles de enzimas antioxidantes (catalasa,
superóxido dismutasa y glutation),31-33 agravándose
así el daño pulmonar. Nosotros encontramos daño
por O2 probablemente a partir del cuarto día, apoya-
do en los resultados obtenidos en el análisis bivariado
y multivariado y 10 de nuestros casos (del grupo A)
presentaron neumotórax en algún momento de su
evolución, siendo esto más frecuente en forma signifi-
cativa, lo que probablemente como ya se ha mencio-
nado antes, pudo haber favorecido también la
presencia de DBP. Lo anterior nos habla de la necesi-
dad de una monitorización aún más estrecha de este
gas tan necesario y peligroso a la vez. Aparentemente
la PaO2 > 70 mm Hg por más de cuatro días influyó
para la presencia de DBP, así como otros autores han
asociado a la hiperoxemia con la enfermedad; sin em-
bargo, esto hasta el momento no se ha determinado
en forma definitiva,34,35 ni existen niveles específicos
de hiperoxemia conocidos para predecir el daño pul-
monar. Nosotros en este estudio encontramos el va-
lor de PaO2 ya mencionado al iniciar el quinto día de
AMV.

Por otro lado, no se midieron los volúmenes co-
rrientes debido a que no contamos con sensor de flu-
jo en todos los ventiladores y tenemos escasos
ventildores Servo 300 y Matisse que miden dicho vo-
lumen y mecánica pulmonar, por ello no fue posible
contar con los valores de esa variable importante.

Cuadro 8. Otras complicaciones de la asistencia mecánica ventilatoria
diferentes a displasia broncopulmonar. Ambos grupos.

Diagnóstico Grupo A Grupo B p
(n = 40) (n = 40)

Atelectasia 11 5 0.16 (NS)
Neumotórax 10 2 0.03
Ninguna 19 33 0.002*

NS: No significativo. * IC al 95% (0.06-0.59, OR 0.19) comportándose
como un factor protector.
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En los últimos años se le ha dado cada vez más im-
portancia a los volúmenes pulmonares con base en
los trabajos de diferentes autores,36-38 asociando
más al volutrauma con la DBP.

Después de hacer diferentes puntos de corte con
sentido lógico y fisiológico, a todos los posibles fac-
tores de riesgo, con valores altos y bajos, para ver si
había significancia, se pudo apreciar que sí la hubo
en los líquidos IV en el cuarto día de VEU en el aná-
lisis bivariado y multivariado, esto también ya se
había apreciado en el univariado en los primeros
días además, algo similar a lo encontrado por Van
Marter, et al.10 en donde concluyeron que la sobre-
carga de líquidos (cristaloides y coloides) durante
los primeros cuatro días de VEU pueden jugar un
papel importante en la patogenia de la DBP, entre
otros. Es conocido que la sobrecarga de líquidos fa-
vorece la disminución de la complianza pulmonar
por la presencia de edema instersticial y por ello una
mayor necesidad de soporte ventilatorio, lo que au-
menta el riesgo de barotrauma y el daño por los
efectos tóxicos del oxígeno que están muy ligados a
la producción de DBP;10 sin embargo, en nuestros
pacientes esa diferencia significativa no se reflejó en
el peso, al no encontrarse diferencia estadística en la
ganancia de los mismos con respecto a los contro-
les, pero sí es evidente que se manejó mayor can-
tidad de líquidos en el grupo de casos que en los
controles. Por otro lado, se ha visto que los niños con
DBP tienen con frecuencia una anormalidad en la
regulación de la vasopresina al encontrarse una
elevación de la hormona con retención subsecuente
de líquidos;39 ese aspecto no se investigó en nues-
tro estudio.

Asimismo, nosotros encontramos una asociación
significativa entre la PCA y la DBP como la han en-
contrado otros autores,21,31 que también se presentó
aun cuando la PCA no era significativa, sólo sinto-
mática (en el análisis multivariado). En el estudio
de Van Marter, et al. mencionado antes, también la
PCA se asoció a DBP.10 Probablemente el aumento
en el líquido intersticial pulmonar secundario a la
PCA favorezca la enfermedad.

También, las reintubaciones alcanzaron significan-
cia como lo reportan otros autores;33 es conocido que
el edema subglótico se puede presentar después de per-
manecer el tubo orotraqueal por unos días y que éste
se incremente con las reintubaciones subsecuentes fa-
voreciéndose falla en la extubación y la necesidad nue-
vamente de apoyo ventilatorio con riesgo de daño
pulmonar y DBP y probablemente por la necesidad de
mayor tiempo con AMV,40 la posibilidad de más reintu-
baciones, entrando así a un círculo vicioso.

Por otro lado, no se documentaron infecciones in-
trauterinas en ninguno de nuestros pacientes estu-
diados como se ha mencionado en la literatura, al
encontrase una asociación entre la presentación de
DBP y la liberación de citocinas in utero.41

También otras variables se han estudiado como
predictoras de DBP tales como interleucina 6 en el
aspirado traqueal aunado a la PCA;22 en otros estu-
dios ya mencionados, en el análisis mulivariado se
encontró la edad gestacional ≤ 30 semanas, PCA,
AMV más de > 2 días y pérdida de peso > 15 %23 y
en el otro la medición de la reflectancia de luz sobre
la mucosa oral entre el día 1 y 28 de vida extrauteri-
na usando una imagen de espectrofotometría, sirvió
para predecir la presencia de DBP.24 En relación a
dos de los tres estudios mencionados anteriormente,
también aparece la PCA.

Otras variables no fueron estudiadas en este tra-
bajo por no haberse diseñado la investigación para
ellas.

Existen patologías que se han asociado a DBP ta-
les como sepsis, SDR y EIP;8,9,21 sin embargo, en
nuestro estudio aunque hubo tendencia a ser signifi-
cativos (sepsis y EIP) en el bivariado, no se alcanzó
probablemente porque al estratificar la muestra, los
subgrupos fueron más pequeños; no obstante, hay
que tomar en cuenta que existen situaciones que es-
tán relacionadas a DBP sin que la sepsis, el EIP o el
SDR hayan estado presentes.21,32

Otros factores de riesgo alcanzaron significancia
pero sólo en el análisis bivariado probablemente por-
que los pacientes estuvieron con una gravedad simi-
lar y los médicos tratantes se apegan a los criterios
de manejo ya establecidos para estos pacientes en
ambos hospitales, lo que hace que la población sea
más seleccionada; sin embargo, se sabe también que
interviene la predisposición genética para la presen-
tación de la enfermedad;35 de cualquier manera, la
falta de certeza de que exista esa predisposición para
su presentación hace imperativo un manejo cautelo-
so de los parámetros ventilatorios más elevados y
por lo tanto más agresivos, y por el tiempo estricta-
mente necesario.

En general se puede decir que los resultados del
estudio apoyan parcialmente nuestra hipótesis de
trabajo. Este estudio nos muestra que existen dife-
rentes variables que deberán de tomarse en cuenta
para evitar la producción de daño pulmonar crónico.
De acuerdo al análisis multivariado, es conveniente
manejar los líquidos en forma cautelosa, de prefe-
rencia no pasar de 139 mL x kg x día IV al 4to día
de VEU, no mantener una PaO2 > 70 mm Hg por
más de cuatro días, siendo menos permisivo con la
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oxemia, evitar en lo posible las reintubaciones, y
tratar lo más rápido la PCA sintomático, aun cuan-
do éste no sea significativo, es decir, que influya en
la insuficiencia respiratoria y así, con todo lo ante-
rior, evitar en lo posible la DBP.
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