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RESUMEN

Introduccion. Objetivos. Evaluar los factores
de riesgo asociados a la mortalidad neonatal
en recién nacidos de muy bajo peso (RNMBP, <
1500g) y elimpacto delaadministracion antenatal
de corticoides.

Poblacion y métodos. Andlisis retrospectivo de
una cohorte de RNMBP de 26 centros perinatales
terciarios y universitarios de la Red Neonatal
Sudamericana (NEOCOSUR), que incluye
Argentina, Brasil, Chile, Paraguay, Perd y
Uruguay, entre 2000 y 2011, y que cuenta con
11455 registros. Las caracteristicas maternas,
neonatales y la morbilidad se compararon entre
los RNMBP que murieron y los sobrevivientes
hastaelalta. Las variables asociadas conlamuerte
neonatal se determinaron mediante regresién
logistica. Se estimd el efecto del corticoide prenatal
sobre la morbimortalidad neonatal utilizando el
método de pareamiento.

Resultados. La tasa de mortalidad neonatal fue
de 22,3% con una elevada variabilidad entre
los centros. Los factores independientemente
asociados a menor mortalidad de los RNMBP
fueron la administracion de corticoides prenatal
(OR 0,49; IC 95%: 0,43-0,54), mejor puntaje Z
del peso de nacimiento (OR 0,63; 0,61-0,65),
hipertensiénarterial (OR0,67;0,58-0,77) y cesdrea
(OR 0,75; 0,65-0,85). Mediante pareamiento, el
riesgo de muerte se redujo en 38% asociado a
los corticoides prenatales.

Conclusiones. Se identificaron importantes
factores perinatales asociados con la mortalidad
neonatal en RNMBP y se demostré el impacto de
la administracién de corticoides prenatales en la
Red NEOCOSUR.

Palabras clave: mortalidad neonatal, recién nacido de
muy bajo peso, prematuro, factores de riesgo, estudios
multicéntricos.

INTRODUCCION

La prematuridad (edad gestacional
[EG] < 37* semanas) es la principal
causa directa de muerte de recién
nacidos (RN), sobre todo en los
de muy bajo peso de nacimiento

(RNMBP, = 1500 g).! La prematurez
es también una importante causa
indirecta de muerte, y la pobreza
esta fuertemente asociada con un
mayor riesgo, lo que lleva a que cerca
de 99% de las muertes neonatales
mundiales se originen en paises de
bajos y medianos ingresos.”

Ademas, mas de la mitad
de aquellos que sobreviven al
alta hospitalaria lo hacen con
complicaciones graves, muchas de
ellas crénicas y que afectan la calidad
de vida del individuo y su familia, y
demandan una cantidad importante de
recursos médicos.

Es necesaria informacion sobre
los factores de riesgo (FR) que llevan
a estos desenlaces para priorizar
intervenciones y planificar su
desarrollo, evaluar la efectividad
de intervenciones dirigidas
especificamente hacia los FR y apreciar
las tendencias a través del tiempo a
nivel nacional e internacional.**

Aunque se dispone de resultados
de RNMBP de paises desarrollados,
pocos estudios han examinado la
morbimortalidad de RNMBP en
Latinoamérica.>® Una de las estrategias
para enfrentar este problema es que
los centros de atencién neonatal
se incorporen a redes tematicas
colaborativas especializadas, que,
entre otros beneficios, permiten
unificar criterios, optimizar recursos,
comparar centros e identificar las
préacticas médicas mas beneficiosas
(benchmarking).”

El presente estudio muestra la
consolidacién de la Red Neonatal
Sudamericana (NEOCOSUR), que,
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desde hace 15 anos, mantiene una monitorizacion
continua de unidades de cuidados intensivos
neonatales de 6 paises de América del Sur
(Argentina, Brasil, Chile, Paraguay, Pertd y
Uruguay).

Por tal razén, los objetivos del presente
estudio fueron estudiar los FR asociados
independientemente a la mortalidad de RNMBP
nacidos en las unidades de Neonatologia de
la Red NEOCOSUR y evaluar el impacto de la
administracion antenatal de corticoides.

La hipétesis fue que la administracion prenatal
de corticoides disminuia la mortalidad neonatal y
seleccionadas morbilidades de RN = 1500 gramos.

POBLACION Y METODOS

Se realizé un anélisis retrospectivo de una
cohorte multicéntrica de RN vivos con peso de
nacimiento (PN) entre 500 y 1500 g de la Red
NEOCOSUR. Los criterios de inclusién fueron
EG igual o mayor de 24*° semanas de gestacion y
PN entre 500 y 1500 g. Los criterios de exclusiéon
fueron muerte en sala de partos, RN derivado
de otra institucién y falta del registro de la
mortalidad hasta el alta.

Los datos se recogieron de forma prospectiva
y sistemética en 26 unidades entre el 1 de enero de
2000y el 31 de diciembre de 2011, con definiciones
rigurosas de cada evento. La informaciéon materna
y neonatal de los RNMBP de cada centro fue
ingresada en linea a la base de datos electrénica
de la Unidad de Base de Datos.?

Las variables de resultado fueron
la mortalidad y morbilidades neonatales al
momento del egreso hospitalario. Las variables
independientes fueron edad materna al momento
del parto, nivel de educacién, control prenatal,
embarazo gemelar, diabetes, hipertensién
arterial, corticoides prenatales (tratamiento
completo, incompleto o ausente), terminacion del
embarazo (vaginal, cesdrea con o sin trabajo de
parto), sexo (masculino/femenino), EG (semanas
completas al momento del parto) por fecha
de la dltima menstruacién (FUM) o ecografia
precoz (1¢ trimestre), PN (gramos), puntaje Z
del PN,° puntaje de Apgar 0-3 a los 5 minutos
de vida, reanimacién en sala de partos y tipo
de centro (ptblico/privado). Las morbilidades
fueron sindrome de dificultad respiratoria (SDR:
enfermedad de membrana hialina), asistencia
respiratoria mecanica y nimero de dias, presion
positiva continua en la via aérea (continuous
positive airway pressure; CPAP, por sus siglas
en inglés) en dias, surfactante (y niimero de

dosis), displasia broncopulmonar (DBP: oxigeno
mas de 28 dias), ductus arterioso permeable
hemodindmicamente significativo (DAP), sepsis
precoz (< 72 h) con hemocultivos positivos,
enterocolitis necrotizante (ECN: grado II o
mayor segtn Bell), hemorragia intracraneana
(HIC: grado III o IV segtin Papile), leucomalacia
periventricular (LPV), combinacién de
complicaciones mayores (CCM, dos o mas de las
siguientes entidades: DBP-HIC grados 3-4, ECN
grados 2-3) y estadia (dias).

La prematurez se defini6 segin la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) y la
International Statistical Classification of Diseases and
Related Health Problems 10" Revision (ICD 10) y se
clasific6 en prematurez extrema (< 28*° semanas),
muy prematuro (28*°-31*¢ semanas) y prematurez
moderada (32*°-36*° semanas de gestacion).!

Para el calculo del puntaje Z del PN, se emple6
una referencia poblacional argentina.’ Pequefio
para la EG (PEG) y grande para la EG (GEG) se
definieron siguiendo a Gruenwald'! segtin que el
peso para la EG y el sexo estuvieran menos o més
dos puntajes Z de la mediana, respectivamente.
Un puntaje Z de +2 corresponde al percentil 97 y
un puntaje Z de -2, al percentil 3.

Los puntajes Z se presentan para la poblacion
total y para los RN entre 24*° y 32*¢ semanas. PEG
y GEG solo se presentan de 24*" a 32*¢ semanas
con el fin de evitar la sobrerrepresentacion de las
dos condiciones, debido a que el limite de entrada
en la base de datos esta determinado por un peso
al nacer hasta 1500 g.

En las comparaciones, se incluy¢ el puntaje
predictor de mortalidad para el RNMBP
desarrollado por NEOCOSUR." Sucintamente,
el puntaje NEOCOSUR estima la probabilidad
de muerte de un RNMBP considerando peso al
nacer, EG, puntaje de Apgar al quinto minuto,
malformaciones congénitas con riesgo vital, uso
prenatal de corticoides y sexo. Para el anélisis de
tendencia de la mortalidad, se emple6 un modelo
de regresion lineal.

La estadia se definié como los dias desde el
nacimiento hasta el alta. A efectos del analisis, las
muertes fueron censuradas, de manera similar a
los estudios de supervivencia.

Se calcularon medidas de tendencia central
(media, mediana y proporciones) y medidas de
dispersion (desvio estandar, intervalo de confianza
[IC] al 95% de la proporcion e intervalo intercuartil
[IIC]). El test U de Mann-Whitney y el test t de
Student se utilizaron para la comparaciéon de
variables continuas. El test de chi® con correccién
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de Yates se empled para la comparacion de
variables categoricas.

El andlisis de regresion logistica multiple se
emple6 para explorar el efecto independiente
de diversas condiciones sobre la mortalidad
neonatal. Los modelos se ajustaron para centros
publicos o privados, edad materna, embarazo
mdultiple, trastornos hipertensivos maternos,
tratamiento prenatal con esteroides, tipo de
parto, puntuacién de Apgar a los 5 minutos < 3,
sexo, EG, puntaje Z de PN y sepsis precoz
probada. El grupo sobreviviente hasta el alta
se establecié como grupo de referencia. Los
resultados se presentan como odds ratio ajustados
(ORa) con su IC al 95% y se estimé la calibracion
de los modelos mediante el test de Hosmer-
Lemeshow y su capacidad de discriminacién
mediante curvas ROC.

Pareamiento (matching) segiin uso prenatal de
corticoides

Se estim¢ el efecto de la administracién
prenatal de corticoides sobre la mortalidad
neonatal y morbilidades en RNMBP empleando
el método de pareamiento, que consiste en grupos
idénticos en todo sentido salvo en el tratamiento.
Los métodos de matching o pareamiento permiten
construir dos muestras lo mas parecidas posible
en las covariables observadas, a semejanza de la
estructura de un experimento aleatorizado.”

Un valor P menor de 0,05 fue considerado
como indicador de significacién estadistica. Se
utilizaron los programas Statistica 9,0 (Statsoft,
Tulsa, OK, USA), Stata 12 (Collage Station,
Texas, USA) y EPIDAT 2,0 (OPS/OMS y Xunta
de Galicia).

El estudio fue autorizado por el Comité de
Etica del Hospital Materno Infantil Ramén Sarda,
y se mantuvo el anonimato tanto de los centros
como de los pacientes, atento a que solamente se
incorporo el cédigo de cada uno.

RESULTADOS

De 11991 RNMBP ingresados a la base de
datos entre 2000 y 2011 (12 afos), 11 455 reunieron
los criterios de seleccion (Figura 1).

La tasa de mortalidad neonatal (TMN) global
del periodo fue de 22,3% (IC 95%: 21,6-23,1), y
se observé una tendencia creciente (p= 0,441,
Figura 2). Sin embargo, la mortalidad ajustada
por riesgo (puntaje NEOCOSUR) disminuy6 60%
durante el periodo de estudio, aunque con una
elevada variabilidad entre los diferentes centros.

La supervivencia global hasta el alta
hospitalaria fue del 77,7%, mientras que la
supervivencia especifica estuvo directamente
relacionada con la EG, desde 54% para los
prematuros extremos, 85,8% para los muy
prematuros y 90,6% para los prematuros
moderados (p < 0,001).

Ficura 1. Diagrama de flujo de la poblacion estudiada, NEOCOSUR, 2000-2011

n=11991

Excluidos
Muerte en sala de partos: n = 439,

Falta de datos de las muertes neonatales: n = 97.
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Muerte en la

Unidad Neonatal:
n = 2560 (22,3%).
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Egreso vivo:
n = 8895 (77,7%).
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Los resultados de la morbilidad muestran los
mismos grados de variabilidad que la mortalidad
segtin los centros (datos no presentados).

Las madres de los nifios fallecidos presentaron
mayor frecuencia de adolescencia y cesarea
con trabajo de parto, en comparacién con los
sobrevivientes (p < 0,001) (Tabla 1).

En los RNMBP fallecidos, predominé el sexo
masculino y presentaron menor EG, PN, puntaje
Z del PN y PEG en comparacién con los nifios

sobrevivientes. En contraste, presentaron casi
el triple de frecuencia de prematuros extremos,
mayor depresion al nacer y, consecuentemente,
el doble de necesidad de reanimacién en sala de
partos (p < 0,001) (Tabla 2).

En la Tabla 3, se puede apreciar que, en
comparacién con los nifios sobrevivientes, los
RNMBP fallecidos presentaron un puntaje
predictor de mortalidad al nacer 3 veces superior,
mayor frecuencia de SDR, ventilacién mecanica,

FiGura 2. Evolucion de la tasa de mortalidad neonatal (NECOSUR, 2000-2011)
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TasLa 1. Comparacion de las caracteristicas demogrdficas, del embarazo y del parto entre fallecidos y sobrevivientes

(NEOCOSUR, 2000-2011; n= 11455)

Caracteristica Fallecidos (N= 2560) Sobrevivientes (N= 8895) P
n/NP n/NP
Edad materna (afios)¢ 27,0 (7,4) 27,8 (7,3) < 0,001
<164 54 (2,1) 198 (2,2) < 0,001
16-19 431 (16,9) 1135 (12,8)
20-35 1663 (65,2) 6025 (67,8)
> 35 400 (15,7) 1519 (17,1)
Educacién secundaria? 775/1733 (44,7) 2930/6031 (48,6) < 0,001
Control prenatal? 2013/2512 (80,1) 7856/8796 (89,3) < 0,001
Embarazo multiple? 414/2532 (16,3) 1760/8882 (19,9) < 0,001
Diabetest 59/2560 (2,3) 279/8895 (3,1) 0,028
Hipertensién®® 451/2548 (17,7) 2778/11644 (31,3) < 0,001
Parto vaginal? 1040/2556 (40,6) 2287/8889 (25,7) < 0,001
Cesarea sin TP? 883/2557 (34,5) 4574/8889 (51,4) < 0,001
Cesérea con TP¢ 633/2557 (24,7) 2028/8889 (22,8) 0,040
Corticoides prenatales? 1596/2523 (63,2) 7052/8773 (80,3) <0,001
Ninguno 927 (36,7) 1721 (19,6) < 0,001
Incompleto 509 (20,1) 1683 (19,1)
Completo 1049 (41,5) 5119 (58,3)
> 1 serie 38 (1,5) 250 (2,8)

TP: trabajo de parto.
@ Test de Student o chi” entre fallecidos y sobrevivientes.

 Cuando se especifica el denominador, indica que pueden faltar datos.

¢ Media (DE).
dn (o/o).
¢ Hipertension crénica mas inducida por el embarazo.
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necesidad de surfactante, DBP, hemorragia
intraventricular (HIV), ECN, DAP, sepsis precoz
y el doble de puntaje combinado (p < 0,001).

Los FR independientemente asociados a mayor
mortalidad fueron EG menor de 32 semanas,

puntaje de Apgar < 3 al 5* minuto y sepsis precoz.
Los factores independientemente asociados a
menor mortalidad fueron la administracion de
corticoides prenatal, mejor puntaje Z del PN,
hipertensién en el embarazo y cesarea (Tabla 4).

TaBLA 2. Comparacion de las caracteristicas neonatales entre fallecidos y sobrevivientes (NEOCOSUR, 2000-2011; n=11455)

Caracteristica Fallecidos (N= 2560) Sobrevivientes (N= 8895) P
n/NP n/N?®
Sexo masculino® 1408/2552 (55,1) 4399/8889 (49,0) < 0,001
Edad gestacional (s.)* 27,1(2,7) 29,6 (2,5) < 0,001
Prematurez extrema® 1528 (59,6) 1796 (20,2) < 0,001
Muy prematuro* 803 (31,3) 4889 (54,9)
Prematurez moderada© 229 (8,9) 2210 (24,8)
Peso de nacimiento (g)* 884 (256) 1163 (240) < 0,001
Puntaje Z del peso de nacimiento® -0,88 (1,8) -1,23(2,2) < 0,001
Puntaje Z del peso de nacimiento®® -0,59 (1,2) -0,54 (1,3) 0,066
PEG®* 266/2331 (11,4) 1005/6685 (15,0) < 0,001
GEGs* 26/2331 (1,11) 70/6685 (1,04) 0,782
Apgar al 5° min < 3¢ 268 (10,4) 114 (1,28) <0,001
Reanimacioén en sala partos* 2084/2543 (81,9) 4282/8827 (48,5) < 0,001

PEG: pequefio para la edad gestacional. GEG: grande para la edad gestacional.

2 Test de Student o chi? entre fallecidos y sobrevivientes.

® Cuando se especifica el denominador, indica que pueden faltar datos.

‘n (0/0).
4 Media (DE).
¢ Edad gestacional de 24-32 semanas.

TaBLA 3. Morbilidades neonatales: fallecidos versus sobrevivientes (NEOCOSUR, 2000-2011; n= 11455)

Caracteristica Fallecidos (N= 2560) Sobrevivientes (N= 8895) p?
n/NP n/NP

Puntaje NEOCOSUR® 0,459 (0,27) 0,149 (0,17) < 0,001
SDR¢ 2283/2532 (90,1) 6184/8876 (69,6) < 0,001
Ventilacién mecénica? 2361/2535 (93,1) 5027/8846 (56,8) < 0,001
Ventilacién mecénica (dias)® 3(9) 1(6) < 0,001
CPAP (dias)® 0 1(5) < 0,001
Surfactante? 1985/2512 (79) 4263 /8580 (49,6) < 0,001
Dosis de surfactante® 1(1) 0(1) < 0,001
DBP4f 213/366 (58,2) 2461/7837 (31,4) < 0,001
ECN grados 2-3¢ 435/2527 (17,1) 853/8858 (9,6) < 0,001
HIV grados 3-4¢ 582/1694 (34,3) 511/8595 (5,9) < 0,001
LMP* 95/2245 (4,2) 470/8752 (5,3) 0,029
DAP¢ 1060/2488 (42,6) 3022/8835 (34,2) < 0,001
Sepsis precoz? 180/2484 (7,2) 233/8818 (2,6) < 0,001
CcCmH 2160/2560 (84,3) 4808/8895 (54,0) < 0,001
Duracion de la internacion (dias)® 6 (14) 54 (37) < 0,001

SDR: sindrome de dificultad respiratoria; CPAP: presion continua de la via aérea; DBP: displasia broncopulmonar;
ECN: enterocolitis necrotizante; HIV: hemorragia intraventricular; LMP: leucomalacia periventricular;

DAP: ductus arterioso persistente; CCM: combinacién de complicaciones mayores.

* Test de Student, Mann-Whitney o chi? entre fallecidos y sobrevivientes.

* Cuando se especifica el denominador, indica que pueden faltar datos.

¢ Media (DE).

4n (%).

¢ Mediana (1IQ).

f Internacion > 28 dias.
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El ajuste del modelo fue satisfactorio (Hosmer-
Lemeshow, p=0,147) y el drea bajo la curva ROC
fue de 0,825.

No se observaron diferencias en la TMN segtin
el volumen de RN internados. La TMN del sector
publico ascendi6 al 23,2%, mientras que la del
sector privado fue de 19,8 (OR 1,22; IC 95%: 1,10-
1,36; p < 0,001).

La frecuencia de combinacion de complicaciones
mayores (CCM) al momento del alta hospitalaria
vario de 42,8% a 74,3% entre los 26 centros, con una
media de 60,8% (IC 95%: 59-61). De acuerdo con el
origen del centro, la CCM fue 59,3% (58-60) para
los ptblicos y 57,7% (56-59 para los privados)
(p=0,121).

La mediana de la estadia fue de 47 dias
(IIC: 41 dias), y se observaron diferencias
importantes entre los diferentes centros, similares
a las observadas en mortalidad y morbilidad.

Pareamiento: La muestra final luego del
pareamiento incluy6 4192 RN (2096 en cada
rama). Aquellos RNMBP cuyas madres recibieron
esteroides prenatales mostraron un 38% de
reduccién del riesgo de morir en comparacién

TaBLA 4. Factores asociados a la mortalidad en recién
nacidos de muy bajo peso: andlisis por regresion logistica
muiltiple (NEOCOSUR, 2000-2011; n= 11455)

Variable OR ajustado P
(IC 95%)*

Centro publico 1,104 (0,975-1,249) 0,117
Edad materna 1,000 (0,993-1,007) 0,918
Embarazo multiple 0,901 (0,785-1,032) 0,133

Hipertensién 0,674 (0,585-0,775) < 0,001
Corticoides prenatales 0,492 (0,439-0,540) < 0,001
Cesarea sin TP? 0,751 (0,658-0,858) < 0,001
Cesérea con TP? 0,842 (0,737-0,963) 0,019
Apgar al 5° min < 3 5,496 (4,258-7,093) < 0,001
Sexo masculino 0,905 (0,819-1,001) 0,058
Edad gestacional 0,571 (0,559-0,590) < 0,001
Prematurez extrema¢ 38,71 (29,53-50,74) < 0,001
Muy prematuro® 6,905 (5,369-8,881) < 0,001
Puntaje Z del peso

de nacimiento 0,633 (0,612-0,656) < 0,001
Sepsis precoz 2,474 (1,961-3,121) < 0,001

OR: odds ratio. IC: intervalo de confianza.

* Ajustado para centro publico, edad materna, embarazo
multiple, hipertension materna, corticoides prenatales, tipo de
parto, puntaje de Apgar al 5* min < 3, sexo, edad gestacional,
puntaje Z del peso de nacimiento y sepsis precoz.

P Referencia: parto vaginal.

< Referencia: prematurez tardia.

con aquellos cuyas madres no lo recibieron
(p < 0,001). Similares efectos se observaron para
asfixia (OR 0,49) y SDR (OR 0,62). El resto de
las morbilidades no mostrd asociacién con los
corticoides prenatales (Tabla 5).

DISCUSION

Este es el segundo estudio multicéntrico
latinoamericano que explora los FR asociados a
la mortalidad neonatal de RNMBP y el impacto
de los corticoides prenatales en la prevencién
de resultados perinatales adversos. Es més
actualizado y con mayor tamafio muestral."

Se demostré que la administracién de
corticoides prenatales, mejor puntaje Z del PN,
hipertensién arterial y cesdrea eran factores
independientemente asociados a menor
mortalidad de los RNMBP y el impacto de los
corticoides prenatales sobre la morbimortalidad
neonatal.

La TMN global mostré una tendencia
creciente en el periodo estudiado con una amplia
variabilidad entre centros, de forma parecida
a lo publicado.!” No obstante, la mortalidad
ajustada por riesgo descendié notablemente, lo
que remarco la necesidad de ajustar los resultados
al momento de analizar tendencias.

La EG ejerce la mayor influencia sobre el
prondstico de los RNMBP, y se observé un
aumento progresivo de la supervivencia con el
incremento de la EG.

Se identificaron cuatro grupos de factores
asociados independientemente con un resultado
desfavorable, a saber: aquellos asociados con
la atencién obstétrica (ausencia de exposicion
a corticoides prenatales, parto vaginal), los

TabLA 5. Riesgos de diferentes resultados perinatales adversos
asociados a la administracion de corticoides prenatales
(NEOCOSUR, 2000-2011; n= 4192 recién nacidos)

RESULTADO ORa IC95% P
Muerte 062 0,52-0,74 <0,001
Apgar al 5° min < 3 049 0,34-0,68 <0,001
SDR 0,62 0,53-0,74 <0,001
Displasia broncopulmonar 1,16 0,99-1,36 0,063
Hemorragia intraventricular 1,07 0,88-1,30 0,524
Sepsis precoz 090 0,66-1,21 0,507
CCM 0,95 0,81-1,12 0,544

ORa: odds ratio ajustado. IC: intervalo de confianza.
SDR: sindrome de dificultad respiratoria.
CCM: combinacién de complicaciones mayores.
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relacionados con variables biolégicas (sexo
masculino, prematuridad de menos de 32
semanas, restriccion del crecimiento intrauterino),
los relacionados con la asistencia en el parto
(puntuacién de Apgar < 3 al 5* minuto) y los
relacionadas con los cuidados intensivos (sepsis
precoz).

Las caracteristicas maternas de los RNMBP
fallecidos ilustran la fuerte influencia del
componente social y del acceso a la atencién sobre
los resultados perinatales, lo que concuerda con
una reciente revision sistemética.'®

Es conocida la asociacién entre hipertension
en el embarazo y reduccién del tamano al nacer,
que puede acelerar la maduracién pulmonar
y, consecuentemente, reducir la mortalidad
neonatal (MN)."” Aunque el tema es muy
controvertido, algunos estudios retrospectivos
indican que puede haber una reduccién de
la tasa de complicaciones relacionadas con la
prematuridad cuando el nifio nace por cesarea.'s"
Estos resultados resaltan lo imperativo de la
pesquisa precoz de FR prenatales y una adecuada
conduccién del trabajo de parto y reanimacién
del RN en su relacién entre mortalidad y EG, PN,
restriccion del crecimiento y asfixia al nacer.

La gran variabilidad intercentros se ha
reportado en otros estudios®*' y se puede explicar
tanto por las caracteristicas de la poblacién de
cada unidad y sus riesgos inherentes como por
las intervenciones diagnoésticas y terapéuticas
realizadas en cada centro, en especial, la conducta
de los profesionales frente a prematuros en el
limite de la viabilidad. Otro aspecto fundamental
para considerar es que América Latina tiene un
grave déficit de enfermeras, que fue documentado
en un estudio de NEOCOSUR.*

Los FR independientemente asociados
con la mortalidad hallados coinciden con los
descritos con anterioridad en varios modelos de
prediccion.

La informacién obtenida por las redes
epidemiolégicas permite estudiar las mejores
estrategias para reducir la mortalidad y la
morbilidad neonatal, basadas en procesos para
mejorar la calidad de la atencion perinatal.® Asi,
la mortalidad reportada para los RNMBP en
redes neonatales de paises desarrollados (Euro
Neo Net/Euro Peristat,* Vermont-Oxford,” Red
Neonatal de Canad4,?® National Institute of Child
Health and Human Development [NICHD],*
Sociedad Espafiola de Neonatologia)® varia
entre 12,4% y 28%. En contraste, los resultados
de la Red Brasilera de Investigacién Neonatal,*

asi como de la Red de Neonatologia de los
Hospitales Publicos de la Ciudad de Buenos
Aires,*® muestran resultados mas desfavorables,
asociados, especialmente, a la baja tasa de
corticoides prenatales. Sin embargo, al momento
de analizar estas diferencias, hay que tener
presente el denominador que se utiliza para
calcular la tasa de mortalidad y los criterios de
inclusién que varian entre los estudios,® ademas
de diferencias poblacionales, practicas perinatales
y recursos.

El método de pareamiento mostré
inequivocamente en esta amplia y variada
poblacién, con una cobertura de corticoides
maternos del 76,5% (IC 95%: 75-77), su impacto
sobre la MN (p <0,001). Al restringir el analisis
para los RN < 35" semanas, que es la indicacién
actual de corticoides, el efecto protector aumenté
levemente (ORa 0,47; IC 95%: 0,42-0,53). Durante
el periodo del estudio, el porcentaje de esteroides
prenatales ha permanecido estable. Esto es
similar a un estudio chileno,* pero contrasta con
un estudio brasilero,* en el que apenas el 54%
recibi6, por lo menos, una dosis, mientras que,
en los EE. UU., hace mas de 15 afos que el 79%
de las gestantes reciben la medicacién,” cifra muy
cercana al presente estudio.

Las diferencias en la estadia de los RNMBP
no se deben solamente a complicaciones
intrahospitalarias y se puede especular que
pueden atribuirse a practicas de egreso diferentes.

Entre las limitaciones del presente estudio, se
destacan que se trata de un analisis retrospectivo,
tiene sesgos y factores de confusiéon que no
pudieron ser controlados (el modelo final explico
el 20% de la variabilidad de la MN), por lo que
nuestros resultados pueden estar afectados,
en cierta medida, por confusién residual. La
poblacién analizada representa entre el 8% y el
40% de los RNMBP a nivel nacional, por lo que
los resultados no serian generalizables a toda la
poblacién.

Sin embargo, este estudio multicéntrico brinda
datos sobre la muerte y la supervivencia con
las principales morbilidades de los RNMBP
prematuros de unidades hospitalarias ptiblicas y
privadas que son centros nacionales de referencia
en los cuidados perinatales.

La principal fortaleza es el tamafio muestral, el
caracter multicéntrico del estudio, que permiti6
una distribucién geografica, la recoleccién
prospectiva y sisteméatica de los datos y la
calibracién y discriminacién adecuadas del
modelo final.
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CONCLUSIONES

Se estim6 el riesgo independiente de diversas

condiciones perinatales asociadas a la MN en
RNMBP y se demostro la hipétesis del impacto

de

la administracién de corticoides prenatales en

la Red NEOCOSUR. ®
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