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INTRODUCCIÓN 

El empico de la nutrición parenteral es frecuente en el neonato grave,. su uso no esta 

exento de complicaciones·. Las complicaciones más frecuentes. de la · ~ut~ción p~enteral total en 

nconatos (NPT) son mCtabólicas,. infecciosas y p~r la col?cac.ión de.~t-~l-~r~S; ~ntie_ las metabólicas 

se mencionan hipcrglicclnia~-: POr_--Otr~ -~·lado,·: laf!1bÍéf1: se . pUcde _ p~~SCOl:árSe·.:ácidosis metabólica 

hiperclorémica ~ hipeJ.a~~~~rii-~a~_;·;¿-~~~ ~:~~liCaéi~~:~~ ."- ¡~~~~¿~~~~~ :~~~::~-~_;silfo.-_ de. éotocación de 
' . ""- ' - . ·•. ·' _._, .. :.; b '·:::'<~~.;· ' __ ,:: .. · - :f-· -\ ~:/ ,.., . ';· - . . : . . :··."";;:··. :• ;·.. . \ -~/;-, ·.· .. . ·.: ·! ,- .... , 

catéteres;- L3.s · c(;1cStÁSi_~-~;~-~~P-~-~-¡~·<éS-~_\iOa.~_··eomp1¡CaCió,n ·/!:ir3VC~~ya~;qUe :·puede ocasionar desde 

sedimento bi1iar .~· hás'ta :_: i~~-¡~S;_:¡ñ~ic~~~~· :: h·ep-át¡cm.,: _ ·éSta .::di~r.i~~¡~·~~~:'~c·pá·tica .. es . reConocid~ se ha 

asociado a may~I- ti~:~~ó·~¿-~,J~~*i~~~¡;¡i~~;~¡;-'-i~t~dtri~f¡~~--;~;~~~-~~~(i:s~:~ued~ identiñca·r por los 

datos -cliniCos'.-. d~--~ ¡~~ricii,á~.~~rdini~.::;~;p~,"~ -- ,c;~·~:;·~si~"~a~6~:;;~(~Il~~~~~<>ño ":· e ~~ebas · d~ función 

:::~:.::::::::;r.~tEti:::::::~i~~¡~~z.~:::·:: 
factores que favorecen el -daño hepático y la evolución de .dié:h(~)'Si~d~~¡;..~, a~i- c~~o valorar las 

pruebas de función hepática en la evolución de la cnfenncd~d: t·;;::~(·'~~~;~~~:-~C rCs~ltados de las 

PFH pueden oñcntar a la etiología cotcstásica para favorecer e~ diagnóstico diferencial tan necesario 

de efectuar en el nconato ictérico de larga evolución. 



ANTECEDENTES CIENTfFICOS • 

La sobrevivencia de los naonatos graves es cada dla más frecuentes en las Unic:Jades de 
Terapia Intensiva Neonatal (UTIN). esto se debe a los adelantos que en diversos terrenos de la 
investigación médica y tecnológica se dan con frecuencia, dentro del manejo del neonato grave la 
alimentación es fundamental para tnejorar la calidad de vida. disminuyendo la TTJOlbilidad por evitar 
la desnutrición, la hospitalización prolongada y las C0111plicaciones propias de esta interacción de 
factores. 

En el terreno de la nmrición también se han dado avances que mejoran tas perspectivas de 
vida del neonato muy pequeño, en las Unidades de Terapia Intensiva Neonatal la nutrición 
parenteral total es usada comúnmente, la prematurez eKtrema el Sindl0fl1e de Disstres 
Respiratorio (SOR) y las maffonnaciones del tubo digestivo son algunas de las patologlas que 
requieren apoyo alimentario parenterol.EI uso frecuente y prolongado de NPT ha significado 
complicaciones diversas las más frecuentes documentadas en la literatura se pueden clasir1Caren: 
rnetabólicas. infecciosas y por catéteres. Entre las metabólicas las que se ve con más frecuencia 
es la hiperglicemia, se presentan durante los pnineros dias de vida, principalmente en niños, en 
prematuros. esta .se puede acampanar de coma hiperosrnolar. diurésis OSTnótica, pén::Jida de 
electrólitos y hemorragia intraventricular. Por otro lado puede presentarse acidosis metabólica 
hiperclorémica e hiperamonémica (1-19). Entre los problemas relacionados con la aplicación de 
catéter. necesarios para administrar alimentación paronteral total. el inadecuado maneio desde la 
instalación hasta su mantenimiento favorece las complicaciones tr01T1boembólicas. Las 
complicaciones infecciosas no solo son por la aplicación de un catéter, habiendo ckJcurnentado 
que el empleo de NPT predispone a infecciones por estafilococos y candida alba (31) . El 
slndrorne coleslásico contribuye frecuentemente en el neonato con el diagnóstico t1e ictericia de 
larga evolución, lo que muchas veces obliga a efectuar diagnósticos diferenciales con otras 
entidades de ictericia por bili~bina directa que se presentan después de la primera semana • 
como el hipotiroidismo. la hepatitis neonatal, la atresia de vias biliares etc.(32 ). teniendo que 
efectuarse estudios paraclínicos para descartar una etiología diferente a la COITiplicación que suele 
presentarse con el uso de alimentación parentera/. 

MECANISMO Y MORFOLOGIA DE LA COLESTASIS. 

La fom1ación biliar es una de las rnayores funciones del h/gado (1-3) se caracteriza por 
tener cornpone11tes endógenos incluyendo la bilirTUbina, los ácick:Js biliares. esferoides, colesterol, 
senobióticos. entre otros componentes. Son varios los determinantes del flujo biliar. corno son los 
ácidos biliares. ácidos orgánicos e inorgánicos, que son contribuyentes en la pn:xJucción. 
Hay receptores de membrana, transportadores, de difusión. por endostocitosis. as/ mismo microtu 
bulos "1ediadores del transporte biliar, COITIO /os nuevos transportes vesiculares que se describen 
y que son energéticos para Ja osmosis y gradientes electogénicos, para el transporte del 
metabolismo biliar. Los hepatocitos a nivel central tiene un proceso especialmente y se designan 
sobro la estructura y composición n1olecular. Se implican virtualmente varios componentes 
secrctadorus de este proceso. En el hlgado sucede varios procesos, la formación y la excreción 
biliar. con1Unrnente son manifiestos de la enfennedad cllnica. 
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La causa de las colestasis pueden ser varias. la obstrucción del tracto biliar 
extrahepática, por las estructuras. estenosis, o cambios del rrrecanisrno bioqulmico.Sin embargo 
existen varios procesos nonnales en la f01T11ación biliar. nuevos conceptos en el desanollo del 
slndrrxne colestasis en la membrana sinusoidal. destinada a materiales para ser excretadas en el 
liquido biliar. en el proceso de transporle. la excreción canalicular. y la paraoelular. (4) esta 
secuencia es muy importante corno factor en el hepatocito dentro de la estructura y funcionalidad. 
Consideración de los mecanismos de la oolestasis. son precedida por Ja discusión de la estnictura 
normal y la relación con la función. En la membrana del sinusoide existen varios receptores, las 
cuales son varias glucoproteinasa. inmunoglobulina A; asiaJoglycoproteinas, péptido intestinal 
vasoactivo, la insulina. glucagón(5)La evidencia de la función habilidad de NA - K adenosina 
triptofatasa (A TP asa) es un ion inorgánico para ser transporlado en Ja membrana sinusoidal, y 
fundamentalmente en la importancia de los gradientes que mantienen la membrana del plasma ( 
transporte primario activo) (6-7) 

Mecanisl710 del daño hepático colestasico . • 

Dentro de otros rnecanismos se encuentran el daño de epitelio biliar que puede 
modificar el contenido biliar. el dueto biliar. el agua, eleclrolitos, especialmente el bicarbonato y las 
prole/nas biliares (8-9). son reabsorbidos, la glucosa, glutarnato, aniones y contenido de ácidos 
biliares cuales son los ácidos desoxicolineicos, los cuales son teabsotbidos en el dueto biliar. 
Muchos factores pueden hacer colestásis a nivel del conducto biliar • el daño se puede deber por 
la esclerosis primaria. colangitis, la fibrosis extensiva periductal y la obliteración d los conductos 
biliares. que interfieren en el mecanismo fisiológico. Las mutaciones son por receptores de 
transmembmna regulador. las cuales son localizadas. en la rnembrana apical de la colangitis pero 
no por los resultados de los hepatocitos. muchos compartirnientos del ooncJucto las cuales alteran 
la secreción del agua y cloro (8--10), existe un slndrome asociado con la colestasis, con displasia 
arteriohepatica y sindnxne de A/gil/e que es mas frecuente a nivel del dueto pero que en niños es 
poco frecuente. (11) 

S/NDROME COLESTASICO: 

Puede ser causado por una enfennedad hepatoc:elular, obstrucción del flujo biliar o 
ª"1bas. Es habitual que se acon1pa/Je de incremento de la bilit71Jbina directa por arriba de l.5mgdl-
2mgdl considerando invariablemente patológica en el periodo neonatal. El Slndrotne Colestásico 
neonatal es la coloración verdeamari//enta de piel .mucosas y conjuntivas secundarias al acumulo 
de bilirn.Jbina directa ,por arriba de 2 rng/dl que suele aco111paiJarse de manifestaciones cllnicas 
como acolia. colurla. hepatcxnegalia y esplenomegalia ,su etiologla es rnuy variada teniendo que 
efectuarse estudios de laboratorio para dilucidar la causa. 
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Patogénesls del sindronte de cole.stás/CO. 

La retención de ácidos biliates en los hepatocitos. durante la colestasis, ha sido 
menencionada en la patogénesis siendo el da/Jo progresivo, perpetuando la colestasls (12) esto 
se ha establecido más relacionado con el da/Jo que tiene los ácidos hidrolobicos (ácidos biliares 
monohidroxido y dihidrosi ),siendo más hepatotoxicos que los ácidos hidrotilicos ( ácido biliar 
trihidroxy y el ácido ursodeoxiooleico UDCA). Estas diferencias en hepatotoxicidad. están 
relacionadas con las propiedades de la membrana. Ja inhibición de enzi"1as míCTDS0111ales. la 
generación ele radicales libres. Ja estimulación de recepl<Nes proaproptoicos, en la membrana 
plasmática y la indu=ión de la permeabilidad mitocondrial. contribuyen a la patogénesis (13) La 
relación del citocromo e dentro del citosol. a sido Telacionada con la necrosis hepática y la 
apoptosis. El ácido biliar hidrolóbico ( ácido quenodeoxioolico) estimula la pe1TT1eabilidad. siendo 
la transición de la causa de la necrosis, cual aumenta la concentración (14) e induce a la 
apoptosis. (15) La patogénesis del slndrorne colestasisco aparentemente se establece por el 
contenido de los ácidos hidrofobicos que son hepatotóxicos intervienen importante en la 
patogénesis del slndrorne colestásico. 

Otros 1r1ecanisnros de sindlonte colestásico: 

Lesión hepatoce/ular: debida a infecciones • choque. toxinas, trastOITJos metabólicos • manejo de 
nutn"ción parenteral. fárT7Jacos, hepatitis neonatal. Obstrucción del flujo biliar: ocasionado por 
atresia • hipoplasia de vlas biliares intrahepátícas cvledDcocele y otros síndromes 
colestásiCXJS.Aumento de la carga de bilirrubina: causa hernolltica aguda, transfusiones. 
hemolisis. Trastornos congénitos : s/ndrornes de Dubbin Jhonsson . Rotor.etc. son ya conocidos. 
sin embargo la retención de los constituyentes biliares juegan un papel importante en la 
patogénesis del síndronJe colestásico. 

El manejo de la nutrición parenter.JI asociado con síndronie ele colestasis . 

.. La inrportancia de maneio de nutrición parenteral. 

La nutrición parenteral tiene ya más de tres siglos de antigiledad. En efecto sir Christopher 
Wren fue el primero en inyectar vino en las venas a un peno, sucediendo varios avances , desde 
hace tres décadas siendo eficaz para el apoyo nutricional.(32). 

El stress metabólico en los nilJos se manirtesta con incrementos de requerimientos de nutrimientos 
y Ja capacidad para la utilización administrada de substratos siendo necesaria la nutrición 
parenteral. Sin embargo a través del soporle nutricional, las ciTcunstancias de patologías o 
factores afectaron la efectividad de Ja terapia, en periodos de soporte necesario para el niño. La 
administración de /os substratos son utilizados para la oblención de la energla, prole/nas 
necesarias se deben individualizar. bajo Jos reglrnenes prescritos. para el crecimiento y apoyo 
nutricional del neonato. (16) 

La oxidación de la glucosa. la fracción y la disminución critK;a en estos pacientes en bajo 
peso al nacer. se requiere de una glucosa exógena proveniente del exceso de la capacidad 
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oxidativa. la glicólisís, glucogénesis y lipogénesis. Esto contribuye recientemente el incremento 
metabólico expedido y a la esteatosis hepática. (17) 
El SOfXJrte necesario de la infusión de glucosa es sín embargo diferente en·el niño que en el aduno 
cuando se da apoyo nutricional, se limita la infusión de glucosa ... Sheridan . La disponibilidad de 
nuevos productos nutricionales llevo al manejo de nutrición paT&flteral en recién nacidos que 
tenian carencias nutritivas así ccxno factores de riesgo ele catabolismo, sin embargo dentro c:Je las 
comolicaciones asociadas se encuentra la manifestación de daño hepático( s/ndroTTJe colestásioo) 
, la asociación entro NPT pTDlongada y enfef711edad biliar se describió por primera vez en 1972. Y 
fue confirmada después en adunos y niflos más grandes. (32) un 23% se asocia si se prolonga 
por más de tres tneses. Y en un 30'}6 se detecta si la NPT es de corta duración. Se establece 50% 
la elevación de pruebas funcionales hepáticas anonnales en ni/Jos con NPT por dos semanas 
siendo en un 60-8~ frecuente en prematuros. Con la interrupción de NPT las funciones 
hepáticas se notTnalizan en general. 

REQUERllllllENTOS NUTRICIONALES en el "'anejo de nutltclón p•renh>nll. 

También se ha estudiado el papel de diversos componentes utilizados en la fonnu/ación de las 
soluciones de NPT ( glucosa. aminoácidos, llpidos, minerales) las deficiencias ele ciertos 
micronutrientes ( taurina, carnitina, colina, aminoácidos ahtxradores de metilo) , que no se alladen 
a la NPT. En la mayor parte ele los estudios la cantK:Jad de aminoácidos es se/Jalado para inducir 
coleslasis grave, por arriba de los valcxes señalados • siendo conipetencia a nivel celular de la 
captación de los ácidos biliares, desequilibrio. (32).Por lo que el análisis de nitrógeno uroico por su 
parle es usado para estimar la importancia del metabolismo con el apoyo nutricional detenninando 
los requerimientos calóricos proteicos ya mencionados dentro de la historia, el valor nitrogenado( 
19) para la determinación de oxidación de prole/nas. 

Se menciona que el rnetabolisrno proteico que se administra en la grave presetan 
hipercatabolismo . Se recomienda de 2 a 3.5g kg-d. manteniendo una relación calorica NPT debe 
ser menor de 3.6g de protelnas en 100 caJorlas las cuales van a incrementar el valor 
nitrogenado(26) .• el paciente en estado critico CXN110 es el prematuro y recién nacido/ nitTOgena de 
150-200 es decir 150cals no proteicas por cada gramo de nitrógeno (33). Los //pidas se mantienen 
en 2. 5g por 5 a 7 dfas para evitar la rotención nitrogenada. Se tnenciona que las complicaciones 
por la adn1inistración de /fpidos se infonnan con frecuencia en los nitJos con peso bajo, estas 
complicaciones ya mencionadas previamente. La nutrición parenteral tola/. es un prooedirniento 
que pennite promover el crecimiento y desarrollo en niños gravemente enfermos. reservándose 
aquellos pacientes en los que Ja función del tubo digestivo sea limitada a imposibles de usar. (18-
20) . Recordando que las grasas prefunclidas por via parenteral entran directamente en la 
circulación en forma de parliculas de quilomicrones o de lipoprotelnas de baja densidad y son 
hidro/izadas por la lipoprotein-lipasa del endotelio vascular. teniendo ventajas en reducir la carga 
ostnótica la secreción de insulina y producción de C02. siendo no mayor de I kcal /grRK>ra. LOS 
can1bios en la composición de estos productos neonatales han disminuido las COITlplicaciones 
secundarlas a la NPT. La colestasis hepática fue otra de /as atteraciones metabólicas. 
encontrándose por una inmadurez de las vías biliares y de la circulación entero hepática. esta 
complicación se presenta cuando se recibe aminoácidos en exceso y en fonna prolongada. As/ 
como las vitaminas en uso sé a relacionado con la colestasis, de cierta forma se menciona que se 
relaciona con incrementos de bi/irrubina después de 14 dfas de uso prolongado y por más de 6 
meses, se menciona corno C0111p/icación el slnctrorne colestasis .. 

Las vitaminas asociadas a preparaciones múltiples de suplementos se asociados con mayor 
incremento a desarrollar slndrorne colestasis ( ¡x:Jli sórbales, benzosyl. glicol propilenico. MVI. 
Vitamina K) siendo en un porcentaje menor en las preparaciones simples. con camítína. ( 22 ) Las 
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sales y oligoelementos son necesarios corno el hierro . yodo. zinc, cobre, ct0m0, selenio. 
Intervienen en el mantenimiento de la h0171eOstasis y en la slntesis y la actividad de numetOSOS 
enzimas . Las necesidades en los recién nacidos prematuros suele ser mayor dado su velocidad 
de crecimiento y su sistema nervioso inmaduro. Los factmes que precipitan por patologlas del 
recién nacido. como es la disminución do calcio, afectan el PH (calcio y fósf0t0) • la concentración 
de glucosa, tipo de aminoácidos por lo que se debe de anadir al manejo de NPT, ante estas 
necesidades Ja importancia de estos elementos implican a delectar con funcionamiento hepático y 
seguimiento. 

La interpretación de estudios bioquimicos para la evaluación del s/ndfOfTJB colestásico se 
mencionan para formular el diagnóstico de la colestasis si la fracción directa de bilitTUbina directa 
es mayor a l. Stngdl. y los valores de transaminasas es dos veces más elevados de lo no1T11al son 
indicativos de lesión hepatocelular. Fosfatasa alcalina GGT. por arriba de 2-3 veces de lo normal 
pueden indicar obstrucción biliar. recoTnendando ante el manejo de nutrición parenteral controles 
de pruebas de funcionamiento por semana al recién nacido que se encuentra en manejo de NPT 
en una terapia intensiva neonatal. 

Tratanriento de síndrome colestásíco 

La acumulación de ácidos biliares. se ha propuesto como mocanisrno, los agentes como UDCA 
ácido ur:sodeoxicolico ha sido usada tradicionalmente en China y Japón como tratamiento tnédico 
desde varios años. el mecanismo se propone por los efectos en la palogénesis. A si corno la 
estabilización de la rnembrana hepática ( 23)(14) La eficacia de la terapéutica de UDCA a sido 
demostrada en el tratamiento dela fibrosis auto inmune en la colangiopatia que ocurre en adultos. 
sin embargo en niflos no se a demostrado ertCBCia. se menciona erteacia en ni/Jos con desorden 
colestasis con fibrosis quistica asociada a las complicaciones de citTOsis biliar multi/obular biliar 
(24) En el slndrome de Alagille. se observa el nivel de disminución de colesterol y de las enzimas 
hepáticas, únical716nte con presencia de prurito en I terapia. Reduce los epidosdios de la 
colangitis, con la terapia UDCA en pacientes con atresia biliar extrahepatica. (27. En asociación 
con manejo de nutrición parontcral asociado con colestasis ha disrninuickJ el nivel sérico de la 
bilirrubina en animales modelos (25) en niños se ha reportado con respuesta en niños a ternJino. 
previenen ta absorción y la reducción de la activación de las células de Kuffer, inhibiendo el TNF. 
reduciendo la enfermedad. asociando a desarrr>llar acumulo de la endotoxinas bacterianas 
únicamente. 

Entre otras sé ha usado la profilaxis de la intervención quirúrgica, con el uso de trasplante. sin 
embargo costo y realización es de dificil uso para pacientes, sin embargo en el uso de infantes 
con obstrucción biliar tiene buena erK:aeia. La terapia de fenobarbital usado para el prurito que 
presenta el paciente, en la enfermedad hepática increrncnta el flujo biliar, con ello inhibe la 
slnlesis. de enzimas micrDSOnla/es. incrementa la actividad de la A TP asa y la bon1ba Na- K (28) 
disminuyendo los ácidos biliares séricos en la circulación hepática, asi corno nivel sérico biliar. El 
uso de fenobarbital ele 3 a IOmg Kg disnJinuye los niveles séricos (28-29), corno efecto colateral 
inhibe la respuesta de la vitamina D. y las alteraciones de medicamentos y causa sedación con 
dosis rnayores (30) 
El uso de manejo de glucocorticoK:Jes ha sido evaluado en pacientes con colestasis siendo 
efectivo en /os episodios de colangitis refractaria. y del tratamiento porla enterostornla. el uso 
frecuente intravenoso l1a sido utilizado en el síndrome colestasico por complicaciones diversas 
sugiriendo beneficios aun siendo controversia/es. utilizados más en pacientes adultos. 
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OBJETIVOS 

V Conocer cuales son los rá.ctorcs de riesgo rrlás frccucntcs·asociados al síndrome colcstásico 
en los recién nacido5: con nutñción pa~rltcrnl ,dc la_ unida~ de cuidados intcnsiv:os nconutalcs en 
el Hospital Juárczdc Méx_ico. · · 

·,J Conocer la evolución- clírlica y- laboffiloi-ial -de los "pacientes con síndrome ·colcstásico 
secundario n nutrición p·arcntcml - Cn tos -recién nacidos de la unidad de cuidados intensivos 
neonatales en el 1 lospital ~uárc~ de_ México._,_-_ 
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Hipótesis: 

. ..;,; La frecuencia de síndrome colcstasico en los rcc1cn nacidos con nutrición parcntcml., 
hospitali7..ados en la unidad de cuidados intensivos neonatales del Hospital Juárcz de México es 
similar:.ª lo reportad? en la literatura . 

. .;;,. Los··_ fncto~cs- _d~-- ~csgo asfixia.. infecciones. (~psis") :., ticm~ prolongádo de NPT., 
antibióticos cstan -asociados al desarrollar el síndromc .colcstasico _en·. los" recién· nacidos 
hospitalizados en Ja unidad de cuidados intensivos·.· ncotlatalcS ~·del HOS¡}ital JullÍ"c'"L de 
México> · · · · · · · 

.-- .. ·- - _, -· -.: 

·..;; La 'cvoluciÓn de Jos p·acicntcs c~n sín-dÍ-om~ ~~Í~lasico scCund.ario ~ nutric;ión parentcml 
es hacia _la mejoría ·clinic.."1 y . laboratorinl en los recién nacidos del Hospital Juárez de 
México- - · · -

1T~TS CON 8 



Metodología: 

Se revisaron los expedientes en los n..~ién nacidos que.: ingresaron en la unidad de cuidados 
intensivos neonatales del Hospital Juárc-_,. de México en un periodo de 2 años tanto de sexo 
masculino como femenino. no importanto la edad g<...-stacional. de tcnnino o pretcnnino.,. aplic:indo 
para la extracción de datos la histoña clinica neonatal donde revelan los factores de riesgo y así 
como el uso de apoyo de nutricional. asi como el seguimiento de hoja de laboratorios de 
seguimiento. asi con los n..~ultados dctcnninados el porcentaje de estos pacientes que desarrollaron 
síndrome colcstasico. el seguimiento y evolución . 

r 
! ·--.~ 

n-<"<1· _,r·_ .. t::. T. ~-· ,,... -· · •• ~ i .. ;UJ.°~ 
~' t 
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Análisis estadistico: 

·J Estudio donde se utiliza la estadistica descriptiva con medidas de tendencia central y 
dispersión . 

La presentación de los resultados se hara mediante el uso de estadistica descriptiva uso 
de: cuadros y graficas de pastel y barras . 

..:; EL análisis se hara mediante el uso : variables nominales chi cuadrada, b fisher, variales 
escalares studets. 

f rr .. ~~rs 
/ :~_.: ~· r 
: ______ . 
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~ Universo de trabajo: 

Todos los recién nacidos que ingresan a la unidad de terapia intensiva neonatal en el 
Hospital Juárez de México en un periodo de un ano correspondiente 2001 a 2003. 

_. Método: 
De tipo descriptivo. longitudinal. transversal, no experimental • en estudio de casos 
clinicos. 



Criterios de inclusión: 

V Todos los recién nacidos 
\.:> De sexo femenino y masculino 
V Nacidos en el Hospital Juárez de México 
V Recién nacidos con nutricional parenteral por más de 72hs 
V Que se les realice estudio de laboratorio :PFH. quimica sanguinea, electrolitos séricos. 

Criterios de exclusión. 

·..:> Que no tengan síndrome colestasico • malformaciones causantes de ictericia 
·..:> Otras causas de ictericia como hipotiroidismo 

Consideración eticas: 

El estudio se ajusta a las nonnas éticas institucionales y a la Ley General de Salud que se aplica 
en estudios de investigación, el manejo de la información sera confidencial y de integridad del 
paciente. 
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RESULTADOS: 

Se revisaron los expedientes de neonatos ingresados a la 
Unidad de Terapia Intensiva Neonatal en los años 2002-2003 integrando tres 
grupos diferentes con 146 expedientes (26. 7%) del total de egresos de la Terapia 
Neonatal. que cumplieron los requisitos de inclusión y pudieron ser localizados 
en el archivo del Hospital. 

Grupo A .• - Neonatos con nutrición parenteral y slndronte colestáslco. (n9) 

Grupo B .. - Naonatos con nutrición parenteral y sin slndrome colestásico. (n42) 

Grupo C .• - Neonatos sin nutrición parenteral y sin slndrome colestásico. (n95) 

A todos los neonatos con sfndrome co/estásico se les investigo y descarto patologfas 
especificicas como S.de Torch ,hipotiroidismo.atresia de vias biliares y hepatitis. 
Se investigó por sexo. edad gestacional • peso, tipo de parto. anestesia aplicada, los 
que se ilustran en las siguientes gráficas. 
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Reci'1n nacidos. de sexo femenino y nTas;cu/ino Je un lota/ ele 146 pacicn1es en el cs111Jio. como 
se observa en la grufica /y 2 corrc.\pondienlc.v. 

Femenino masculino Total 
Grupo A 5 4 9 
Grupo B 21 21 42 
GrunnC 39 56 95 
total 65 81 146 

Gr<iflca l. 
Recién nucitlo~· de ac1~erd11 a grupo de ~.~1udit1 de .,;exo femenin11 _v mu.,;culin11. 

60 

50~------------l 

40.l,.-·----,,~=;;-------t 

30,__ ____ _, 

20.i.---...... =1 

10 

•grupo A 

•grupoB 
CJgrupo e 

0-1-__ .._ _ _.___,,~_ .. ..__.__a¿:.._,.-
femenino masculino 

Grupo A HL•CiL~ll n'11.•ü/11."í cu" 1n'1nt"}t1 d-..· nulriciún pa~n1 .. •rul con eolc.<rla..vi.v. 
Cirupo JI Rcci¿n nc"·id<J.V con nulricirin f>Un!lllcrtJ/ .'fin .<rindrotrW cnl~."ílth;icn. 

Grupo <." r~c¡._:n nuch"1.v .•dn 11u1ricid111~renlt•rt.J/ ·".'fin .'f/11drcnn1.• cu/•!SllL'l:ico. 

1,_-r;:;~---·.;·--·1 
' )-i,., -

~- .•. J 

--.-~:.:.:.>I J 
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Cuadro No. 2 clasificación del recién nacido de acuerdo a grupo de estudio y 
edad gestacional siendo pretermino y de termino, obteniéndose en su mayor parte 
recién nacidos a tern1ino. 

Pretcrmino termino Total 
Grupo A 6 3 9 

GrupoB 26 16 42 

Grupo C 24 71 95 

Total 56 90 146 

Grafica 2. Clu."ijicaci1í11 de recién nacidos e11 el esludio de ·"índronre 
L•<1/e~vtá.~·ic:<>. 

eGruooA EGrueoB OGrupoC 

r-_~ 

LE:1!°l;ºl~RIJ 
IS 



Los pacientes fueron 86 pacientes totales obtenidos por cesárea un (58.9%) y 60 
pacientes (41%) obtenidos por parta. El tipa de anestesia utilizada en la mayorfa fue 
por bloqueo epidural en 77 pacientes y 9 pacientes par anestesia general. 

Atención del neonato por tipo de nacimiento 

Cuadro3 

ºª"º GrunnA Gruoo B Gru-.c Total 

Eutocico 6 28 50 84 
Cesa rea 3 12 45 60 

Total. 9 42 95 146 

Atención del recién nacida que se obtuvo par césarea. tipa de anestesia 
Cuadro4. 

Grupo A GrupoB Grupo C 
Anestesia I 2 6 
eenera/ 
Bloqueo 2 10 39 
eoidural 

C.'orr,•SfH>ncle al n.•porte de upgur scñuluda al nacer. en los lrC.\" grupos. correspondienles. 
cuales se oh .... ervu en 75 pacientes con apgar n1ayor de 718 si&ruiendo de .//6 con -15 pacientes. 
Ver cmadro . .;iJ:uiente. 
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Reporte de Apgar en ruclén nacidos atendidos en la terapia Intensiva Neonatal 
Cuadro4.I 

.... tnPar (J-3 4-6 7-9 Total 
Grupo A I 3 5 9 
GrupoB // 9 22 42 
GrupoC 14 34 48 96 

De las complicaciones del recién nacido al nacer y causa de ingreso al servicio de la 
Terapia Intensiva Neonatal, ocupo el primer lugar la asfixia ,con 54 pacientes (36.9%), 
el sfndrome de dificultad respiratoria(28. 7%) con 42 pacientes y posteriormente 
sepsis con 33 pacientes, (22. 6%) . Ver cuadro 5 

Principales complicaciones del ruclén nacido al nacer y causa de Ingreso al 
setvicio de Terapia Intensiva Neonatal. 

C11ad,11S 

Gr,.110 a Grupo B Gru1u1 C 
A.'<.E.-:ia _ _!. ________ ___ .!_!__~ 37 __ 
SDR 3 12 27 

lcteric:iu JI 
total ------9~---lf----4-,.,2~--t---~9~6c=---I 

Lo. .. · dit1J.:nú. .. :1ico ... · prin,•ipulc ... · en /u e'l'Olucián_fuenuz el ·"·indrome d1..• d!fic:u/tad respiraroriu en 63 
p<1cien11..· .... -..... -iJ.."lliendo .... ·epsis i:n 29 y con cntc:rocoliti.'10 en 2./ nacido ... -. etc. 

1 
'T'f.'1:?"07: -
• • J ~.) ....... 

LFA~·-·_· _________ ._·. ~.li__j 
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Uno o ,..ás diagnóstico principales del recién nacido, en la evolución. 
Cuadro6. 

Patologfa Grupo GrupoB Grupo 
A e 
3 9 17 

Seosis neonatal 
Enterocolitis 1 24 

Sxde o o 8 
aspiración 
meconio 
Metabólicas o 1 4 

Ate/ectasia 1 3 o 
Derrame pleural 1 2 o 
Neumotorax 2 o o 
Neumonla 1 1 o 

La mayor parte de los pacientes del grupo A y B tuvieron ayuno previo inicio a la 
nutrición parenteral de 1-4 dfas con un total de 34 pacientes y de 5 a 10 días en 17 
pacientes. Ver cuadro 7 

Ayuno con pre!l•io nranejo de Nurricidn parenteral. 
Cuadro 7. 

Gru o A 4 5 

Gru o B 30 12 
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E11 lo...- J.!rll(HJ.\" A y B c:on Nulric:ión l'urenlera/ T()laf. 11n lota/ de33 pucienles tuvieron a_l'lino de 
/-./ diu . .,.·. 17 puc:ientesde 5 a /Odias y uno más de /Odia.\'. Ver cuadro 8 

Recién nacidos con ayuno y manejo de nutrición paranteral tot•I de acu9'do a tiempo. 
Cuadrott. 

l-4dia. .. S-IOdias +IOdias 

Grupo A 5 3 I 

Grupo B 28 14 -
total 33 17 I 

f.:I inicio de Ju Nutrición purentcral T<Jtul en /u mu.1'0ríu.fi-1e de 1-4 día\· c:on 32 pacientes y más 
de 5·/U Jiu.,· t.'11 17 pucienres. Ver ~'·iguiente cuadro. 

1-E.-cha de inici" de Nutrición Parenteral Total en los r~cién nacidos. 
Cuadr11 9 

1-ldía.•; S-Uldías +/Odia.,; total 

Grupo A 3 5 I 9 
Grupo B 29 12 I 42 

t11ta/ 32 17 2 51 
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Los días de duración de la Nutrición purenteral total en la mayoría fae de 5-10 días del grupo A 
con cuatro pacientes y del grr1po B un número de 22 pacientes. en segundo lugar de inicio fae 
de 1-Sdias. Dos del grupo A y 12 para el grupo B. Ver cuadro JO. 

Duración de la Nutrición Parentelal Total en los recién nacidos. 
Cuadro/O 

1-Sdias 5-JOdlas 11-lSdías 16-20dlas +21dlas Total 

GrunaA 2 4 2 1 9 
GrupoB 12 22 6 1 1 42 
total 14 26 8 2 1 51 
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Pron1e1lio de valor de Pruebas de Función llepática en los recién nacidos en base a 
la clasijicació1L 

CMadl'Y> // 
Grupo A 

1-7 /Sdias 30dias 70dlas /SOdlas 6MESES 
Bilirruhina 2.5 2.0 5.5 8.1 ./.-1 0.2 

directa 
Bilirn1hina 13.5 8.6 //.8 2.9 1.7 0.9 

indirecta/ 
Bilirruhina 16 10.6 17.3 JI 6.1 /./ 

total 
TGO 43 3./.7 ¡.¡.¡ 163 

TGP 71 38 360 160 .//9 61 

DHL 2172 5285 150 

Grupo B 
cuadro 12 

1-7 /Sdias 30dias 
Bilirn1hina 0.6 0.7 -

di recia 
Bilirruhina 7.1 2.9 -
indirecta/ 

Bilirn1hi11a 7.7 3.6 -
total 
TGO 26 36.8 -
TGP 230 38./ -
DHL 1165 - -
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cuadro 13 
J-7 J5dias 30días úrupo e 

Bilirrubina 0.7 0.9 -
directa 

Bilirrubina 6.7 12.6 -
indirecta/ 

Bi/irrubina 7.-1 13..I -
total 
TGO 61 73 -
TGP 52 JI/ -
DHL 1338 13.fl -

/Je los resultado .... · la hilirr11hi11a directa con co/esta!'t>·is prese1110 1111 increme11to por arri ha de 2mg/ 
di a partir de los 7 di~· de vida. i11icia11do Ja 1111tririció11 pare111eral total con i11creme1110 paulatino. 
con pico máximo de /0.2mgdl. a lo~"· sesenta dia..\· de vida. Ver gráfica 3. 

Ni1•eles de /Ji/irruhina directa en recién nacidt1$ en lt»' tres grurn; de estudio. 

9 
8 
7 
6 
5 
4 
3 
2 

Grúfica3 

' ' ' '· 1 
o+-~~-+---'=--+~==::...+~~-<>-~~ 
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···-· S> 
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--grupos 
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/,,a hi/irr11hi11a i11direc1u pre.-.·e11tá 1111 i11creme11u.1 mayor en los rre.-.· grupos. con dismi1111ciá11 
progre.-.iVU"1e111e u /o_.,. 7 días de vida . Ver gráfica ../. 

Nivele..; Je hilirruhina indireda en /,,r.t; recién nacidos./ 
Gráfica./ 

CJgupoA 

•grupoB 
CJgrupoC 

!~º·'· nivele .... · de hilirruhina total por ... ·u parle del grupo A se observa significativanu!11te una 
el..!t•ació11 a partir de la se1na11a y otra elevación n1ayor a /os 15 dia..,·. el resto de grupo se 1na111ie11e 
en t•a/or 11orn1al. Ver gráfica 5. 

Bilirrubina total en recién nacidos 

agrupo A 

egrupoB 
OgrupoC 
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1-...·1 valor de los nivele.'\.· de 1GO en los /re .... · gn1¡x>s presenta 1111 incremento a la sen1a11a y 
posteriorme11/e a Jos l.S día.o; con 11110 elavciá11 manteniéndose por 5 meses y le11ie11do desce11so a los 
6 111eses del grupo A. Ver gráfica 6 

Resullados de nii't!les de TGO en 146 pacientes recién nacid'IS. 
Grd 1ca 6 

1::11 con1paració11 a los grupos.los niveles de TG1' ser n1a11tiene11 a partir de la sei:1111da semana 
de .... ·1aca11do el grupo A. Ver gráfica 7. 
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<irufica 7 
Clasificación de los recién nacidos con niveles de TGP. 
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DISCUSIÓN 

La ictericia colestásica es una complicación relativamente común en los pacientes 
que reciben NPT, el dallo hepático es amplio y se menciona desde la presencia 
asintomática con cambios bioqufmicos hasta la enfermedad hepática crónica que 
puede ser progresiva con esteatosis , fibrosis, cofestasis biliar. La frecuencia de 
acuerdo con diversos autores es muy variable y muchos factores han sido 
involucrados, asf se han mencionado el tipo de producto utilizado ( aminosof vs 
trophoAmin) • el tiempo de uso de la alimentación parenteral, el contenido 
vitamfnico y de los preservativos, en fa elaboración de fa nutrición parenteral, etc. 
Kimberly reporta frecuencia de 2.9 al 6.8%. mientras Quiquey la menciona que 
7.4 al 84% y en un estudio publicado por Jacquemin y colaboradores en 1998 lo 
encontró del 8%. En nuestros pacientes la frecuencia encontrada es del 6% 
siendo baja si tomamos en cuenta que la nutrición parenteral se utilizo en el 34% 
de los ingresados a la terapia intensiva neonatal contra el 66% que no requieren 
este del apoyo nutricio, tanto por que su patologfa principal no justificaba su 
indicación o porque el tiempo de ayuno no es suficiente para indicar este tipo de 
tratamiento. 
Del estudio de posibles factores asociados a fa ictericia colestásica el primero que 
se tomo en cuenta fue el sexo. observándose un predominio del sexo masculino 
sobre el femenino en el global de naonatos, sin embargo esto no se observo en el 
grupo del recién nacidos enfermos con nutrición parenteral con y sin co/estasis, ya 
que el grupo de neonatas con co/estasis la relación masculino , femenino fue 
sernejante concordando con Dr. Torres, Ner y Retana en México y por Kimberly en 
E. U.A., habiendo previamente reportes de mayor frecuencia del sexo masculino, 
dos a uno, (Jacquernin et-al) en un estudio mucho más amplio de naonatos con 
co/estasis, por lo que queda pendiente ampliar y ver el comportamiento por sexo. 
El naonato prematuro y / o con bajo peso fue más afectado que el neonato de 
termino con cotestasis. lo que puede relacionarse con la inmadurez hep~tica 
asociada a otros factores aún no demostrables que incluyen la hipoxia y la 
ministración de medicamentos/. Lo anterior es sernejante a estudios previos tanto 
nacionales como extranjeros. 

Otros factores perinatales como el tipo de nacimiento ces~rea vs parto y el tipo de 
anestesia no mostraron ser factores determinantes para Ja indicación de NPT ni 
por Ja presencia de la ictericia colestásica y estuvieron en relación a las 
condiciones de alto riesgo perinatal. 
Corno enfermedad principal, rnotivo de ingreso a la Terapia Intensiva Neonatal se 
enuncian la asfixia perinatal. la insuficiencia respiratoria y /as malfonnaciones de 
tubo digestivo. fueron las entidades que rnás se encontraron en los tres grupos 
corno reflejo de rnorbilidad de este tipo de pacientes, muy semejante a lo publicado 
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por Torres y colaboradores y diferente a Jacquemin , Vileisís y Pereira que incluyen 
frecuentemente a la prematurez y la hipotrofia como causales de alimentación 
prolongada. este tipo de pacientes susceptibles a la colestasis (hipoxia crónica e 
inmadurez son factores que se han relacionada con desarrollar colestasis)por lo 
que la frecuencia de esta complicación se eleva al usar la NPT como apoya de la 
prematurez extrema y Ja desnutrición ,cuando se tiene Ja posibilidad de indicar 
alimentación entera/ debera reva/orarse la alimentación parentera/ .Los 
padecimientos quirúrgicos que incluyen las malformaciones de tubo digestivo 
suelen requerir el apoyo parenteral relativamente prolongado ,por to que la 
aparición de Ja calestasis(en nuestro estudio dos de tres naonatos con atresia 
esofágica) puede estar"justíficada~sin que se halla demostrado una predisposición 
del neonato ma/fonnado para con la colestasis ya que tas diversas publicaciones 
no demuestran relación importante. La enterocolitis necrozante es también causa 
de apoyo parenteral sin que en nuestro análisis se identificó colestasis en este 
grupo de pacientes probablemente entre otras causas por el tiempo limitado que 
este se utilizo. Dentro de la evolución la presencia de enfem»edades intercurrentes 
como la sepsis hospitalaria y /os padecimientos pulrnonares ( la neumonía. el 
derrame y el neumotorax) primariamente prolongan el ayuno y amplfan el uso de 
alimentación parenteral así como de medicamentos que podrlan favorecer el daño 
hepático .En el análisis de ayuno/nutrición parenteral el 66% de nuestros pacientes 
se decidió el uso de NPT antes 72 hrs. Y solo en 33% este plazo se amplió a más 
de 5 días Jo que se relaciona con el tipo de padecimiento y el tiempo de ayuno 
calculado. 
Dentro de las causas más frecuentes en el Slndrome Colestásico como 
complicación de la NPT están el uso prolongado de está y el tipo de producto 
utilizado ,Kimberley demostró que el uso de un tipo determinado de presentación 
de aminoácidos duplicó la frecuencia de la colestasis sin que se demostrara que el 
uso de ciertos compuestos vitamfnicos o los preservativos fueran causa de dicha 
complicación .en nuestro servicio el tipo de nutn·ción parentera/ no contiene colina 
ni se adiciona de camitina como se sugiere actualmente por diversos autores y la 
baja frecuencia de colestasis entre nuestros pacientes por el momento no nos 
permite concluir que la alimentación parenteral que usamos es inocua o mejor que 
las presentaciones propias para pacientes pediátricos (trophoAmin). 
En cuanto al tiempo de uso de NPT diversos autores utilizan como criterio de 
inclusión en el estudio del s. colestásico que se emplee esta por más de 2 
semanas .en los pacientes analizados solo uno de los nueve neonatos con 
co/estasis recibieron NPT más de 2 semanas .es decir que la mayor parte de 
nuestros pacientes desarrollaron dicha complicación con menos de 15 días de 
alimentación parenteral .mientras que en dos de tres pacientes no se demostró 
daño hepático cuando se uso NPT mas de 15 dlas pero menos de 30 ,por lo que el 
tiempo de uso de alimentación parenteral en el grupo estudiado no fue factor para 
desarrollar colestasis y no se requieren 15 dias de NPT para que aparezca este 
tipo de complicación . 
El seguimiento de la función hepática durante el uso de NPT es obligado, de todos 
los elementos que se pueden encontrar en las pruebas de funcionamiento hepático 
son las bilirrubinas . directa e indirecta, la transaminasa glutámico pirúvica (TGP) y 
gtutámico ' -- __ .... 
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Oxa/acética(TGO}, la g/utagamiltransferasa (GGT), deshidrogenasa y la fosfatasa 
alcalina (FA) las pruebas que han mostrado mas valor para la vigl1ancia de la 
hepatotoxicidad por NPT. En él análisis que efectuamos solo se determinaron 
bi/irrubinas . transarninasas, y deshidrogenasa , al revisar los cuadros 11, 12, 13 y la 
gráfica 3 observamos un comportamiento individua/ de la birrubina en cada grupo 
pudiendo ser este un buen parámetro de seguimiento del S. eotestásico ya que 
desde el séptimo dia la bilirrubina directa se mostró elevada en et grupo que 
desarrollo co/estasis mientras que en los otros 2 grupos la BD fue menor de uno 
en toda la evolución ,la disminución de la BD se realizo después de 2 mes 
,normalizándose hacia tos 6 meses de vida semejante a lo reportado por Vileisis ,el 
cual menciona el inicio de la ictericia directa al séptimo dla de NPT con duración de 
3.5 meses con PFH nórmales al ailo (rango de 3 a 36 meses). Los niveles de 
bilirrubina indirecta fueron mas altos en el grupo que desarrollo colestasis cuando 
se comparo con tos grupos By e .El comportamiento de la BD en el grupo A tuvo 
un pico de elevación a los 15 dlas . 
La transaminasa g/utámico oxalacetica se elevo concomitantemente con el 
incremento de BD hacia los 15 dlas de iniciada la NPT en el grupo con colestasis 
manteniéndose por debajo de 70 en los grupos B y e.Los niveles de TGP 
mostraron una elevación más tardla en el grupo de co/estasis y pennanecieron 
elevados 5 meses hasta que des pues del sexto mes tendieron a 
normalizarse.representando la TGO y la TGP adecuados parámetros de 
seguimiento en cuanto a la recuperación o dailo permanente al hlgado ,ya que 
dichas enzimas en el grupo sin NPT ni colestasis permanecieron par debajo de 
100mgxdl durante et tiempo de seguimiento .La deshidrogenasa láctica no tuvo 
diferencia significativa en los grupos B y e manteniéndose muy alta desde el 
séptimo dla y permaneciendo as/ por mas de 2 meses, hasta 5 veces mas en el 
grupo A al compararse con tos grupos B y e.No se revisaron resultados de 
fosfatasa alcalina y GGT por ser escasos los resultados y no ser significativos por 
lo que es importante solicitar especlficamente estas enzimas. El tratamiento actual 
del s.eotestásico secundario a NPT incluye el uso de UDCA (Acido 
Ursodeoxycolico), nuestros pacientes no recibieron tratamiento y su evolución 
hasta la remisión de la colestasis aparentemente fue satisfactoria, no se efectuaron 
estudios a largo plazo y/o biopsia hepática para confirmar la regresión de la lesión. 
lmmacolata y colaboradores en un grupo pequeno de niilos demostró que el uso de 
UDeA es efectivo para el tratamiento de la colestasis. 
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CONCLUSIONES 

1.-La frecuencia de colestasis secundarla a el uso de NPT se encontró en el 6% 
de los neonatos del Servicio de Neonatologla. 
2.-Los factores perlnatales como sexo .tipo de parto ,anestesia utilizada, no 
influyen en el s.colesUflsico. 

3.-La ictericia colestasica se presnto en los neonatos aun cuando se empleo 
por un corto periodo de tiempo . 
4. -Las pruebas de funcion hepática (TGO, TGP, DHL, BD, Bl)son adecuadas 
para el seguimiento del S.Colestásico.Debiendo además investigar GGT y 
fosfatasa alcalina. 
5. -La evolución de los neonatos complicados con S. Colestásico por PFH fue 
satisfactoria a los 6 meses de vida. 
6. -Aún no se conocen los factores que favorecen el S.C. Ja hipoxia.las 
enfermedades intercurrentes ,la prematurez extrema ,el empleo de 

alimentación prolongada ,el tipo de aminoácidos utilizado, han sido 
relacionados con aumento de la incidencia sin que en el presente análisis se 
halla corroborado factor especifico. 
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SÍNDROME COLESTASICO 
ASOCIADO CON NUTRICION PARENTERAL EN NEONATOS 
DEL HOSPITAL JUÁREZ DE MÉXICO. 
Nombre de expediente: Area de UCIN. 
Edad gcstacional: ___ sexo masculino( femenino ( )Termino ( pretennino ( ). Postennino ( 
) 
Tipo de parto: eutocico( ) cesarca( ) exulsivo( ) 
Anestesia: local ( ) general ( ) bloqueo E. ( ) 
Complicaciones: si ( ) no ( ) cual:. _________________ _ 

~~¡~~=~~~:.duración=·---------------
Ayuno sin NPT .. dias: ___ ayuno con NPT días: --------
NP1~ asociado con ictericia. si ( ) no ( ) días:. _______ _ 
Hipcrgliccmia ( ) acidosis ( ) otras 

Diagnostico de ingn...~: _síndrome de dit: Rcsp.( ) scpsis( ) hcmorrn.gia( ) ictericia( } 

Otros:~------------------------------
Resultados de Laboratorios: 
Fecha de claborJción: 
Bilinubina directa: 
l3ilimabina total 
TGO 
T<JP 
DllL 
Fosfo.tasa 
TP 
TPT 
Glucosc 
Crcutinina 
BUN 
Sodio 
J>otasio 
Calcio 

-~- ------ -------· ------li---+----1------1 
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