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Etiologia: N SN

Mejorando el cuidado neonatal

Es multifactorial. La oxigenoterapia, el volutrauma/barotrauma, las infecciones
inducirian mecanismos de inflamacion pulmonar con destruccion y fibrosis. Otras
patologias y situaciones clinicas propias del prematuro pueden aumentar el riesgo de
DBP, como: DAP, infecciones nosocomiales, edema pulmonar. La desnutricion que
generalmente acompana al nino muy prematuro hace mads severo el cuadro.

CHRONIC LUNG INJURY CONTROL LUNG

Sospecha:

Un RN que ha cumplido 10-14 dias de vida:
eCon un SDR con o sin DAP .
eCon o sin infecciones pulmonares.
eConectado a VM o CPAP con O2.

*No ha sido posible bajar los parametros
de VM.

*En la Rx de Torax se observan imagenes
de microatelectasias observandose imagen

de opacidad difusa.
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Clasificacion de la DBP e

Figure 1 Percentage of population of 9575 infants categorized
as to severity of BPD based on the 2000 NIH conference defi-

nition

Percentage of 60 -
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Sixty-eight percent of these infants had BPD. Severty of BPD decreased
as gestational age increased. BPD, bronchopulmonary dysplasia. Data

abstracted from [4"*].
[47°] Current Opinion in Pediatrics 2011, 23:167-172




Eventos de hipoxia. Son un problema? " SBEN

Mejorando el cuidado neonatal

Intermittent Hypoxic Episodes in Preterm
Infants: Do They Matter?

Richard J. Martin Katherine Wang Ozge Kéroglu Juliann Di Fiore Prabha Kc

Division of Neonatology, Rainbow Babies and Children’s Hospital, Case Western Reserve University,
Cleveland, Ohio, USA
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Fig. 2. Number of desaturation episodes [mean (95% CI)] in a co-
hort of 24-28 weeks’ gestation preterm infants over the first 8
weeks of life. There were relatively few desaturation episodes dur-
ing the first week, followed by a progressive increase over weeks
2—4, and then a decrease in weeks 6-8 [7].



Eventos de hipoxia. Son un problema? ...

Mejorando el cuidado neonatal

Proposed morbidities of
intermittent hypoxia

prematurity)

breathing)

Acute Respiratory Altered growth Neurodevelopmental
morbidity instability and disability
(e.g. (e.g. sleep- cardiovascular
retinopathy of disordered regulation




Regional tissue oxygenation in association with
duration of hypoxaemia and haemodynamic
variability in preterm neonates

Anna Petrova, Rajeev Mehta
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of the hypoxic episodes with pulse oximetry saturations =84%.

*p<0.001. HR, heart rate.

Arch Dis Child Fetal Neonatal Ed 2010,95:F213—F219. doi:10.1136/adc.2009.161604



Disminucion de los episodios de apnea y de
respiracion irregular con oxigeno suplementario.
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Fig 2. Effects of SupOx on cardiorespiratory events, The v axis represents the AL { hour; A, percentage of periodic breathing (B), total
bradyeardic events (C), and average Poo. (D) in RA and after initiation of SupOx. A decrease in the Al and periodic breathing and a trend
toward decrease in total bradycardic events are observed after indtiation of SupOx without any significant changes in the average Poo,.

Pediatrics 2002:110:884-888
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Malcolm, W. F. et al. Pediatrics 2008;121:22-27
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Definitions and Diagnostic
Criteria for Bronchopulmonary Dysplasia
Eduardoe Bancalari, MDD, and Nelson Claure, MSc, PhD
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Figure 2 Incidence of BPD by diagnostic criteria (n = 441 newboms, GA: 23-30 w, years: 2002-2004, alive at 36w (Data from Ehrenkranz et al. NICHD Neonatal Network BW <1000g, GA < 32w, at 18 months corrected age)
PMA).

Semin Perinatol 30:164-170 ( 2006)



Evaluando una definicion de DBP N\ Y
Segljn eVOIUCién en UCIN. Mejorando el cuidado neonatal

Estudio PROP ( Prematuridad y Programa de Outcome Respiratorio):
Se evaluaron 765 RNPT en cohortes prospectivas segun las 3 definiciones
comunmente usadas para DBP: ( 13 centros terciarios)

Table 5. Frequency of bronchopulmonary dysplasia in Prematurity and Respiratory
Outcomes Program cohort using strict definitions without imputation and modified

definitions
Total Shennan Workshop Physiologic Modified Modified
(n = 765) Shennan* Workshop'
) 426 (55.7)
BPD 312 (40.8) 245 (32.0) 312 (40.8)
Mild — 149 (19.5) — — —
Moderate — 89 (11.6) — — 96 (12.5)
Severe — 210 (27.5 — — 22%9.7)
nclassifie . 16 (2. 1 . 16 (2.1)

Definition of abbreviation: BPD = bronchopulmonary dysplasia.

Data presented as n (%).

*Modified Shennan by assigning infants discharged before 36 weeks in room air as no BPD.
TModified Workshop by omitting need for 28 days of supplemental oxygen; without consideration of
receipt of supplemental oxygen before 36 weeks, the category of mild BPD is eliminated.

Poindexter B, AnnalsATS Volume
12 (December 2015): 1822-1830 Definitions of Bronchopulmonary Dysplasia
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TABLE 1. Calculation of Effective Fios, Step 1

Flow, L/min Factor With Weight of
0.7 kg 1.0 kg 1.25 kg 1.5 kg 2 kg 25 kg 3 kg A5 kg 1 kg

0.01 1 1 1 1 1 0 0 0 0
0.03 (1/32) 4 3 2 2 2 1 1 1 1
0.06 (1/16) 9 & 5 4 3 2 2 2 2
0125 (1/8) 18 12 10 B B 4 4 4 4
0.15 pal 15 12 10 8 6 5 4 4
025 (1/4) 36 25 20 17 13 10 8 7 ]
0.5 (1/2) 71 50 40 33 25 20 17 14 13
075 (3/4) 100 75 60 50 38 30 25 il 19
1.0(1.0) 100 100 80 67 50 40 33 29 25
125 100 100 100 83 63 50 42 36 i
15 100 100 100 100 75 60 50 43 38
20 100 100 100 100 100 80 67 57 50
3.0 100 100 100 100 100 100 100 Ba 75

Adapted from equations 3 and 4 in ref 1. The rule of thumb (implicit in the table) is that, for most infants in the STOP-ROP study, if flow
(in liters per minute) exceeds body weight (in kilograms), then the effective Fio, equals the nasal cannula oxygen concentration.

TABLE 2.  Cakulation of Effective Fiog, Step 2

Factor Effective Fio, With Oxygen Concentration of
021 02z 035 030 0.40 050 100
1] o {1 1 | 021 021 021 021 0on
1 o {1 Jd | 021 021 021 021 ;
2 021 021 021 021 02
3 021 021 021 021 022 1. ]
4 o {1 1 | 021 022 {1
5 o {1 Jd | 021 02z 022 0.5
& 021 021 021 02z 023 025
7 021 021 021 02z 023 0
] o {1 1 | 021 022 023 023 0¥
9 o {1 Jd | 021 022 023 024 028
10 021 021 021 022 023 024 0.9
11 021 021 021 022 023 024 0.30
12 o {1 1 | 02 022 023 024 0.30
13 o {1 1 | 022 023 035 0.31
14 021 {14 | 22 02z 024 025 0.3z
15 021 021 022 022 023 025 0.33
17 021 021 022 0.23 024 026 0u
18 o {1 1 | 022 023 024 026 0.35
19 021 {14 | 022 023 025 027 035
0 021 021 022 023 025 027 0.37
21 021 021 022 0.23 025 027 0.38
Fars o {1 1 | 022 023 025 027 0.35
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Evaluando una definicion de DBP \ e

Mejorando el cuidado neonatal

Una visidon simplista seria asumir que la gravedad de la DBP a las 36
semanas de EGC es un buen predictor del resultado respiratorio a largo
plazo sin considerar otros factores como la nutricion, las infecciones
virales y las exposiciones ambientales que también pueden tener un
impacto significativo en la evolucion de Enfermedad pulmonar.

Es erratico clasificar a los nifos con CNAF o a los que requieren bajos
flujos con FiO2 aunque sea 1,0 como DBP severa ya que no se
compadece con una mala evolucidon pulmonar en muchos casos, por lo
qgue quedan en el grupo de no clasificables.

La Clasificacion de Shennan modificada fue la que mejor se correlacioné
con morbilidad respiratoria durante la infancia. (pero las altas o traslados
antes de las 36 sem quedan como No DBP)

Es DBP severa si requiere >30% 02 a las 36 semanas. Pero es muy
distinto si sdlo requiere 02 o CNAF a si requiere VM prolongada hasta
esa edad.



Patogénesis de DBP y VEFG \— s=

Mejorando el cuidado neonatal

 La importancia del VEGF durante el crecimiento del pulmoén
fetal ha conducido a la teoria vascular de la displasia
broncopulmonar, que ha tenido una importancia
considerable en explicar el dano pulmonar debido a la
prematuridad, ventilacion mecanica y terapias que producen
hiperoxia durante la vida perinatal.

— Existiria un descenso en la expresion de VEGF y caida de los niveles
traqueales en pulmones de nihos con displasia broncopulmonar
ventilados y los fallecidos presentaban capilares dismoérficos. (Bhatt
y cols.) (Ambalavanam y Novak )

e A las 36 semanas aun queda el tiempo de desarrollo
pulmonar y alveolizacion mas importante que es hasta los 6
meses de EGC. Muchos tienen una increible capacidad de
crecer y remodelar sectores danados acercandose a la
normalidad.



Nueva Clasificacion de DBP
Propuesta de Abman

-
Table I. BPD definition with severity i
Postdischarge
Relative incidence mortality
Definition (Data from (Data from

BPD severity (Modified from Jobe and Bancalari®) Ehrenkranz et al’) Ehrenkranzet al®)

None 0, treatment <28 d and breathing room air at 36 wk PMA or discharge home, whichever comes first 23.1% 1.8%

Mild 0, treatment at least 28 d and breathing room air at 36 wk PMA or discharge home, whichever comes first 30.3% 1.5%

Moderate 0, treatment at least 28 d and receiving <30% 0, at 36 wk PMA or discharge home, whichever comes first 30.2% 2.0%

Severe (type 1) 02 treatment at least 28 d and receiving 230% 02 or nasal CPAP/HFNC at =36 wk PMA 16.4% 4.8%
LSm.rere ({type 2) 0, treatment at least 28 d and receiving mechanical ventilation at =36 wk PMA. y
HFNC, high flow nasal cannula; 05 oxygen.

59% 41% Podemos clinicamente y/o con algunos
Tipo 1: Tipo 2: examenes evaluar la gravedad de los
>30% 02 IPPV y 02 nifios con DBP Tipo2 y racionalizar las
CN o CNAF terapias? Mejorar los resultados ?

CPAP
HTP ?

Abman, J. Pediatr 181: 12-28, 2017



Ecografia Funcional

* Regurgitacion en Tricuspide

 Foramen oval con flujo bidireccional

o] Presion
Pulmonar Pulmonar
Normal AELE
e Curvade HTP

* (gradiente y medicion)




Diagnostico de HTTP en < 32 semanas con sBPD en
23 centros de USA a partir de las 34 sem EGC. AN

Mejorando el cuidado neonatal

Lagatta J, Children's Hospital Neonatal Consortium Severe BPD Focus Group. J Pediatr 2018;203:218-24.

EChocard'09ri’:;riffef{,’aﬂ;;D'ag”“'s iNO and Sildenafil Use for PH
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e La Prevalencia de HTP fue de 14% en sBPD ( 8 a 20%). Pero el uso de ECO en estos
pacientes fue de 60% (51 a 68%)

* Fueron frecuentemente tratados con iNO 33% (20 a 42%) y también con Sildenafil
55% (49 a 78%). No hubo correlacidon entre el centro y el uso de iNO o Sidenafil.



Impacto de la HTP en sDBP \_— g,

Mejorando el cuidado neonatal

Se asocio a HTP: RCIU, raza negra e HTA materna.

v ( Table V. Multivariable regression models for relation- )
Presentaron mayor gravedad y mayor frecuencia de ship of sBPD-associated PH with mortality and hospi-

VM a las 36 semanas con score de severidad tal readmission in infants with at least 1 echocardiogram

: . A Mortality (n = 1677) OR 95% ClI P
respiratoria y mortalidad > a 4 veces. ( 21% vs 5%) P 315 210473 <001
Ventilator at 36 wk of PMA| 429 2.72-6.78 <.001
Postnatal steroids 2.06 1.33-3.18 .002
Atrial septal defect 1.74 1.04-2.92 .04
Recibieron 2 veces mas corticoides postnatales. ety MR e p
PH 1.38 1.18-1.63 <.001
SGA 1.20 1.04-1.39 m
Matemal race
o o o r white 1-“ —_— -_—
Se mantuvieron hospitalizados mayor nimero desde Back e it
RN al afio de vida (5% vs 1%) y con mayor muerte et 13 vk of P Y Teie <o
antes del alta (20% vs 5%). Blood sieam ecton 12 risis <o
Insurance status
Public 1.0 — —
CGombined public/private 1.12 0.93-1.36 24
th Insured 0.84 0.36-1.97 69
Los que egresaron (94% de cobertura) tuvieron | Lanpgovacteotrontomaaa 161 1919 <01

durante el 12 ano coomparados con sDBP sin HTP:
— Traqueostomia 27% vs 9%.
— Gastroclisis 80% vs 46%

— Mayor re- Hospitalizacion (51 vs 41%) en UCIP (
30 vs 16%) y requiriendo VM (30% vs 15%)

— No hubo diferencias en mortalidad precoz.

1 agatia | Childvon'c Hoacnitrl Noennatal Concortitinm Cowveoro RDD Enciic Cronmn .1 Padiatr 201290291291
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Evolucion a corto plazo =0

e En general la evolucion de Ia
enfermedad pulmonar es favorable
para la mayoria de estos ninos.

e Los principales objetivos para |Ia
recuperacion pulmonar de DBP deben
centralizarse en la prevencidon de las
infecciones respiratorias, una buena
oxigenacion vy el soporte nutricional
adecuado para favorecer el desarrollo
pulmonar. Se ha demostrado que
existe catch up alveolar sobre todo en
el primer semestre.

e Presentan mas riesgo de internacion
que los nifos prematuros sin DBP
especialmente en los primeros 2 anos
de vida.

Narayanan M, Am J Respir Crit Care Med Vol 187, Iss. 10, pp 1104-1109, May
15,2013



Prematuridad y Programa de Outcome \ -
Res pi rato ri O ( P RO P) Mejorando el cuidado neonatal

Pryhuber et al. BMC Pediatrics (2015) 15:37

Existe actualmente una disociacion entre el diagndéstico de DBP y los
resultados en el seguimiento a largo plazo.

El impacto que puede tener la funcion respiratoria se extiende mucho
mas alla de la UCIN y tiene consecuencias que deben ser evaluadas y
definidas.

PROP es una iniciativa multidisciplinaria donde participan: neonatdlogos;
respirdlogos y cientificos de ciencias basicas que permite un enfoque
mas preciso de lo que ocurre en cada nifo.

Permite comprender los mecanismos subyacentes, evolucidon y
consecuencias.

Esta creando un repositorio genético y biolégico de DBP.



Prematuridad y Programa de Outcome

Respiratorio (PROP) o foreri

[ Babies at 36 + 1 wks' PMA ]

[ Assess Previous 24 Hour Respiratory Status ]

h 4

h 4
Room Air Assisted
{no continuous ( "';gn""::' ) Ventilation
support) any Fit,, any flow (CPAP, SiPAP, MIV)

v
[ Perform Room Air Challenge ]

v Pass |, |, Fail

l PASS Room Air Challenge ] [ FAIL Room Air Challenge

L J

Moaonitor for Evidence of Physiologic Stability
{Anticipated Discharge within 1 Week)
Y

v v

[ Discharge Fails To Occur

Prior to 41 wks PMA

[ Occurs at 34-31 weeks PMA ]
v

Perform NIRA Bundle*

1} Oxygen Saturation With Sleep

2) Respiratory Inductive Plethysmography
[RIP) (If on RA or NC £ 1 LPM)

3} Bronchodilator Response With RIP

rform O2 Reduction to 15% Trial
in Room Air or Passed Room Air
Challenge at 36 weeks and no
respiratory support for > 24 hrs

Repeat Room Air Challenge
Perform NIRA Bundle*
If on RA or NC s 1 LPM

*Preferred Study Without Nasal Feeding Tube.

Figure 3 Non-lnvasive Resp ent (NIRAs) Decision Diagram. The indicated oxygen reduction tests and respiratory inductive
plethysmography (RIP) (with associated tests of oxygen saturations during sleep and oral feeding) were preformed on individual days determined
by comrected age, degree of respiratory support required and anticipation of hospital discharge.

-

r

Pryhuber et al. BMC Pediatrics (2015) 15:37

SIBEN



Oximetria continua para evaluar estabilidad
respiratoria previo al alta segun EGC

N de eventos Hipdxicos por /h segun EG al momento de Datos de Oximetria continua en 231 oximetrias
la saturometria continuas en prematuros hospitalizados. El

examen se debe realizar una vez que el nino

haya coordinado succion deglucion y

contemplar 2 momentos de alimentacion y un
periodo de sueio.

<28 28 a 32 > 33 semanas
G ELES semanas

Peso RN 811 g. 1450 g 1338 g.
(promedio)

EG RN (promedio) 26 semanas 30 semanag 33 semanas

Saturacién % 96.6 +1 96.2 +1.6
Promedio( Rango) (94.6-98.1)  (90.2-99.2)

97.3+1 (95.2-
99.3)

. DI S - T O O -
BN# Evantos » 20 seg. 1 12 ] 2 1 1 i i
FN® de Eventios = 20 seg severos| 05 [iX] 04 01 01 01 i i

% Tiempo <90% 46+ 4.9 46+ 7.3

05+1

% Tiempo <80% 25+ 34 05+ 13 0.01+ 0.03

Morgues M, Vernal P. 2016



Seguimiento respiratorio durante el
primer ano en prematuros

Tipo 3
Alterado

Tipo 2

Inestable

Tipo 1
Estable |

% DE HOSPITALIZACIONES POR CAUSA
RESPIRATORIA EN PREMATUROS EN EL PRIMER ANO

DE VIDA

61

40

%

0

10

0 30 4 50 60

10

Morgues M., Vernal P, 2012

En 103 ninos con OCP al alta se
logré obtener el seguimiento
respiratorio hasta el ano de
vida, dando una cobertura de
87%.

Se hospitalizaron por causa
respiratoria durante el primer
ano, el 39% de los prematuros
egresados. ElI 57% de los
hospitalizados fueron DBP + en
cualquier grado.

Las hospitalizaciones por IRA
fueron mas frecuentes en los
casos con OCP alteradas o
inestables OR = 2.1 (IC 1.13 a
4.17 ; p= 0.018) con respecto a
los nifilos con registro tipo 1 en
el momento del alta.



Seguimiento respiratorio durante el

primer ano en prematuros

 EI 63% de las
Morgues M., Vernal P, 2012 hospitalizaciones ocurrieron

en ninos < 3 meses

NECESIDAD DE OXIGENOTERAPIA DURANTE LA
HOSPITALIZACION SEGUN TIPO DE REGISTRO

« Con registros alterados o

Inestables presentaron
Tino 3 3 mucho mas riesgo de
Alterado requerir apoyo con oxigeno
al re hospitalizarse por IRA
Tipo2 33 durante el primer afio de
Inestable - —
vida, OR= 39 ( IC 1.7 a
8.8, p=0.0007)
Tipol
Estable

e Los dias de hospitalizacion
fueron mayores. ( 4 vs 12
0 dias de mediana.)




Prematuridad y Programa de Outcome Respiratorio (PROP)
Pryhuber et al. BMC Pediatrics (2015) 15:37
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[ Assess Previous 24 Hour Respiratory Status ]
] [ (any FiQ,, any flow) ] [
v

[ Perform Room Air Challenge ]
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1 l r

Babies at 36 + 1 wks' PMA

h 4

Assisted
Ventilation
(CPAP, SiPAP, MV)
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{no continuous
support)
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[ ]

v

Moaonitor for Evidence of Physiologic Stability
{Anticipated Discharge within 1 Week)

v
[ Occurs at 34-31 weeks PMA ]
v

v

[ Discharge Fails To Occur

Prior to 41 wks PMA

Perform NIRA Bundle* rform 02 Reduction to 15% Trial

1} Oxygen Saturation With Sleep
2) Respiratory Inductive Plethysmography
[RIP) (If on RA or NC £ 1 LPM)

in Room Air or Passed Room Air
Challenge at 36 weeks and no
respiratory support for > 24 hrs

Repeat Room Air Challenge
Perform NIRA Bundle*
If on RA or NC s 1 LPM

3} Bronchodilator Response With RIP

*Preferred Study Without Nasal Feeding Tube.

Figure 3 Non-lnvasive Resp ent (NIRAs) Decision Diagram. The indicated oxygen reduction tests and respiratory inductive
plethysmography (RIP) (with associated tests of oxygen saturations during sleep and oral feeding) were preformed on individual days determined
by comrected age, degree of respiratory support required and anticipation of hospital discharge.




Fenotipos en sBPD N\ seN

Mejorando el cuidado neonatal

Conocer la diversidad dentro de los nifhos con sDBP mediante la
descripcion de diferentes fenotipos que permitan:

— adecuar y racionalizar las estrategias terapéuticas.

— Mejorar la evolucion intrahospitalaria

— Modificar la progresion de la enfermedad

Mediante el estudio de la funcion respiratoria precozmente en la
instalacion de la enfermedad, incluso en UCIN.

Se estudiaron con iPFT 110 ninos < de 28 semanas con sDBP entre las 5y
23 sem de vida:

— Fenotipo obstructivo ( mayor tiempo ventilatorio en dias)

— Fenotipo restrictivo

— Fenotipo mixto

Lo mas significativo fue que al definir al paciente Fenotipo restrictivo se
pudo independizar de VM en casi todos los casos. La gran mayoria de
ellos ya no requeria VM al momento del iPFT. (10% vs 38% de los
Obstructivos estaban en VM al momento del estudio)

Shepherd EG, Clouse BJ, Hasenstab KA, et al. Infant Pulmonary Function Testing and Phenotypes in Severe Bronchopulmonary Dysplasia.
Pediatrics. 2018;141(5): e20173350
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Infant Pulmonary Function Test (iPFT) Mejorando el cuidado neonatal
Pletismografia

. Paciente sedado, puede dormir.
(Hidrato de Cloral)

. Respira espontaneamente.

. Se le coloca una mascarilla
neumatica boca/nariz que se
conecta al sistema de iPFT.

aaTatals= . Mango con sensor de presion se
ajusta al torax y abdomen sensando
las respiraciones y se infla para
obtener una espiracion forzada

. Puede evaluarse el cambio de los
parametros con Broncodilatadores

e e e

Shepherd EG, Clouse BJ, Hasenstab KA, et al. Infant Pulmonary Function Testing and Phenotypes in Severe Bronchopulmonary Dysplasia.
Pediatrics. 2018;141(5): e20173350



NORMAL

Infant Pulmonary Function Test ( iFPT) \_, SIBEN
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e La prematurez esta asociada a pobre funcion respiratoria per

sé, aun si no requirieron 02.
e Debemos ser capacez de evaluar:
— Funcién pulmonar
Presencia de dano de via aerea.
— Presencia de dano vascular pulmonar



( Pacientes entre 5 a 23 semanas de vida)

Infant Pulmonary Function Test (iPFT)
\ _ SIBEN

TABLE 2 iPFT Results by Pathophysiologic Classification Wiajoriido of ik Racnats

Entire Cohort,  Obstructive, Restrictive,  Mixed, Median p
Median [IQR] ~ Median [IQR]  Median [IQR]  [IQR] or % (n/M)

Con el estudio usando iPFT se pueden

diferenciar los ninos en 3 fenotipos or% (M or%M  or% (/M
diferentes. Distribution - 51% (56/110) 9% (10/110)  40% (44/110)  —
Obstructivos (n=56) Crs, % predicted 69[49-93)  73(52-96]  64[48-69  G7(47-8%) 4
o FVC, % predicted 7(62-93)  89(75-106]  61(60-67°  70(60-81° <001
Restrictivos (n=10) vy, %predicted  46(30-571 4303563  S9(57-62° 4G L0-STC 002
Mixtos (n=44) FEVy and/orFVC,%  64(48-79) 4903069  94(91-971F  B9[S-791F  <(Of
predicted

FEF s, % predicted 0011421 1208211 74[53-90°  24[15-421°¢ <001

Los fenotipos Restrictivos y Mixtos se FEF o, % predicted 13[7-26] 8 [6-16] 49 [40-82)° 16[9-25) <001
FEF g4, % predicted 11[7-22) 8 [6-15] 42 (34-58)7 14 [8-19.7)b¢ <001

asociaron a antecedente de RCIU FEF o 750 B3 1018 TI(-800  20[13-36 <001
predicted
, oo TLC, % predicted 91(76-1200 120 [106-138)  72(67-78)°  78[68-84)° <001
La gran mayoria delosnifios con sDBP oot w0 widoems B GTE-P <o
referidos a iPFT presentaban RV, % predicted 110(73-169]  165(122-189]  75(63-112  72(55-97)° <001
. 7 s i b b
obstruccién (91%). Fni:endc:::dnc,% 114101137 127 (108-145) 108 [93-1291° 109 [85-121° 002
RV and/or TLC, % 121 1105-150) 134 [119-162) 116 [105-1461° 109 (84133 <001
51% Obstruccion sola a0
, . Degree of restriction  49% (54/110) 0% (0/56)  100% (10/10)  100% (44/44)® <001
40% Algun grado asociado a (mild or moderate)
restriccién. Degree of obstruction  75% (82/110)  86% (48/56) 0% (O/10)  78% (34/44)° <001
. L. (moderate or
9% Puramente restrictivos pe

BOR® 66% (61/93)  74% (35/47)  25% (2/8)° 63% (24/38) 02
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Mejorando el cuidado neonatal

Respuesta frente a
Broncodilatadores

 Los sBPD que responden a

Broncodilatadores
presentaron un FEV0.5 mas
bajo. Podria ser un predictor
de respuesta a la terapia.

Segun su respuesta a Broncodilatadores
sera otro fenotipo?




RNM

e Puede ubicar y cuantificar las anomalias
estructurales en una DBP. No es ionizante y
puede usarse para el seguimiento a
diferencia de TAC.

e Puede ser tomada sin sedacion o medios
de contraste.

SIBEN

Mejorando el cuidado neonatal
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e Se estudian los volumenes de alta senal
(densos) y los de baja senal (simplificacion
alveolar)

Walkup, Tkach, Higano, et al.: Quantitative Pulmonary MRI of BPD in the NICU



Table 2. Radiologic Scoring System for Pulmonary MRI of NICU Patients

SIBEN
Scoring Mejorando el cuidado neonatal
Category 0 1 2

Hyperexpansion MNone Focal Global

Mosaic lung attenuation MNone Unclear Obvious

Emphysema, number of cysts/regions None Single Multiple

Emphysema, size None =<5 mm =5 mm

Fibrous/interstitial, triangular subpleural opacities MNone 1-3 lobes 4-6 lobes

Distortion of bronchovascular bundles Mild Moderate Severe

Subjective impression Mild Moderate Severe

Definition of abbreviations: MBI = magnetic resonance imaging; NICU = neonatal intensive care unit.

 Los pacientes con DBP presentaron un score de 7,7+4,5 a diferencia de los RNT
sin patologia pulmonar 0,17+0,41. El prematuro no displasico 2,8+ 2,1.

e RNM fue capaz de mostrar mas claramente las diferencias en la estructura
pulmonar distinguiendo entre DBP y Prematuros sin DBP. Incluso entre ninos
con DBP. ( Se evalua en base a los pixeles)

Normalized Parenchymal Percentage High-Signal Percentage Low-Signal

Group Radiologic Score Signal Intensity Lung Parenchyma Lung Parenchyma
Full-term 0.17 +0.41 (0-1) 0.26 + 0.07 (0.15-0.35) 7.3 +8.2 (0-18.1) 1.4+18 (0.1-4.9)
Premature, non-BPD 28+21 (0-5H) 0.27 + 0.05 (0.19-0.33) 8.2+64(1.0-19.8) 0.9+ 1.2 (0.2-3.4)
BPD 7.7+45 (1-14) 0.36 + 0.07 (0.25-0.46) 26.1 +13.8 (5.3-40.9) 0.6 + 06 (0-1.3)

Definition of abbreviations: BPD = bronchopulmonary dysplasia; FGRE = fast gradient echo.
Data are mean = SD (range).

Walkup, Tkach, Higano, et al.: Quantitative Pulmonary MRI of BPD in the NICU
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e Se observa que segun la densidad de pixeles existe parenquima danado :
edema, atelectasia, fibrosis, bronquiectasias. (Rojo) Alta densidad.

e La baja densidad no mostrd diferencias significativas (simplificacion

alveolar) entre estos pacientes, pero si una tendencia a ser mayor.
Apariencia cistica.



Cuidados en los primeros 2 aihos N s

/4 M

http://pediatrics.aappublications.org/
content/134/2/415.full.html

Mejorando el cuidado neonatal

Apoyo con 02 si esta indicado y ajustar por
estudio con oximetria continua. El 02 debe
usarse el minimo tiempo posible pero que
permita la estabilidad respiratoria.

Prevencion de IRA:

Dar el Alta con estabilidad respiratoria
demostrada con oximetria continua de ser
posible. Debe desaturar menos del 5 a 10%
del tiempo de registro bajo 88 a 90%.

Capacitacion a los padres en los cuidados en
el hogar.

Prevencion con Vacunacion especifica:
antineumococo - Antigripal anual;
antipertusis. Antigripal al grupo familiar.

Inmunizacidn pasiva con Palivizumab.
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Somatic Growth

10000 Mejorando el cuidado neonatal
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g w A Nutricion y DBP

5 A wws © Mantener una buena curva
| <z | de crecimiento. La nutricién
e a m o m w e o debe ser con altas calorias

et L 120 a 140 cal/k/dia segun la
edad a menor edad mayor
i

s P - | aporte. Proteinas entre 3 a4
. /{, Pow % g/k/dia. Esto en general se
. L w2 | |ogra con fortificadores o con

" o | leches de prematuros. Asi se

45 . . . : : . 1 Pas = 0.6128
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Postmenstrual age (weeks)

Figure 1 Changes over time in body weight (top) and body Iineal y Io cual se aSOCia d
length (bottom) of infants with and without former BPD mejor neu rOd esa rrOI Io.

(means with 95% Cls) The p-values show the extent of
statistical significance of the covariates gestational age (pga)
and birth weight (pgw); those of the main effects by
postmenstrual age (ppma) and BPD (pgpp); and that of the
interaction (pag) of both factors. Statistically significant values are
shown in bold.

85

Body length (cm)

Schmalisch G; Longitudinal assessment during the first 15 months of corrected age.
Pediatrics 2012, 12:37
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Criterios de CIaSificaCién Segl'ln PROP Mejorando el cuidado neonatal

e Severo si presentd > 2 hospitalizaciones por causa
respiratoria; O2 en el hogar > a 3 meses o cualquier apoyo
ventilatorio en el hogar. Refirid requerir esteroides
inhalados o vasodilatadores pulmonares en mas de 2
cuestionarios durante los 6 a 12 meses de EGC.

e Moderado si presenta 1 hospitalizacion; O2 en el hogar < a
3 meses o traqueostomia sin requerir VM. Refirio requerir
esteroides inhalados o broncodilatadores o sintomas en
mas de 2 cuestionarios durante los 6 a 12 de EGC.

e Leve todo el resto de los casos.

Pryhuber et al. BMC Pediatrics (2015) 15:37



e . e \_, SIBEN
Seguimiento a largo plazo e

e Si existe compromiso predominante de via aérea en etapas
tempranas de la DBP, se observa con mas frecuencia episodios de
sibilancias recurrentes, hiperreactividad bronquial o tos
persistente. Fenotipo Obstructivo.

e Si la lesion que predomind inicialmente fue la falla en la
alveolizacion y en la vascularizacion pulmonar, las manifestaciones
clinicas mas importantes durante la infancia seran la taquipnea y
la insuficiencia respiratoria, con mayor riesgo de hipertension
pulmonar que se debe testear. Fenotipo restrictivo

e En un numero importante de ninos coexisten manifestaciones de
compromiso de la via aérea y del parénquima. Fenotipo Mixto

Islam J, Understanding the Short- and Long-Term Respiratory Outcomes of Prematurity and Bronchopulmonary Dysplasia.
American Journal of Respiratory and Critical Care Medicine. Volume 192 Number 2 | July 15 2015.



Datos a largo plazo: 2-30 anos \ o
FunCién pUImonar con Espirometria CIa'Sica Mejorando el cuidado neonatal

e Realizar en todos los prematuros a los 6 a 7 afos. Requiere
entrenamiento previo del nino para mejorar el rendimiento durante el
examen, ya que se requiere de inspiracion profunda y espiracion forzada.

A-M. Gibson, LW. Doyle / Seminars in Fetal & Neonatal Medicine 19 (2014) 105—111

T 1 second ——»
Inspiratory capacity
25%
> l ’ FEV,
e 66% En DBP < 26 s. S
o tidal
§' volt.:ma:-a
g ]
— 100%
T
| Functional residual capacity Residual volume
| l

Reduccidon en el VEF1 sobre todo en era pre-surfactante. El FEF25-75%
también esta alterado, dando cuenta del compromiso de la via aérea
pequena. La brecha en la funcion se mantenia hasta los 18 ainos.

El VR y la CPT esta aumentado sobre todo en los casos mas obstructivos
en los ninos mas crecidos.

Gough A, Impaired lung function and health status in adult survivors of BPD. Eur Respir J 2014;43:808-816.



Seguimiento a Largo Plazo N s

Mejorando el cuidado neonatal

La DBP fue un factor de riesgo para PC alos 18 a 22 meses corregidos en
< de 25 semanas (OR: 1,66; 95% IC 1,01 — 2,74) casi puede triplicarse.

Los niflos con DBP ademas presentan especificamente mayores
problemas en el movimiento de extremidades, cuello, tronco vy
dificultades en succion/deglucion que sus pares sin displasia.

La motricidad fina, alteraciones visuales y auditivas se ven mas
comprometida también.

Existe un coeficiente intelectual (Cl) disminuido en un 25 a 30% con
respecto a sus pares sin compromiso pulmonar al alcanzar la edad
escolar. El déficit atencional acompaia a los prematuros en un 30% de
los casos y en éstos ninos sube a 59%. En algunos estudios esto
representa el 15% de los ninos con DBP a los 8 afios de vida.

Short EJ, Klein NK, Lewis BA, et al. Cognitive and academic consequences of bronchopulmonary
dysplasia and very low birth weight: 8-year-old outcomes. Pediatrics 2003;112:e359.
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RESPIRATORIO

HT Pulmonar | S MNo 02Dep. | S MNo Displasia Broncopulmonar Grado [

RXTorax | S5 Ne Informe Atelactasias Pulmoanres: | No
Tiempo de 02 Hogar TAC de Torax | Si No
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Tratamientos Respiratorio: Hospitalizacion: Si No Sintomatologia Respiratorio:
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f j Palivizumab Si No | Dosis 1 2 3 4 5

Montelukast Si No

Observaciones:
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