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Reanimación del RN
Manejo del RN con LA Meconial

Concentración de O2



Manejo del RN con LA Meconial
Práctica habitual: aspiración intraparto de oro/ nasofaringe
Por qué?  

Parecía una buena idea para disminuir SALAM
Un estudio con controles históricos y tendencia favorable (NS)1

Recomendaciones internacionales2

Por qué no?
Estudios previos con resultados negativos3

SALAM fenómeno intrauterino4

Riesgos asociados a la aspiración oro/ nasofaríngea5

Apnea
Arritmias gatilladas por estimulación faríngea
Empeoramiento de la hipoxemia
Demora en la reanimación
Daño a la vía aérea

1 Carson BS, 1976; 2 AAP, ACOG; 3 Falciglia HS, 1988, 1992; 4 Brown BL, 1981, 
Ghidini A, 2001; 5 Wiswell TE, 1993



Objetivo: Evaluar la efectividad de la aspiración oro/ nasofaríngea en 
comparación con la no aspiración en la prevención de SALAM y sus 
complicaciones
Métodos: ECCA

12 Centros. Marzo 2000‐Octubre 2001
Criterios de inclusión

LAM 
EG ≥ 37 semanas
Presentación cefálica

Resguardos éticos
Aleatorización Números aleatorios generados por computadora, en 
bloques de 4, en sobres opacos y sellados
Los miembros del equipo tratante en UCIN desconocían el grupo de 
estudio

-Criterios de exclusión
- Anomalías congénitas mayores
- Incapacidad de aleatorizar
- Rehuso del Obstetra



Métodos (cont)
Aspiración con sonda (10‐13 F) con presión negativa 150 mmHg
Variable principal: Incidencia de SALAM 

SALAM:  1 Dificultad respiratoria en un RN con LAM; 
2 Requerimiento de O2 para mantener SpO2 ≥ 92% 
3 Requerimientos de O2 desde las primeras 2 hs y con       

una duración de 12  o más hs
4 Ausencia de malformación congénita de vías aéreas, 

pulmones o corazón

Variables secundarias, análisis de subgrupos
Tamaño de la muestra: Estudio de equivalencia. Asumiendo una 
incidencia de SALAM de 7%, considerando una diferencia límite de 
equivalencia de 3%, el número es de al menos 2286 pacientes (1143 
por grupo) con ά 0,05 y β 0,20
Análisis por intención de tratamiento







Velaphi & Vidyasagar Clin Perinatol 2006; 33: 29-42 
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Duda, opinión y certeza
Tres instancias del conocimiento humano

En aspectos de manejo médico, lo más cercano a la 
certeza lo brindan los ensayos clínicos aleatorizados

Es incorrecto interpretar opiniones como si fueran 
certezas

“Acá sólo creemos en Dios; 
el resto, que traiga bibliografía”



Concentración de O2 en Reanimación 
Neonatal

Práctica habitual: Comenzar con O2 puro (FiO2 1)
Por qué?  
“Empezamos porque parecía una buena idea, ahora lo 

usamos porque siempre lo hemos hecho” W Lefkowitz 
Oxygen and resuscitation: beyond the myth. Pediatr 2002; 109: 517-519

Parecía lógico, en vista de:
Asfixia y sus secuelas son resultado de la deprivación de O2

Producción eficiente de energía celular (ATP) depende de la 
presencia de O2

Hipertensión pulmonar (complicación de asfixia neonatal) es 
aliviada por la administración de O2



Por qué no usar 100%?

Cambios fisiológicos al nacimiento 
Kamlin C et al J Ped 2006; Mariani G et al J Ped 2007

Toxicidad asociada al uso de O2
Saugstad O Biol Neonate 2005

Estudios en animales
Estudios en humanos



• Objetivo: Evaluar la efectividad de la reanimación 
neonatal con FiO2 inicial de 0,21 en comparación con FiO2
de 1,0

• Métodos: ECCA
– 11 Centros. Junio 1994‐Mayo 1996
– Criterios de inclusión

• RN con apnea/ gasping + FC < 80 lpm al nacimiento
– Criterios de exclusión

• PN < 1000 gr
• Anomalías letales
• Cardiopatías cianóticas
• Hidrops

– Resguardos éticos
– Aleatorización: según día de nacimiento (par‐impar)
– Variable principal: Mortalidad en la primera semana y/o presencia 

de EHI grado II o III



Métodos (cont)
Variables secundarias predeterminadas 
Tamaño de la muestra: Req 648 RN para detectar una reducción del 15% 
al 8% en las variables primarias (α 0,05 y β 0,20)
Grupo AA: paso a FiO2 1,0 si no respuesta a los 90 segundos
Estudio no enmascarado
Análisis por intención de tratamiento







Sin diferencias en recuperación FC, EAB, Apgar al 5to min

RCP con O2 100%: Menor puntaje de Apgar al 1er minuto
Mayores tiempos a 1a resp y al 1er llanto



Meta‐análisis Cochrane

http://www.nichd.nih.gov/cochrane/Tan/TAN.HTM

0,71  (0,54 – 0,94)

NNT: 20 (IC 95%: 13 – 25)



Mortalidad a la semana de nacido

0,7 (0,5-0,98)



Mortalidad al mes

0,63 (0,42-0,94)



EHI (Sarnat II y III)

0,86 (0,65-1,14)



Revisión crítica

Estudio ‘Redox’ (Vento et al Pediatrics 2001; 107: 642‐647)
¿Asfixia? pH ∼7.10

Apgar 5 ∼ 7‐8
Ninguno requirió intubación
Ninguno cursó Fallo Multi Orgánico

La utilidad de los hallazgos de este estudio, y sus 
implicancias médico‐legales para el manejo de RN realmente 
asfixiados (la población más vulnerable) pueden ser cuestionados.



Estudio Resair 2 (Saugstad et al Pediatrics 1998: 102 (1): e1‐e7)
Variable primaria: Mortalidad/ Encefalopatía HI
Cálculo muestral: Req 648 RN para detectar una reducción del 
15% al 8% en las variables primarias (poder 80% α 0.05)
Aleatorización según día de nacimiento (par‐impar)

Sin diferencias en variable primaria
El número de pacientes es muy bajo para probar que ambos 
tratamientos son igualmente efectivos
No parece haber habido un ajuste en la evaluación acorde a los análisis 
interinos
Al no ser ciego hay > riesgo de sesgo. Por ej, no se reportan las 
presiones usadas en RCP; por lo tanto no se pueden descartar 
diferencias en el manejo de la RCP en ambos grupos
El 25.7% de los RN en el grupo aire fueron reanimados con O2 100% por 
persistencia de cianosis y/o bradicardia a los 90 segundos

“Based on the findings in the pilot study7,to demonstrate a significant reduction in 
mortality and/or moderate to severe HIE from 15% to 9%, we needed to enroll 920 
infants. A reduction from 15% to 8% would, however, require 648 enrolled infants 
(significance level 0.05; power 80%)”



Seguimiento a 18-24 meses del Resair 2 Study

Sin diferencias en patrones de crecimiento o 
compromiso del neurodesarrollo

Sólo 213 de 609 pacientes (35%)

Saugstad et al Pediatrics 2003; 112: 296-300



ILCOR



Prematuros
Sólo 2 estudios de los incluídos en el meta análisis 
Cochrane incuyeron RN PT
Pocos pacientes, sin detalles
Sin análisis de subgrupos

Se presume que el uso de O2 debe ser aún más 
cauteloso en estos pacientes



Vento M et al Pediatr 2009; 124: e439-e449

- Objetivo: Alcanzar SpO2 75% @ 5 min u 85% @ 10 minutos
- Población: RN < 28 sem req reanimación

• Grupo Hox  FiO2 inicial 0,9
• Grupo Lox  FiO2 inicial 0,30

- En ambos grupos, FiO2 ajustada c/60-90 seg. según FC y SpO2



Vento M et al Pediatr 2009; 124: e439-e449

RR 0,51 (IC 95% 0,20-1,20)

Efecto sobre DBP 

Marcadores de injuria oxidativa



“Even brief neonatal exposures to pure 
oxygen should no longer be considered 
familiar, routine, and ordinary”

Nigel Paneth
Professor of Epidemiologist, Pediatrics 
and Human Development
Associate Dean for Research
Michigan State University



Manejo respiratorio 
inicial en prematuros



Manejo Ventilatorio en RNPT con SDR. 
Efecto sobre DBP?

Practica habitual: Ventilación mecánica convencional
VM: PPM?

Sincronizada?
Volumétrica?
Alta frecuencia?
Hipercapnia Permisiva?

DBP multifactorial



Embarazo
Manejo en sala 

de partos
Cuidados

Postnatales

Pre-eclampsia

Corioamnionitis

Corticoides

Otros factores Surfactante

Control 
temp

Gases fríos y 
secosVt altosO2

No PEEP

DAP
Sepsis

Otros

(Des)Nutrición

Ventilación

O2

Factores asociados al desarrollo de DBP

Jobe AH Neoreviews 2006; 7: e531-44



Práctica potencialmente mejor Vermont-
Oxford

NICHD Red 
CABA

Nivel de 
Evidencia

Médico becario o de planta en el parto X X No disponible

Minimizar el uso de O2 en Sala de Partos (mezclador 
y saturómetro)

X X X 3

Surfactante profiláctico X X 1 

Presiones limitadas al ventilar manualmente X 2 

Mejorar el trabajo en equipo en sala de partos X 5

Uso del reanimador en T X 5

Intubación selectiva/ uso de CPAP X X Indeterminado

Surfactante temprano si en VM X X 1 

Manejo consensuado (consistente) de la VM X X 2

Hipercapnia permisiva X X X 2

Uso de ventilación sincronizada X Indeterminado

Metas de SpO2 menores (85-90%) X X X 2

Alarma de SpO2 max en 95% X No disponible

Evitar aspiraciones de TET de rutina X X Indeterminado

E it b l l i t VM X N di ibl

Prácticas potencialmente mejores para la disminución 
de la DBP (2007)



p

Manejo consensuado (consistente) de la VM X X 2

Hipercapnia permisiva X X X 2

Uso de ventilación sincronizada X Indeterminado

Metas de SpO2 menores (85-90%) X X X 2

Alarma de SpO2 max en 95% X No disponible

Evitar aspiraciones de TET de rutina X X Indeterminado

Evitar bolseo manual a pacientes en VM X No disponible

Disminuir eventos "centinela"/ escapes de gas X 3

Control del Vt administrado X 4

No uso de rutina de sedantes/ analgésicos X X Indeterminado

Destete agresivo/ extubación temprana X X X 5

Uso profiláctico de xantinas X 1

Limitación en líquidos EV X 2

Microclima humidificado X 5

Limitar las expansiones de volumen para hipotensión X X 5

Manejo agresivo del Ductus X X 3

Nutrición parenteral temprana X X 5

Uso de leche materna X Indeterminado

Uso de Vitamina A X X 1

Práctica potencialmente mejor Vermont-
Oxford

NICHD Red 
CABA

Nivel de 
Evidencia

Prácticas potencialmente mejores para la disminución 
de la DBP (2007)



N Payne et al
Pediatrics 2006; 
118: S73-S77



• Se definieron prácticas empleadas en las 3 Unidades con 
menor incidencia de DBP de la red Neonatal del NICHD 
• Se aleatorizaron las 14 Unidades restantes a cambiar sus 
prácticas en función de aquellas (7 Unidades) o a continuar 
sin variantes (otras 7).
• Comparación entre año 1 y 3 (sobrevida sin DBP)
• n: 4093 RN < 1250 gr

• Unidades con Intervención
• Surfactante antes (de 51 a 31 min)
• Más CPAP el 1er día (de 17 a 24%)
• Menos VM (de 4 a 3,5 días)
• Mejor control del O2

M Walsh et al Pediatrics 2007; 119: 876-890



M Walsh et al Pediatrics 2007; 119: 876-890



Factores asociados a DBP; evaluación de 
diferencias entre Unidades

• Estudio caso-cohorte en 441 RN 500-1500g
• DBP → Columbia 4%, Boston 22%
• Surfactante → Columbia 10%, Boston 45%
• CPAP → 63% vs 11%
• VM → 29% vs 75% 
• OR para VM fue 13.4 (5.9-30.7) el día de nac.

Van Marter et al. Pediatr 2000; 105:1194–1201



EG (c/sem) 0,53 (0,43-0,65)
VPP en S de P 2,37 (1,02-5,52)
AaPO2 > 180 mmHg 2,91 (1,30-6,55)
SDR grave en Rx 6,42 (2,75-15)





25‐28 semanas con respiración espontánea y signos de 
dificultad respiratoria
Consentimiento prenatal. 
Aleatorización con estratificación x Centro y EG
CPAP nasal (8 cmH2O) o intubación y VM (desde sala 
de partos)

N Engl J Med 2008;358:700-8



COIN Trial
Grupo CPAP, VM si:

Apneas recurrentes
pH < 7.25 con PaCO2 > 60 mmHg
Requerimiento de O2 > 0.6 para SpO2 > 90%

Outcome primario: Muerte o DBP (36 sem)
Tamaño muestral

Datos de la red A‐NZ: Muerte o DBP: 43%
Se tomó 30% x sesgo de selección
Efecto estimado de la intervención (CPAP): Reducción a 20%
n: 600 (α 0,05 y β 0,20)

N Engl J Med 2008;358:700-8







COIN Trial
613 RN (307 CPAP, 306 Intub)
Fracaso CPAP (req intubación en 1os 5 días): 46%
Muerte o DBP (36 sem)

Grupo CPAP 34%
Grupo VM 39%

Neumotorax: 
Grupo CPAP 9%
Grupo VM 3%

Surfactante: 
Grupo CPAP 38%
Grupo VM 77%

Otras variables secundarias sin diferencias

N Engl J Med 2008;358:700-8



COIN Trial

N Engl J Med 2008;358:700-8

Muerte o requerimiento de O2 a las 36 semanas

CPAP Intub OR (IC95%)

Todos (25‐28 sem)               33,9%                     38,9%                 0,80 (0,58‐
1,12)

25‐26 sem  53,0% 53% 0,99 (0,57‐1,71)

27‐28 sem 24,6% 31,3% 0,72 (0,46‐1,11)



COIN Trial
Validez externa?

RN evaluados:
25‐28 sem
Inborn
Consentimiento prenatal = Corticoides PN 94%
Sin necesidad de intubación en primeros 5 minutos
Apgar al 5° min 8‐9
FiO2 (mediana) primeros 5 días: 0,21



Estudio Red Neocosur
256 RN 800‐1500 gr respiración espontánea a los 5 min
CPAP de burbuja (5 cmH2O) o halo de O2

Intubación si FiO2 > 0.35, pero en el grupo CPAP se usó
INSURE.
Mantenidos en CPAP si PaCO2 < 60 mmHg y pH > 7,20.
Ventilación mecánica:

30% grupo CPAP vs 52% grupo control (p 0,001). 
Muerte o DBP (O2 36 sem): 15% grupo CPAP vs 19% grupo 
control (RR 0.8, 95%CI 0.46‐1.36). 
Sin otras diferencias (incluyendo escapes de gas) 

Tapia JL et al PAS Meeting 2010 E‐PAS20101670.3 



24‐27 semanas

CPAP nasal (y VM protocolizada) o intubación, 
surfactante y VM

Outcome primario : Muerte o DBP (36 sem)

N Engl J Med 2010; 362: 1970‐1979

Surfactant, Positive Pressure, and Oxygenation Randomized Trial



Hipótesis
El uso de CPAP temprano con una estrategia 
ventilatoria limitada reduce la incidencia de muerte o 
sobrevida con DBP a las 36 semanas comparada con 
intubación y surfactante temprano 



Métodos
RN 240/7 - 276/7 semanas a quienes se decide 
reanimar
Consentimiento prenatal
Entre Febrero 2005 y Febrero 2009
Aleatorización antes del parto, estratificada por 
Centro y por EG (24 y 25 sem; 26 y 27 sem) 



Diseño Factorial
RN también aleatorizados a 2 rangos de SpO2
(oxímetros enmascarados)



Intervención (grupo CPAP)
En S de P, CPAP con 5 cm H2O hasta ingreso a 
UCIN usando un reanimador con pieza en T o un 
ventilador neonatal
Intubación sólo para RN que requirieran ser 
intubados para reanimar en base a las 
recomendaciones del PRN, no para administración 
de surfactante 
Si el RN quedaba intubado, se le admistraba 
surfactante



CPAP Surfactante
S de Partos 5 cm H2O

Intubación s/ PRN
Si intubado, 
surfactante (1ra hora) 

PRN estandar

Intubación/
Surfactante

Considerar si:
- FiO2 > 0 5
- PaCO2 > 65 mmHg
- Inestabilidad 
hemodinámica

Antes de 1ra hora

Métodos



CPAP/ Ventilación 
limitada

Surfactante

FiO2 < 0,50 y MAP <10 cm
PaCO2 < 65 mmHg
Frec Vent < 20 rpm
Hemodinamicamente estable

FiO2 < 0.35 y MAP < 8 cm
PaCO2 < 50 mmHg
Frec Vent < 20 rpm
Hemodinamicamente estable

Métodos: Criteros de extubación 
Dentro de 24 hrs de alcanzar todos los criterios



Métodos – Duración de la intervención

Protocolo para cada rama durante los primeros 14 
días de vida, luego según práctica habitual de las 
UCIN

En ambos grupos, intubación considerada ante 
apneas repetidas req VPP, cuadro clínico de shock, 
sepsis, y/o necesidad de cirugía



Métodos – Tamaño muestral
Incidencia basal de DBP/ muerte: 67%
Diferencia absoluta de riesgo: 10%
Ajuste por 1,12 debido a la aleatorización de 
gemelares a la misma rama
Aumento por 1,17 para ajustar por pérdidas
Aumento adicional para minimizar error de tipo I, 
usando un nivel de significancia de 2%
Tamaño final: 1310 recién nacidos



3546 Infants were assessed for eligibility (3127 pregnancies)*

1316 Underwent randomization

663 Were assigned CPAP 653 Were assigned Surfactant

94 Died before 
discharge

569 Survived to discharge, 
transfer one year of life

114 Died before 
discharge

539 Survived to discharge, 
transfer or one year of life

223 BPD 
Physiologic

219 BPD 
Physiologic

235 Did not meet eligibility criteria
125 Personnel/Equipment not available
699            Eligible but consent not sought  
344            Parent unavailable for consent
748 Consent denied by parent or guardian
11 Excluded for other reasons
68 Consented but not randomized

346 No BPD
Physiologic

320 No BPD 
Physiologic





Resultados
CPAP

(N = 663)
Surfactante
(N = 653)

PN* 835 + 188 826 + 198
EG* 26 + 1 26 + 1

24 a 25 6/7 (%) 43 43
26 a 27 6/7 (%) 57 57

Raza, Bco/Negro/Hisp (%) 38 / 38 / 21 36 / 42/ 19
Corticoc Prenatales (%) 97 96
Multiples (%) 27 24 

*Media±DE



SUPPORT     Resultados
CPAP
N=663

Surfactante
N=653 RR (IC 95%)

Muerte/DBP, def fisiol
Muerte/DBP, 36 sem

47.8%
48.7%

51.0%
54.1%

0.95 (0.85, 1.05)
0.91 (0.83, 1.01)

DBP, def fisiol
Muerte (36 sem EGC)            

39.2%
14.2%

40.6%
17.5%

0.99 (0.87, 1.14)
0.81 (0.63, 1.03)

Vivo y sin VM al 7° día 55.3% 48.8% 1.14 (1.03, 1.25)
Esteroides Postnatales

Mortalidad (24-25 sem)

7.2%

23,9%

13.2%

32,1%

0.57 (0.41, 0.78)

0,74 (0,57-0,98)

N Engl J Med 2010; 362: 1970‐1979



N Engl J Med 2010; 362: 1970‐1979



N Engl J Med 2010; 362: 1970‐1979



N Engl J Med 2010; 362: 1970‐1979



Resumen
No hubo diferencias significativas para el outcome 
primario (Muerte o DBP)
Más niños en el grupo CPAP vivos sin VM al día 7 
(p=0.01) 
Los niños en CPAP recibieron menos corticoides 
postnatales para DBP (p<0.001) y recibieron menos días 
de VM (p=0.03)
Niños 24-25 6/7 sem en grupo CPAP tuvieron menor 
mortalidad (p<0.01)
No hubo mayor morbilidad en niños del grupo CPAP 

N Engl J Med 2010; 362: 1970‐1979



CPAP + Surfactante (INSURE)

• Uso combinado de 2 terapias efectivas no necesariamente 
excluyentes

• Varios estudios publicados:
Verder (1994 & 1999) ↓ req de VM

Haberman(2002) n=61 (1250-2000g) ↓ req de VM

Vermont Oxford (2003) n=170  (1500-2500g) ↓ req de VM

Texas Neonatal Research Group (2004) n=132 (1250-2000g) ↓ req de 
VM

Dani (2004) n=27 <30s ↓ req de VM

Reininger (2005) n=105 (29-35s) ↓ req de VM



1111

T Stevens Revisión Cochrane 2007
http://www.nichd.nih.gov/COCHRANE/Stevens2/Stevens.htm

0,67 (0,57‐0,79)



T Stevens Revisión Cochrane 2007
http://www.nichd.nih.gov/COCHRANE/Stevens2/Stevens.htm

0,52 (0,28‐0,96)



T Stevens Revisión Cochrane 2007
http://www.nichd.nih.gov/COCHRANE/Stevens2/Stevens.htm

0,51 (0,26‐0,99)



ECA 8 centros en Colombia
RN 27‐31 semanas con SDR
Grupo 1: Intubación + Surfactante + Extubación + 
CPAP nasal
Grupo 2 (control): CPAP nasal (Bubble, 6 cm H2O)
Outcome primario: Requerimiento de VM

Rojas MA et al. Pediatrics 2009; 123: 137-142



Rojas MA et al. Pediatrics 2009; 123: 137-142



Sandri F et al. Pediatr 2010;125: e1402-e1409.

ECA multicéntrico en Europa
RN 25‐28 semanas con SDR + resp espontáneas
Grupo 1: Intubación + Surfactante + Extubación + 
CPAP nasal
Grupo 2: CPAP nasal (surfactante como rescate)
Outcome primario: Requerimiento de VM (5 días)



Surfactante
N=105

CPAP
N=103

RR (IC 95%)

Vent Mec 1os 5 días 31,4% 33% 0,95 (0,64-1,41)

Sobrev s/O2, 36 sem 78,1% 78,6%      0,99 (0,86-1,14)

Escapes de gas 6,7% 1% 6,82 (0,86-53,7)

Sandri F et al. Pediatr 2010;125: e1402-e1409.



Estudio VON
648 RN 26 ‐29 sem

Tres grupos:
Surf Prof + VM

INSURE

CPAP 

Muerte o DBP (O2 36 sem): 30,5% grupo CPAP vs 36,5% 
grupo Surf Prof (RR 0.83, 95%CI 0.64‐1.09)

Sin otras diferencias (incluyendo escapes de gas) 

Dunn M et al PAS Meeting 2010 E‐PAS20101670.2 



BPD/Death in Major Trials of Early CPAP

Trial Experimental Control               ARR
COIN (n 613) 34%     39% 5%
SUPPORT (n 1316) 49% 54% 5%
VON (n  648) 30% 36% 6%
Neocosur (n 256)           15%          19%                   4%
Colombia  (n 278) 54%   63%                   9%
CURPAP (n 208)            21%                     22%           1%

Rate of death or BPD  (crude analysis)
CPAP: 624/1568 (40%) versus Vent: 689/1532 (45%). 
ARR: 5. NNT: 20. RR 0.88 (95%CI 0.81-0.96)

Mariani & Carlo, 2010



Evitar ventilación mecánica a través del uso de CPAP 
nasal temprano parece ser beneficioso 
El outcome combinado de muerte o DBP es 
consistentemente menor en los estudios, si bien el 
efecto resultó menor que lo esperado
Si bien los estudios individuales no muestran 
significancia estadística, esperamos los resultados de 
un meta‐análisis actualizado, ya que el análisis crudo 
de los datos muestra una reducción absoluta de riesgo 
cercana a 5%
La estrategia INSURE parece ser una alternativa válida
Dudas acerca de los pacientes más pequeños y 
con mayor riesgo de desarrollar DBP!



A Jobe J Pediatr 2005



El uso de terapias efectivas requiere de:

1. Evidencia adecuada de efectividad
2. Conocimiento de esa evidencia y reconocimiento del 

beneficio de esa terapia para un determinado paciente
3. Disponibilidad de esa terapia
4. Aceptación de esa terapia por parte del paciente


