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ANTECEDENTES

La enterocolitis necrosante (ECN) es la patologia digestiva adquirida mas frecuente y
grave en el periodo neonatal. A pesar de ser una entidad conocida desde hace mas de 100

afnos, su etiologia sigue siendo desconocida, lo que hace muy dificil su prevencion.

La aplicacion de guias clinicas especificando el tratamiento médico y quirdrgico asi como un
elevado indice de sospecha y las mejoras generales en los cuidados intensivos neonatales,

han reducido las tasas de mortalidad.

Sin embargo, a pesar de los avances mencionados persiste como una entidad grave, que
afecta habitualmente al recién nacido de pretérmino, especialmente de muy bajo peso y
conlleva mortalidad de hasta 55% en estadios avanzados en neonatos de muy bajo peso al
nacer’ . Su elevada mortalidad radica en la falta de prevencion y/o diagndstico oportuno por

el médico en cualquier nivel de atencidn y las complicaciones acompanantes.

Existen multiples estudios que se han dedicado a establecer cuales son los factores de
riesgo que se asocian a mortalidad en pacientes con ECN: Kessler y cols. analizé la relacion
que existe entre mortalidad y la cuenta leucocitaria, cuenta plaquetaria y niveles de lactato
que presentaron los pacientes con ECN, encontrando que en pacientes edad gestacional
mayor a 31 semanas la leucopenia se asocié a incremento en la mortalidad, con diferencia

que no fue estadisticamente significativa®.

La medicion de lactato sérico es comunmente utilizada como un indicador de peritonitis o
infarto mesentérico en el paciente adulto. Estudios experimentales han demostrado el rapido
incremento del lactato en la aparicion de isquemia intestinal. Kessler y cols. encontraron una

fuerte correlacion entre nivel incrementado de lactato y mortalidad en ECN?2.

Shimae en su estudio publicado en 2009 analizé la prevalencia de la enterocolitis necrosante
neonatal y su riesgo de mortalidad relacionada al peso al nacimiento. Analizaron 71 808
pacientes con peso al nacimiento desde 500 hasta 1500 gramos, dividiéndolos en 4
categorias, cada una de ellas incluyendo un numero importante de neonatos con enterocolitis
necrosante. Demostraron que el riesgo de enterocolitis necrosante neonatal disminuye

significativamente conforme aumenta el peso al nacer, con incidencia de 12% en los



pacientes con peso entre 501 y 750 gramos, y de aproximadamente 3% en aquéllos con de
peso entre 1251 y 1500 gramos. De igual forma demostraron disminucion en la mortalidad
con mayor peso al nacimiento, desde 42% en la categoria de 501 a 750 gramos hasta 15.9%
en la categoria de 1251 a 1500 gramos. Concluydé que la mortalidad asociada a ECN

neonatal disminuye significativamente con el incremento en el peso al nacimiento.

Frederick en 2008, propone que no necesariamente tiene relacién la edad gestacional y el
peso al nacimiento con la supervivencia de pacientes con enterocolitis necrosante que
requieren cirugia y sugiere que los patrones de supervivencia en neonatos prematuros con
enterocolitis necrosante han ido cambiando y pueden ser influenciados por el uso de la
laparotomia primaria, siendo independiente de la edad gestacional y peso al nacimiento.
Estudié 31 pacientes con peso menor a 1500 gramos en los que fue necesario realizar
cirugia por ECN neonatal. Se dividieron en 2 grupos, peso extremadamente bajo (menos de
1000 gramos) y peso bajo al nacimiento (1000 a 1500 gramos) y se hizo una comparacion de
ambos grupos, todos los pacientes tuvieron evidencia radiografica de neumatosis intestinal y
hallazgos quirurgicos de necrosis intestinal (67% tuvieron perforacion intestinal). La
mortalidad relacionada a la cirugia fue de 25%, y 3 pacientes mas murieron 3 meses
posteriores a la cirugia por causas no relacionadas a ésta, sumando una mortalidad en
general del 32%. No se encontré diferencia significativa entre los pacientes con peso
extremadamente bajo y aquéllos con peso bajo en cuanto a la mortalidad asociada a cirugia
por enterocolitis necrosante. Sin embargo si se definieron algunas variables asociadas a
mortalidad de éstos pacientes, como son pannecrosis y cuando habia mayores segmentos
de necrosis intestinal.

En este estudio se encontré que el peso al nacimiento y la edad gestacional no influyeron en
la mortalidad del paciente neonato con enterocolitis necrosante tratado de manera

quirtrgica®.

Arnaud Bonnard en 2010 reportd datos preliminares en cuanto a si la medicion de la presiéon
intraabdominal como un predictor de mortalidad en pacientes prematuros con enterocolitis
necrosante. Se estudiaron uUnicamente 7 pacientes con peso entre 840 gramos y 1780
gramos. 4 sobrevivientes presentaron promedios de presion intraabdominal de 2.9, 5.2, 8.8 y
9.8 mmHg. Los 3 pacientes que murieron presentaron presion intraabdominal media de 7.9,
8.5y 9.4 mmHg. Concluyeron que a mayor presion intraabdominal se correlaciona con mayor

mortalidad, relacionado al mayor riesgo que presentan de isquemia intestinal los pacientes



cuya presion intraabdominal se encuentra elevada®.

En 2004, J. Hall y colaboradores publicaron un trabajo que intenté demostrar la relaciéon entre
los niveles de glucosa séricos, especialmente la hiperglucemia con el prondstico de los
pacientes con ECN. Se encontré6 que 21 de los 88 pacientes enrolados en el estudio
murieron, es decir, el 23.8%, y en éstos pacientes hubo una tendencia a presentar mayores

niveles de glucemia, sin embargo no fue estadisticamente significativo®.

Se han realizado diversos estudios para analizar los factores de riesgo asociados a
mortalidad en pacientes que cursan con enterocolitis necrosante neonatal. La mayor parte de
los estudios que intentan demostrar la importancia de algun factor de riesgo que no fuese ya
previamente investigado, resultan ser estadisticamente no significativos, y los estudios
enfocados a los factores de riesgo ya ampliamente conocidos siguen confirmando que éstos
son los mayormente asociados a mortalidad, como son: peso bajo al nacimiento, menor edad

gestacional y mayor necrosis intestinal.



MARCO TEORICO

Dentro de la historia de ésta enfermedad, es dificil encontrar su descripcién antes de
los afios 50 debido a que era raro que los prematuros sobrevivieran. Hasta 1959, Rossier y
colaboradores describieron 15 casos con “enterocolitis ulcerativa necrética del prematuro”,
dandole nombre a ésta entidad. La primera descripcidon del cuadro clinico, diagndstico y

patologia se publicé en 1967’.

La incidencia de ECN se correlaciona fuertemente con el grado de prematuridad. Sélo una
cantidad de los pacientes se reportaron como ECN en el decenio de 1960 cuando los recién
nacidos de muy bajo peso al nacer (RNMBPN) no sobrevivian el tiempo suficiente para
adquirir la enfermedad. El uso rutinario de esteroides prenatales y surfactante profilactico
han determinado la supervivencia de un mayor numero de recién nacidos, y de estos recién
nacidos prematuros, los RNMBPN, representan el mayor reto en cuanto a la enterocolitis

necrosante.

Tanto la incidencia como las tasas de mortalidad por enterocolitis necrosante neonatal se
relacionan inversamente con el peso al nacer y la edad gestacional. Los reportes de
mortalidad informan tasas que oscilan entre el 15% y el 30%. Los neonatos mas pequefios,
los nacidos con enfermedad mas grave, y los que requieren cirugia tienen mayores tasas de

mortalidad, llegando incluso hasta el 60%.

La etiopatogenia de esta enfermedad aun se desconoce, sin embargo se han estudiado
durante los ultimos afios multiples factores predisponentes y desencadenantes de la misma,
entre los cuales se citan los relacionados con la inmadurez de la mucosa intestinal, la
disminucién del flujo sanguineo mesentérico, la asfixia perinatal asociada a la prematurez,
microorganismos intestinales patégenos, mediadores inflamatorios y el rol de la alimentacién
enteral precoz a base de férmulas lacteas artificiales, asi como alteracion de la funcion de

barrera y de la de defensa inmune.

La ECN en el recién nacido puede manifestarse por un amplio espectro de datos clinicos,
caracterizandose principalmente por la triada de distension abdominal, sangrado de tubo

digestivo y neumatosis intestinal.



El espectro del cuadro clinico inicial conlleva la presencia de sintomatologia gastrointestinal
inespecifica (vomito, diarrea, sangrado y residuos), con cambios radioldgicos inespecificos
(distensién de asas o de la camara gastrica, edema de pared, asa fija) que pueden
evolucionar a datos mas especificos como neumatosis intestinal, gas en vena porta y
neumoperitoneo, acompafiado segun la severidad del cuadro de compromiso sistémico y

alteraciones en los estudios de laboratorio sugestivos de proceso inflamatorio severo.

Pueden presentarse los siguientes cuadros clinicos de la enfermedad:

a. Temprana fulminante: mas frecuente en los recién nacidos a término o cercanos al
término, durante la primera semana de vida. Caracterizada por un cuadro de compromiso
sistémico severo, de rapida evolucién de signos compatibles con necrosis intestinal y sepsis,
en la cual hay reportes de complicaciones como perforacion y peritonitis hasta en un 60 %

de los casos.

b. Presentacién paroxistica: con distensién abdominal, ileo y posible infeccion. El curso
posterior varia segun la rapidez de la intervencion terapéutica y requiere una monitorizacion

constante y una valoracion por anticipado.

c. Presentacion tardia: mas frecuente en los recién nacidos pretérmino hacia la segunda

semana de vida y en la que la severidad es muy variable.

En 1978 Bell introdujo una clasificacién de la ECN en tres estadios, de acuerdo con las
manifestaciones gastrointestinales, sistémicas y radiolégicas, con el fin de evaluar la

terapéutica a emplear y comparar los resultados®.

Etapa I: sospecha.
Etapa Il: enfermedad diagndstica (signos radiolégicos positivos)

Etapa lll: enfermedad avanzada: choque séptico y neumoperitoneo.

Posteriormente, en 1987, Walsh y Kliegman modificaron estos criterios en un intento de

realizar una clasificacion que tuviera valor terapéutico en base al estadio clinico®.



TaBLA II.  CLASIFICACION MODIFICADA DE WALSH Y KLIEGMAN

Etapa Signos sistémicos Signos digestivos Radiologia

I a: Sospecha Apnea, bradicardia, letargia, Residuos, distension, Negativa
alteracién T* vomitos

Ib: Sospecha Igual quela Sangre en heces Negativa

II a: ECN confirmada leve Igual queIb Ileo, hipersensibilidad Dilatacion, ileo, neumatosis

IT a: ECN confirmada moderada Igual que II a, acidosis, Hipersensibilidad, masa Igual que II a, gas portal,
trombopenia ascitis o no

IIT a: ECN avanzada grave Apnea, hipotension, bradicardia, Peritonitis, distension, Igual que II b. Ascitis
acidosis, CID, neutropenia eritema

III b: ECN avanzada grave. Igual queIll a Igual queIlla Igual que Il a

Perforacién Neumoperitoneo

Tratamiento.

El tratamiento depende del estadio en el que se encuentre. Se basa en medidas de cuidados

intensivos y en la prevencion de complicaciones.

Se debera tomar en cuenta de manera inicial el establecimiento de la adecuada funcion

hemodinamica y ventilatoria.

En cuanto a la nutricion, debe suspenderse toda forma de alimentacion enteral y
descomprimir el intestino por aspiracion a través de una sonda orogastrica. Si el ayuno va a
ser mayor a 3 dias (ECN Il 6 mayor) se dara nutricién parenteral lo mas pronto posible a

través de una vena central.

De igual forma se debera dar apoyo en el aspecto metabdlico, hematolégico y de vital
importancia el aspecto infectolégico en el que todo paciente con diagnéstico de ECN debe

recibir cobertura amplia de antibiéticos para gérmenes gram negativos y anaerobios.

El tratamiento quirdrgico de la ECN esta reservado para aquellos neonatos con isquemia o
necrosis intestinal y/o perforacién. Idealmente deberia realizarse cuando esta establecido el
compromiso vascular del intestino, pero antes que la perforacion ocurra, éste periodo

habitualmente presenta escasa sintomatologia™®.

Tradicionalmente, el tratamiento quirdrgico consistia en la exploracién y reseccion intestinal

de los segmentos afectados. Los avances en el cuidado intensivo neonatal han permitido que
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neonatos de cada vez menor edad gestacional y peso sobrevivan el periodo postnatal, sin
embargo, en el caso de desarrollar enterocolitis necrosante, es imprescindible que estén lo
suficientemente estables para tolerar un procedimiento quirdrgico mayor. En los anos 70, Ein

y Marshall'’

propusieron un procedimiento de drenaje peritoneal con anestesia local con el
proposito de estabilizar a estos pacientes, para luego operarlos (tratamiento temporizador) 6
simplemente continuar con el seguimiento clinico (tratamiento definitivo). A partir de los
resultados obtenidos con éste tratamiento, su indicacion ha tenido cada vez mayor

aceptacion en los centros con cirugia neonatal’%,

Complicaciones.

La necrosis intestinal y la perforacion son las complicaciones mas graves de esta
enfermedad, factores que aumentan la mortalidad entre un 20 - 40%. La perforacion
gastrointestinal se considera una indicacion franca de cirugia. Lamentablemente, no existe
un marcador fiable o absoluto de una perforacién inminente; asi pues, es necesario un
control estricto en los estadios iniciales de la enfermedad. La perforacion se produce en el
20% al 30% de los pacientes en estadios avanzados, habitualmente 12 a 48 horas después
del comienzo de la ECN, aunque puede ocurrir mas tarde. En algunos casos la ausencia de
neumoperitoneo en las radiografias de abdomen puede retrasar el diagnostico, y la
paracentesis puede servir de ayuda para establecerlo®*. En general, un nifio con distensién
abdominal creciente, una masa abdominal, un deterioro clinico a pesar del tratamiento
médico, o la presencia de una asa persistentemente fija en las radiografias sucesivas, puede
indicar necrosis intestinal y/o inminencia de perforacion y asi requerir la intervencion

quirtrgica®*.

La necrosis intestinal en ausencia de perforacion presenta signos de peritonitis como ascitis,
masa abdominal, eritema o induracion de la pared del abdomen, trombocitopenia
persistente, shock progresivo por pérdidas al tercer espacio o acidosis metabdlica
persistente. La paracentesis puede servir de ayuda para identificar estos casos antes de que

se produzca la perforacion®.

Una complicacion tardia es la estenosis intestinal secundaria al proceso cicatrizal de la
isquemia o necrosis intestinal, se presenta entre el 25 % y el 35 % de los pacientes graves,

con o sin cirugia; son mas frecuentes en el intestino grueso y no todas las estenosis son
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clinicamente significativas?*.

El sindrome del intestino corto tiene lugar aproximadamente en el 10% al 20% de los nifios
después del tratamiento quirdrgico y es secundario al involucramiento de grandes
extensiones de intestino necrosado o ala necesidad de resecar amplias porciones de

intestino?”.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La enterocolitis necrosante neonatal es la patologia digestiva adquirida mas frecuente
y grave en el periodo neonatal, ademas de ser la causa mas comun de morbilidad en los
pacientes neonatos con enfermedad quirurgica, alcanzando, a pesar de los grandes avances

en los cuidados intensivos en este grupo etareo, altos niveles de mortalidad.

Incidir en la prevencion, diagndstico oportuno y tratamiento adecuado de estos pacientes es
el punto clave para disminuir su elevada morbi-mortalidad. Es por esto que resulta de vital
importancia el conocimiento de los factores de riesgo que pueden llevar a la muerte de los

pacientes con enterocolitis necrosante en nuestra poblacion.
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PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Cudl es la evolucion clinica y los factores asociados a la mortalidad por enterocolitis

necrosante de los neonatos del Hospital Infantil de México?
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JUSTIFICACION

La enterocolitis necrosante (ECN) es una enfermedad grave que afecta a recién
nacidos, en especial prematuros, con una incidencia y morbimortalidad elevados. Constituye
la urgencia gastrointestinal mas frecuente en las Unidades de Cuidados Intensivos
Neonatales (UCIN).

Los reportes de mortalidad en ECN informan de tasas de mortalidad que oscilan entre el 15%
al 30% en los lactantes mas pequenos nacidos con enfermedad grave y los nifios que
requieren cirugia tienen mayores tasa de mortalidad, hasta del 30 a 40%. En los nifios con
pesos de 1, 000 g la mortalidad alcanza hasta un 45% y en los nifios de 750 g puede ser

mucho mayor.

La aplicacion de protocolos terapéuticos estandar con criterios para el tratamiento médico y
la intervencion quirdrgica asi como un indice elevado de sospecha y las medidas generales

que han producido en las UCIN, han reducido notablemente las tasa de mortalidad.

Sin embargo a pesar de ser una entidad presente con relativa frecuencia en nuestro hospital,
se desconocen a fondo los factores asociados que determinan de manera preponderante en

la mortalidad.

Por lo tanto, el conocimiento de los dichos factores de riesgo para mortalidad en la poblacién
de pacientes neonatos que presentan enterocolitis necrosante manejada en nuestro hospital,

servira para tratar de incidir en los mismos con la finalidad de disminuir su mortalidad.
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OBJETIVOS

OBJETIVO PRINCIPAL:

Describir cuales son los factores de riesgo que mayormente predisponen a la
mortalidad en pacientes que cursan con enterocolitis necrosante neonatal en nuestra

poblacion.

OBJETIVOS SECUNDARIOS:

Identificar las variables epidemiolégicas de la poblacion que actualmente se atiende en

nuestro hospital con enterocolitis necrosante neonatal.

Describir la tasa de mortalidad y letalidad que presenta la poblacion de pacientes con ECN.
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MATERIAL Y METODOS

TIPO DE ESTUDIO: Estudio clinico, longitudinal, retrospectivo, comparativo.

DISENO DEL ESTUDIO: Comparativo tipo casos y controles, nombrando casos a los

pacientes fallecidos y controles a los sobrevivientes.

UNIVERSO DE ESTUDIO: Pacientes ingresados en el Hospital Infantil de México Federico
Gbémez en el periodo de 2007 a 2012.

CRITERIOS DE INCLUSION:
Todos los pacientes con diagndstico de ECN ingresados en el Hospital Infantil de México

Federico Gomez en el periodo de 2007 a 2012.

CRITERIOS DE EXCLUSION:

Expediente clinico incompleto.

METODOLOGIA.

Se realizara revision de expedientes clinicos de pacientes atendidos en el servicio de
neonatologia del Hospital Infantil de México Federico Gomez en el periodo del afo 2007 a
2012, con el diagnostico de ECN.

Se incluiran todos aquellos casos con diagndéstico de enterocolitis necrosante: Presencia del
sindrome clinico mas hallazgos radiolégicos de sospecha o confirmatorios (neumatosis
intestinal, o neumoperitoneo) y/o hallazgos quirurgicos confirmatorios (necrosis intestinal,

neumatosis o perforacion) y/o confirmacion anatomopatolégica.

Se recogeran datos sobre sexo, edad, antecedentes prenatales, natales y postnatales,
manifestaciones clinicas, hallazgos de Ilaboratorio, radioldgicos, tratamiento instituido,
hallazgos quirurgicos (de aquellos pacientes que entraron a cirugia) y anatomopatologicos

(en los casos que se realiz6é necropsia), morbi-mortalidad general.
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PLAN DE ANALISIS ESTADISTICO

Variables epidemioldgicas: analisis de frecuencias con promedio y desviacién estandar asi

como mediana, si la distribucion fue anormal.

t de Student: se compararan las variables cuantitativas
Chi cuadrada: se compararan las variables cualitativas
Razén de momios: se compararan casos y controles

Se calculara riesgo relativo e intervalo de confianza unicamente en los parametros en los que

la p (probabilidad) sea < 0.01, es decir, significativa.

18



VARIABLES.

VARIABLE DEPENDIENTE: Mortalidad.
VARIABLES INDEPENDIENTES:

Género, edad gestacional, peso al nacimiento, edad al ingreso, motivo de ingreso, tipo de
alimentacion, enfermedades concomitantes, medicamentos recibidos, cuadro clinico,
hallazgos de laboratorio, hallazgos radioldgicos, estadio de la enfermedad, tratamiento
médico, tratamiento quirdrgico, hallazgos quirurgicos, complicaciones meédicas,

complicaciones quirurgicas.

NOMBRE DE LA VARIABLE TIPO DE VARIABLE

Género Cualitativa
Edad gestacional Cuantitativa
Peso al nacimiento Cuantitativa
Edad al ingreso Cuantitativa
Alimentacion previa al ingreso Cuantitativa
Tipo de alimentacion Cualitativa
Motivo de ingreso Cualitativa
Enfermedades concomitantes Cualitativa
Medicamentos Cualitativa
Cuadro clinico Cualitativa
Hallazgos de laboratorio Cuantitativa/Cualitativa
Hallazgos radiolégicos Cualitativa
Estadio de la enfermedad Cualitativa
Tratamiento quirargico Cualitativa
Hallazgos quirurgicos Cualitativa
Complicaciones médicas Cualitativa
Complicaciones quirurgicas Cualitativa
Muerte Cualitativa
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DESCRIPCION DE VARIABLES.

Género.

Se reporta en Femenino y Masculino.

Edad gestacional.
Variable nominal. Hace referencia al numero de semanas desde la concepcion hasta

el nacimiento del paciente. Es reportada en numero de semanas de gestaciéon (SDG).

Peso al nacimiento.
El peso que presentaron los pacientes al momento del nacimiento. Se reporta en

namero de gramos.

Edad al ingreso.
En esta variable se estudio la edad que presentaron los pacientes al momento del

ingreso al Hospital Infantil de México y se reporta en numero de dias de vida.

Se considerd también dentro del valor de 1 dia, a todos los pacientes que fuesen de edad

menor a las 24 horas.

Alimentacion y tipo de alimentacién recibida previa al diagnéstico de ECN.
Variable dicotdmica (si 0 no). Se analiz6 si los pacientes habian o no (ayuno) recibido

algun tipo de alimentacién previa al diagndstico de Enterocolitis Necrosante.

También se clasifico el tipo de alimentacién (cualitativa) recibida, formandose asi 4 grupos:

Grupo 1. Seno materno exclusivo
Grupo 2. Leche maternizada
Grupo 3. Férmulas especializadas
Grupo 4. Pacientes que recibieron una combinacion de dos o mas tipos de alimentos

de los grupos anteriores.
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Tratamiento previo relacionado a Enterocolitis Necrosante.
Variable dicotémica (si o no). En esta variable se incluyen a todos los pacientes
quienes hubieran recibido algun tipo de tratamiento o medicacion que pudiera ser causa o

estar relacionada con el episodio de Enterocolitis Necrosante.

De los pacientes que se incluyen, se describe el tipo de tratamiento administrado.

Ingreso relacionado a Enterocolitis Necrosante.
En esta variable se incluyeron los casos cuyo motivo de ingreso fue especificamente a
causa de Enterocolitis Necrosante ya diagnosticada o cuya sintomatologia orientaba a la

sospecha de ésta enfermedad.

Sintomas gastrointestinales como causa de ingreso.

De los pacientes que no ingresaron con diagnéstico o sospecha especifica de Enterocolitis
Necrosante se deriva esta variable, en la cual consideramos a todos aquellos pacientes cuyo
principal motivo de ingreso fuese uno o varios sintomas gastrointestinales, pero sin

diagndstico especifico o sospecha de ECN.

Otras causas de ingreso.
El segundo grupo que se deriva de los pacientes cuyo motivo de ingreso no fue diagndstico
o sospecha especifica de ECN es éste, en el que se incluye de manera clasificada otras

causas de ingreso. Se clasificaron las causas de ingreso en 9 grupos:

Grupo 1. Infecciosas

Grupo 2. Respiratorias

Grupo 3. Hiperbilirrubinemia

Grupo 4. Cardiopatias

Grupo 5. Neuroldgicas

Grupo 6. Prematurez

Grupo 7. Patologia quirurgica

Grupo 8. Retraso del crecimiento intrauterino

Grupo 9. Metabdlicas
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Enfermedades concomitantes relacionadas a Enterocolitis Necrosante.

Algunos pacientes presentan enfermedades concomitantes a su motivo de ingreso, u
otras patologias, que al encontrarse presentes, pueden favorecer la presencia de
enterocolitis necrosante. En esta variable unicamente se hace referencia a si el paciente o
no presentaba alguna de estas patologias. Dentro de éstas enfermedades se considera:
asfixia perinatal, insuficiencia cardiaca, choque hipovolémico, anemia grave, paro
cardiorrespiratorio, Apgar bajo, enfermedad hipdxico-isquémica, patologias previas del tracto

gastrointestinal.

Signos y sintomas gastrointestinales presentes al diagnéstico de Enterocolitis
Necrosante.

De acuerdo a los signos y sintomas gastrointestinales clinicos mas frecuentemente
presentados por pacientes con ECN, se realizaron y analizaron los siguientes grupos en
base a si presentaban o no el signo o sintoma al momento de realizarse el diagndstico de
ECN:

Grupo 1. Vomito

Grupo 2. Distension abdominal

Grupo 3. Dolor abdominal

Grupo 4. Diarrea

Grupo 5. Ausencia de evacuaciones

Grupo 6. Evacuaciones con sangre (macroscopica)
Grupo 7. Ausencia de peristalsis

Grupo 8. Dibujo de asa

Grupo 9. Rechazo a la via oral

Hallazgos de laboratorio al diagnéstico de Enterocolitis Necrosante.
Variables cuantitativas, dicotomicas. De cada caso, se llevé a cabo el analisis de estudios de
laboratorio y reactantes de fase aguda (citometria hematica, proteina C reactiva y

procalcitonina) al momento del diagndstico de Enterocolitis Necrosante.

Se clasificaron los datos con la siguiente estructura:
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e Citometria Hematica
o Hemoglobina: valores totales (cuantitativa)

= Anemia: presencia o no (dicotdmica). Se considera anemia cualquier cifra de
hemoglobina menor a 12 g/dL.

o Leucocitos: valores totales (cuantitativa).

» Leucopenia: presencia o0 no (dicotomica). Se considera leucopenia en
pacientes de 1 dia de vida a cualquier cifra menor a 9400/uL o en pacientes
mayores a 1 dia de vida cualquier cifra menor a 5000/uL.

o Bandas: valores totales (cuantitativa)

» Bandemia: presencia o no (dicotomica). Se considera bandemia a cualquier
cifra mayor o igual a 10%.

o Plaquetas: valores totales (cuantitativa)

= Trombocitopenia: presencia o no (dicotdmica). Se considera trombocitopenia
cualquier cifra de plaquetas menor a 150 000/uL.

* Proteina C Reactiva (PCR)
o Positividad: Presencia o no (dicotémica). Se considera PCR positiva cuando se
encuentre cualquier valor mayor a 1.0 mg/dL.
* Procalcitonina (PCT)
o Positividad: Presencia o no (dicotdmica). Se considera PCT positiva cuando se

encuentre cualquier valor mayor a 0.5 mg/dL.

Hallazgos radiolégicos al diagnéstico de Enterocolitis Necrosante.
De acuerdo a los signos radiolégicos mas frecuentemente presentados por pacientes
con ECN, se realizaron y analizaron los siguientes 5 grupos en base a si presentaban o no el

signo radioldgico:

Grupo 1. Oclusion intestinal
Grupo 2. Neumatosis intestinal
Grupo 3. Neumoperitoneo
Grupo 4. Neumatosis porta

Grupo 5. Ascitis
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Estadio de Enterocolitis Necrosante.

Variable cualitativa, nominal. Se clasificé a la totalidad de la poblacion en base a su
estadio de Enterocolitis Necrosante. Se utilizé la Clasificacién Modificada de Bell.
En los pacientes que presentaron dos o mas episodios de ECN, se consider6 el de mayor

gravedad. Se formaron los siguientes 3 grupos:

Grupo 1. Sospecha: Incluye a todos los pacientes con estadio |
Grupo 2. Diagnostica: Incluye a todos los pacientes con estadio Il

Grupo 3. Complicada: Incluye a todos los pacientes con estadio Ill

Tratamiento quirargico relacionado a Enterocolitis Necrosante.

Existen 2 formas principales de abordaje quirdrgico para pacientes con Enterocolitis
Necrosante que asi lo ameriten. En esta variable se reportan dichos pacientes y el tipo de
tratamiento quirdrgico que se realizd, como puede ser: colocacion de drenajes tipo penrose

en la cavidad abdominal o laparotomia exploradora (LAPE).

En los casos en que a los pacientes se realizaron los dos procedimientos, se consideraron

en el grupo de mayor intervencion, es decir, LAPE.

Hallazgos de la Laparotomia Exploradora (LAPE).
Se describen los hallazgos quirurgicos reportados en las notas postquirurgicas de las 9
laparotomias exploradoras realizadas. Como datos mayormente importantes se conforman

los siguientes grupos:

Grupo 1. Isquemia intestinal
Grupo 2. Necrosis intestinal
Grupo 3. Perforacion intestinal
Grupo 4. Neumatosis intestinal

Grupo 5. Otros hallazgos quirurgicos no relacionados a Enterocolitis Necrosante
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De las 9 LAPEs y de estos grupos se estudio la presencia o ausencia del datos al momento
del evento quirurgico, tomando en cuenta que algunos casos se incluyen en uno mas

grupos.

Complicaciones médicas.

Asociado al cuadro de Enterocolitis necrosante, la mayoria de los pacientes presenta
otras enfermedades concomitantes y que se desarrollan durante su estancia
intrahospitalaria, las cuales les generan posibles complicaciones médicas. En esta variable
se describen las complicaciones médicas mas frecuentemente encontradas en el grupo de
estudio y de mayor relevancia para la evolucién del paciente. A los pacientes que presentan
complicaciones pertenecientes a dos o mas grupos, se ingresan unicamente al grupo de

mayor gravedad que presente. En base a esto se integraron los siguientes grupos:

Grupo 1. Coagulacién Intravascular Diseminada (CID)

Grupo 2. Choque séptico

Grupo 3. Gastrointestinales: se incluye oclusién intestinal y estrefiimiento

Grupo 4. Complicaciones respiratorias: se incluyen neumonia nosocomial, apneas,
displasia broncopulmonar, estenosis subglética

Grupo 5. Otras complicaciones infecciosas: se incluye celulitis de pared abdominal,
urosepsis, sepsis asociada a catéter venoso central

Grupo 6. Complicaciones neuroldgicas: se incluye hemorragia intraventricular, crisis
convulsivas

Grupo 7. Falla Organica Multiples (FOM)

Complicaciones quirurgicas.
Las posibles complicaciones quirurgicas son: Dehiscencia de herida quirurgica,

infeccidn de herida quirdrgica, fistulas, evisceracion, oclusién intestinal por bridas.
Muerte a causa de Enterocolitis Necrosante.

Variable cualitativa, dicotomica. En esta ultima variable se describe si el paciente fallecio

0 no, siempre y cuando la causa principal de ésta sea la Enterocolitis Necrosante.
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RESULTADOS

Se encontré un total de 105 casos durante los 5 afnos revisados.

El resultado de 61 variables analizadas es el siguiente:

Género.
De los 105 pacientes, 59 (56.2%) correspondieron al género masculino y 46 (43.8%) al

género femenino, presentando asi una relacién masculino: femenino de 1.2:1.

Edad gestacional.
El promedio de edad gestacional que presentaron los pacientes fue de 35 t 4.55 SDG,
con rango de 24-42 SDG, con una mediana de 36 SDG.

Peso al nacimiento.

El peso promedio fue de 2162.5 + 895.4 gramos, con rango de 580-3950 gramos.

Edad al ingreso.
El rango de edades varié entre 1-63 dias con promedio de 9.71 + 11.7 dias, con una

mediana de 5 dias de nacimiento.

Alimentacion y tipo de alimentacién recibida previa al diagnéstico de ECN.

Se analizé si los pacientes habian o no recibido algun tipo de alimentacion previa al
diagnostico de Enterocolitis Necrosante encontrando que 28 casos (26.7%) se habian
mantenido en ayuno desde su nacimiento, y 77 casos (73.3%) habian recibido algun tipo de
alimentacion, predominando los que habian recibido seno materno (26=33.76%), seguido de
aquéllos que habian recibido férmulas especializadas (19=24.67%), leche maternizada
(16=20.77%) y combinacion de dos formulas (16=20.77%).

Tratamiento previo relacionado a Enterocolitis Necrosante.
De los 105 casos analizados, 1 paciente (1%) recibié “Té de perro” y a 2 pacientes (1.9%)
se les administraron prostaglandinas, dando un total de 3 pacientes, es decir el 2.9% que

recibieron algun tratamiento que pudo haber tenido relacién con la presencia de ECN.
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Diagnéstico de ingreso.
Del total de casos analizados, 25 pacientes (23.8%) tuvieron como diagnéstico de ingreso

enterocolitis necrosante, el resto la desarrollaron durante la hospitalizacion.

Sintomas causa de ingreso.

Hubo 34 pacientes (32.3%) con sintomas gastrointestinales incluyendo los 25 con
diagndstico inicial de ECN, 31 (29.5%) tenian sintomas respiratorios, 14 (13.3%) infecciosos,
7 (6.6%) ingresaron por prematuridad, 6 (5.7%) por sintomas neuroldgicos, 5 (4.7%) por

cardiopatia, 4 (3.8%) por patologia quirurgica y los 4 restantes ingresaron por otras causas.

Enfermedades concomitantes relacionadas a Enterocolitis Necrosante.

34 (32.3%) de los 105 pacientes presentaron alguna enfermedad concomitante
relacionada a la ECN, de los cuales 16 (15.2%) tuvieron Sindrome de Distrés Respiratorio
(SDR), 8 (7.6%) tuvieron asfixia perinatal, 3 (2.8%) Apgar bajo, 2 (1.9%) apneas, 1
neumonia in utero, 1 oclusion intestinal, 1 membrana anal, 1 choque hipovolémico, y 1
presento episodios de ECN previos a su ingreso. El resto de los casos (89 pacientes: 84.8%)
o bien no presentaban enfermedades concomitantes, o las enfermedades que presentaban

no tienen ninguna relacién con la presencia de ECN.

Signos y Sintomas gastrointestinales al diagnéstico de Enterocolitis Necrosante.

Al momento del diagnéstico los pacientes presentaron uno o mas datos gastrointestinales.
Los mas frecuentes fueron: distensién abdominal en 84.8%, vomito en 36.2%, dolor
abdominal en 31.4%, dibujo de asas 23.8%, ausencia de peristalsis 16.2%, evacuaciones
con sangre macroscopica 11.4%, rechazo a la via oral 8.6%, ausencia de evacuaciones
5.7% y diarrea 2.9%.

Hallazgos de laboratorio al diagnéstico de Enterocolitis Necrosante.

* Hemoglobina: El promedio de valor de hemoglobina encontrado fue de 13.68 + 2.40
g/dL, (8.2-20.4), y una mediana de 13.6 g/dL. 29 pacientes (27.6%) presentaron
valores inferiores a 12 g/dL, considerandose como anemia.

* Leucocitos: La cifra promedio fue de 17847 + 8446/uL, (1500-50700) y una mediana
de 16700/uL. Unicamente 7 pacientes (6.7%) presentaron leucopenia.

* Bandas: En el reporte diferencial de leucocitos habia bandas en 58 pacientes (55.2%)

y en el resto fueron negativas. En los que tuvieron reporte de bandas el promedio fue

27



7.72% = 8.28%, (1-46%) y de ellos solo 13/105 (12.3%) presentaron cifras iguales o
mayores a 10%, considerandose como bandemia.

* Plaquetas: El promedio fue de 195,339 + 101,531/uL, (6,000-501,000) y hubo 32
pacientes (30.5%) con cifras menores a 150,000/uL, considerandose como
trombocitopenia. Con una mediana de 199,000/uL.

* Proteina C Reactiva (PCR): Solo estaba reportada en 21 casos (20%) con promedio
de 3.9 + 2.88 mg/dL, aunque el 100% tuvieron cifra elevada o positiva (mayor a 1.0
mg/dL).

 Procalcitonina (PCT): Unicamente a 7 pacientes (6.66%) tenian PCT al momento del

diagndstico de ECN.

Hallazgos radiolégicos al diagnéstico de Enterocolitis Necrosante.

Todos los pacientes tenian algun dato radiolégico anormal, algunos presentaron 2 o mas.
Los mas frecuentes fueron distensién de asas 81=77.1% , edema de la pared de las asas
58=55.2%, neumatosis intestinal en 30 pacientes (28.6%); oclusion intestinal en 9 (8.6%),

neumatosis portal en 8 (7.6%), ascitis en 4 (3.8%) y neumoperitoneo en 3 (2.9%).

Estadio de Enterocolitis Necrosante.
De los 105 casos analizados, 31 pacientes (29.5%) pertenecieron al estadio I; 66 (62.9%)

al estadio Il y 8 pacientes (7.6%) al estadio lll.

Tratamiento de la Enterocolitis Necrosante/ Hallazgos quirurgicos (LAPE).

La mayoria de los casos (94=89.5%) requirié tratamiento médico unicamente (uno de los
cuales requiri6 paracentesis diagnostica) y 11 pacientes (10.4%) ameritaron algun
tratamiento quirdrgico, de ellos, a dos (1.9%) se les colocaron drenajes tipo penrose en su
cuna y 9 (8.57%) requirieron laparotomia exploradora cuyos hallazgos fueron los siguientes:
en 5 habia necrosis (3 localizada: uno en yeyuno, uno en ileon y uno en colon y 2
generalizada o pan-necrosis que abarcaba todo el intestino delgado y parte del colon) y de
ellos, en 4 se encontrd perforacion intestinal (2 en yeyuno, 1 en ileon y 1 en colon), y los 4
restantes tenian estadio Il, se manejaron inicialmente con ayuno por 10 dias pero por
persistir oclusion intestinal se operaron encontrando en dos pacientes datos compatibles con
enfermedad de Hirschspriing realizando mapeo intestinal y colostomia, en uno habia bridas

después del cuadro original de ECN y requirié bridolisis y en uno con antecedente de
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gastrosquisis y por oclusién persistente se intervino encontrando una atresia intestinal

asociada, requiriendo derivacion intestinal.

Complicaciones médicas.

Encontramos que 22 pacientes (20.9%) presentaron complicaciones médicas relevantes y
83 (79%) tuvieron, en términos generales, adecuada evolucion. Algunos presentaron 2 o
mas complicaciones. Las principales complicaciones médicas fueron: 10 choque séptico
(9.5%), 8 complicaciones respiratorias (7.6%), 4 presentaron CID (3.8%), 3 complicaciones
neurolégicas (2.8%), 3 FOM (2.8%), 2 (1.09%) complicaciones gastrointestinales de otro tipo
(una oclusién intestinal y uno estrefiimiento crénico) y 3 casos tuvieron infecciones en otros
sitios (2.8%). De éstos ultimos, 1 presentd urosepsis, 1 sepsis relacionada a catéter y uno

celulitis de pared abdominal.

Complicaciones quirurgicas.
Hubo cuatro pacientes con las siguientes complicaciones:
* Dehiscencia de la herida quirurgica en 2 pacientes.
* Fistula enterocutanea en uno de los pacientes con necrosis masiva.

* Evisceracién por sitio de salida del penrose en un paciente (25%)
Muerte a causa de Enterocolitis Necrosante.

De 105 pacientes analizados, 6 fallecieron (5.7%) teniendo como causa de muerte choque

séptico y/o falla organica multiple, 5 de ellos (4.76%) relacionada directamente con ECN.
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ANALISIS DE FACTORES DE RIESGO PARA MORTALIDAD
ANALISIS COMPARATIVO DE LAS VARIABLES CUALITATIVAS (CHF)

|TABLA 1. |

VARIABLE SUBVARIABLES VIVO MUERTO P RR IC
. 58
Masculino o 1(1.7%)
Género (984:1)’ %) 0.056
1 0,
Femenino (89.1%) 5(10.9%)
Si 2 5 (6.5%)
Alimentacion previa (93.5%) ' 0.49
al diagnéstico 27 o ’
No (96.4%) 1 (3.6%)
25 o
Seno materno (96.2%) 1(3.8%)
Tipo de alimentacion . 15 o 0.572
Leche maternizada (93.8%) 1(6.3%)
Foérmula especializada 19 (100%) 0
. 13 o
2 0 més tipos de S 81.3%) | (18:8%) 0.58
alimentacion 59 o ’
No (96.7%) 2 (3.3%)
Si 3 (100%) 0
Tratamiento previo 0.837
relacionado a ECN 96 . '
No (94.1%) 6 (5.9%)
Tipo de tratamiento Té de perro 1(100%) 0
previo Prostaglandinas 2 (100%) 0
ECN como Si 22 (88%) 3 (12%)
diagnéstico de 77 0.145
- )
ingreso No (96.3%) 3 (3.8%)
Sintomas Si 31 3 (8.8%
gastrointestinales (91.2%) ( °) 0.297
como causa de . '
ingreso No 68 (95.8) | 3 (4.2%)
Infecciosos 14 (100%) 0
. . 29 o
Respiratorios (93.5%) 2 (6.5%)
Hiperbilirrubinemia 2 (100%) 0
Cardiopatias 5 (100%) 0
Sintomas causa de Neuroldgicas 6 (100%) 0 0.892
ingreso Prematurez 6 (85.7%) | 1(14.3%) '
Patologia quirurgica 4 (100%) 0
RCIU 1 (100%) 0
Metabolicas 1 (100%) 0
95 o
No (94.1%) 6 (5.9%)

30




| TABLA 1. CONTINUACION |

VARIABLE SUBVARIABLES VIVO MUERTO P RR IC
. 31 3 (8.8%)
Enfermedades Si 0
(91.2%)
concomitantes o8 0.297
relacionadas a ECN 0
No (95.8%) 3 (4.2%)
, 37
Si o 1(2.6%)
Voémito (976421'/") 0.290
0,
No (92.5%) 5 (7.5%)
, 83 o
Distension abdominal Si (93.3%) 6(6.7%) 0.361
No |16 (100%) 0
, 31
Si o 2 (6.1%)
Dolor abdominal (9362/(’) 0.616
No (94.4%) 4 (5.6%)
Si 3 (100%) 0
Diarrea 96 0.837
No (94.1%) 6 (5.9%)
Signos y sintomas . Si 6 (100%) 0
gastrointestinales al e@:iigzlii::s N 93 6 (6.1% 0.696
diagnéstico de ECN ° | (93.9%) (6.1%)
, 10 o
Evacuaciones con Si (83.3%) 2(16.7%) 0.139
sangre 89 o '
No (95.7%) 4 (4.3%)
, 16
Si (94.1%) 1(5.9%)
Ausencia de peristalsis 53 0.663
No (94.3%) 5(5.7%)
Si 24 (96%) 1 (4%)
Dibujo de asa 75 0.560
J No | g3g%) | 5(6:3%)
Si 9 (100%) 0
Rechazo de via oral 90 0.576
No (93.8%) 6 (6.3%)
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TABLA 1. CONTINUACION

VARIABLE SUBVARIABLES VIVO MUERTO P RR IC
. 24
Si o 5(17.2%)
Anemia (82.8%) 0.006 | 1562 | 73"
No 75 1(1.3%) 140.49
(98.7%) 0
Si 7 (100%) 0
Leucopenia 92 o 0.654
No (93.9%) 6 (6.1%)
. 28
Si (87.5%) 4 (12.5%)
Trombocitopenia 7'1 0.68
Hallazgos de No (97.3%) 2(2.7%)
laboratorio al _ 12
diagnéstico de ECN Si (92.3%) 1(7.7%)
Bandemia - 0.689
41 o
No (91.1%) 4 (8.9%)
. 19 o
POR (+) Si (90.5%) 2 (9.5%)
No 0 0
Si 7 (100%) 0
PCT (+)
No 0 0
Si [8(88.9%)| 1(11.1%)
Oclusioén intestinal 91 0.424
No (94.8%) 5 (5.2%)
_ . Si 27 (90%) | 3 (10%)
Neumatosis intestinal No 72 (96%) 3 (4%) 0.225
Hallazgos Si [2(66.7%)| 1(33.3%)
radioldgicos al Neumoperitoneo 97 0.163
diagnéstico de ECN No | (9510 | °(4:9%)
Si 8 (100%) 0
Neumatosis porta 91 0.614
P No | (g3g%) | ©(6-2%)
" Si 3 (75%) 1(25%)
Ascitis No | 96 (95%) 5 (5%) 0.213
. 30
Si o 1 (3.2%)
I. Sospecha (9662/0) 0.425
o,
No (93.2%) 5 (6.8%)
Estadio de ECN Si (9862%) 1(1.5%) 0.012 -
Il. Diagndstica - 0.026 | 0.105 '
34 0.932
No (87.2%) 5(12.8%)
Si 4 (50%) 4 (50%)
[ll. Complicada 95 <0.001 | 47.5 6.6- 340
P No | (o700 | 2(21%)
. Si 7 (58.3%) | 5 (41.7%)
Tratamiento
Quirargico de ECN No (9895%) 1(1.4%) | 0001 | 657 16.71-642.7
Tipo de tratamiento Drenaje Penrose 1 (50%) 1 (50%) 0618
quirurgico LAPE 6 (66.7%) | 3 (33.3%) '
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| TABLA 1. CONTINUACION |

VARIABLE SUBVARIABLES VIVO MUERTO P RR IC
Si 0 0
Isquemia intestinal 99 o
No (94.3%) 6 (5.7%)
Si 1(33.3%) | 2(66.7%) 3.63-
Necrosis intestinal 98 o 0.008 49 i
No (96.1%) 4 (3.9%) 659.9
Hallazgos Lo . Si 2 (50%) 2 (50%) 2.68-
quirdrgicos de LAPE | " eroracionintestinal g o7 060 T 2 @%) | V010 | 242% | 2189
Si 0 1(100%)
Neumatosis intestinal 99 o 0.057
No (95.2%) 5 (4.8%)
Si 4 (100%) 0
Otros hallazgos 95 o 0.787
No (94.1%) 6 (5.9%)
s . 16 o
Comn;:z:i:::::nes Si (72.7%) 6 (27.3%) <0.001 137 11.(;6756-
No 83 (100%) 0 '
Si 1(25%) 3 (75%) 113
CID 15 o 0.046 15 y
No (83.3%) 3 (16.7%) 198.03
Si 6 (60%) 4 (40%)
Choque séptico 10 o 0.22
No (83.3%) 2 (16.7%)
: . Si 2 (100%) 0
Otras gastrointestinales NG 14 (70%) 6 (30%) 0.519
Tipo de . . Si_ [ 7(87.5%)| 1(12.5%)
complicaciones Respiratorias No |9(64.3%) ] 5(35.7%) | *:2°°
médicas Si_ [2(66.7%) | 1(33.3%)
Otras infecciosas 14 o 0.636
No (73.7%) 5 (26.3%)
Si_ [2(66.7%) | 1(33.3%)
Neurolégicas 14 o 0.636
No (73.7%) 5 (26.3%)
Si 0 3 (100%)
0.056-
FOM No (841,2%) 3 (15.8%) 0.013 | 0.158 0.446
L. Si 4 (100%) 0
Complicaciones 95 0.787
— o .
quirurgicas No (94.1%) 6 (5.9%)
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ANALISIS DE FACTORES DE RIESGO PARA MORTALIDAD
ANALISIS COMPARATIVO DE LAS VARIABLES CUANTITATIVAS (t Student)

|TABLA 2. |

VARIABLE VIVO  MUERTO P
Edad gestacional | °2*4%| 321438 | 0.39
Peso al nacimiento 2%%3 * | 1391+700 | 0214
Edad al ingreso 9.8+11.8( 83193 0.563
Valortotalde | ;4,531 107422 | 0718
hemoglobina
Valor total de 17439 + 24583 + 0.072
leucocitos 8058 12385 )
Valor total de 198584 % | 141783 | o
plaquetas 95551 178380 '
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ANALISIS DE FACTORES DE RIESGO PARA REQUERIR TRATAMIENTO QUIRURGICO
ANALISIS COMPARATIVO DE LAS VARIABLES CUALITATIVAS (CHF)

|TABLA 3. |

TX.

TX.

VARIABLE SUBVARIABLES MEDICO QUIRURGICO P RR IiC
. 56
Masculino o 3 (5.1%)
Género ) 0043 | 393 | 97
. o .
Femenino (82.6%) 8 (17.4%)
. 69 o
Alimentacién previa S 89.6%) | 8(104%) 0.605
al diagnéstico 25 o '
No (89.3%) 3 (10.7%)
23 o
Seno materno (88.5%) 3 (11.5%)
Tipo de . 14 o
alimentacion Leche maternizada (87.5%) 2 (12.5%) 0.290
. - 19
Férmula especializada (100%) 0
2 o0 mas tipos de . 13 o
alimentacion Si 81.3%) | 3(18:8%)
Si 3 (100%) 0
Tratamiento previo 0.715
relacionado a ECN 91 '
No (89.2%) 11 (10.8%)
Tipo de tratamiento Té de perro 1(100%) 0
previo Prostaglandinas 2 (100%) 0
Sintomas . 26 o
gastrointestinales Si (76.5%) 8 (23.5%) 1.71-
0.005 6.97
como causa de No 68 3 (4.2%) 28.3
ingreso (95.8%) e
ECN como Si 19 (76%) 6 (24%) 13
diagnéstico de — 0.021 | 4.73 17 1
ingreso 0 )
9 No (93.8%) 5 (6.3%)
. 14
Infecciosos (100%) 0
Respiratorios (9633%) 1(3.2%)
si d Hiperbilirrubinemia 2 (100%) 0
'"t°'T:]asr:sa:‘°’a € Cardiopatias 5 (100%) 0 0.161
ing Neuroldgicas 6 (100%) 0
Prematurez 5 (71.4%) 2 (28.6%)
Patologia quirurgica 4 (100%) 0
RCIU 1 (100%) 0
Metabolicas 1 (100%) 0
Si 32 2 (5.9%)
! (94.1%)
Enfermedades 2
concomitantes No 9 (12.7%) 0.241
relacionadas a ECN (87.3%) °
12
No (63.2%) 7 (36.8%)
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|TABLA 3. CONTINUACION |

TX. TX.
VARIABLE SUBVARIABLES MEDICO QUIRURGICO P RR IC
. 35
Si 3 (7.9%
Vémito (925';%) ( * 0.384
o,
No (88.1%) 8 (11.9%)
si (88720/ V| 10(112%)
Distensién abdominal 1'5 - 0473
0,
No (93.8%) 1(6.3%)
. 29
Si o 4 (12.1%)
Dolor abdominal (876;26) 0.474
0,
No (90.3%) 7 (9.7%)
Si | 3(100%) 0
Diarrea 91 o 0.715
Signos y sintomas No (89.2%) 11(10.8%)
gastrointestinales al Ausencia de Si | 5(83.3%) 1(16.7%)
diagnéstico de ECN evacuaciones No 89 10 (10.1%) 0.494
(89.9%) R
Evacuaciones con Si 9 (75%) 3 (25%)
85 8 (8.6% 0.111
sangre No (91.4%) (8,6%)
Si (941?%) 1(5.9%)
Ausencia de peristalsis 7.8 0.436
0,
No (88.6%) 10 (11.4%)
Si | 23 (92%) 2 (8%)
Dibujo de asa 71 o 0.487
No (88.8%) 9 (11.3%)
Si |7 (77.8%) 2 (22.2%)
Rechazo de via oral 87 o 0.239
No (90.6%) 9 (9.4%)
. 24
Si 5(17.2%
Anemia (827'3%) ( R 0.149
No (92.1%) 6 (7.9%)
Si | 7(100%) 0
Leucopenia 87 o 0.450
No (88.8%) 11 (11.2%)
Si (81220/) 6 (18.8%)
Trombocitopenia 68 ‘ 0.72
Hallazgos de No (93.2%) 5(6.8%)
laboratorio al _ 11
diagnéstico de ECN Si (84.6%) 2(15.4%)
Bandemia 3'9 0.580
o,
No (86.7%) 6 (13.3%)
. 18 o
POR (4) Si (85.7%) 3 (14.3%)
No 0 0
Si | 5(71.4%) 2 (28.6%)
PCT (+)
No 0 0
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|TABLA 3. CONTINUACION |

TX. TX.
VARIABLE SUBVARIABLES MEDICO QUIRURGICO P RR IC
Si | 6(66.7%) 3 (33.3%)
Oclusion intestinal 88 o 0.051
No (91.7%) 8 (8.3%)
Si | 27 (90%) 3 (10%)
Neumatosis intestinal 67 o 0.614
No (89.3%) 8 (10.7%)
Hallazgos Si 0 3 (100%) 0.00-
radiolégicos al Neumoperitoneo 94 o 0.001 0.078 '
diagnéstico de ECN No | (9229 | B8(78%) 0.153
Si | 8 (100%) 0
Neumatosis porta 86 o 0.399
No (88.7%) 11 (11.3%)
Si 2 (50%) 2 (50%)
Ascitis 92 o 0.054
No (91.1%) 9 (8.9%)
. 31
Si o 0
|. Sospecha (100%) 0.017 | 0851 | %77
63 o 0.93
No (85.1%) 11 (14.9%)
Estadio de ECN Si (9365°/) 4(6.1%)
Il. Diagnostica 3 - 0.058
0,
No (82.1%) 7 (17.9%)
Si | 1(12.5%) 7 (87.5%) 15.9-
lll. Complicada No (9598%) 4(4.1%) <0.001 | 162.7 1659
. 13 o
Complicaciones Si (59.1%) 9(40.9%) <0.001 |28.038 5.4-
médicas 81 0 ' ' 144.5
No (97.6%) 2 (2.4%)
Si 0 4 (100%)
0.132-
CID No (721523%) 5 (27.8%) 0.017 | 0.278 0585
Si 3 (30%) 7 (70%) 115-
Choque séptico No (831g%) 2 (16.7%) 0.017 11.6 89.1
Otras Si | 2(100%) 0 0338
. gastrointestinales No | 11 (55%) 9 (45%) '
Tipo de - > >
e . . Si 6 (75%) 2 (25%)
complicaciones Respiratorias > o 0.246
médicas No 7 (50%) 7 (50%)
Si | 3(100%) 0
Otras infecciosas 10 0.186
No (52.6%) 9 (47.4%)
Si | 2(66.7%) 1 (33.3%)
Neuroldgicas 11 0.642
9 No | (5709 | B8(421%)
. o o 0.056-
FOM Si | 1(33.3%) 2 (66.7%) 0.358 | 0.158 0.446
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ANALISIS DE FACTORES DE RIESGO PARA REQUERIR TRATAMIENTO QUIRURGICO

ANALISIS COMPARATIVO DE LAS VARIABLES CUANTITATIVAS (t Student)

|TABLA 4. |

TX.
VARIABLE MEDICO TX. QX. P
Edad gestacional 352+44|335+5.04 | 0.797
Peso al nacimiento 2%2971 * | 1604748 | 0.286
Edad al ingreso 10+121 6.5+7.1 0.127
Valortotalde | 15 5, 54| 124+21 | 0561
hemoglobina
Valor total de 17107 % 24172 + <0.001
leucocitos 7268 14196 )
Valor total de 201786 + | 140245 + 0.940
plaquetas 100263 99946 '

38



DISCUSION

La literatura mundial concuerda en sefalar que la ECN afecta por igual a ambos
sexos>®. Aunque existen series que reportan una predominancia de afecciéon del género
masculino. Cuenca y cols, en un estudio retrospectivo, no encontr6 una diferencia
significativa entre ambos géneros®. Ketzer de Souza y cols en un estudio prospectivo
muestran que varones y mujeres se ven afectados de manera similar concluyendo que el

género no es un factor de riesgo®®, como ocurri6é en nuestros resultados.

Se considera en la literatura a la prematurez como el factor de riesgo aislado mas
importante para el desarrollo de la NEC. Las caracteristicas que predisponen a estos
pacientes son, entre otras, menor secrecion gastrica, deficiente actividad enzimatica, menor
motilidad intestinal, mecanismos inmunoldgicos deficientes, etc®®. Sin embargo, aln no es
posible definir por qué solo algunos de los recién nacidos pretérmino desarrollan esta

enfermedad’*°.

Segun las ultimas estadisticas mundiales, aproximadamente el 90% de los pacientes con

ECN son recién nacidos pretérmino, con edad gestacional de entre 30 y 32 semanas’>.

En nuestro estudio el promedio de edad gestacional de los pacientes que presentaron ECN
oscila alrededor de las 35 SDG, confirmando que la prematurez sigue siendo un factor de
riesgo sumamente importante para presentar dicha patologia, sin embargo no hubo
relacion entre mortalidad y edad gestacional o peso al nacimiento, difiriendo con la

literatura internacional. (Ver tabla 2)

En relacién a la alimentacién se sabe que la lactancia materna exclusiva disminuye la
incidencia de ECN porque confiere proteccion inmunolégica al neonato y madurez de la
mucosa, mientras que la administracion de formulas enterales provocaria lesiones del
epitelio intestinal'®?’. Se observa en otros estudios, que los pacientes que cursan con ECN
tenian retraso en el inicio de la nutricion enteral o habian recibido antibidticos de amplio
espectro por alguna otra causa o enfermedad concomitante?’. En nuestro estudio,
aproximadamente una cuarta parte de los pacientes estaban en ayuno previo al diagnéstico
de ECN y la mayoria habia recibido algun tipo de alimentacion, siendo lo mas frecuente el

uso de algun tipo de férmula, ya sea maternizada o especializada, confirmando asi la
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asociaciéon entre la administracion de formula lactea y presencia de ECN. No encontramos

asociacién entre el tipo de alimentacion con la mortalidad o requerir cirugia, (Ver tablas 1y 3)

También se ha relacionado el uso de algunos medicamentos o sustancias, con la presencia
de enterocolitis necrosante, como puede ser el uso de prostaglandinas, por el evento
hipoxico-isquémico que éstas puedan causar’®?®. Dos pacientes de nuestra poblacion
fueron tratados con prostaglandinas previo al cuadro de ECN, y un paciente recibié “Té de
Perro”; desconocemos los ingredientes de ésta ultima sustancia; ninguno de ellos tuvo
necesidad de tratamiento quirurgico o fallecid, sin embargo no es posible valorar la relacion

porque fueron unicamente 3 pacientes en éste grupo (Ver tablas 1y 3).

Aproximadamente una tercera parte de nuestros casos ingresaron por sintomas
gastrointestinales o con el diagnéstico ya establecido de ECN, pero los que tenian
diagndstico establecido de ECN tuvieron asociacién estadisticamente significativa con
requerir tratamiento quirurgico. Esto se pueda deber a que algunos casos eran pacientes
que ingresaron por episodios repetitivos de ECN, o bien por ser pacientes ya tratados en
otras instituciones y sin respuesta adecuada, presentando mayores complicaciones a su
ingreso a nuestro hospital. Las otras dos terceras partes ingresaron por otras patologias,
principalmente respiratorias, y durante su estancia desarrollaron la ECN; al respecto se ha
publicado que el recibir antibioticoterapia estando hospitalizado es un factor de riesgo para
desarrollar ECN*', también se han reportado otros factores como alteraciones en el manejo
nutricional, complicaciones médicas por otras enfermedades, episodios de
hipoxia/isquemia, asfixia, etc?®, como encontramos asociado en nuestros casos (Ver tabla 1) .
La enfermedad concomitante que mas frecuentemente presenté nuestra poblacion fue el
Sindrome de Distrés Respiratorio y la asfixia perinatal, que provocan hipoxia intestinal y
consecuentemente riesgo de ECN. Aunque buscamos intencionadamente la asociacion de
mortalidad con otras alteraciones predisponentes como Apgar bajo y cardiopatias, no

demostramos dicha asociacién, quiza porque la muestra fue pequefa, (Ver tablas 1y 3).

Al momento del diagndstico, Balanescu y cols entre otros reportan que el 90% de los casos
presentaban distension abdominal como signo principal de ECN, ademas de vomito y dolor

32,34

abdominal y sangre en evacuaciones . Nuestros resultados confirman que, de manera

clinica, los signos y sintomas mas frecuentes fueron distension abdominal, vomito y dolor
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abdominal, coincidiendo con la literatura, no asi respecto a las evacuaciones con sangre

que se presentaron en muy baja proporcion.

Respecto a hallazgos de laboratorio, la literatura refiere con mayor frecuencia la presencia
de leucopenia y tromobocitopenia, como lo refiere Méndez en su estudio retrospectivo de
un periodo de 15 afos, en el cual el 38.3% de los RN con ECN presentaban una
leucopenia y plaquetopenia en 13.9%°°, sin embargo en nuestro estudio no hubo dicha
asociacion, aunque encontramos que al comparar los promedios de plaquetas entre los
pacientes vivos y fallecidos si habia una diferencia estadisticamente significativa ya que los
que murieron tenian menos cantidad de plaquetas. Tampoco encontramos relacién entre
leucopenia y trombocitopenia con requerir cirugia pero si se asocié el hecho de tener mayor

cantidad de leucocitos (Ver tabla 4).

Mendez también reporta valor de PCR > 40 mg/dl en mas de la mitad de los casos®®. Esto
no puede ser del todo comparable en nuestra serie debido a que se realiz6 a muy pocos
pacientes, sin embargo todos los pacientes a los que se les realizd, tuvieron valor positivo
por lo que es necesario confirmar este hecho en nuestra poblacién con una mayor muestra
y lo mismo ocurrié con la prueba de PCT. Aun falta aclarar la verdadera importancia de
estos reactantes de fase aguda en ECN pues se trata de marcadores no especificos y

puedan verse incrementados por las patologias asociadas y no especificamente por ECN.

La anemia no es un hallazgo que se reporte comunmente en las series de estudios de ECN
y esto se confirma en nuestro estudio, sin embargo encontramos una relacion importante
entre la presencia de ésta con mortalidad (Ver tabla 2). Esto pueda deberse mas que al

episodio de ECN, a otras comorbilidades asociadas.

En cuanto a los hallazgos radiolégicos mas reportados en la literatura son la distension de
asas y neumatosis intestinal, asi como presencia de niveles hidroaéreos”®'3?%32 En
nuestro estudio, a todos los pacientes se les realizé radiografia de abdomen y los datos
radiolégicos mas comunmente encontrados fueron los mismos reportados, ademas de
edema de la pared de las asas. Muy pocos pacientes presentaron oclusién intestinal, a

diferencia de otras series.
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La presencia de neumoperitoneo como hallazgo radiolégico es aceptado ampliamente
como una indicacion absoluta incluso de tratamiento quirurgico, y ha sido descrita en 50 a
75% de los pacientes con NEC*. En nuestro estudio tnicamente 3 pacientes presentaron
este hallazgo y los 3 requirieron tratamiento quirurgico, lo que confirma que el tenerlo se

asocia con una probabilidad significativa de requerir tratamiento quirurgico (Ver tabla 3).

La ascitis fue un hallazgo poco encontrado en este estudio, sin embargo con una

asociacioén casi significativa para requerir tratamiento quirargico (Ver tabla 3).

De acuerdo a la clasificacion de Bell, en nuestro estudio mas de la mitad de los pacientes
present6 estadio Il (enfermedad diagnosticada), seguido de la sospecha clinica (estadio |) y
los episodios complicados (estadios Ill) por lo que podemos concluir que los casos de ECN
complicada se presentan de manera poco frecuente en nuestro medio y que éstos se

asocian de manera importante a otras complicaciones o enfermedades.

El estadio Il mostré una asociacién significativa con requerir tratamiento quirurgico y con
mortalidad, lo que se explica por las caracteristicas propias de dicho estadio. El riesgo
relativo de requerir tratamiento quirdrgico en un paciente con estadio Ill es 162 veces

mayor que el tener cualquier otros estadio y aumenta el riesgo de morir 47 veces (Ver tabla
3).

Finalmente, nuestros pacientes requirieron cirugia en el 10.4% de todos los casos lo que
contrasta con reportes de hasta el 40%%**"® (ver tabla 3). Es probable que nuestra baja
proporcion de tratamiento quirdrgico se deba a que una buena cantidad de pacientes son
estadio | y Il debido a que en nuestra unidad existe la conciencia de sospechar la

enfermedad con el primer signo de la misma.

Aun no se ha logrado determinar qué tipo de tratamiento, entre drenaje peritoneal y
laparotomia es superior, sobretodo en los prematuros extremos. Aunque se ha considerado
a la laparotomia como el método ideal para manejar la perforacion y necrosis intestinal,
algunos cirujanos han optado por el drenaje peritoneal como manejo inicial, y en algunos
casos, como el manejo definitivo. Aunque algunos investigadores han sugerido el drenaje
peritoneal como una opcion de tratamiento apropiada, se ha demostrado que los pacientes

tratados por éste método, frecuentemente requieren una LAPE de manera subsecuente y
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tienen mayor mortalidad®. En nuestra serie tuvimos solo dos pacientes con drenaje
peritoneal como tratamiento inicial;, uno de los pacientes continué con diversas
complicaciones vy fallecid. El otro tuvo adecuada respuesta al drenaje peritoneal y remisién
de ECN con adecuado transito intestinal y no requiri6 laparotomia. Si bien con este
procedimiento la mortalidad fue alta (50%) y significativa, no es posible hacer una
adecuada valoracion ya que fueron pocos casos reportados de drenaje peritoneal (Ver tabla
3).

Resumiendo, los factores que en nuestra serie se asociaron con la necesidad de cirugia
fueron el género femenino, la presencia de neumoperitoneo en la radiografia de abdomen,
el estadio Ill de ECN, la concomitancia con choque séptico, coagulacion intravascular
diseminada y falla organica multiple (Ver tablas 3 y 4). Todos estos casos, a excepciéon del
género, se reportan en la literatura mundial, como factores de mayor morbimortalidad
2,3,12,16,19,22,24,26,27,31,32,33,36,37,39,40

y pensamos que el la asociacion del género se debid a

poca muestra.

Muerte a causa de Enterocolitis Necrosante.

La literatura mundial reporta como factores de riesgo asociados a mortalidad, bajo peso al
nacimiento, prematurez, severidad del cuadro y perforacion
intestinal*3#12:20.24.27,31.32.33,3537.38.39.40 1| 5 necrosis intestinal y la perforacién intestinal, son
hallazgos quirdrgicos asociados de manera importante a mortalidad®® *°. En nuestro estudio
6 pacientes fallecieron, 5 de ellos fueron prematuros de menos de 35 semanas de gestacion,
4 eran estadio Ill, 4 tuvieron necrosis intestinal y 2 perforacion intestinal, por lo tanto se
corrobora dicha asociacién (Ver tabla 1). Otros factores descritos asociados a mortalidad son:
sepsis, falla respiratoria, coagulacion intravascular diseminada, acidosis metabdlica,
trombocitopenia, estado de choque, hipotension y ascitis®****°. Nosotros encontramos que
los factores asociados significativamente a mortalidad incluyeron los ya descritos (Ver tablas 1
y2).

El tipo de manejo otorgado incide en la mortalidad, de tal forma que en aquellos manejados
médicamente varia entre 5 a 56%, y en los operados es ligeramente mayor, entre 26 a
72%°> % En este sentido, nosotros encontramos un incremento significativo de la mortalidad
en pacientes operados. (Ver tabla 1). Un tercio de los casos que requirieron cirugia fallecieron;

de éstos, dos fueron pacientes que presentaron multiples complicaciones médicas, uno tuvo
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cuadros persistentes de necrosis y perforacion intestinal y uno tuvo neumatosis intestinal,
con una relacién casi significativa, sin embargo no es valorable ya que fue un solo caso.
Hubo una probabilidad 49 veces mayor de morir si hay necrosis intestinal y 24 veces mayor

si hay perforacion intestinal (Ver tabla 1).
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CONCLUSIONES

La mortalidad en nuestra serie fue de 10.5%, por lo tanto se concluye una baja tasa
de mortalidad en los pacientes con ECN atendidos en el servicio de neonatologia del

Hospital Infantil de México en el periodo del afo 2007 a 2012.

Los pacientes con estadio Ill de Bell tienen mayor probabilidad de necesitar tratamiento

quirurgico, ésto conlleva gran morbimortalidad.

Los pacientes que son sometidos a cirugia tienen mayor probabilidad de morir que los que

reciben tratamiento médico Unicamente.

Los pacientes que presentan necrosis y perforacion intestinal, asi como otras

comorbilidades, tienen mayor probabilidad de morir.

Estos datos son solamente un alcance, pues en nuestra opinion, se requiere una muestra
mayor para encontrar resultados de mayor validez, sin embargo creemos que son utiles en
cuanto llaman la atencion sobre los parametros de prondstico de la enfermedad, muchos de
los cuales pueden ser corregidos o compensados oportunamente y evitar una mayor

gravedad del proceso e incidir en su mortalidad.
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CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES.

« Agosto 2012 — Febrero 2013

‘Marzo 2013 — Mayo 2013

« Mayo 2013
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LIMITACIONES DEL ESTUDIO

Debido a que se trata de un estudio retrospectivo nos podemos encontrar con la dificultad
de no contar con todos los expedientes clinicos, o que éstos se encuentren incompletos en

cuanto a los datos buscados.

Al hacer un analisis de expedientes clinicos de un periodo de 5 afios (2007 a 2012) existe la
posibilidad de que se hayan aplicado diferentes protocolos de abordaje y tratamiento a lo
largo de estos anos para los pacientes con enterocolitis necrosante neonatal lo que pudiera

dificultar el analisis.
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