
ARTICLE IN PRESS
+Model

ANPEDI-3687; No. of Pages 12

Anales de Pediatría xxx (xxxx) xxx---xxx

www.analesdepediatria.org

ORIGINAL

Manejo  del síndrome de distrés  respiratorio en  recién

nacidos prematuros  moderados/tardíos: consenso

Delphi

Segundo Rite  Gracia a, Juan José Agüera Arenasb,  Gemma Ginovart Galiana c

y María Jesús Rodríguez Revueltad,∗

a Servicio  de  Neonatología,  Hospital  Universitario  Miguel  Servet,  Zaragoza,  España
b Servicio  de Neonatología,  Hospital  Clínico  Universitario  Virgen  de la  Arrixaca,  El  Palmar,  Murcia,  España
c Servicio  de  Neonatología,  Hospital  Universitario  Germans  Trias  i  Pujol,  Badalona,  España
d Servicio  de Neonatología,  Hospital  Universitario  Virgen  Macarena,  Sevilla,  España

Recibido el  23  de  mayo  de  2024;  aceptado  el 7  de  agosto  de 2024

PALABRAS  CLAVE

Neonatos  prematuros
tardíos;
Less  Invasive

Surfactant

Administration

(LISA);
Minimally  Invasive

Surfactant  Therapy

(MIST);
Neonatos  prematuros
moderados/tardíos;
Síndrome  de  distrés
respiratorio;
Encuesta  Delphi

Resumen

Introducción:  El síndrome  de  distrés  respiratorio  (SDR)  es  la  causa  más frecuente  de  distrés
respiratorio  en  los  recién  nacidos  prematuros.  El surfactante  desempeña  un  papel  fundamental
en el  tratamiento  del  SDR,  pero  no existen  recomendaciones  basadas  en  la  evidencia  en  neonatos
prematuros  moderados/tardíos  (32-36  semanas).
Métodos:  Un  Comité  Científico  diseñó  un  cuestionario  con  53  preguntas  que  abordaban  el
diagnóstico,  el  tratamiento,  las  posibles  complicaciones  y  las  tendencias  futuras  del  SDR,  espe-
cíficamente  en  los  recién  nacidos  prematuros  moderados  y  tardíos.  Posteriormente,  se  llevó  a
cabo una encuesta  Delphi  entre  neonatólogos  con  experiencia  en  el campo.
Resultados: Se  alcanzó  consenso  en  98  de los 109  ítems  incluidos.  Se  recomendó  la  realización
de una ecografía  pulmonar  y  la  consideración  de  la  dificultad  respiratoria  leve,  la  taquip-
nea transitoria  del  recién  nacido,  la  neumonía  congénita  y  la  hipertensión  pulmonar  primaria
durante el  diagnóstico  diferencial.  La  mayoría  de los panelistas  coincidieron  en  la  necesi-
dad de  realizar  estudios  para  determinar  el  riesgo/beneficio,  el  perfil  clínico  y  los  métodos
de administración  de  surfactante  en  neonatos  prematuros  moderados/tardíos.  Se  recomendó
la técnica  MIST  con  dispositivos  específicamente  diseñados  para  la  administración  de surfac-
tante. La  mayoría  de  los  participantes  coincidieron  en  recomendar  el uso  de  procedimientos
no farmacológicos  de  sedación  durante  el  MIST  y,  en  caso  de  ineficacia,  un  opiáceo.  Todos  los
encuestados  coincidieron  en  que  los prematuros  moderados/tardíos  presentan  mayor  riesgo
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de  morbimortalidad  neonatal,  en  particular  de  problemas  respiratorios,  y  consideraron  nece-
sario más monitorización  especializada  en  el  seguimiento  hospitalario  de  neonatos  con  mayor
riesgo  y/o  complicaciones.  Por  último,  todos  los  encuestados  coincidieron  en  la  falta  de estudios
para identificar  factores  de riesgo  y  resultados  adversos  a  medio  plazo  en  neonatos  prematuros
moderados/tardíos.
Conclusiones:  Este  consenso  de  expertos  será  de ayuda  en  el  diagnóstico  y  manejo  del  SDR  y
en la  decisión  de  administrar  surfactante  en  neonatos  prematuros  moderados/tardíos.
© 2024  Asociación Española de  Pediatŕıa.  Publicado  por  Elsevier  España,  S.L.U.  Este  es  un
art́ıculo Open  Access  bajo  la  CC BY-NC-ND  licencia  (http://creativecommons.org/licencias/by-
nc-nd/4.0/).
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Management  of  respiratory  distress  syndrome  in moderate/late  preterm  neonates:  a

delphi  consensus

Abstract

Introduction:  Respiratory  distress  syndrome  (RDS)  is  the  most  frequent  cause  of respiratory
distress  in  preterm  neonates.  In  the  management  of  RDS,  surfactant  plays  a  pivotal  role,  but
there are  no  evidence-based  recommendations  for  moderate/late  preterm  neonates  (32-36
weeks).
Methods: A  scientific  committee  developed  a  questionnaire  with  53  questions  addressing  dia-
gnosis, treatment,  potential  complications  and  future  trends  in RDS  specifically  focused  on
moderate  and late  preterm  neonates.  This  was  followed  by  the  performance  of  a  Delphi  survey
of expert  neonatologists.
Results:  Consensus  was  reached  on  98  of  the  109  items.  The  recommendations  for  the  diagnosis
of RDS  included  performing  a  lung  ultrasound  and including  mild  respiratory  distress,  transient
tachypnoea  of  the  newborn,  congenital  pneumonia  and  primary  pulmonary  hypertension  in the
differential diagnosis.  Most  panellists  agreed  on the  need  for  studies  that  determine  the bene-
fit/harm balance,  clinical  profile  and  methods  of  surfactant  administration  in  moderate/late
preterm  neonates.  All  respondents  would  use  the  MIST  approach  with  devices  specifically  desig-
ned for  surfactant  administration.  Regarding  sedation  measures  during  MIST,  most  participants
agreed on  the  use  of  nonpharmacological  interventions  and,  if  these  proved  ineffective,  an
opioid. All  respondents  agreed  that  moderate/late  preterm  neonates  are at  increased  risk  of
neonatal morbidity  and  mortality,  particularly  respiratory  problems,  and  considered  the  need
for more  specialised  monitoring  in hospital  follow-up  visits  in neonates  with  associated  risk
factors or  a  history  of  complications  in the  neonatal  period.  Finally,  all respondents  agreed
that there  is  a  lack  of  studies  identifying  risk factors  and  medium-term  adverse  outcomes  in
moderate/late  preterm  neonates.
Conclusion:  This  expert  consensus  will  help  with  the  diagnosis  and  management  of  RDS  and
guide decision-making  about  surfactant  administration  in moderate/late  preterm  neonates.
© 2024  Asociación Española  de Pediatŕıa.  Published  by  Elsevier  España,  S.L.U.  This  is an  open
access article  under  the  CC  BY-NC-ND  license  (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/
4.0/).

Introducción

Cada  año,  el 10%  de  los  nacimientos  a  nivel mundial  son
prematuros  (<  37  semanas)1.  Las  complicaciones  de la pre-
maturidad  son la principal  causa  de  muerte  en  los  niños
menores  de  cinco  años2. Entre  las  complicaciones  respirato-
rias  comunes  en los recién  nacidos  prematuros,  el  síndrome
de  distrés  respiratorio  (SDR)  es la  causa  más  frecuente  de
dificultad  respiratoria3.

El SDR  está  causado  por  una  síntesis,  secreción,  meta-
bolización  y/o  degradación  deficientes  o  retrasadas  del
surfactante  en  el  pulmón  inmaduro.  Su incidencia  es inver-
samente  proporcional  a la edad  gestacional,  con una

prevalencia  que  oscila  entre  el  60%  y  el  80%  en  neonatos
extremadamente  prematuros  (<  28  semanas)  y  entre  el  15%
y  el  30%  en  neonatos  moderados/tardíos  (32-36  semanas)4.

Casi  el  85%  de los neonatos  que  nacen  prematuramente
cada  año  son prematuros  moderados/tardíos  (32-36  sema-
nas  de  gestación)1.  Aunque  las  tasas  de supervivencia  en
prematuros  han  aumentado  en los países  de renta  alta,  las
tasas  de nacimiento  prematuro  también  han  ido  aumen-
tando  desde  el  año  20005.  Debido  a ello,  el número  de
nacimientos  de neonatos  prematuros  tardíos  está aumen-
tando,  especialmente  en  los  países  occidentales.  Los  recién
nacidos  prematuros  tardíos  tienen  un riesgo  mayor  de  morta-
lidad  inmediata  y  morbilidad  respiratoria,  incluido  el  SDR6,7,
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Figura  1  Diagrama  de  flujo  del  estudio
*En la  primera  ronda  el consenso  sobre  un ítem  se  definió
como  que  el  70%  o más de  los  panelistas  eligieran  una misma
categoría de  respuesta  de  las  cuatro  disponibles:  «totalmente
de acuerdo»,  «básicamente  de  acuerdo», «básicamente  en
desacuerdo» y  «totalmente  en  desacuerdo».

así  como  de  trastornos  a largo  plazo,  como  trastornos  del
neurodesarrollo,  trastornos  neuroconductuales  y  problemas
escolares8---14.

En  los  recién  nacidos  prematuros,  el  tratamiento  susti-
tutivo  con  surfactante  es  esencial  en  el  manejo  del  SDR.  A
pesar  de  ello,  no  hay  recomendaciones  basadas  en  la  evi-
dencia  para  el  uso de  surfactante  en  neonatos  prematuros
tardíos15,16.  El  objetivo  del presente  estudio  fue  recabar  opi-
niones  de  expertos  sobre  el  diagnóstico,  el  tratamiento,  las
posibles  complicaciones  y  las  tendencias  futuras  del SDR,
prestando  especial  atención  a los  recién  nacidos  prematuros
moderados  y  tardíos.

Materiales y métodos

Diseño  del estudio  y participantes

Para  llevar  a  cabo  el  estudio,  se  aplicó  un  método  Delphi
modificado  con  el  objeto  de  alcanzar  un  consenso  en  un
panel  de  especialistas  en  neonatología  con experiencia17.
Se  llevó  a  cabo  en  varias  fases,  incluyendo  la creación  del
comité  científico  (CC),  el  diseño  del cuestionario  Delphi,  la
selección  del  panel  de  expertos,  la  administración  del cues-
tionario  Delphi  y el  análisis  e  interpretación  de  los  datos
(fig.  1).

Las  funciones  del  CC  incluyeron  la  formulación  del  cues-
tionario,  el  establecimiento  de los criterios  de selección  del
panel,  la definición  de las  reglas  de consenso,  la interpreta-
ción  de los  resultados  preliminares  y  finales  y la colaboración
en  la redacción  del  manuscrito.

En  cuanto  a  la  composición  del  panel,  se  invitó  a par-
ticipar  a  neonatólogos  de distintas  regiones  de España con
experiencia  en  el  campo.  Los  criterios  de inclusión  fueron
ser  neonatólogo,  trabajar  en  una  unidad  neonatal  de nivel
III  B/C  en  España  y  un  mínimo  de 10  años  de  experiencia.
La  lista  de  panelistas  participantes  se  puede  consultar  en la
tabla  suplementaria  1.

Cuestionario

Tras  definir  los  objetivos  del  estudio,  el  CC  realizó  una
búsqueda  bibliográfica  y  elaboró  el  cuestionario  inicial.  Este
incluía  53  preguntas  que abordaban  seis  áreas  principales:
(i)  prevención/administración  prenatal  de corticoides  (10
ítems);  (ii) diagnóstico  (9 ítems);  (iii)  tratamiento  (72
ítems);  (iv) sedación  para  la terapia  mínimamente  inva-
siva  con  surfactante  (MIST,  del  inglés  minimally  invasive

surfactant  therapy)  (6 ítems);  (v)  secuelas  y seguimiento
(7  ítems)  y (vi) tendencias  futuras  (5 ítems).  La  tabla
suplementaria  2  presenta  el  cuestionario  definitivo.  Este
cuestionario  fue  sometido  a  dos  rondas  de  votación  entre
febrero  de 2023  (primera  ronda)  y  abril  de 2023  (segunda
ronda).  Los  participantes  cumplimentaron  el  cuestionario
a través  de una  plataforma  digital  que  garantizaba  el
anonimato  y la  confidencialidad  de los  datos.

Análisis  e  interpretación  de datos

Todos  los  ítems  se valoraron  en  una  escala  de 4 puntos:
1-totalmente  de acuerdo,  2-básicamente  de  acuerdo,  3-
básicamente  en desacuerdo  y  4-totalmente  en  desacuerdo.
En  la  primera  ronda  se definió  consenso  como  la  selección
de  la misma  puntuación  por  al menos  el  70%  de  los pane-
listas.  Los  ítems  para los  que  no se alcanzó  el  consenso  en
la  primera  ronda  fueron  sometidos  a  una  segunda  ronda  de
votación.  En  la  segunda  ronda  se  puso  a  disposición  de los
panelistas  la puntuación  que  habían  elegido  en  la  primera
ronda,  así como  los  resultados  agregados  de  todo  panel  para
cada pregunta.  En  esta  ronda  el  consenso  sobre  un ítem  se
definió  como  que  al menos  el  70%  de los  panelistas  seleccio-
naran  una  puntuación  de 1  o 2 (consenso  en  acuerdo)  o  de  3
o 4 (consenso  en desacuerdo).  Estas  categorías  de votación
se  utilizaron  en  ambas  rondas.  Se  llevó  a cabo un análisis
estadístico  de  las  respuestas  a cada  pregunta  y  se  repre-
sentaron  los  resultados  gráficamente  con  el  software  Excel
(Microsoft  Corporation,  Redmond,  Washington,  USA).  El CC
estudió  y  debatió  los  resultados  de  la  encuesta  Delphi.

Resultados

En el  panel  participaron  29  neonatólogos  expertos  dis-
tribuidos  por el  territorio  español y  completaron  las  dos
rondas  de la encuesta  Delphi.  Al  final  del proceso  Delphi,
se  alcanzó  el  consenso  en  98  de los  109  ítems  incluidos  en
las  53  preguntas  del cuestionario:  76  en  «acuerdo»  y 22
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Figura  2  Número  de  ítems  en  los que  se  alcanzó  el  consenso
por ronda.

en  «desacuerdo» (fig.  2).  De los  11  ítems  restantes  para
los que  los  panelistas  no  alcanzaron  el  consenso,  seis  se
clasificaron  como  «desacuerdo», dos  como  «indeterminado-
mayoría  de  acuerdo»  y tres  como  «indeterminado-mayoría
en desacuerdo» (fig.  2  y tabla  suplementaria  2).

Prevención  y administración  prenatal

de corticoides

En  relación  a la administración  prenatal  de  corticoides,
el  77%  de  los  panelistas  consideraba  que  la  evidencia  dis-
ponible  era  insuficiente  para  establecer  adecuadamente
el  balance  riesgo-beneficio  en  caso de  amenaza  de parto
prematuro  entre  las  34  y  36  semanas  de  gestación,  y el
73%  estuvo  de  acuerdo  en  no  recomendar  la administra-
ción  de  corticoides  a  partir  de  la  semana  34  (fig. 3 y
tabla  suplementaria  2).  Todos los  panelistas  se mostraron
de  acuerdo  en  no  recomendar  una  dosis  adicional  de corti-
coides  entre  las  semanas  34  y 36  de  gestación  en  mujeres
con  riesgo  alto de  parto prematuro  si  ya  se había  adminis-
trado  un  primer  ciclo  antes  de  las  34  semanas.  La  mayoría  de
los  panelistas  estuvieron  de  acuerdo  en  que  la  administra-
ción prenatal  de  corticoides  ofrece  beneficios  respiratorios
(76%).  Las  razones  para  no  recomendar  la  administración  de
corticoides  entre  las  semanas  34  y  36  de  gestación  incluían
el  aumento  en el  riesgo  de  hipoglucemia  en  el  recién  nacido
(79%)  y un  posible  efecto  perjudicial  sobre  el  neurodesarro-
llo a  largo  plazo  (83%)  (fig. 3).

Diagnóstico

En cuanto  al  diagnóstico  del  SDR, todos  los panelistas  (100%)
consideraban  que  la  ecografía  pulmonar  (EP)  ofrece  ventajas
en comparación  con  la  radiografía  de  tórax  y  que  debería
realizarse  en  las  primeras  dos  horas  de  vida  (100%)  (fig.  4  y
tabla  suplementaria  2).

La  mayoría  de  los  panelistas  consideraba  que  el  diagnós-
tico  diferencial  del SDR  debe  incluir  la  taquipnea  transitoria
del  recién  nacido  (TTRN)  (97%),  la dificultad  respiratoria
leve  (100%),  la  neumonía  congénita  (93%)  y  la  hipertensión
pulmonar  primaria  (HPP)  (76%)  (fig. 4).  También  considera-
ban  necesaria  la  evaluación  por  un  cardiólogo  de  los  recién
nacidos  prematuros  tardíos  con  sospecha  de  SDR  y evolución
clínica  desfavorable  con  el  fin de  descartar  la  HPP  (fig.  4).

Tratamiento

Decisión  de administrar  surfactante

La  mayoría  de los  panelistas  (93%) estuvieron  de acuerdo  en
que  se  necesitaban  estudios  para  determinar  los beneficios
y  riesgos,  el perfil  clínico  y  los  métodos  de  administración
de  surfactante  en neonatos  prematuros  moderados/tardíos
(tabla  suplementaria  2). Los  factores  identificados  como más
importantes  en  el  momento  de decidir  si  administrar  surfac-
tante  o  no  fueron: FiO2 (100%  de los  panelistas),  gravedad
del  distrés  respiratorio  (100%),  puntuación  LUS  (del  inglés
Lung Ultrasound  score)  (100%),  acidosis  respiratoria  (93%),
presión  media  de la  vía  aérea  previa  (93%) y tiempo  trans-
currido  desde  el  nacimiento  hasta  el  diagnóstico  (97%)  (tabla
suplementaria  2).  Los  panelistas  recomendaron  la  adminis-
tración  de surfactante  entre  las  dos  y  seis  primeras  horas  de
vida  en  neonatos  con  diagnóstico  de  SDR  (86%)  si  la presión
media  de la vía aérea previa  era igual  o superior  a  6  mmH2O
(83%)  y/o  la puntuación  LUS era igual  o  superior  a 6 (93%)
(fig.  5  y tabla  suplementaria  2).

La  mayoría  de los  panelistas  (83%)  recomendaría  la
administración  de surfactante  en  neonatos  prematuros
moderados/tardíos  con dificultad  respiratoria  y evolución
desfavorable,  incluso  en  el  caso de que  el  diagnóstico  de  SDR
sea  incierto  (tabla  suplementaria  2).  Además,  la  mayoría
de  los  panelistas  recomendaría  la  administración  de surfac-
tante  para  otras  patologías,  como  el  síndrome  de  aspiración
de  meconio  (90%) y  la  neumonía  congénita  (83%)  (fig. 5).
Sin  embargo,  la mayoría  no  recomendaría  el  tratamiento
con surfactante  en  casos  de hernia  diafragmática  congénita,
hipoplasia  pulmonar  o  TTRN  (tabla  suplementaria  2).

Técnica  de administración  y posibles  complicaciones

En  cuanto  al  método  de  administración  de surfactante,  todos
los  encuestados  utilizarían  la  técnica  mínimamente  invasiva
MIST  (fig. 5  y tabla  suplementaria  2). Los  panelistas  coin-
cidieron  en  que  la  dosis  inicial  recomendada  de surfactante
para un  neonato  prematuro  tardío  sería  de 200  mg/kg  (97%).
No  se alcanzó  consenso  sobre  la  administración  de  cafeína
previa  a la  administración  de surfactante  con la  técnica  MIST
(fig.  5).

Beneficios  y riesgos  de  la administración  de surfactante

en  estos  pacientes

Todos  los  panelistas  coincidieron  en  que  la administración
de  surfactante  puede  reducir  el  grado  de dificultad  res-
piratoria,  mejorar  los parámetros  respiratorios,  reducir  la
duración  y la necesidad  de ventilación  mecánica  invasiva
(VMI)  y  acortar  la  estancia  en la  unidad  de cuidados  inten-
sivos  (UCI)  y/o  la  estancia  hospitalaria.  Además,  la  mayoría
coincidió  en  que  la administración  de surfactante  podría
reducir  el  riesgo  de mortalidad  (79%),  disminuir  la  necesi-
dad  de derivación  de un  hospital  de nivel  inferior  a  uno  de
atención  terciaria  (79%)  y  reducir  la  incidencia  de  algunas
de  las  morbilidades  típicamente  asociadas  a  la  prematu-
ridad  (83%).  Por otra  parte,  los  panelistas  estuvieron  de
acuerdo  en que  no  administrar  surfactante  a estos  pacientes
no  aumentaría  el  riesgo  de enterocolitis  necrosante  (97%),
retinopatía  del prematuro  (100%)  o  hemorragia  intracraneal
(93%)  (tabla  suplementaria  2).
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Figura  3  Prevención  del  SDR  y  administración  prenatal  de  corticoides.
En verde,  consenso  en  acuerdo.  En  rojo,  consenso  en  desacuerdo.

Medidas  de  sedación  para  la técnica  MIST

En  lo  respectivo  a  la  sedación,  la  mayoría  de  los  panelistas
utilizarían  métodos  no  farmacológicos  como  primera  opción,
tales  como  la  administración  de  sacarosa  (97%)  o  la  lac-
tancia  materna  (72%)  dos  minutos  antes  del procedimiento,
ambas  acompañadas  de  medidas  de  contención  (fig.  6  y tabla
suplementaria  2).  En  el  caso  de que  las  medidas  no  farmaco-
lógicas  no  fueran  efectivas,  tres  de  cada  cuatro  encuestados

utilizarían  un  opiáceo  como  sedante  de primera  línea  para
la  administración  de  surfactante  vía  MIST  (fig.  6).

Secuelas  y seguimiento

Todos  los  encuestados  coincidieron  en que  los neonatos
prematuros  moderados/tardíos  tienen  un  riesgo  mayor
de  morbilidad  y  mortalidad  neonatal  en  comparación
con  los  nacidos  a  término,  y en particular  de  problemas
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Figura  4  Diagnóstico  del  SDR  en  neonatos  prematuros  moderados/tardíos.
En verde,  consenso  en  acuerdo.  En  rojo,  consenso  en  desacuerdo.

respiratorios  (fig. 7 y tabla  suplementaria  2). La mayoría  de
los  neonatólogos  (90%)  coincidieron  en que  todos  los recién
nacidos  prematuros  tardíos  con  factores  de  riesgo  perinatal
o  complicaciones  en  el periodo  neonatal  necesitan  una  moni-
torización  más  especializada  en  las  visitas  de  seguimiento
hospitalarias.  También  hubo  consenso  en  cuanto  a que  la
prevalencia,  tanto  inmediata  como  a largo  plazo,  de  pato-
logías  respiratorias  es mayor  en los neonatos  prematuros
moderados/tardíos  en comparación  con los  nacidos  a  tér-
mino.  Por  último,  la  mayoría  de  los encuestados  coincidieron
en  que  en  los recién  nacidos  prematuros  moderados/tardíos
el antecedente  de  corioamnionitis  y  la  ausencia  de  lactancia
materna  son  factores  de  riesgo  para  el  desarrollo  de asma
o  enfermedades  pulmonares  a largo  plazo  (fig.  7).

Tendencias futuras

Todos  los  encuestados  coincidieron  en la falta  de  estudios
longitudinales  poblacionales  de  gran tamaño que  identifica-
ran  los  factores  asociados  a  un  mayor  riesgo  de  resultados
adversos  en  neonatos  prematuros  moderados/tardíos  y  los
factores  de  riesgo  prenatales  y  postnatales  asociados  a  un

aumento  de la  probabilidad  de deterioro  de la  función  pul-
monar  en la  edad  escolar  (tabla  suplementaria  2).

Discusión

Aunque  a  lo  largo  de los  años  se ha  reunido  un  volumen  sig-
nificativo  de datos  sobre  el  tratamiento  del SDR  en  recién
nacidos  prematuros,  las  recomendaciones  tienden  a  cen-
trarse  en los  muy  prematuros  (< 32  semanas  de  gestación)15.
Los  resultados  de nuestro  proyecto  abordan  la  laguna  exis-
tente  en  este  campo,  ofreciendo  recomendaciones  tanto
para el  diagnóstico  del SDR  como  para  su manejo  en  recién
nacidos  prematuros  moderados/tardíos  que  puedan  orientar
la  toma de decisiones  sobre  la  administración  de  surfac-
tante.

En  los  recién  nacidos  prematuros  de menor  edad  gesta-
cional  (< 32  semanas  de gestación),  la  administración  pre-
natal  de  corticoides  ofrece  beneficios  respiratorios  y reduce
el  riesgo  de mortalidad  y  otras  morbilidades  (hemorra-
gia  intraventricular,  enterocolitis  necrosante)18.  Por  otra
parte,  queda  por  esclarecer  el  balance  riesgo/beneficio  de
la  administración  prenatal  de corticoides  en  recién  naci-
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Figura  5  Tratamiento  del  SDR  en  neonatos  prematuros  moderados/tardíos  (selección  de recomendaciones).
En verde,  consenso  en  acuerdo.  En  rojo,  consenso  en  desacuerdo.

dos prematuros  tardíos.  En cualquier  caso,  la  administración
prenatal  de  corticoides  se  ha asociado  a un riesgo  aumen-
tado  de  hipoglucemia19---21,  y  existen  dudas  sobre  sus efectos

sobre  el  neurodesarrollo  a largo  plazo.  Varios  estudios  han
objetivado  un  riesgo  mayor  de alteraciones  neurocognitivas
y  conductuales22,23.
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Figura  6  Medidas  de sedación  para  la  técnica  MIST.

Además,  existe  una  importante  heterogeneidad  entre
las  recomendaciones  internacionales;  el  American  College

of  Obstetricians  and  Gynecologists  (ACOG)  contempla  su
administración  en  madres  con  riesgo  alto de  parto  pre-
maturo  en  los siguientes  siete  días  entre  las  semanas  34
y  36  de  gestación24,  mientras  que  en  Europa  esta indica-
ción  es  más  controvertida15.  Hubo  consenso  en cuanto  a que
no  hay  datos  suficientes  para  establecer  adecuadamente  el
riesgo/beneficio  de  la  administración  de  corticoides  prena-
tales.  También  hubo  consenso  en  no  recomendar  una  dosis
adicional  de  corticoides  entre  las  semanas  34  y 36  de gesta-
ción  en  caso  de  alto riesgo  de  parto prematuro,  ni entre  las
semanas  34 y  34+6 de  gestación.

En los  últimos  años,  la  EP se  ha integrado  como  una  téc-
nica  útil  en  el  diagnóstico  y el  tratamiento  del  SDR.  Para  el
diagnóstico  es  preferible  realizar  una  EP  que  una  radiogra-
fía,  ya  que  la  primera  es muy  sensible  y  evita  la  exposición
a radiación  ionizante25.  En  cuanto  al manejo  del  SDR,  es
importante  determinar  la  necesidad  de  tratamiento  y  en
particular  la  administración  de  surfactante.  Si se  lleva  a  cabo
al  poco  tiempo  del  parto,  la EP puede  predecir  las  necesida-
des  de  asistencia  respiratoria  o  tratamiento  con surfactante
de  los  recién  nacidos  prematuros  tardíos26.  En  este  sentido,
todos  los  panelistas  estuvieron  de  acuerdo  en realizar  una EP
en  las  dos  primeras  horas de  vida,  subrayando  la importancia
de un  diagnóstico  precoz  para  obtener  el  máximo  beneficio.
La  falta  de evidencia  sobre  el  uso  de  la  puntuación  LUS para
guiar  la  administración  de  surfactante  en  recién  nacidos  pre-
maturos  tardíos  llevó  a los  panelistas  a  establecer  un punto

de  corte  de  seis  horas en  el  proceso  Delphi.  Sin  embargo,
se han  publicado  datos  adicionales  desde  la  elaboración  del
cuestionario,  y De Luca  et  al.  han  demostrado  que una  pun-
tuación  LUS  superior  a 8  ofrece  mayor  precisión  global,  lo
que  respalda  su  uso  para guiar  la  administración  de surfac-
tante.  El mismo  estudio  demostró  que  una  puntuación  LUS de
4 o  inferior  ofrece la  sensibilidad  más  alta,  lo que  indica  que
la  necesidad  de  surfactante  es poco  probable  en pacientes
con  puntuaciones  en este  intervalo27.

En  la  actualidad  no  existen  guías  específicas  para  la
administración  de  surfactante  en  recién  nacidos  prematuros
tardíos;  no  obstante,  varios  estudios  han demostrado  que
se trata de  una  intervención  segura que  mejora  los resul-
tados  respiratorios  y  reduce  la  mortalidad28,29. En  términos
generales,  faltan  estudios  sobre  la  administración  de surfac-
tante  en  recién  nacidos  prematuros  tardíos.  Sin  embargo,
un  ensayo  en  curso,  SURFON  (SURFactant  Or  Not),  está
investigando  el  uso precoz  de  surfactante  en  recién  naci-
dos  prematuros  tardíos30.  En  el  presente  estudio  casi  todos
los  panelistas  recomendaron  la  administración  de surfac-
tante  en  prematuros  moderados/tardíos,  si  bien  hubo  más
dudas  en relación  a su diagnóstico  diferencial.  Al  pregun-
tar  a los panelistas  sobre  la administración  de surfactante
para  otras  patologías,  la mayoría  coincidió  en  su  uso  para
otros  diagnósticos  como  la  neumonía  congénita  y  el  sín-
drome  de  aspiración  de meconio.  Una  encuesta  sobre  el  uso
de  surfactante  en  recién  nacidos  prematuros  tardíos  entre
neonatólogos  belgas  destacó  su  utilización  en el  manejo  del
SDR  y el  síndrome  de aspiración  de meconio.  En  cambio,
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Figura  7  Secuelas  y  seguimiento.
En  verde,  consenso  en  acuerdo.  En  rojo,  consenso  en  desacuerdo.

hubo menos  unanimidad  en  cuanto  a su uso en  la  taquipnea
transitoria  del  recién  nacido  y la  neumonía  congénita31.

Aunque  la  administración  de  surfactante  es  el  princi-
pal  tratamiento  del SDR,  el  método  de  administración  sigue
siendo  objeto  de  debate.  Las  técnicas  mínimamente  invasi-
vas  (LISA,  del  inglés  Less  Invasive  Surfactant  Administration,
o  MIST)  también  aportan  beneficios  en  los recién  nacidos

prematuros  moderados/tardíos15.  Su  uso consigue  una  mejo-
ría  respiratoria  con pocos  efectos  adversos  y  reduce  de
manera  significativa  la  exposición  a  la ventilación  mecá-
nica  y  la  necesidad  de traslado  a  un  centro  de  atención
terciaria32,  así  como  una  reducción  no  significativa  en  la
estancia  en  la UCI  neonatal  y  la estancia  hospitalaria33 y una
disminución  en  el  riesgo  de neumotórax34.  En  la presente
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encuesta  Delphi  hubo  unanimidad  a  favor  del uso de MIST,
preferiblemente  con  dispositivos  específicamente  diseñados
para  esta  técnica.  Hubo  un consenso  amplio  en aconsejar  la
dosis  de  200 mg/kg,  en línea  con las  recomendaciones  más
recientes15.  No hubo  consenso  en cuanto  a  la administración
de  cafeína  previa  a la  de  surfactante.

En  la  literatura  hay  un debate  considerable  en cuanto  a
la  necesidad  de  sedación/analgesia  farmacológica  durante
la  administración  de  MIST.  En  el  panel  hubo  consenso  a favor
de la  sedación  para  los  recién  nacidos  prematuros  tardíos,
prefiriéndose  la sacarosa  a la  leche  materna  en el  caso
de  la  sedación  no  farmacológica.  A este  respecto,  en  una
encuesta  reciente  realizada  en España,  todos  los hospitales
participantes  (100%)  reportaron  el  uso de  sacarosa35.  Cabe
destacar  que  hasta  un  70%  de  los hospitales  españoles repor-
taron  el  uso de  sedación/analgesia  farmacológica  antes  del
procedimiento35, en  comparación  con el  52%  en Europa36.  En
la  literatura  científica  también  existe controversia  respecto
al  tipo  de  fármaco  y  la  dosis  adecuados  en caso de optar
por  la sedación  farmacológica37.  En  el  presente  consenso,  la
mayoría  de los panelistas  indicarían  la  sedación  farmacoló-
gica,  dando  preferencia  a los  derivados  de  la  morfina  (76%).
De  manera  similar,  varias encuestas  han  constatado  que  los
agentes  más  utilizados  para  la sedación  son los  opiáceos
(23%-63%),  seguidos  del propofol  (5%-23%),  las  benzodiaze-
pinas  (5%-23%),  la  ketamina  (9%)  y  los  relajantes  musculares
(9%)35,36.

En cuanto  al  seguimiento,  se  ha demostrado  que  los
recién  nacidos  prematuros  moderados  y tardíos  tienen  riesgo
de  sufrir  trastornos  del  neurodesarrollo38---40.  En  consonan-
cia,  los  expertos  coincidieron  en  recomendar  el  seguimiento
a  largo  plazo.  Son  necesarios  estudios  para  determinar  los
factores  de  riesgo  de  evolución  adversa  y poder  así  identifi-
car  a  los  niños  que  requieran  seguimiento  especializado.  Las
secuelas  a  largo  plazo  en  recién  nacidos  prematuros  tardíos
incluyen  el  deterioro  de  la  función  pulmonar  en  la edad  esco-
lar  y  la  adolescencia41.  Un  estudio  prospectivo  longitudinal
en  curso  (LaPrem)  está  evaluando  el  impacto  del  nacimiento
prematuro  (32-36  semanas  de  gestación)  en  el  neurodesarro-
llo,  el  desarrollo  cerebral  y  la  salud  respiratoria  en la  edad
escolar10.  Paralelamente,  el  grupo  de  trabajo  SEN32-36  de
la  Sociedad  Española  de  Neonatología  está  realizando  un
estudio  a  nivel  nacional  con  el mismo  objetivo.

El  tamaño «reducido» del  panel  podría  considerarse  una
limitación,  aunque  no  se ha  establecido  el  número  óptimo
de  panelistas  para  un  consenso  Delphi.  Además,  los  pane-
les  pequeños  pueden  generar  criterios  fiables  cuando  están
compuestos  por  expertos  altamente  cualificados  (como  es
el  caso  del  presente  estudio).  Por  otra  parte,  no  se pue-
den  obviar  las  limitaciones  intrínsecas  del diseño Delphi,
como  por  ejemplo  que  los  resultados  deriven  de  opiniones
sin  analizarse  datos  retrospectivos  o  prospectivos.  Además,
la  realización  de  estudios  con  potencia  estadística  centrados
específicamente  en  prematuros  moderados/tardíos  ayudará
a  esclarecer  el  tratamiento  óptimo  para  estos  pacientes  y  a
identificar  factores  pronósticos.  Además,  en  el  futuro  sería
de  sumo  interés  realizar  estudios  para  evaluar  el  papel  de
los  corticoides  prenatales  en  los  recién  nacidos  prematu-
ros tardíos,  necesitándose  además  estudios  adicionales  para
identificar  los  factores  de  riesgo  prenatales  y  postnatales
del  deterioro  de  la función  pulmonar  en  la edad  escolar.

A  falta de  datos  concluyentes  sobre  la  prevención,  el
diagnóstico,  el  tratamiento  y  el  seguimiento  del SDR  en pre-
maturos  moderados/tardíos,  y dado  que  la mayoría  de  las
reglas  de decisión  clínica  se han  extrapolado  de estudios
realizados  en  prematuros  nacidos  antes  de las  32  semanas
de  gestación,  el  presente  estudio  puede  ayudar  a  orientar  la
toma  de  decisiones,  al  menos  hasta  que  haya  más  evidencia
disponible.
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Less Invasive Surfactant Administration in Spain: A Sur-
vey Regarding Its Practice, the Target Population, and
Premedication Use. Am J Perinatol. 2020;37:277---80,
http://dx.doi.org/10.1055/s-0039-1678534.

36. Klotz D, Porcaro U, Fleck T, Fuchs H. Euro-
pean perspective on less invasive surfactant
administration----a  survey. Eur J Pediatr. 2017;176:147---54,
http://dx.doi.org/10.1007/s00431-016-2812-9.

37. Tribolet S, Hennuy N, Snyers D, Lefèbvre C, Rigo V.
Analgosedation before Less-Invasive Surfactant Administra-
tion: A  Systematic Review. Neonatology. 2022;119:137---50,
http://dx.doi.org/10.1159/000521553.

11

dx.doi.org/10.1001/jama.2010.1015
dx.doi.org/10.1136/archdischild-2011-300535
dx.doi.org/10.1016/j.clp.2013.07.012
dx.doi.org/10.1136/bmjopen-2020-044491
dx.doi.org/10.1186/s12887-018-1293-6
dx.doi.org/10.3390/medicina56090475
dx.doi.org/10.1186/s12883-019-1336-0
dx.doi.org/10.1016/j.jpeds.2016.09.006
dx.doi.org/10.1159/000528914
dx.doi.org/10.1093/pch/pxaa116
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(24)00206-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(24)00206-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(24)00206-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(24)00206-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(24)00206-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(24)00206-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(24)00206-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(24)00206-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(24)00206-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(24)00206-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(24)00206-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(24)00206-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(24)00206-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(24)00206-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(24)00206-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(24)00206-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(24)00206-6/sbref0290
dx.doi.org/10.1136/bmj.j1039
dx.doi.org/10.1080/14767058.2020.1808614
dx.doi.org/10.1515/jpm-2022-0113
dx.doi.org/10.1056/NEJMoa1516783
dx.doi.org/10.1136/bmjopen-2019-031197
dx.doi.org/10.1001/jama.2020.3937
dx.doi.org/10.1016/j.ajog.2016.03.013
dx.doi.org/10.1177/1742271X16689374
dx.doi.org/10.1002/ppul.25389
dx.doi.org/10.1001/jamanetworkopen.2024.13446
dx.doi.org/10.1136/archdischild-2021-322890
dx.doi.org/10.21203/rs.3.rs-38999/v1
dx.doi.org/10.1007/s00431-020-03806-1
dx.doi.org/10.1111/jpc.15587
dx.doi.org/10.34172/aim.2021.112
dx.doi.org/10.1093/pch/pxx033
dx.doi.org/10.1055/s-0039-1678534
dx.doi.org/10.1007/s00431-016-2812-9
dx.doi.org/10.1159/000521553


ARTICLE IN PRESS
+Model

ANPEDI-3687; No. of  Pages 12

S. Rite  Gracia,  J.J.  Agüera  Arenas,  G. Ginovart  Galiana  et  al.

38. Smyrni N,  Koutsaki M, Petra M,  Nikaina E, Gontika
M, Strataki H, et  al. Moderately and Late Preterm
Infants: Short- and Long-Term Outcomes From a
Registry-Based Cohort. Front Neurol. 2021;12:628066,
http://dx.doi.org/10.3389/fneur.2021.628066.

39. Martínez-Nadal S, Demestre X, Schonhaut L, Muñoz SR, Sala
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