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1. RESUMEN




“Factores de riesgo asociados a intolerancia enteral en recién nacidos
pretérmino en una unidad de Neonatologia de tercer nivel”

La nutricion adecuada de los recién nacidos pretérmino es dificil de lograr, sin
embargo, es crucial para su sobrevida. A pesar de los avances en el cuidado
neonatal, se observa modesta mejoria en el crecimiento postnatal debido
variaciones de las préacticas del inicio de la alimentacion de las distintas UCIN y a
factores que pueden asociarse con intolerancia enteral. El objetivo de este estudio
fue determinar los factores de riesgo asociados a intolerancia enteral en los recién
nacidos pretérmino. Material y métodos: estudio de casos y controles realizado
de septiembre del 2014 a enero del 2015 incluyendo con <10 dias vida y menores
a 37 semanas de gestacion, una vez que se inicio alimentacion, se dio
seguimiento diario observando volumen de incremento asi como datos clinicos de
intolerancia enteral y comorbilidades con las que curs6 el paciente hasta que
alcanzé un volumen de 120ml/k/dia o mostrara datos clinicos de intolerancia
enteral. El analisis se realizO mediante estadistica descriptiva con medianas y
rangos (variables cuantitativas) y frecuencias y porcentajes (cualitativas), analisis
inferencial con chi cuadrada y U de Mann Whitney; la asociacién de factores se
realiz6 con razén de momios. Resultados: se incluyeron 30 neonatos en dos
grupos: grupo intolerancia enteral n=14 y grupo tolerancia enteral n=16. Género
masculino n=7 (50%) vs 11 (68%) p=0.295. Edad gestacional 32SDG (25-34) vs
33SDG (28-36) p=0.110. Peso 1550 g (890-2100) vs 1415 g (1000-2250) p=355.
Edad de inicio enteral 6 (1-16) vs 4.5 (1-12) p= 0.334. Volumen inicio enteral 12.25
(6-12.5) vs 12.5 (7-25) p=0.166. Volumen incremento enteral 10 (0-15) vs 12.75
(2-50) p=0.004 OR34.6 IC 3.05-393.20. Uso aminas 10 (71.5%) vs 5 (31.25%) p=
0.077 OR 5.5 IC 1.14-26.41. Esteroide sistémico 4 (28.55%) vs 0 (0%) p= 0.022.
Sedacion 5 (37.5%) vs 0(0%) p=0.009. Residuo >100% 8(57.1%) vs 0(0%) p=
0.001. Conclusiones: los factores que mas se asociaron a intolerancia enteral
fueron el volumen de incremento a la via enteral mayor a 12.5ml/k/dia y el uso de
aminas vasoactivas, sedante y esteroide sistémico, ademas de presencia de

residuo gastrico mayor al 100%.



2. MARCO TEORICO

2.1 INTRODUCCION

A lo largo de los afios se ha podido conocer la importancia de la atencion de los
nifios recién nacidos. En México nacen cada afio 2'300,000 nifios y existen
alrededor de 2,000 hospitales con servicios de maternidad, y un tercio de ellos
nacen en zonas rurales, generalmente en el hogar y son atendidos por una partera

empirica. (1)

El nacimiento prematuro es causa directa del 27% de las muertes neonatales que
ocurren cada afio a nivel mundial. La experiencia de paises tanto desarrollados
como no desarrollados sefiala claramente que los cuidados apropiados de los
nifos con peso bajo al nacer, incluyendo alimentacién, mantenimiento de la
temperatura, higiene del cordon, asi como deteccién y tratamiento temprano de

infecciones puede reducir sustancialmente la mortalidad en éste grupo vulnerable.

(2)

A un lado de la importancia que tiene al nacimiento, en la atencion de los nifios
nacidos con problemas es particularmente importante estimar su edad de
gestaciéon por alguno de los procedimientos disponibles valorando su maduracién
neurolégica (tono muscular, la presencia de reflejos primitivos y su movilidad

articular). (3)

2.2 DEFINICION DE PRETERMINO

Ante este panorama, la Secretaria de Salud establecio la Norma Oficial (NOM-
007-SSA2-1993) para la atencién de mujeres durante el embarazo asi como la
atencion de los nifios durante el parto y puerperio; por un lado, genero las
denominadas Guias de Practica Clinica dirigidas para la atencion de los nifios
recién nacidos vivos y para el cuidado neonatal en nifios sanos. Es pertinente

mencionar que en estos documentos se define la edad de la gestacion en términos



de la duracién del embarazo, a partir del primer dia de la dltima menstruacion
normal, hasta el nacimiento o hasta el parto, por lo que es conveniente conocer las
siguientes definiciones:

Recién nacido pretérmino: Producto de la concepcion de 28 semanas a menos
de 37 semanas de gestacion.

Recién nacido prematuro: Producto de la concepcion de 28 semanas a 37
semanas de gestacion, que equivale a un producto de 1,000 gramos a menos de
2,500 gramos.

Recién nacido a término: Producto de la concepcion de 37 semanas a 41

semanas de gestacion, equivalente a un producto de 2,500 gramos o mas. (1)

2.3 FISIOLOGIA

La ganancia de peso debe ser en promedio de 15 a 30 gramos al dia en los
primeros 3 meses de vida, asi como la longitud debe aumentar de 0.5 a 0.6
centimetros por semana y el perimetro cefélico 0.7 a 0.9centrimetros por semana,
que por lo general se logra al proveer a los neonatos 120 a 140cal/kg/dia como
minimo. (4)

Para el control de crecimiento el nifio debe pesarse diariamente con el siguiente
procedimiento: utilizando siempre la misma bascula. Debe pesarse sin ropa, y con
el menor equipo posible. Tener en cuenta el peso de referencia de equipos, (tubo
endotraqueal, sondas, etc.) pesar a la misma hora y antes de ser alimentado,
graficar en la curva correspondiente para neonatos de término o de pretérmino. Se

debe llevar el control del perimetro cefalico y longitud dos veces por semana. (4)

2.4 TRACTO GASTROINTESTINAL

El desarrollo anatomico del aparato gastrointestinal estd completo a las 20
semanas de gestacion. (5) El enterocito desarrolla a partir de la misma célula
madre indiferenciada que da lugar a las células caliciformes, entero enddcrinas, y

a las Células M en el intestino. Las células caliciformes se encuentran en todo el



intestino delgado y grueso. Uniones estrechas e interdigitaciones en las células
epiteliales intestinales sirven como una barrera permeable entre los ambientes
externos e internos, dicha permeabilidad es alterada por la falta de nutricion

enteral, varios microorganismos, citocinas, cortisol y el estrés. (6)

El Sistema Nervioso Entérico (SNE) se compone de una coleccion de neuronas
localizadas en la pared del intestino y tracto gastrointestinal, tiene un grado
considerable de control neural independiente. Sin embargo las funciones motoras
y secretoras del intestino pueden ser moduladas por nervios extrinsecos que
surjan del Sistema Nervioso Central (SNC); es asi como el SNE y el SNC se
encuentran estrechamente conectados. El sistema nervioso modula las funciones
sensoriales, motoras y secretoras del Tracto Gastrointestinal (TGI) a través del
sistema simpético y parasimpatico. Los cuerpos celulares de la mayoria de las
fibras eferentes parasimpaticas que proyectan hacia la porcion superior del tracto
gastrointestinal, se originan en el nucleo motor dorsal del vago y se proyectan
hacia las neuronas del plexo mientérico en la porcion superior del TGI. Esto
puede explicar por qué los nifios con injuria 0 desarrollo cerebral anormal,
comunmente tienen sintomas gastrointestinales los cuales en parte resultan de la
alteracion del SNC al SNE, como reflujo gastroesofagico, dispepsia, retardo en el
vaciamiento gastrico y constipacion. (5)

Las neuronas motoras entéricas generan complejos motores, incluyendo actividad
gue no se propaga (segmentacion) y actividad que si se propaga (peristalsis).
Estos patrones motores son modulados por sefales provenientes del Sistema
Nervioso Central a través del nervio vago predominantemente. (5)

El desarrollo de un patron de movimiento normal ciclico en estobmago y el intestino
delgado es conocido como Complejo Motor Migratorio (MMC) y su contraparte
eléctrica puede ser observada entre las 37 semanas de gestacion y el término y es
causada por el desarrollo de redes inhibitorias serotoninérgicas en el sistema
nervioso enterico. (5)

Una de las funciones del MMC es limpiar el intestino delgado de restos
alimentarios y prevenir sobre crecimiento bacteriano. Los recién nacidos menores

de las 32 semanas postconcepcional no tienen MMC, pero en su lugar, racimos



de contracciones cortas y esporadicas que representan un patron menos maduro
ocurren en el antro y duodeno. (5)

El estbmago tiene dos regiones que funcionan de manera separada, el fundus y el
cuerpo. El fundus actia como un reservorio para el alimento ingerido y el
contenido es trasferido al cuerpo y antro, triturado por 3 contracciones gastricas
antrales por minuto. Solo las particulas menores de 1-2mm pueden pasar por el
duodeno. Dichas contracciones son generadas por una red de células
mesenquimatosas intestinales llamadas Células intersticiales de Cajal, las cuales
actian como un marcapaso. (5)

Como la maduracion de la activad motora es méas tardia que las funciones
digestiva y absortiva, es mas frecuente un desorden de la motilidad
gastrointestinal que limite el uso de la via oral para la alimentacion en los infantes
de pretérmino, lo cual es expresado como retardo en el vaciamiento gastrico,
trnsito intestinal lento, distensién abdominal, retardo en el paso del meconio.
Aunado a este patron de motilidad inmaduro, la falta de actividad de la enzima
lactasa y el reflejo de succion pobremente desarrollado llevan a que el recién
nacido de pretérmino sea incapaz de consumir totalmente sus nutrientes por la via
enteral, presentando residuos gastricos, reflujo y constipacion como parte de la
respuesta desorganizada del tracto gastrointestinal prematuro. (5)

2.4.1 Etapas del desarrollo del aparato digestivo.

Los componentes tempranos de la succién aparecen alrededor de las 7-8
semanas de gestacién. También a las 8 semanas de gestacion el feto responde a
la estimulacion en el area de la boca. La posibilidad de deglucién esta presente
entre las semanas 11-16 y la succion entre las 18-24. El reflejo de cierre de la
glotis es evidente a las 25-27 semanas de gestacién, no obstante, la actividad
organizada del esofago no se desarrolla hasta la semana 32 y no esta coordinada
con la deglucion hasta las semanas 33-34. El feto deglute usualmente 450ml de

liquido amniético por dia, empezando en el Ultimo trimestre del embarazo. (5)



A las 33-34 semanas de gestacion, los prematuros estan lo suficientemente

maduros para tragar y respirar coordinadamente. (7)

A las 32-34 semanas de gestacion el nifio deberia ser capaz de buscar, succionar
y extender la lengua de forma apropiada y comenzar la nutricion del pecho, no
obstante, algunos, de hecho, no lo consiguen hasta la semana 38-39 ya que
pueden presentar los reflejos, pero les falta el vigor, la potencia para realizar
succiones efectivas y, ademas, se cansan. Por consiguiente, las tomas se hacen o

muy largas o excesivamente breves y, por tanto, poco efectivas (7)

Los prematuros tienen respuestas motoras inmaduras ya que episodios breves de
inmovilidad que alternan con contracciones irregulares (7) por lo cual se ha
observado que de los recién nacidos prematuros, 15 minutos posteriores a la
alimentacion, soélo 40% mostrard& un aumento en las contracciones para
interrumpir el patron de ayuno, el resto presentara una disminucion en la actividad
motora (8), por lo cual si un recién nacido presenta intolerancia enteral, lo mas

comun es que sus patrones de contraccion aun sean inmaduros. (9)

Estudios en animales evaluando diferentes volimenes y respuestas funcionales
intestinales sugieren que las estrategias nutricionales que proveen volimenes
enterales mayores o iguales a un 10% del ingreso estimado de energia diario son
suficientes para gatillar la maduracion de la motilidad intestinal en prematuros. La
motilidad intestinal es el factor determinante de la posibilidad de alimentar a un
prematuro extremo. Debido a esta limitacion, es importante encontrar evidencia

sobre como mejorar la tolerancia alimentaria en estos nifios. (8)

En modelos animales de laboratorio se ha observado que en la primera semana
de vida (2-4 dias) el intestino sufre cambios drasticos relacionados con tres
mecanismos:

Incremento del flujo sanguineo intestinal paralelo a la reduccion de la resistencia

vascular basal. La acumulacion de las proteinas del calostro en el enterocito da



como resultado una apertura de la barrera intestinal. Incremento de la mitosis
acompafiada de la inhibiciébn de la apoptosis. Cambios en el equilibrio entre
mitosis y apoptosis son necesarios para la maduracion intestinal, proceso que se
ve favorecido por la ingesta de calostro o leche materna especifica para la

especie. (8)

Por otra parte, la nutricion intraluminal es necesaria para la integridad funcional y
estructural del tracto gastrointestinal, la estimulacion de la actividad de lactasa y la
mejor absorcion de nutrientes. Estudios en animales recién nacidos han mostrado
que el aporte enteral es necesario para mantener la masa de intestino delgado y
promover la actividad de disacaridasas. La alimentacion enteral en los primeros 5
dias de vida favorece la liberacion de hormonas gastrointestinales tales como
enteroglucagon, gastrina, polipéptido inhibidor gastrico, motilina, insulina,
polipéptido pancreatico, neurotensina, promueve la adaptacion endocrina y
proporciona nutrientes luminales y beneficia la funcion inmune. Se ha encontrado
gue una alimentacion enteral temprana, junto con la administracion de esteroides
antenatales y el uso de leche humana favorecen la disminucion en la
permeabilidad intestinal o capacidad de moléculas pequefias de penetrar la
mucosa gastrointestinal. (8)

La transicion de la vida fetal a la vida extrauterina debe ocurrir con la minima
interrupcién del crecimiento. La reserva energética al nacer es limitada. Se estima
que si no se aportan nutrientes la sobrevida de un recién nacido de término es de
aproximadamente 28 dias, un prematuro de 2000 g sobrevivira unos 10 dias y uno
de 1000 g. tiene reservas para sobrevivir unos 4 dias. Aun cuando se aporte
soluciones de dextrosa para aporte energético las pérdidas urinarias que ocurren
normalmente en el prematuro lo llevan rapidamente a un déficit proteico. (8)
Estudios realizados demuestran que recién nacidos con peso extremadamente
bajo pierden 1 a 2% del depdsito de proteinas endégeno corporal por cada dia
qgue reciben solucion de dextrosa endovenosa solamente. Esto hace esencial
proporcionar suficientes nutrientes de alta calidad lo antes posible después del

nacimiento para mantener asi una tasa de crecimiento similar a la del feto. Sin



embargo, la mayoria de los nifios de peso muy bajo al nacer no recuperan su peso
de nacimiento antes de las 2 semanas de edad en el mejor de los casos y muchos
de ellos crecen mal o no lo hacen hasta mucho més tarde. (10)

Las primeras semanas de vida representan una etapa critica para el crecimiento y
neurodesarrollo de un recién nacido. Esta es la fase en la cual los requerimientos
nutricionales para un crecimiento adecuado son mayores que en cualquier otra
etapa de la vida. Hay evidencia considerable que la falla precoz de crecimiento
tiene efectos negativos a largo plazo en el crecimiento y neurodesarrollo infantil y

gue estos efectos persisten probablemente en la adultez. (8)

La revisién realizada por Lapillonne en recién nacidos pretérmino sugiere que el
crecimiento entre el nacimiento y las semanas para corregir la edad gestacional al
término y los 12-18 meses postérmino no tiene un efecto significativo sobre
presion arterial y sindrome metabdlico, pero si en la morbilidad durante su

hospitalizacion y un fuerte impacto sobre el neurodesarrollo posterior. (6)

A pesar de esas recomendaciones, grandes deficiencias nutricionales contindan
apareciendo. Como resultado, los recién nacidos de bajo peso al nacimiento
continban presentando falla para alcanzar un adecuado crecimiento postnatal el
cual ha sido ligado con resultados adversos del neurodesarrollo y morbilidad

pulmonar. (11)

Por lo tanto, el estado nutricional juega un rol importante en la prevencion de
complicaciones durante el periodo neonatal y en el seguimiento a largo plazo. La
nutricion adecuada de los recién nacidos de pretérmino es dificil de lograr, sin
embargo, es crucial para su sobrevida y su evolucion a largo plazo. A pesar de los
avances en el cuidado neonatal, se observa una mejoria apenas modesta en el
crecimiento postnatal en los recién nacidos pretérmino hospitalizados en la Ultima
década. (12)



La diferencia observada en el crecimiento en poblaciones de recién nacidos
enfermos en diferentes centros depende en gran medida de las variaciones de las
practicas del inicio de la alimentacion de las distintas UCIN. Dancis y col. reportan
gue el determinante principal de la curva de peso en recién nacidos prematuros es

el plan de alimentacion. (8)

2.5 AYUNO

Se define el ayuno desde el punto de vista nutricional como el cese total de la
ingesta de alimentos y el logro de la supervivencia mediante la utilizacién de los
sustratos enddgenos almacenados. (13)

El ayuno puede clasificarse, segun su duracién en breve y prolongado, aunque no
exista una delimitacion temporal clara; ésta podria fijarse a partir de la primera
semana, haciendo referencia a aquel estado de ayuno en el que se ponen en
marcha una serie de mecanismos fisiolégicos de adaptacién destinados a evitar la
pérdida proteica. Asi el ayuno breve se definiria como aquel que dura dias vy el

ayuno prolongado seria el que persiste durante semanas. (13)

Sin embargo, en el area de la neonatologia hay diferentes opiniones acerca del
periodo de tiempo considerado como “ayuno prolongado”, reportandose para
Morgan como un retardo en la introduccion de la alimentacion por periodo de mas
de 4 dias después del nacimiento (14), sin embargo otros autores lo definen como
el inicio de la via enteral hasta 5-7 dias posteriores al nacimiento. (11)

Se ha reportado que la secrecion de hormonas intestinales y la motilidad intestinal
son estimuladas con la ingestion de leche, el retraso en iniciar la alimentacion
puede disminuir la adaptacion del tracto gastrointestinal resultando en intolerancia
mas tarde en la vida, debido a que provoca atrofia de las vellosidades intestinales
lo cual disminuye la integridad funcional y estructural del tracto gastrointestinal, la
actividad de lactasa y la absorcion de nutrientes. (15) (8)

La alimentacién enteral en los primeros 5 dias de vida promueve la adaptacion
endocrina y la maduracién de patrones de motilidad. La alimentacién enteral

precoz también proporciona nutrientes luminales y beneficia la funcion inmune. (8)
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2.6 INICIO DE LA VIA ENTERAL

La nutricién enteral se refiere a la administracion intragastrica de cualquier liquido
o alimento a través de una sonda fina de plastico que pasa a través de la nariz o la
boca directamente al estdmago. (15)

Las primeras resefias histéricas sobre la nutricibn enteral aparecen en la
civilizacion egipcia y mas tarde en la griega donde utilizaban enemas nutritivos,
preparados con vino, leche y trigo, para el tratamiento de la diarrea y para
preservar la salud. Las evidencias mas antiguas del uso de tubos en el tracto
digestivo aparecen a finales del siglo XVI y comienzos del XVII cuando Fabricius y
Aquapendente utilizaron un tubo de plata a través de la nariz basta la nasofaringe
para alimentar a pacientes con tétanos. Mas tarde Von Helmont utiliz6 catéteres
mas flexibles de piel, y fue Boerbaave quien recomendd su introduccion en el
estbmago. En 1790 Hunter tratd con éxito un paciente con pardlisis de los
musculos deglutorios utilizando un tubo de hueso de ballena recubierto con piel de
anguila y conectado a una vejiga, por donde introducia huevos, leche, vino y
medicamentos para tratar al paciente. El éxito obtenido convirti6 a la nutricion
artificial mediante una sonda colocada en el estomago en un procedimiento
creible. En el s. XIX el presidente de los EEUU James Garfield fue mantenido
durante 79 dias con alimentacion rectal a base de sangre desfibrinada, carne
peptonizada y whisky.

A partir de 1950, se realizan las primeras experiencias que demostraron que era
posible un crecimiento y reproduccion normales en ratas alimentadas con dietas
constituidas por los nutrientes esenciales aislados: aminoéacidos cristalinos,
azucares sencillos, acidos grasos esenciales, minerales y vitaminas, en una
composiciéon definida. Estas dietas se llamaron elementales. En 1969 Stephen y
Randall publicaban sus experiencias con el uso de estas dietas elementales en

pacientes en estado critico, y eran conocidas por un reducido numero de



profesionales; ese mismo afio la humanidad entera supo que ese era el modo
como los tres astronautas Armstrong, Aldrin y Collins, se alimentaron durante el
viaje espacial que llevdé al hombre a la luna. Desde entonces, la alimentacion
enteral se ha ido perfeccionando convirtiéndose en un soporte nutricional seguro,

sencilloy cientifico. (16)

Histéricamente la alimentacion enteral en recién nacidos criticamente enfermos o
prematuros se veia comunmente retrasada por varios dias o semanas después del
nacimiento debido al compromiso respiratorio y a la preocupacion del equipo de
salud de que la alimentacién enteral podria agravar la enfermedad o causar
enterocolitis necrotizante. (8)

Con base en el concepto anterior, durante los pasados 10 afos, las
recomendaciones incluian la temprana administracion parenteral de aminoacidos
y el uso de minima nutricion enteral (11). En la préactica actual, los neonatos
sistematicamente reciben suplementos de glucosa intravenosa con 0 sin
aminoacidos y lipidos mientras se establece la alimentacion enteral. (17) Sin
embargo esto no es general, ya que en las unidades de cuidados intensivos
neonatales (UCIN), las practicas nutricionales varian en forma dramatica. (18)
Como ejemplo de la diversidad de formulas, técnicas y criterios acerca del inicio
de alimentacién en una sala de UCIN y que pueden afectar la tolerancia enteral de
los recién nacidos, en el afio 2005 se realiz6 una encuesta abierta a meédicos
pediatras y neonat6logos que laboraban en 20 hospitales publicos y privados del
area metropolitana de la Ciudad de México y de tres estados circunvecinos acerca
de la técnica que usaban para el inicio de la via enteral en los recién nacidos, la
respuesta fue que antes de iniciar la alimentacion por succion al seno materno o
con biberén en 77% de las veces iniciaron la via enteral por bolo con sonda
orogastrica; después sigue en frecuencia la alimentacion por goteo por sonda
orogastrica (38%) y la infusién intragastrica continua (21%). El porcentaje que
utiliza la alimentacién a través de la nariz en cualquiera de sus formas en muy
bajo. Ademas se pregunté qué tanto percibia de variabilidad en criterios en su

UCIN en cuanto a la alimentacion encontrando que 80% consideré que diferian
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significativamente entre sus miembros, 12% que diferian poco y 8% eran
idénticas. Por ultimo se preguntd si existian protocolos escritos para la
alimentacion, a lo que sélo 26% contesto positivamente. Asi mismo, 90% de los
encuestados consideré que debe estudiarse y esclarecerse mas sobre la nutricion
neonatal. (18)

Algunos estudios observacionales sugieren que el uso de regimenes alimenticios
que incluyan retardo en la introduccion o de la progresion de alimentacion enteral
por 5-7 dias después del nacimiento reduce el riesgo de enterocolitis
necrotizante, sin embargo el uso de nutricion parenteral puede ser asociado con
complicaciones infecciosas y metabdlicas que incrementan la mortalidad y
morbilidad, prolongando la estancia hospitalaria y afectando adversamente el
crecimiento y desarrollo. (14) Ademas, la presencia de sustrato en el tracto
gastrointestinal ejerce un efecto protector contra la colestasis causada por la
toxicidad de la nutricion parenteral. (8)

Un punto importante antes de iniciar alimentacion es realizar un examen del
abdomen, si éste se encuentra blando y no distendido y con peristalsis audible, se
puede iniciar la via enteral. Es importante observar si ya presentd evacuacion, el
recién nacido de término puede tardarse hasta 24hr para expulsar el meconio,
mientras que el prematuro enfermo puede tardarse aun mas. En los pacientes
enfermos, debe verificarse que los electrolitos se encuentren normales. (4)

Hoy se acepta como principio que el aporte de nutrientes debe restaurarse lo
antes posible para conseguir un crecimiento lo mas préximo al crecimiento del
feto in Utero (15-20 g/kg/dia), lo cual es dificil de conseguir durante las primeras
semanas de vida y, por lo general, no se consigue hasta 1 o 2 semanas después
del nacimiento. Esto contribuye a que, aunque la mayoria de los prematuros al
nacer tienen un peso acorde con su edad gestacional, al abandonar el hospital
suelen tener un peso inferior al percentil 10 para su edad. Esta subnutricion puede
ser consecuencia tanto de un aporte nutricional insuficiente como de
complicaciones para instaurar aporte adecuado de alimentacién, lo que a la larga

pueden ocasionar problemas neuroldgicos y metabdlicos. (15)
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Un prerrequisito para alcanzar las necesidades nutricionales recomendadas es
reconocer que el nacimiento prematuro es una urgencia nutricional. Un recién
nacido con menos de 1 kg contiene tan solo un 1% de grasas y un 8% de
proteinas, con una reserva calorica no proteica de 110 kcal/kg, lo que
escasamente es suficiente para mantener las necesidades basales durante los
primeros 4 dias de vida. Si a esto se afiade una insuficiencia respiratoria o0 una
sepsis, el consumo metabdlico es mucho mayor y estas reservas se ven
depletadas mucho antes. Por ello resulta fundamental que la nutricion se inicie

inmediatamente después del parto. (15)

2.6.1 Nutricion Enteral Minima.

Diversos estudios han establecido que la nutricion enteral minima o trofica puede
estimular el desarrollo gastrointestinal y mejorar la tolerancia alimentaria. La
nutricion enteral  minima es un término que refleja el intento de facilitar la
maduracion estructural, funcional y microbiana de un intestino inmaduro mediante
la administracion de pequefias cantidades de leche materna o férmula entera o
diluida, ademas de la nutricion parenteral suministrada rutinariamente. Se ha
observado que los prematuros que reciben nutricién enteral minima desarrollan un
transito intestinal mas rapido y patrones de motilidad intestinal normales en menor
tiempo, lo que se traduce en mejor tolerancia digestiva y un menor tiempo para
alcanzar la nutricion enteral completa, favorece la integridad funcional y estructural
del aparato gastrointestinal, mejora la actividad hormonal, el desarrollo de la
mucosa intestinal, la actividad de la lactasa, la absorcion de alimentos y la
mineralizacion 0sea. En base a estas observaciones se recomienda comenzar la
nutricion enteral a partir del segundo dia de vida, iniciando precozmente la
nutricion parenteral desde el primer dia. (8) (15) (19)

La nutricion enteral minima mostrd6 menor numero de dias necesario para alcanzar
la nutricién enteral completa, (diferencia media = 2.6 dias), en el nimero de dias
gue se suspendié la alimentacion enteral por intolerancia (3.1 dias) y en la
duracion de la estadia hospitalaria (11.4 dias), comparada con el ayuno. (8) No se

observd efecto de la nutricidon enteral minima en la incidencia de enterocolitis



necrotizante respecto a los que no la recibieron. No existen evidencias de que la
nutricion enteral minima afecte a la tolerancia a la nutricion ni a las tasas de
crecimiento en recién nacidos de muy bajo peso. (15)

La nutricion enteral minima se inicia con 1 ml cada 4 horas 4 durante 3 dias,
posteriormente si no hay signos de intolerancia debe ofrecerse 2 ml cada 4 horas
durante 2 dias mas. Si la nutricion enteral minima se suspende por un periodo
inferior a 24 horas, retomarla con el volumen ultimo administrado. Si se suspende
por un periodo mayor a 24 horas, reiniciar desde el principio, (15) sin embargo otra
literatura recomienda volumenes entre 10 y 24ml/kg/dia comenzando entre el dia 1
y 8 de vida postnatal y manteniéndose sin avanzar en estos volumenes durante 5
a 10 dias. (8)

2.6.2 Volumen de inicio y volumen de incremento

Dado que los prematuros pequefios no han desarrollado auln la capacidad
coordinada de succionar y deglutir carecen de la posibilidad de regular su propia
ingesta de alimentos, y por lo tanto reciben alimento mediante sondas naso u
orogastricas. Es entonces la responsabilidad del equipo de salud el decidir con
qué velocidad incrementar la ingesta enteral en estos bebes. No hay datos en los
que basar la definicion de lento y rapido, y la misma velocidad puede considerarse
rapida para un RN de 800 g. de peso al nacer y lenta para un RN con peso al
nacer de 1800 g. (8)

Por lo anterior, se recomienda un inicio de 10 a 15ml/kg/dia y un igual volumen de
incremento para los bebes mas enfermos y/o que pesen < 1000 g y de 15 a 20
ml/kg/d para prematuros entre 1000 y 1500 g, para los >1500gr y recién nacidos
mas estables podrd ser de hasta 25 a 35ml/kg/dia. Si bien se recomienda
precaucion, es a la vez importante el aumento consistente del alimento,
incrementando el volumen deseado una vez por dia para dar asi el beneficio del
aumento en la nutricién por las 24 horas y alcanzar mas eficientemente el volumen
de alimentacion enteral completa y evitar el riesgo de intolerancia por incremento
rapido. (8)



2.6.3 Alimentacion enteral completa

Las recomendaciones de aporte energético por via enteral, basadas en calculos
discutidos previamente en este consenso, oscilan entre 105 y 150 kcal/kg/d. En
general en los estudios de nutricion se considera que el nifio alcanza la nutricion
enteral completa cuando tolera 120 ml/Kg/dia y/o cuando el nifio recibe todo el
aporte calorico que requiere por via enteral. (8) (15)

Si la alimentacion del pretérmino es iniciada al 2do dia de vida y si no hay
circunstancias clinicas que lo contraindiquen vy toleran estos aumentos
progresivos, se puede conseguir nutricion enteral completa en la segunda semana

de vida (entre el 8-10°dia de haberse iniciado la via enteral). (15)

2.7 TECNICAS ALIMENTACION

Existe gran controversia sobre como debe alimentarse el recién nacido prematuro,
dado que las caracteristicas de este grupo de recién nacidos estan fuertemente
influidas por la edad gestacional tras el parto, la severidad de la restriccion del
crecimiento durante el periodo prenatal, las complicaciones que hubiesen podido
ocurrir tras su nacimiento en el periodo hospitalario, asi como el grado de
desnutricibn acumulado y la edad gestacional corregida en el momento del alta.
(15)

Los médicos usan una variedad de estrategias para compensar la inmadurez
gastrointestinal y para mejorar la tolerancia enteral. Estas incluyen la alimentacion
temprana (<4 dias de vida) o alimentacion tardia (>4 dias de vida), estimulacién
enteral minima por 5 dias versus ayuno, de la cual ya hablamos con anterioridad,
alimentacion continua versus bolos intermitentes, avances rapidos versus lentos y

alimentacion por sonda gastrica. (20)



2.7.1 Alimentacion en bolos

La administracién de la formula intragastrica puede ser en bolos durante 10-30
minutos (generalmente por gravedad o por bomba de jeringa), a través de una
bomba de jeringa. No es conveniente que las alimentaciones continuas se
mantengan mas de 4 horas porque los lipidos se adhieren a las paredes del tubo
disminuyendo su aporte. Existe alguna evidencia que muestra que aquellos
prematuros alimentados en forma intermitente por bolo alcanzan la nutricion
enteral completa antes, aunque sin diferencia en los dias totales de ingreso ni en
el crecimiento somatico u otras complicaciones intestinales. (15)

La alimentacion enteral a través de un tubo naso u oro gastrico es necesaria en la
mayoria de los recién nacidos enfermos y/o muy prematuros. La manera
convencional de aportar alimentacion mediante sonda gastrica es en forma de
bolo, dado en 10 a 20 minutos por gravedad. Sin embargo, este método no
siempre es tolerado por bebes criticamente enfermos o de muy baja edad
gestacional. El primer reporte de alimentacién continua por sonda nasogastrica fue
en 1972 por Valman. (15)

Existen algunas ventajas y riesgos teoricos con cada una de estas dos
modalidades. La alimentacibn en forma de bolo intermitente por sonda se
considera mas fisiolégica ya que promueve el aumento ciclico de las hormonas
intestinales como ocurre normalmente en el recién nacido de termino sano. Estas
hormonas gastrointestinales tales como gastrina, péptido inhibitorio gastrico y
enteroglucagon son factores tréficos que requieren la presencia de nutrientes
intraluminales para su secrecion. Los aumentos bruscos ciclicos de las
concentraciones plasmaticas de estas hormonas parecen ser de importancia para

el desarrollo y la maduracion del tracto gastrointestinal postnatal. (8)

Por otra parte, las limitaciones funcionales de los recién nacidos prematuros en el
sistema gastrointestinal como retardo en el vaciamiento gastrico o transito
intestinal lento pueden dificultar la capacidad para manejar alimentacién en bolos,

resultando en intolerancia a la alimentacion. (21)



La respuesta fisiologica a la alimentacion en el prematuro ha sido estudiada en
términos de vaciamiento gastrico, motilidad intestinal, la respuesta hormonal, y la
respuesta vasodilatadora a nivel mesentérico, con el aporte enteral en bolos cada
una, dos o tres horas. La alimentacion cada hora produce un aumento leve pero
sostenido del flujo mesentérico, en cambio la alimentacion dada cada tres horas
produce un aumento del flujo postprandial marcado, regresando al nivel basal
alrededor de las 2 horas. Diferentes volimenes no influyen significativamente y la
repuesta es diferente con formula que con leche materna. Con férmula lactea la

respuesta inicial es mayor, pero con leche materna es mas sostenida. (8)

2.7.2 Alimentacién continua

La alimentacién continua puede proveer energia eficientemente (disminuyendo el
gasto energético), reduciendo la intolerancia enteral, promoviendo la absorcién de
los nutrientes y el crecimiento. Sin embargo la infusion continua de leche en el
tracto gastrointestinal puede alterar el patron ciclico de liberacion de hormonas en
el tracto gastrointestinal lo cual afectaria la homeostasis en el metabolismo y
crecimiento. Mas aun, la propia funcién del esfinter esofagico inferior es una
importante barrera contra el reflujo de contenidos estomacales hacia el eséfago y
la aspiracion. El reflujo y la aspiracion pueden ser presentados en los recién
nacidos que reciben alimentacion continua. (21)

Por otro lado, las limitaciones funcionales del sistema gastrointestinal de un
prematuro, tales como el retardo en el vaciamiento gastrico o en el transito
intestinal pueden afectar su capacidad de tolerar la alimentacion dada en forma de
bolo intermitente. (8)

Existen en la literatura varios estudios comparando estas dos técnicas de
alimentacion:

Schanler en un estudio controlado y aleatorio incluyé 171 recién nacidos entre 26
y 30 semanas de gestacion divididos en 2 grupos segun la técnica de
alimentacion, la alimentacion intermitente fue dada en bolo en 20 minutos cada 3

horas. Encontré6 que los del grupo de alimentacion enteral intermitente tenian



menos intolerancia alimentaria y ganancia de peso mas rapida. Ademas, 11 recién
nacidos del grupo continuo debieron cambiarse al grupo de alimentacion
intermitente debido a intolerancia. (8)

En un meta andlisis por Premji en el 2011, sugiere que los bebes alimentados en
forma continua tardan mas tiempo en lograr la nutricion enteral completa (media
44 de 3 dias mas). (21)

Dsilna y colaboradores llevaron a cabo un estudio controlado aleatorio en recién
nacidos de muy bajo peso al nacer entre 24 y 29 semanas de gestacion y peso al
nacer < 1200 g. La nutricion intermitente fue dada en bolos entre 15 y 40 minutos.
En este estudio los bebes recibiendo alimentacién enteral continua lograron la
alimentacion enteral completa mas rapidamente que aquellos en el grupo de
alimentacion intermitente por bolo. Esto fue mas notable en los bebes que pesaron
< 850 gramos. Es posible que esta diferencia se deba a una intolerancia a la
alimentacion por bolo rapido méas que a los beneficios de la alimentacion continua

ya que la infusion lenta del alimento favorece el vaciamiento gastrico. (8)

Si bien no existe suficiente evidencia para recomendar una técnica sobre la otra
con respecto a la tolerancia alimentaria, considerando las ventajas de la
alimentacion intermitente sobre el desarrollo y la maduracion intestinal y las
desventajas de la alimentacion por bolo rapido sobre la respuesta motora
duodenal, y el potencial efecto beneficioso en el aumento de peso en los bebes
mas pequefios que recibieron alimentacién continua, por lo que se ha
recomendado el dar este aporte en forma intermitente pero lenta (alimentacién con
bomba de infusiébn en un periodo de 1 a 2 horas cada tres horas), sobre todo en

recién nacidos muy inmaduros y/o con dificultades para tolerar la alimentacion. (8)

2.8TIPO DE ALIMENTO

2.8.1 Leche materna



Se debe promover, proteger y apoyar la lactancia materna exclusiva por sus claros
beneficios en el recién nacido. (4) Existe actualmente evidencia sélida que
demuestra que la leche materna en cualquier edad gestacional se asocia con
menor incidencia de infecciones y de enterocolitis necrotizante, mejorando los
resultados de neurodesarrollo comparados con los alimentados con formula. Esta
recomendacion asume que la lactancia materna es la primera opcién para todos
los nifos, incluidos los prematuros en los cuales se ha observado que presentan
menos retencion gastrica y un vaciamiento gastrico mas rapido que los

alimentados con férmula para prematuro. (15)

La leche materna es estéril, por lo que el recién nacido no es expuesto al riesgo de
contaminacion, ya que no requiere preparacion, esta disponible las 24hr del dia,
no tiene costo, posee las cantidades de energia, proteina, grasa, carbohidratos,
micronutrientes y liquidos requeridas para el crecimiento normal;, provee
anticuerpos y factores antimicrobianos contra infecciones bacterianas, virales y
parasitarias (principalmente vias respiratorias superiores y gastrointestinales. (4)
Contiene oligosacaridos probiéticos los cuales no son digeridos en el intestino
delgado pero entran al colon como carbohidratos intactos los cuales son
fermentados por las bacterias que residen ahi. La naturaleza de esta
fermentacion y el Ph consecuente del contenido intestinal dictamina la
proliferacion de bacterias residentes especificas, por ejemplo, la leche humana
produce un incremento en la proliferaciéon de bifidobacterias y lactobacilos, sin
embargo la férmula para alimentar infantes produce mas enterococos y
enterobacterias. (5)

Favorece el crecimiento cerebral y el funcionamiento del intestino del nifio. Se ha
relacionado con una menor incidencia de cancer en los nifios alimentados por mas
de 6 meses al seno materno. Promueve la participacion materna y la union
afectiva madre-himo. Provee menor carga de solutos renales, lo que facilita su
tolerancia. En prematuros, la lactancia materna se asocia con una incidencia

significativa de mayor coeficiente intelectual a la edad de 8 afios. (4)



Las contraindicaciones para la lactancia materna son tuberculosis activa materna
o enfermedades como VIH/sida o sarampion, si la madre se encuentra en
tratamiento con medicamentos que alcanzan niveles significativos en leche
materna. Para parotiditis o rubeola, la madre lo puede amamantar cuando ya no

se considere contagiosa. (4)

2.8.2 Sucedéaneo de leche humana de pretérmino

Esta estrategia nutricia suele ser reservada para los neonatos pretérmino con muy
bajo peso al nacer y criticamente enfermos que no pueden tolerar volimenes
altos de su alimento para cubrir sus necesidades de crecimiento con la leche
materna fortificada. La introduccion de férmulas liquidas para nifios pretérmino,
listas para su uso aportan 30kcal/onza (Similac Special Care Advance 30), es
pues una forma para incrementar el aporte energético sin superar el volumen de
alimento. Cabe considerar que estas férmulas lacteas tienen una osmolaridad alta
(325mOsm/L), en tanto que las formulas convencionales para los nifios
prematuros tienen 280mOsm/L. (22)

Las férmulas para prematuros proveen energia entre 72-80 kcal/100 ml y la
composicién de cada marca comercial es ligeramente diferente reflejando la falta
de certeza acerca de las necesidades nutricionales de los pacientes en este
periodo, especialmente la relacion energia/proteina. Las formulas para prematuros
se administran hasta que los lactantes han llegado a un peso de 1.800 a 2.000 g.
(15)

Si no hay disponibilidad de leche humana se empleara leche de férmula del
prematuro con un perfil recomendado de nutrientes, mayor aporte energético
(sobre 80 kcal/100 ml) para que pueda aportar 120-130 kcal/kg/dia con un
volumen de hasta 160 ml/kg/dia, con polimeros de glucosa como principal fuente
de carbohidratos (este criterio se basa en que la actividad de alfa-glucosidasa del
feto logra ser el 70% de la del adulto a las 26-34 semanas postconcepcionales,
mientras que la actividad de lactasa es solo del 30% de la del adulto), y el empleo
de &cidos grasos esenciales de cadena larga poliinsaturados y triglicéridos de

cadena media en las grasas con un maximo del 30-40% del contenido lipidico; alto



aporte de calcio y fosforo (limite superior de calcio de 100-120 mg/100 ml y de
fésforo de 55-65 mg/100 ml), y enriquecida con minerales, vitaminas y elementos
traza en cantidades similares a los aportes intrattero. (15)

El residuo es frecuente en la alimentacion muy fraccionada ya que el tiempo medio
de vaciamiento géstrico es de 35 minutos para la leche materna pero de 70 para
las formulas lacteas. (8)

2.8.3 Formulas elementales o semielementales

Las formulas llamadas elementales o semielementales son Utiles para la atencion
del sindrome de malabsorcion intestinal de diversas etiologias (intestino corto,
anomalias del tracto gastrointestinal, enfermedad hepatica) colestasis, asi como
en sindromes de dismotilidad intestinal. Incluyen hidrolizado de proteinas de
manera parcial (Nutramigen, Alfare) o total (Pregestimil) o bien, formulas con
aminoécidos libres (Neocate). (4) (22)

2.8.4 Uso de formulas diluidas

La mayoria de los médicos se encuentran ahora prescribiendo leche materna o
férmula comercial para el inicio de la alimentacién, en contraste con practicas
previas en las cuales hasta el 80% de los médicos usaban agua estéril o solucion
glucosada. (11)

Sin embargo, de acuerdo a una encuesta, en México existe un pequefio grupo de
médico que todavia inicia la via oral con agua estéril (7 a 14%), con solucion
glucosa a 5%, un poco mas de 21% y con solucion glucosada al 10% menos de
7%. El 43% inicia con leche materna o férmula diluida en el neonato de Peso Bajo
para Edad y el de Peso Muy Bajo, y en el neonato de Peso Bajo en 33%. Se
invierten estos porcentajes en los grupos de peso para iniciar con leche sin diluir.
(18)

Baker y Berseth analizaron la respuesta motora duodenal en recién nacidos
prematuros alimentados con férmula a diferentes concentraciones y tasas de

infusion. Aquellos bebes que recibieron formula diluida tuvieron una respuesta
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motora pobre o minima. Aquellos en el grupo que recibié formula entera dada en
un lapso de dos horas tuvieron una actividad motora intensa en respuesta a la
alimentacion. (8)

El uso de formulas diluidas al iniciar la alimentacion no tiene en la actualidad
beneficio alguno, excepto en situaciones especiales. Dos pequefios estudios
publicados que compararon férmulas diluidas al 50% versus formulas sin diluir,
encontraron que los RN que recibieron las formulas diluidas alcanzaron antes el
aporte caldrico total, presentando una mejor tolerancia y avance de la
alimentacion. La leche sin diluir tiene la ventaja de inducir una mejor maduracion
de la motilidad intestinal y deberia ser preferida sobre la practica de diluir la
formula. En el consenso SIBEN se recomienda no utilizar férmulas diluidas al

comenzar la alimentaciéon en los RN prematuros. (8)

2.9 ALIMENTACION POR SONDA

Establecer una alimentacién oral segura en lactantes prematuros puede retrasarse
debido a una mala coordinacién de la respiracién, succion y deglucion y la
inmadurez neuroldgica. En tales casos, se recomienda que la alimentacion enteral
se suministre a través de un catéter o sonda por via nasal o bucal hacia el

estdbmago o intestino delgado superior. (8) (21)

2.9.1 Tipos de sondas

La sonda para alimentacion enteral es un tubo de material plastico mas o menos
flexible, de materiales como el polivinilo, la silicona o el poliuretano. Las de
polivinilo son gruesas vy rigidas, por lo que son muy utiles para la succién, o para
alimentacion enteral a corto plazo. Las de silicona y las de poliuretano son mas
finas y elasticas, preferibles para sondajes de larga duracion y asi disminuir las
molestias y los fendmenos vagales asociados a su colocacion. Para la inserciéon
de estas sondas es necesario tener un entrenamiento previo. No se comprobaron

diferencias en cuanto a incremento ponderal, incidencia de apneas o bradicardia



cuando la sonda se mantuvo mas de 3 dias comparada con la colocacion antes de
cada alimentacion, y en cambio el costo fue mayor cuando se colocO cada vez

pues se utilizaron mas sondas. (8)

2.9.1.1 Sonda Nasogastrica

La sonda nasogatrica se utiliza mas que la orogastrica en los menores de 32 SG
porque es mas facil su fijacion y mantenimiento. Los neonatos respiran casi
exclusivamente por la nariz. Las sondas de alimentacion colocadas por via nasal
pueden causar obstruccion nasal parcial, incremento de la resistencia de las vias
respiratorias y aumento del trabajo de respiracion, conllevando el riesgo de
propiciar apnea secundaria a obstruccion de la via aérea. (23)

Las sondas orogastricas son también preferibles en aquellos prematuros extremos
porque los orificios nasales son tan pequefios, que inclusive pueden ocasionar
lesiones en estructuras de la nariz, como los cornetes. Diversos estudios
demuestran que la colocacion de sondas nasogastricas para nutricion incrementan
la impedancia en la via aérea y el trabajo respiratorio, lo que apoya los datos de
algunos autores, segun los cuales se aumentarian los episodios de apnea y
bradicardias en los recién nacidos alimentados con sondas nasogastricas. (7) (15)
Durante la nutricion nasogastrica se observa:

* Disminucion de la ventilacién minuto y de la frecuencia respiratoria.

* Incremento de la resistencia pulmonar

» Cambios en la presion transpulmonar pico. (15)

2.9.1.2 Sonda Orogastrica

Las sondas orales, por otro lado, pueden causar estimulacion vagal con
bradicardia y apneas. Son ademas mas dificiles de mantener en posicion
adecuada y tienden a desplazarse con mas facilidad, aumentando el riesgo

potencial de aspiracion y compromiso respiratorio. (15)

2.9.1.3 Sonda Transpilorica



La nutricion por sonda transpilorica se introduce 7- 10 cm mas de lo que
corresponda para dejarla en estbmago, en decubito lateral derecho, y se hace un
control radiologico para confirmar su posicion. No es aconsejable en la préactica
diaria ya que parece que aumenta los problemas gastrointestinales e inclusive la
mortalidad. Solo estaria reservada en algunos casos de reflujos gastroesofagicos
severos que no respondan a otras medidas y en casos de enfermedad pulmonar

cronica. (15)

Ambas vias presentan ventajas y desventajas potenciales. En neonatos
prematuros la valvula gastroesofagica es mas laxa y el peristaltismo y el
vaciamiento gastrico son menos efectivos que en los recién nacidos a término. La
colocacién de la sonda para la alimentacion enteral en el duodeno o yeyuno (via
transpilérica) asegura la administracion de la alimentacion enteral a los sitios
principales de absorcion de nutrientes y tiene la ventaja tedrica de disminuir la
posibilidad del reflujo esofagico y la aspiracién de la leche a los pulmones. Sin
embargo, la alimentacién por via transpilérica presenta problemas potenciales
serios. Al omitir la fase gastrica de la digestion se puede alterar la secrecion de
hormonas del tracto gastrointestinal superior y de los factores de crecimiento. No
existen datos suficientes en la literatura que nos ayude a determinar la mejor

practica. (8)

2.10 CONTRAINDICACION PARA LA VIA ENTERAL

Historicamente, los recién nacidos criticamente enfermos se mantenian en ayuno
hasta su mejoria clinica. Esto ha llevado a una desnutricion postnatal y a
afectaciéon de la funcion gastrointestinal, como se discutié anteriormente. Sin
embargo, la mayoria de los estudios de estimulacion enteral trofica han sido
realizados en prematuros enfermos, en asistencia respiratoria mecéanica, con
catéteres umbilicales tanto venosos como arteriales y recibiendo tratamiento con
drogas inotropicas. La Unica contraindicacion absoluta es la Enterocolitis

Necrotizante y todas aquellas situaciones en que la administracion de liquidos por



via enteral esta contraindicada (malformaciones, obstruccion del tracto

gastrointestinal anatémica o funcional, ileo intestinal). (8)

2.10.1 INTOLERANCIA A LA VIA ENTERAL

Los estudios variaron en la definicion de intolerancia y en la medicion de los
resultados por lo que fue imposible la unificacion de datos. (8)

En el tracto gastrointestinal inmaduro, la lactasa y otras disacaridasas son
deficientes hasta las 34 semanas de edad gestacional. La actividad de lactasa se
triplica en el dltimo trimestre de gestacion; la intolerancia es un problema frecuente
en el prematuro y la probabilidad de intolerancia alimentaria es indirectamente
proporcional a la actividad de lactasa. En prematuros los cambios madurativos
relacionados con la digestion y absorcion de lactosa son debidos a cambios en la
actividad de la lactasa; esta actividad especifica esta relacionada con la
maduracion en forma primaria y en cierto grado con el aporte enteral. En
contraste, el area de la superficie mucosa del intestino se relaciona mas
directamente con la ingesta enteral. Aproximadamente el 20% de la lactosa
ingerida en la dieta alcanza el colon en neonatos e infantes. EI metabolismo
bacteriano de la lactosa colénica disminuye el pH fecal (5-5.5 es normal), esto
tiene un efecto beneficioso, favoreciendo el desarrollo de ciertos organismos sobre
potenciales patdégenos; los agentes antimicrobianos pueden afectar esta
colonizacion. (8) Otro factor determinante de la capacidad de tolerancia enteral en
los RN prematuros es la inmadurez funcional de la motilidad gastrointestinal. La
motilina, un péptido gastrointestinal, estimula la actividad contractil de propagacion

en la fase Ill del complejo motor migratorio durante las fases interdigestivas. (8)



La intolerancia a la alimentacion es manifestada por los residuos gastricos vy la
distension/dolor abdominal, vémito y hematoquecia, los cuales son una indicacién
clinica para suspender la alimentacion enteral. (17) (18) (21)

Se define residuo gastrico como la aspiracion de contenido gastrico por una sonda
orogastrica un volumen mayor al 20% del alimento de la toma realizada 3 horas
previas o 2ml/k de peso. El color del residuo gastrico puede ser claro (mucoso),
leche tefnida de verde (biliar), o sangre. (17) (21) (23) (24)

Existen pocos estudios que evalGan la importancia de la presencia de residuo
gastrico en la tolerancia alimentaria. Algunos estudios sugieren que a menos que
el residuo géstrico sea mayor al 50% del volumen de la alimentacién aportada,
éste no tendria, en forma aislada, mayor valor en la prediccion de ECN. (8) No se
recomienda medir rutinariamente el residuo gastrico para evaluar la tolerancia de
la via oral. Se recomienda medir el perimetro abdominal y el residuo gastrico si:
hay vomitos persistentes o en aumento, vomitos tefiidos de sangre, vomitos en
proyectil y distension abdominal persistente o en aumento. Cuando se mide el
aspirado gastrico se recomienda hacerlo a tomas alternas.

En funcion del volumen de aspirado se recomienda:

+ Si es menor del 50% del volumen administrado en la Ultima toma, se recomienda
reintroducir el contenido a estdbmago y dar el volumen completo de la toma.

* Si es mayor del 50% pero menor al 100% de la toma indicada, regresar el
volumen a estbmago y completar hasta el volumen indicado con la toma.

+ Si el aspirado es mayor del 100% del volumen administrado en la ultima toma,

indicar ayuno. (25)

La medida del perimetro abdominal fue uno de los parametros propuestos para
vigilar la tolerancia a la nutricion enteral; sin embargo, el perimetro abdominal
puede variar hasta 3,5 cm después de la nutricibn, y otros factores
extraintestinales como el uso de CPAP pueden influir en el perimetro abdominal.
(25)

Se recomienda suspender la nutricion enteral en los siguientes casos:

* Aspirado gastrico mayor al 100% de la ultima toma administrada.



* Bilis 0 sangre fresca en el aspirado gastrico.
* Vomitos biliares.

* Vomitos con sangre fresca.

* VOomitos en proyectil persistentes.

* Enterocolitis necrotizante. (25)

2.11 FACTORES RELACIONADOS CON LA INTOLERANCIA ENTERAL

2.11.1 Catéter arterial umbilical

Davey y colaboradores realizaron este estudio en 60 recién nacidos prematuros
con catéter arterial umbilical en posicion baja, para evaluar si la alimentacion podia
iniciarse con el catéter o si debia esperarse hasta después de retirarlo. ElI grupo
asignado a alimentacién temprana comenzoé a recibir alimentos a una edad media
de dos dias, el grupo asignado a alimentacion tardia comenzé a una edad media
de 5 dias. El volumen de alimento se incrementd en la misma manera en ambos
grupos siguiendo un protocolo preestablecido. No hubo diferencias en los dias en
alcanzar la alimentacién enteral completa o en la proporcién de nifios a los que se
les suspendié la alimentacion por intolerancia. Sin embargo, hubo una diferencia
en el nimero de nifios a los que se les suspendio la alimentacion y se les instituy6
drenaje gastrico (21% en el grupo de alimentacion temprana vs. 45% en el grupo
de alimentacion demorada). También se encontré una disminucion significativa en
la duracion de la nutricion parenteral (13 dias vs 30 dias a favor de la alimentacion
temprana), la necesidad de vias venosas percutaneas (31 % vs 58%) y en la
evaluacion por sepsis (17 % vs. 52%). Si bien no hubo diferencias
estadisticamente significativas en la incidencia de ECN (7% vs 13%), la duracién
de la estancia hospitalaria y la mortalidad, no se puede excluir la posibilidad de un

efecto clinico importante. (8) El estudio de Davey fue disefiado para responder la



pregunta si era seguro administrar estimulacion enteral trofica mientras el recién
nacido prematuro tenia un catéter arterial umbilical en posicion baja. No se
encontré diferencias por evaluacion clinica en la tolerancia a la alimentacion
enteral minima con o sin catéter arterial umbilical. Estudios con doppler para
evaluar el flujo mesentérico no encuentran alteracion en los flujos de la arteria
mesenteérica superior con la estimulacion enteral trofica en presencia de un catéter

en arteria umbilical. (25)

2.11.2 Sepsis

La sepsis es un sindrome clinico causado por infeccion sistémica, con etiolégica
casi siempre bacteriana caracterizada por una respuesta inflamatoria sistémica,
sin evidencia inicial de falla organica o choque séptico lo que es ocasionado por el
dafio tisular, con trastornos en la perfusion regional, microcirculacién, coagulaciéon
y los cambios metabdlicos, la falla respiratoria tiende a ser un dato temprano y
persistente que se agrava con la severidad de la sepsis, cerca de un 85% de los
pacientes requieren ventilacion mecénica. (26)

La magnitud de citosinas pro-inflamatorias que se producen en etapa temprana de
la sepsis se relaciona con la intensidad del dafio pulmonar. En caso de choque
séptico, la falla respiratoria es de corta duracién, también se presenta un ileo
adinamico, en caso de falla hepética o renal un 5% requiere dialisis, algunas
infecciones locales generan respuesta inflamatoria amplia con manifestaciones
sistémicas, al igual que algunas patologias no infecciosas y ser confundidas con
sepsis. Las manifestaciones clinicas mas frecuentes observadas en los neonatos
son: taquipnea, taquicardia, hipotermia o fiebre, intolerancia a la via oral, cambios
cutdneos, confusion mental, alteraciones de la perfusion como oliguria,

hipotensién. (26)

Sepsis temprana



Denominamos sepsis neonatal al cuadro clinico determinado por la infeccién de
microorganismos patdégenos que inicialmente contaminan y colonizan y luego
invaden la barrera cutaneo-mucosa, llegando al torrente circulatorio. Las
manifestaciones clinicas son inicialmente inespecificas: hipoactividad, hipotermia,
fiebre, dificultad para la alimentacion, episodios de bradicardia, taquicardia o
apneas y a medida que progresa la infeccion pueden aparecer vomitos, distension
abdominal, diarrea, distrés respiratorio, irritabilidad, convulsiones, ictericia y

finalmente signos de coagulopatia intravascular diseminada y/o shock séptico.

Sepsis tardia
Suele ser tardia y tiene su origen en la transmisién horizontal de microorganismos
presentes en el hospital a través de materiales contaminados y del personal

sanitario.

Mucho ha sido publicado acerca de los potenciales beneficios de alimentacion
temprana. Es conocido que la nutriciébn enteral temprana que disminuye la atrofia
y permeabilidad intestinal y recientemente se ha asociado con decremento en la
incidencia de sepsis, (27) iniciandose al segundo o tercer dia de vida, si incurrir en
un riesgo incrementado de enterocolitis necrotizante. (26)

La apnea o la bradicardia son eventos que indican en los neonatos desaturacion o
letargia y pueden ser una manifestacion de intolerancia alimentaria, de sepsis o
reflujo gastroesofagico, por lo que se sugiere suspender la alimentacion si
manifiesta mas de dos episodios de apnea o si requiere reanimacion con PPl y

oxigeno. (22)

2.11.3 Ayuno prolongado
El andlisis histolédgico realizado en modelos animales y en nifios que fallecieron en

situacion de ayuno prolongado, muestra pérdida de la arquitectura gastrointestinal,



aun en aquellos que recibieron aporte nutricional adecuado a través de nutricion
parenteral total, ademas se observa acortamiento significativo de vellosidades,
disminucién del DNA total en las mucosas, asi como en menor contenido proteico

y actividad enzimatica. (2) (13)

2.11.4 Injuria por hipoxia/isquemia / hipoperfusion

En un estudio retrospectivo de RN > 35 semanas de edad gestacional con
cardiopatia congénita dependiente de conducto y con infusion de PGEl se
observé una buena tolerancia a la alimentacion por la via enteral. Por lo anterior,
es probable que también toleren la estimulacién enteral minima los recién nacidos
muy enfermos y/o recibiendo tratamiento con inotrépicos. Se recomienda evaluar a
cada caso en forma individual, recordando que no parece haber
contraindicaciones para la estimulacion enteral tréfica en presencia de soporte
ventilatorio y/o cardiovascular, Ducto Arterioso Persistente, siempre y cuando el
bebe se encuentre libre de shock o cualquier otra condicion que comprometa la
perfusién gastrointestinal. (8)

Otra situacion en que resulta riesgosa la administracién de sustrato en el tracto
gastrointestinal es el estado de shock y la asfixia. Aunque no hay datos que
ayuden a decidir por cuanto tiempo se debe mantener el ayuno en estas
situaciones, el grupo de consenso recomienda esperar hasta que la perfusiéon a los
tejidos mesentéricos, evaluada indirectamente por el estado acido-base, el
volumen urinario y la “recuperacion” hemodinamica, se haya restablecido. En
general se recomienda esperar 24 a 48 horas después del evento asfictico o de la
reversion del estado de shock. (25)

La hipoxia o flujo anormal in utero o eventos en los primeros meses de vida,
causando injuria al Sistema Nervioso Central como hemorragias o infartos, se
relaciona con inhabilidad para la alimentacién enteral, por lo cual comunmente

ésta sufre retrasos. (28)

2.11.5 Uso de farmacos vasopresores y ventilacion mecanica



Una importante area que concierne a la morbilidad entre infantes con defectos
cardiacos congénitos esta relacionada con los problemas para alimentacion. En el
afo 2009, Jadcherla realiz6 un estudio en Children’s Hospital of Wisconsin, USA
en el cual con un disefio restrospectivo comparo a 76 infantes con cardiopatias (29
acianogenas y 47 ciandgenas) para identificar las variables que impactan las
habilidades para la alimentacion como duracion de soporte ventilatorio, uso de
farmacos vasopresores 0 narcoticos. En los resultados el uso de soporte
ventilatorio se correlaciond directamente con retraso para inicio de la alimentacion
y mayor tiempo para alcanzar el volimen maximo de alimentacion por sonda. El
uso prolongado de narcéticos o vasopresores alteraron la motilidad y/o la
perfusion intestinalcomo mecanismo protector lo cual retrasd el inicio de la
alimentacion enteral. En los pacientes co hipotension arterial, el intestino muestra
hipoperfusion, afectando la absorciéon e incrementando la permeabilidad de la
barrera intestinal, esperar para la recuperacion de la funciéon puede ser la razén
del retraso en el inicio de la via enteral y tienen signifactivo retraso en alcanzar el

maximo volumen de alimentacion. (28)

2.11.5 Uso de farmacos benzodiacepinas, opiaceos y relajantes musculares
El empleo de analgésicos y anestésicos locales en la etapa neonatal es, hoy en
dia, practica comdn tanto en el postoperatorio como en el dolor asociado a
procedimientos diagnosticos y terapéuticos en las unidades neonatales. En la
actualidad resulta sobradamente conocido, por los profesionales implicados en
estas etapas de la vida, que el dolor generado por los diferentes procedimientos
quirargicos produce cambios fisioldgicos y psicolégicos que a su vez originan
respuestas emocionales y neuroendocrinas. Ademas disponemos de evidencias
cientificas y clinicas que confirman que, pese a la inmadurez del sistema nervioso
central del neonato, éste es capaz de percibir el dolor como respuesta a una
agresion procedente del medio externo.

Los neonatos, y sobre todo los prematuros presentes en la unidad de cuidados
intensivos neonatales, son sometidos a numerosos procedimientos diagndésticos y

terapéuticos la mayoria de los cuales son dolorosos, para lo cual el tratamiento



comprende, ademas de la asistencia humanizada, la buena técnica y los
instrumentos mas precisos, la terapia farmacolégica con los A IN E s , los
opioides, los anestésicos locales y los adyuvantes, y la terapia no farmacoldgica
como la postura adecuada, las caricias, el arrullo, las imagenes agradables, la

masica, la estimulacion tactil y el movimiento. (29)

Los progresos efectuados estos Ultimos afios, tanto en los conocimientos de la
fisiologia como de la farmacologia de los anestésicos, han permitido reducir la
morbi-mortalidad perioperatoria del recién nacido. Los agentes analgésicos
opiaceos presentan como factores adversos la sedacion, nauseas y vOmitos,
prurito, disminucién de la motilidad gastrointestinal, hipotension, bradicardia,
retencién urinaria y sindrome de abstinencia tras su retirada brusca. EI mas
peligroso de ellos es la depresion respiratoria severa. Los agentes analgésicos
potentes méas utilizados habitualmente en el tratamiento del dolor agudo son el
fentanilo 1-2microgramos/kg/hr en infusion continua o 0,5- 2microgramos/kg cada
2-4 h; la morfina 0,05-0,1 microgramos/kg/hr en perfusion continua o dosis

fraccionadas intravenosas cada 2-4 horas de 0,05-0,2 microgramos/kg. (29)

La reduccién de la motilidad géastrica que frecuentemente ocurre en el paciente
criticamente enfermo por el uso de sedantes y relajantes musculares hacen que el
uso de la via oral o nasogastrica sea mal tolerada, apareciendo distension, restos
gastricos y mayor riesgo de aspiracion pulmonar, especialmente en aquellos
pacientes sometidos a ventilacibn mecénica. Los pacientes que requieren
sedacion profunda y sobre todo los que requieren administracién de relajantes
musculares en perfusion continua no suelen tolerar la nutricion gastrica en bolos.
En cambio generalmente toleran bien la alimentacion en perfusion continua,

aunqgue presenten estrefiimiento y precisen enemas. (30)

2.11.6 Uso de farmacos metilxantinas
El tratamiento de la apnea primaria, y en ocasiones como coadyuvante en apnea

sintomatica, incluye el empleo de farmacos (metilxantinas), la presion de



distension continda por via nasal, presion positiva intermitente o ventilacion
mecénica cuando las medidas restantes fracasan. De modo general, el
tratamiento debe incluir las metilxantinas. La teofilina y cafeina tienen efectos
similares actuando a nivel del sistema nervioso central, estimulando el centro
respiratorio, y a nivel muscular aumentando la fuerza contractil y disminuyendo la
fatiga del diafragma. En el tratamiento de la apnea, en ausencia o en formas leves
de enfermedad pulmonar crénica de la prematuridad, parece més recomendable el
uso de la cafeina a dosis de choque de 20mg/kg de citrato de cafeina, y
mantenimiento de 5mg/kg de citrato de cafeina, por su mayor facilidad de
administracion, mejor tolerancia y niveles mas estables. Niveles de 10-15mg/kg/L
se consideran el objetivo terapéutico mas habitual y su seguridad a largo plazo ha
sido confirmada. Teofilina se emplea a dosis de choque de 5-7mg/kg seguida por
dos dosis de 2mg/k/dosis cada 8hr durante 3 dias y posteriormente cada 12h para
obtener niveles igualmente de 10-15mg/L. para ambos farmacos, taquicardia,
intolerancia digestiva e hiperactividad son los signos clinicos mas habituales de
toxicidad. (31)



3. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La adecuada nutricion durante la infancia temprana es esencial para el adecuado
crecimiento de los nifios y puede tener un mayor impacto en el desarrollo a largo
plazo pues de continuar con deficiencias nutricionales, tienen un alto riesgo de
presentar anormalidades en el neurodesarrollo y problemas en el comportamiento.
(32)

Aunado a esto el ayuno prolongado se ha asociado a estancia hospitalaria muy
prolongada con mayor morbilidad a largo plazo que incluye no solo la enterocolitis
necrotizante sino a la septicemia y otras complicaciones de la nutricion parenteral

prolongada. (17)

Lo anterior nos lleva a que la nutricion en el periodo posnatal es un aspecto
importante de los cuidados del nifio hospitalizado. Tanto la infra como la
sobrenutricion tienen efectos negativos en el recién nacido pretérmino, incluyendo

la adaptacion evolutiva programming de enfermedades metabdlicas. Aunque los



detalles dependen del momento de modificacién de la dieta, el contenido en micro
y macronutrientes o el ritmo de crecimiento del recién nacido. Un mecanismo para
el programming puede ser la modificacion epigenética de genes criticos para la

homeostasis metabdlica. (15)

PREGUNTA DE INVESTIGACION
¢, Cuales son los factores de riesgo asociados a intolerancia enteral en Recién

Nacidos Pretérmino en una Unidad de Neonatologia de tercer nivel de Atencion?

4. JUSTIFICACION

4.1 MAGNITUD

Informacién obtenida del Instituto Mexicano del Seguro Social sefiala que la tasa
de prematurez a nivel nacional fue de 84.3 recién nacidos prematuros por cada
1,000 recién nacidos vivos. Considerando los datos de las 3 Unidades Médicas de
Alta especialidad, en donde se concentran embarazos de alto riesgo, la tasa de
prematurez oscild6 entre 380 y 410 prematuros por cada 1,000 recién nacidos
Vvivos. (2)

En la UMAE Pediatria del Centro Médico Nacional de Occidente, area de
Neonatologia se recibieron 545 pacientes en el afio 2012 de los cuales 200 fueron
clasificados como Recién Nacidos Pretérmino.

En nuestro pais no se tiene informacion sobre las practicas de alimentacion
enteral del recién nacido pretérmino y a término con bajo peso y su relacién
acerca de la tolerancia enteral que muestran. Un estudio descriptivo realizado en
diferentes unidades neonatales de México, cuyo objetivo fue documentar las

practicas en la alimentacion enteral del recién nacido prematuro y de término,



encontré que las formas, métodos y practicas de introducir, aumentar, modificar o
suspender la alimentacién neonatal tuvieron mucha variacion. (18)

Futuras investigaciones son necesarias para determina que método de
alimentacion es mas apropiado para iniciar la alimentaciéon o que método puede

ser mejor tolerado por neonatos que han experimentado intolerancia enteral. (21)

4.2 TRANSCENDENCIA

Este estudio es el primero en realizarse en hospitales de tercer nivel de atencion
en la literatura nacional, a su vez también es el primer estudio en este hospital
sobre los factores que puedan intervenir para desarrollar en el recién nacido
pretérmino una intolerancia a la alimentacion, lo cual resulta de gran importancia
en su tratamiento y repercute en su morbilidad y estancia intrahospitalaria,
elevando los costos de atencion.

Este conocimiento sienta un precedente y sirve como referencia para identificar
los factores de riesgo por los cuales la alimentacion no es exitosa, mejorando la
calidad de atencion del paciente pretérmino, contribuyendo a crear estrategias
coordinadas para uniformar criterios de tratamiento y la estandarizacién de guias
internas para el inicio, incremento y técnicas para alimentacién al neonato
pretérmino. Y finalmente, sirve como referencia para futuras lineas de

investigacion en el tema.

4.3 FACTIBILIDAD

Este estudio fue factible ya que la UMAE Hospital de Pediatria del Centro Médico
Nacional de Occidente, cuenta con una Unidad de Neonatologia que brinda
atencion a recién nacidos con patologias complejas procedentes de 5 estados de
la region de Occidente del pais. Cuenta a su vez con los recursos humanos,
tecnoldgicos y la infraestructura necesaria para el tratamiento de dichos pacientes.
Se conté ademas, con todos los recursos materiales para desarrollar el trabajo de

investigacion.

4.4 VULNERABILIDAD:



Este estudio presentd la inconveniencia de que dada la naturaleza de este
hospital, es de referencia de los pacientes que ameriten manejo por
subespecialistas, por lo cual lo pacientes que ingresan al servicio de Neonatologia,
ya cuentan con mayor edad, antecedentes infecciosos, intentos fallidos de
establecer la via enteral asi como algunas cardiopatias complejas, por lo anterior,
los hallazgos fueron basados exclusivamente en la poblacion intrahospitalaria, no
pudiéndose transpolar los hallazgos al resto de la poblacion de nuestro pais.

5. HIPOTESIS
-La técnica de alimentacion, tipo de férmula, ayuno prolongado, volumen de
incremento, asi como la injuria por hipoxia o isquemia son factores de riesgo

asociados a intolerancia enteral en RN pretérmino.
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6. OBJETIVOS
6.1 OBJETIVO GENERAL
Determinar factores de riesgo asociados a intolerancia enteral en los Recién

Nacidos Pretérmino en una Unidad de Neonatologia de Tercer Nivel de Atencion.

6.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Identificar asociacion entre intolerancia enteral y técnica de alimentacion
(bolo, infusién continua, infusion intermitente).

e Determinar asociacion entre intolerancia enteral y el volumen de
incremento.

e Determinar asociacion entre intolerancia enteral y tipo de formula utilizada
(leche materna, formula para prematuro, formula maternizada, formula
semielemental).

¢ lIdentificar asociacion entre intolerancia enteral y ayuno prolongado
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e Analizar asociacién entre intolerancia enteral y patologia (respiratoria,
cardioldgica, neurolégica, metabdlica, infecciosa)

e Analizar farmacos en terapia neonatal que condicionen intolerancia enteral.

7. MATERIAL Y METODOS

7.1 DISENO DEL ESTUDIO

Estudio de Casos y controles

7.2 SITIO DE REALIZACION

Servicio de Neonatologia, Unidad de Terapia Intensiva e Intermedia Neonatal. En
la Unidad Médica de Alta Especialidad Hospital de Pediatria, Centro Médico
Nacional de Occidente

7.3 UNIVERSO DE TRABAJO
e Todo paciente ingresado al servicio de Neonatologia de la UMAE Hospital
de Pediatria CMNO con edad de vida menor a 10 dias, semanas de
gestacién determinadas por escala de Ballard o Capurro menor a 37

semanas de gestacion.
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7.4 TEMPORALIDAD: Se captaron los pacientes recién nacidos de pretérmino
que ingresaron al servicio de Neonatologia en el periodo de septiembre del 2014 a
enero del 2015.

7.5 TIPO DE MUESTREO: No probabilistico, por conveniencia de casos

consecutivos.

7.6 CRITERIOS DE SELECCION

7.6.1 CRITERIOS DE INCLUSION

Criterios de inclusién Controles

Recién nacidos pretérmino que ingresaron al servicio de Neonatologia dentro de
sus primeros 10 dias de vida, que presentaron adecuada tolerancia a la via
enteral.

Criterios de inclusién Casos

Recién nacidos pretérmino que ingresaron al servicio de Neonatologia dentro de

sus primeros 10 dias de vida que presentaron intolerancia a la via enteral.

7.6.2 CRITERIOS DE NO INCLUSION
1. Malformacién gastrointestinal
2. Antecedente de Cirugia de tubo digestivo

3. Malformaciones incompatibles con la vida
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4. Recién nacidos sometidos a cirugia con circulacion de bomba extracorporea

7.6.3 CRITERIOS DE ELIMINACION

1. Egreso del servicio antes de completar volumen de alimentacion de
120ml/k/dia.

2. Defuncidn sin presentar datos clinicos de intolerancia y por causas ajenas a la

misma.

8. DESCRIPCION OPERATIVA DE VARIABLES

8.1 VARIABLE DEPENDIENTE
Intolerancia enteral: manifestaciones clinicas las cuales son una indicacion
para suspender la nutricion enteral, las cuales son:
- dolor abdominal
- distension (mayor a 3cm después de la alimentacién)
- vomito biliar, en proyectil o sangre fresca
- hematoquecia
- residuo gastrico puede ser claro (mucoso) con un volumen mayor al 50% de

la dltima alimentacién aportada o de leche tefiida de verde (biliar) o sangre.
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8.2 VARIABLES INDEPENDIENTES

Técnica de alimentacion: método por el cual se administra el alimento,
pudiendo ser en infusidon continua o intermitente, en bolo ya sea por medio
de una sonda o por succion.

Tipo de formula para iniciar alimentacion: producto sucedaneo de leche
materna elegido para iniciar alimentacién en un recién nacido

Volumen de inicio enteral: cantidad de férmula lactea o sucedaneo de
leche materna, con el cual se inicia la alimentacién, medido en mililitros por
kilogramo por dia.

Volumen de incremento enteral: cantidad de formula lactea o leche
materna incrementada a diario a la via enteral, medido en mililitros por
kilogramo por dia.

Tiempo de ayuno: dias transcurridos desde el nacimiento hasta el inicio de
alimentacion enteral

Tiempo transcurrido para alcanzar una nutricién enteral completa: dias
transcurridos desde el inicio de la alimentacion para alcanzar un volumen
de 120ml/k/dia sin haber presentado datos de intolerancia.

Presencia de sepsis: datos clinicos y de laboratorio sugerentes de
infeccion activa con afectacién generalizada, con o sin germen aislado.
Comorbilidades que condicionen hipoperfusion tisular, hipoxia o
isguemia intestinal: entidades presentadas por el paciente que causen
hipoperfusion tisular, lesion por hipoxia o isquemia como encefalopatia,
choque, paro cardiorrespiratorio, patologia pulmonar.

Uso de farmacos que puedan condicionar hipomotilidad intestinal:
utilizacion de farmacos como relajantes musculares, benzodiacepinas,
opioides y metilxantinas.

Uso de ventilacion mecanica: Utilizacion de ventilador mecanico como
medida soporte en recién nacidos los cuales no sea posible una respiracion
automatica eficiente.

Duracién de la ventilacibn mecanica: Tiempo transcurrido entre el

comienzo y el fin de la ventilacibn mecénica.
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e Uso de aminas: Utilizacién de drogas vasoactivas utilizadas para brindar
soporte cardiocirculatorio.

e Uso de catéter arterial umbilical: sonda de pequefo calibre de material
silicon la cual se inserta por arteria umbilical para infundir liquidos al

torrente sanguineo.

8.3 VARIABLES DEMOGRAFICAS
= Sexo: Masculino, femenino o indeterminado
= Edad gestacional: Edad calculada en semanas de gestacién, por
método Capurro o Ballard al momento del nacimiento.
= Peso al nacimiento: Peso expresado en gramos al momento nacer.

= Dias de vida: dias de vida cumplidos al ingresar al servicio de

Neonatologia.

9. OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

Variable DEFINICION OPERACIONA| REL. CAUSAL TIPO DE INDICADOR ESTADISTICA
VARIABLE
Intolerancia Manifestaciones clinicas: | Dependiente Cualitativa Si Frecuencias y
enteral dolor o distension Nominal No porcentajes
abdominal, vémito biliar o
sangre, hematoquecia,
residuo gastrico
Técnica de Método por el cual se Independiente | Cualitativa Infusion Frecuencias y
alimentacién administra el alimento Nominal continua porcentajes
Infusion
intermitente
Bolos
Succion
Tipo de Formula | Producto sucedaneo de Independiente | Cualitativa Leche materna Frecuencias y
para iniciar leche materna elegido para Nominal Prematuro porcentajes
alimentacién iniciar alimentacién en un Parcialmente
recién nacido. Hidrolizada
Extensamente
hidrolizada
Volumen de Cantidad de formula lactea| Independiente | Cuantitativa Mililitros/kilogra Medianas y
inicio enteral 0 sucedaneo de leche Continua mo/dia rangos
materna, con el cual se U de Mann
inicia la alimentacion Whitney
enteral.
Volumen de Cantidad de formula lactea| Independiente | Cuantitativa Mililitros/kilogra Medianas y
incremento o leche materna Continua mo/dia rangos
enteral incrementada a diario a la U de Mann
via enteral. Whitney
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Tiempo de ayuno | Dias transcurridos desde e| Independiente | Cuantitativa Dias Medianas y
nacimiento hasta el inicio Discreta rangos
de alimentacion enteral. U de Mann

Whitney

Tiempo Dias transcurridos desde e| Independiente | Cuantitativa Dias Medianas y

transcurrido inicio de la alimentacion Discreta rangos

para alcanzar para alcanzar un volumen U de Mann

nutriciéon enteral | de 120ml/k/dia sin haber Whitney

completa presentado datos de
intolerancia.

Sepsis Datos clinicos y de Independiente | Cualitativa Si Frecuencias y
laboratorio sugerentes de Nominal No porcentajes
infeccién activa con Chi?
afectacion generalizada,
con o sin germen aislado.

Comorbilidades Entidades presentadas por| Independiente | Cualitativa Encefalopatia Frecuencias y

que condicionen | el paciente que causen Nominal Cardiopatia porcentajes

hipoperfusién hipoperfusion tisular, lesion Choque Chi?

tisular, hipoxia o | por hipoxia. Paro

isquemia cardiorrespiratori

intestinal (o]

Patologia
pulmonar

Uso de farmacos Utilizacién de farmacos Independiente | Cualitativa Relajantes Frecuencias y

que puedan como relajantes Nominal musculares porcentajes

condicionar musculares, Benzodiacepina | Chi?

hipomotilidad benzodiacepinas, s

intestinal esteroides y metilxantinas Opioides

Metilxantinas
Uso de Utilizacion de ventilador Independiente | Cualitativa Si Frecuencias y
ventilacion mecéanico como medida de Nominal No porcentajes
mecanica soporte cuando no sea Chi ?
posible una respiracion
automética eficiente
Variable DEFINICION OPERACIONA| REL. CAUSAL TIPO DE INDICADOR ESTADISTICA
VARIABLE

Duracién de la Tiempo transcurrido entre ¢ Independiente | Cualitativa Si Frecuencias y

ventilacion comienzo y el fin de la Nominal No porcentajes

mecénica ventilacién mecénica Chi?

Uso de aminas Utilizacion de drogas Independiente | Cualitativa Si Frecuencias y
vasoactivas utilizadas para Nominal No porcentajes
dar soporte Chi ?
cardiocirculatorio

Uso de catéter Sonda de pequefio calibre | Independiente | Cualitativa Si Frecuencias y

arterial umbilical | de material de silicon la Nominal No porcentajes
cual se inserta por arteria Chi?
umbilical para infundir
liquidos

Sexo Masculino, femenino o Independiente | Cualitativa Masculino, Frecuencias y
indeterminado nominal femenino o porcentajes

indeterminado Chi?

Edad gestacional | Edad calculada en Independiente | Cuantitativa Numero de Medianas y
semanas de gestacion, por, Discreta semanas de rangos
método Capurro o Ballard ¢ gestacion U de Mann
momento del nacimiento Whitney

Peso al Peso expresado en gramog Independiente | Cuantitativa Peso en gramos | Medianas y

nacimiento al momento nacer Discreta rangos

U de Mann
Whitney

Edad de vida Dias cumplidos al ingresar | Independiente | Cuantitativa NUmero de dias | Medianas y

al servicio de Neonatologia Discreta rangos
U de Mann
Whitney
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10. TAMANO DE LA MUESTRA

Calculo Muestral con la formula para estudios comparativos en la cual se utiliza
dos proporciones, considerando proporcion 1 como el porcentaje de nifios que
presentan el problema de intolerancia oral y la proporcion 2 el porcentaje de nifios
que no presentan la intolerancia oral. Al no haber referencia bibliografica del
porcentaje de neonatos que presentan intolerancia enteral, estos datos se tomaron
de un reporte preliminar del servicio de Neonatologia

Nivel de confianza del 0.05 y nivel de precision relativa 0.80

n = (plgl + p2qg2) (k)
(p1-p2)?
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n = (0.75 * 0.25) + (0.25 * 0.75) (7.9)
(0.75 - 0.25)*

n = 27 pacientes por grupo

11. ANALISIS ESTADISTICO
e Para estadistica descriptiva:
o Las variables cualitativas se analizaron con frecuencias vy
porcentajes.
o Las variables cuantitativas se utilizaron, de acuerdo a la curva de
distribucion de datos medianas y rangos por tener curva no simétrica
y por el nimero de pacientes estudiados.
e Para el andlisis inferencial
o Se utilizé chi cuadrada para proporciones
o Para variables cuantitativas U de Mann Whitney de acuerdo a curva
no simétrica de datos y niumero de pacientes estudiados.
e La curva de distribucion de datos se determiné con la prueba de

Kolmogorov Smirnov
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e La asociacion de factores con la presencia de intolerancia oral se
determind con razén de momios (OR).

e Se elaboré una hoja de vaciado de datos en el programa Excel de office
2010. Para el andlisis de los datos se utilizar4 el programa estadistico
SPSS version 21 para Windows.

e Los resultados se presentaron en tablas y gréficos.

12. DESARROLLO DEL PROYECTO

LUGAR DE REALIZACION:
Unidad de Terapia Intensiva Neonatal. Unidad Médica de Alta Especialidad.
Hospital de Pediatria del Centro Médico Nacional de Occidente. Instituto Mexicano
del Seguro Social. Belisario Dominguez 735, Colonia Independencia, Guadalajara
Jalisco. Teléfono 36170060

RECURSOS:
El Hospital de Pediatria UMAE, CMNO. Es un centro hospitalario de tercer nivel

de referencia y concentracion de recién nacidos que requieren atencion
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especializada, con los recursos humanos y la infraestructura necesaria para su

atencion.
INSTRUMENTOS PARA LA CAPTACION DE LA INFORMACION

Los recursos financieros de papeleria, computacion y sistemas de vaciamiento

corrieron a cargo del investigador.

RECURSOS MATERIALES:
* PARA EL ESTUDIO

Formulas sucedaneo para prematuro, parcialmente hidrolizada vy
extensamente hidrolizada

Leche materna de la madre de cada paciente (en caso de que la madre la
proporcione)

Sondas de alimentacion calibre 5fr y 8fr material polivinilo, la silicona o

poliuretano

* PARA LA CAPTACION DE DATOS

Formato (hoja de recolecciébn de datos) elaborado previamente por los
investigadores.

Computadora

Boligrafos, lapices, hoja de recoleccién de datos, fotocopias,
Impresora

Tinta para impresion

Programa estadistico

RECURSOS HUMANOS:

Tesista: Veronica Romo Conrique, residente del 2do afio de neonatologia.
Médico director de tesis: Dra. Ménica E. Marquez Galindo, Neonatologo
Pediatra. Médico adscrito al servicio de Terapia Intensiva Neonatal

Asesor metodolégico: Dr. Juan Carlos Barrera de Leon. Doctor en Ciencias,
Investigador del sistema nacional de investigadores nivel 1, CONACYT.
Neonat6logo Pediatra. Jefe de la Division de Educacion en Salud.



4. Personal médico de base de los turnos matutino, vespertino, nocturno,
jornada acumulada, eventuales y médicos residentes del servicio de
Terapia Intensiva Neonatal de la UMAE Hospital de Pediatria, CMNO
durante el periodo de realizacion del estudio y que tomen decisiones en el

inicio y progresion de la alimentacidon enteral de los recién nacidos
pretérmino.

RECURSOS FINANCIEROS

1. Los recursos financieros estuvieron a cargo de los investigadores.

13. DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

Seleccion de la poblaciéon de estudio

1. Se inici6 el estudio a partir de la autorizacion por el comité local de
investigacion en salud.
2. Se identifico a los recién nacidos de pretérmino que ingresaron al servicio de

Neonatologia de septiembre del 2014 a enero del 2015 los cuales cumplieron

criterios de inclusion.
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3. Se determinaron del expediente clinico, las variables de interés del recién
nacido como:

a) Elsexo

b) Antecedentes maternos patolégicos como consumo de drogas, alcohol,
tabaco, curso de infecciones durante el embarazo y otras
comorbilidades durante el embarazo.

c) Condiciones al nacimiento: tipo de nacimiento, uso de forceps, Apgar,
intubacién endotraqueal, uso de factor surfactante, edad gestacional,
peso.

d) Diagnostico de ingreso al servicio de Neonatologia, edad en dias
cumplidos, semanas de gestacién corregidas, el peso.

4. Una vez que sus condiciones generales lo permitieron y que el médico
tratante asigné la técnica, tipo de formula y volumen de inicio de la via
enteral, se di6 seguimiento diario observando volumen de incremento asi
como datos clinicos de intolerancia a la via enteral (residuo géstrico mayor al
100%, residuos biliares o hematicos, hematoquecia, distensién abdominal
mayor de 3cm).

5. Se determinaron también otras condiciones con las que cursa el paciente
como dias con asistencia ventilatoria, permanencia catéter arterial umbilical,
diagnéstico de cardiopatia, infecciones o hemorragia intraventricular, uso de
medicamentos como aminas, benzodiacepinas, esteroides, relajantes
musculares y metilxantinas.

Se captaron los datos en la hoja de recoleccion elaborada para este fin y se
dié seguimiento al paciente hasta que alcanzé un volumen de 120ml/k/dia,
considerandose este paciente con tolerancia adecuada a la via enteral y fue
llamado CASO CONTROL.

Todo aquel paciente que presentd datos clinicos de intolerancia enteral que
obligaron a suspender alimentacion, fue tomado como CASO.

En los pacientes que se encontraban alimentandose y se suspendio la

misma debido a algun estudio o procedimiento quirdrgico, pero sin haber



presentado datos de intolerancia enteral, se continué su seguimiento toda
vez que reinicio la alimentacion.

9. Si durante el seguimiento del paciente, y una vez iniciada la alimentacion
ocurrié su defuncion sin presentar datos clinicos de intolerancia y por causas

ajenas a la misma, fue eliminado del estudio.

14. TECNICAS DE INSTRUMENTO Y MEDICION

La informacion obtenida se capturd en una hoja de recoleccion de datos (Anexo 3)
y posteriormente se realiz6 una base de datos electronica del programa Excel de
Windows Office 2010. El andlisis de resultados se realizd en el programa SPSS

version 20.0 para Windows.

15. CONSIDERACIONES ETICAS

e EI estudio fue elaborado bajo los lineamientos internacionales de

investigacién establecidos en la declaracibn de Helsinki en 1969
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establecidos por la Asociacion Médica Mundial sobre los principios éticos
para las investigaciones médicas en seres humanos.

e Se considerd lo establecido en la Ley General de Salud en materia de
investigacion para la salud y se dié cumplimiento a los articulos 13y 14, del
titulo segundo y de acuerdo al articulo 17 de la misma ley. Se consideré un
estudio sin riesgo por lo que no requiri6 consentimiento bajo informacion.

e Se respeto la confidencialidad de los datos y el anonimato de los pacientes.

e Los resultados Unicamente fueron con fines de investigacion

e El protocolo fue sometido a revision del Comité Local de Investigacion en
salud (CLIS 1302) de la Unidad Médica de Alta Especialidad Hospital de

Pediatria Centro Médico Nacional de Occidente.

16. DESARROLLO DEL ESTUDIO (CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES)

MAR ENE FEB
ABR MAY JUN JUL AGO SEP oCT NOV DIC
2014 2015




Formulacién y
delimitacion del
problema

Revision de la
bibliografia

Elaboracion
protocolo de

investigacion

Colecta de datos

Procesamiento de
los datos

Interpretacion de
los resultados

IComunicacién de los
resultados

17. RESULTADOS
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En el periodo de septiembre del 2014 a enero del 2015 se realiz6 un estudio de
casos y controles en recién nacidos pretérmino menores a 10 dias de vida
extrauterina en la Unidad Médica de Alta Especialidad, Hospital de Pediatria

Centro Médico Nacional de Occidente.

Se incluyeron en el estudio 32 pacientes con las caracteristicas ya descritas, de
los cuales 2 fueron eliminados por defuncion. De los 30 pacientes restantes, se
dividieron en dos grupos de estudio, 14 pacientes (46%) fueron casos y 16

pacientes fueron controles (54%).
Se consideraron Controles los pacientes que ingresaron al servicio de Terapia
Neonatal a una edad menor a 10 dias de vida extrauterina y menores de 37

semanas de gestacion que tuvieron adecuada tolerancia enteral.

GRAFICA 1. NUMERO DE PACIENTES INCLUIDOS EN EL ESTUDIO

m CASOS n=14

14, 45%

W CONTROLES n=16
15, 48% W EXCLUIDOS n=2

En cuanto a las caracteristicas generales de la poblacién, en el grupo de los
Casos la distribucion por género fue de 50% respectivamente. En el grupo de los
controles predominé el género masculino con 11 pacientes (68.75%).
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GRAFICA 2. DISTRIBUCION DE PACIENTES POR GENERO
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GRAFICA 3. DISTRIBUCION DE PACIENTES SEGUN EDAD GESTACIONAL AL
NACIMIENTO



PACIENTES
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B CASOS m CONTROLES

La mediana de la edad gestacional al nacimiento fue de 32 para los Casos con un

rango de 25-34 y para los controles de 33 semanas con rango de 28-36.

TABLA 1. CARACTERISTICAS CLINICAS Y SOCIODEMOGRAFICAS DE LOS RECIEN
NACIDOS ESTUDIADOS POR GRUPOS DE TOLERANCIA A LA VIA ENTERAL.
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Comparacién de proporciones con chi cuadrada, y U de Mann Whitney para medianas. N: nimero,

%: porcentaje. Cm: centimetros.

VARIABLE CASO CONTROL VALOR p
NO SI
TOLERANCIA TOLERANCIA
N=14 N=16
Género 0.295
Masculino, n (%) 7 (50) 11(68.75)
Femenino, n (%) 7 (50) 5(31.25)
Semanas edad gestacional, mediana (rango) 32 (25-34) 33 (28-36) 0.110
25-28, n (%) 5(35.7) 3(18.75)
29-32, n (%) 3(21.5) 4 (25)
33-36, n (%) 6 (42.85) 9 (56.25)
Peso en gramos al nacimiento, mediana (rango) 1550 (890- 1415 (1000- 0.355
2100) 2550)
890-1,000, n (%) 4 (28.60) 1(6.25)
1001-1,500, n (%) 3(21.5) 8 (50)
1,501-2,000, n (%) 6 (43) 1(6.25)
2,001- 2,550, n (%) 1(7.15) 6 (37.5)
Talla en cm al nacimiento, mediana (rango) 40.5 (31-45) 39 (30-54) 0.759
30-35, n (%) 3(21.5) 5(31.25)
36-40, n (%) 4 (28.60) 4 (25)
41-45, n (%) 7 (50) 2 (12.5)
46-50, n (%) 0(0) 4 (25)
51-55, n (%) 0(0) 1(6.25)
APGAR al minuto, mediana (rango) 7 (2-8) 7 (2-9) 0.120
0-4, n (%) 5(35.7) 3(18.75)
5-7, n (%) 7 (50) 7 (43.75)
8-10, n (%) 2 (14.30) 6 (37.5)
APGAR a los 5 minutos, mediana (rango) 8 (6-9) 8.5 (5-9) 0.284
0-4, n (%) 0(0) 0(0)
5-7, n (%) 6 (43) 5(31.25)
8-10, n (%) 8(57.15) 11 (68.75)
SILVERMAN ANDERSON 4 (2-5) 3 (2-4) 0.181

En cuanto a la distribucién por género, fue predominante el masculino con un
60%. En cuanto a la talla, el grupo predominante fue el de 41-45cm con 30% de
la totalidad de los pacientes. La calificacion de Apgar al minuto que prevalecio en
esta poblacion fue de 5-7 con un 46%, siendo a su vez el 50% para el grupo de los



Casos que se caracterizé por presentar mayor dificultad respiratoria de acuerdo a

la escala de Silverman Anderson.

GRAFICA 4. DISTRIBUCION DE PACIENTES SEGUN PESO AL NACIMIENTO

PACIENTES
S

CASOS CONTROLES

m 890-1,000gr = 1,001-1,500g m1,5001-2,000g 2,001-2,500g

Dentro de las caracteristicas demograficas se puede observar que el grueso de los
recién nacidos incluidos en este estudio se encontr6 entre 1001-1,500gr

correspondientes al 36.6% del total de los pacientes.

TABLA 2. ANTECEDENTES MATERNOS DE RECIEN NACIDOS ESTUDIADOS POR
GRUPOS DE TOLERANCIA A LA VIA ENTERAL.
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Comparacion de proporciones con chi cuadrada, y U de Mann Whitney para medianas. N: niUmero, %:

porcentaje.
VARIABLE CASO CONTROL VALOR p
NO SI
TOLERANCIA TOLERANCIA
N=14 N=16
Numero de gestacién, mediana (rango) 1.5 (1-3) 2 (1-4) 0.466
Primigesta, n (%) 7 (50) 5(31.25)
Gesta 2-3, n (%) 7 (50) 9 (56.25)
Gesta 4 o mayor, n (%) 0 (0) 2(12.5)
Toxicomanias 0.274
Ninguna, n (%) 10(71.5) 15 (93.75)
Alcohol, n (%) 1(7.15) 1(6.25)
Tabaco, n (%) 0(0) 0(0)
Alcohol y Tabaco, n (%) 2 (14.25) 0(0)
Alcohol, tabaco y drogas, n (%) 1(7.15) 0(0)
Infecciones durante embarazo 0.829
Ninguna, n (%) 4 (28) 2 (12.50)
IVU, n (%) 6 (42.85) 9 (56.25)
Cervicovaginitis, n (%) 0(0) 1(6.25)
IVU y cervicovaginitis, n (%) 2 (14.25) 2 (12.50)
Sin control prenatal, n (%) 1(7.15) 1(12.50)
Ruptura prematura de membranas, n (%) 1(7.15) 1(12.50)
Morbilidad materna 0.515
Ninguna, n (%) 10(71.5) 12 (7)
Hipertension arterial sistémica, n (%) 2 (14.25) 3 (18.75)
Diabetes Mellitus, n (%) 1(7.15) 0(0)
Misoprostol, n (%) 0(0) 1(6.25)
Hipotiroidismo, n (%) 1(7.15) 0(0)

Entre los antecedentes maternos no se encontraron toxicomanias con frecuencia,
siendo para esta variable p= 0.274. La infeccion mas frecuente presente durante el
embarazo fue la infeccién de vias urinarias con un 42 y 56% respectivamente
para cada grupo. Dentro de las movilidades encontramos la hipertension arterial
sistémica con mayor frecuencia que la diabetes mellitus o hipotiroidismo. Se
incluyé en la tabla el uso de misoprostol vaginal al final del embarazo en la madre

de un paciente como inductor de dilatacién cervical que si bien no entra dentro del



grupo de patologia, se consideré como una morbilidad que podria repercutir en el

bienestar del producto.

TABLA 3. CARACTERISTICAS PERINATALES DE LOS RECIEN NACIDOS
ESTUDIADOS POR GRUPOS DE TOLERANCIA A LA VIA ENTERAL.

Comparacion de proporciones con chi cuadrada, y U de Mann Whitney para medianas. N: nimero, %:

porcentaje.

La principal via de terminacion del embarazo fue la abdominal con un 71% y 56%

para cada grupo, coincidiendo asi con los reportes nacionales, sin embargo no se

VARIABLE CASO CONTROL VALOR p
NO Sl
TOLERANCIA  TOLERANCIA
N=14 N=16
Via de terminacion del embarazo 0.389
Parto, n (%) 4 (28.5) 7 (43.75)
Cesarea, n (%) 10(71.4) 9 (56.25)
Factores perinatales asociadas 0.351
Esquema de maduracion pulmonar, n (%) 2 (14.25) 0(0)
Parto fortuito, n (%) 1(7.15) 0(0)
INSURE, n (%) 0(0) 1(6.25)
No vigoroso, n (%) 1(7.15) 0(0)
Polihidramnios, n (%) 0(0) 1(6.25)
Prolapso de membranas, n (%) 1(7.15) 0(0)
Surfactante profilactico, n (%) 2 (14.25) 4 (25)
Ventilacion con presién positiva, n (%) 1(7.15) 0(0)

observé significancia estadistica con intolerancia enteral, con una p=0.389 y OR
0.51.

Entre los factores perinatales asociados en nuestra poblacion el uso de
surfactante profilactico fue el de mayor porcentaje para ambos grupos 23%, ya sea

por método INSURE o sin retirar la ventilacibn mecanica.



TABLA 4. CONDICIONES DE INGRESO DE LOS RECIEN NACIDOS AL

SERVICIO A UNIDAD DE TERAPIA INTENSIVA NEONATAL, ESTUDIADOS
POR GRUPOS DE TOLERANCIA A LA VIA ENTERAL.
VARIABLE CASO CONTROL VALOR p
NO SI
TOLERANCIA  TOLERANCIA
N=14 N=16
Edad en dias al ingreso al estudio, mediana 4.5 (2-40) 7.0 (1-29) 0.715
(rango)
1-10, n (%) 9 (64.30) 10 (62.50)
11-20, n (%) 2 (14.30) 4 (25)
21-30, n (%) 2 (14.30) 2 (12.5)
31-40, n (%) 1(7.15) 0 (0)
Edad en dias ingreso a UTIN, mediana (rango) 2 (1-10) 4 (1-9) 0.257
1-3, n (%) 11 (78.60) 8 (50)
4-6, n (%) 1(7.15) 2 (12.5)
7-10, n (%) 2 (14.30) 6 (37.5)
Semanas de gestacion corregidas al ingreso 32.2(25.1- 33.1(28.1- 0.120
UTIN, mediana (rango) 34.3) 36.3)
25-28.6, n (%) 4 (28.60) 3(18.75)
29-32.6, n (%) 5 (35.70) 4 (25)
33-36.6, n (%) 5 (35.70) 9 (56.25)
Dias de estancia hospitalaria 1(1-7) 1(1-7) 0.951
1-3, n (%) 12 (85.70) 14 (87.50)
4-7,n (%) 2 (14.30) 2 12.50)
Diagnostico al ingreso UTIN 0.44
fleo meconial, n (%) 0(0) 1(6.25)
Neumonia in Utero, n (%) 1(7.15) 0(0)
Meningitis, n (%) 0(0) 1(7.15)
Taquipnea transitoria RN, n (%) 0 (0) 1(7.15)
Sindrome de Dificultad Respiratoria, n (%) 7 (50) 3 (18.75)
Sepsis Temprana, n (%) 3 (21.5) 2 (12.50)
Sepsis tardia, n (%) 0(0) 1(6.25)
Sepsis nosocomial, n (%) 0(0) 1(6.25)
Persistencia de Conducto Arterioso, n (%) 0(0) 1(6.25)

Comparacion de proporciones con chi cuadrada, y U de Mann Whitney para medianas. N: niUmero, %:

porcentaje. UTIN: Unidad de Terapia Intensiva Neonatal.

Debido a que pertenecemos a un hospital de referencia, nuestros pacientes
ingresan al servicio de Terapia Neonatal, la gran mayoria de manera posterior a

sus primeras 24h de vida, siendo dentro de sus primeras 72h el mayor porcentaje



observado con 78 y 50% respectivamente, sin embargo la edad al ingreso no

mostro significancia estadistica ya que p=0.257.

GRAFICA 5. DIAGNOSTICO DE LOS PACIENTES A SU INGRESO A UTIN

= |leo meconial n=1 = Neumonia in Utero n=1
= Meningitis n=1 TTRN n=1

= SDR n=10 = Sepsis temprana n=5

m Sepsis tardia n=1 m Sepsis nosocomial n=1

m Persistencia de conducto arterioso n=1

SDR: Sindrome de Dificultad Respiratoria, TTRN: Taquipnea Transitoria del Recién Nacido

Entre los diagndésticos de ingreso a la Unidad de Terapia Intensiva Neonatal de los
recién nacidos incluidos en este estudio encontramos que el mas frecuente fue
Sindrome de Dificultad Respiratoria (SDR) con 33% en total, con distribucion por
grupos de un 50% para los casos y 18.75% para los controles, sin embargo para

éste rubro la p= 0.44 no mostro significancia estadistica.

TABLA 5. MANEJO VENTILATORIO DE LOS RECIEN NACIDOS PREVIO AL
INGRESO A TERAPIA NEONATAL, ESTUDIADOS POR GRUPOS DE
TOLERANCIA A LA VIA ENTERAL.
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VARIABLE CASO CONTROL VALOR p

NO SI
TOLERANCIA  TOLERANCIA
N=14 N=16
Soporte mecanico ventilatorio 0.626
Sin Ventilacion mecanica, n (%) 1(7.15) 2 (12.5)
Con Ventilacién mecaénica, n (%) 13 (92.85) 14 (87.50)
Dias de VMA, mediana (rango) 1(0-8) 2 (0-9) 0.473
0, n (%) 1(7.15) 2 (12.50)
1-4,n (%) 11 (78.60) 8 (50)
5-9, n (%) 2 (14.30) 6 (37.5)
Uso de catéter arterial umbilical 0.296
Sin catéter arterial umbilical, n (%) 7 (50) 11 (68.75)
Con catéter arterial umbilical, n (%) 7 (50) 5(31.25)
Dias de catéter arterial umbilical, mediana 0.5 (0-4) 0(0-12) 0.294
(rango)
0, n (%) 7 (50) 11 (68.75)
1-2, n (%) 6 (42.85) 4 (25)
3-5, n (%) 1(7.15) 1(6.25)

Comparacion de proporciones con chi cuadrada, y U de Mann Whitney para medianas. N: nimero, %:

porcentaje.

Debido a que es un hospital de referencia, nuestros pacientes ya cuentan con
manejo previo al arribo al servicio de Terapia Neonatal el cual es importante
conocer dichos antecedentes para optimizar tratamiento y preveer complicaciones

que de ellos pudieran derivar.

TABLA 6. MANEJO MEDICO DE LOS RECIEN NACIDOS PREVIO AL INGRESO
A TERAPIA NEONATAL, ESTUDIADOS POR GRUPOS DE TOLERANCIA A LA
VIA ENTERAL.

VARIABLE CASO CONTROL VALOR p
NO Sl
TOLERANCIA  TOLERANCIA



Soporte aminérgico
Sin soporte aminérgico, n (%)
Con soporte aminérgico, n (%)
Dias de soporte aminérgico, mediana (rango)
0, n (%)
1-3, n (%)
4-7,n (%)
Uso de sedacion
Sin sedacion, n (%)
Con sedacion, n (%)
Dias de sedacién, mediana (rango)
0,n (%)
1-2, n (%)
Uso de relajante muscular
Sin relajante muscular, n (%)
Con relajante muscular, n (%)
Uso de opioide
Sin uso de opioide
Con uso de opioide
Dias de opioide, mediana (rango)
0, n (%)
1-2, n (%)
3-5, n (%)
Uso de metilxantinas
Sin metilxantinas, n (%)
Con metilxantinas, n (%)
Dias de metilxantinas, mediana (rango)
0,n (%)
1-2, n (%)
3-5, n (%)
6-9, n (%)

2
I

14

10 (71.50)
4 (28.50)
0(0-7)
10 (71.50)
3(21.5)
1(7.15)

12 (85.75)
2 (14.25)
0(0-2)
12 (85.75)
2 (14.25)

14 (100)
0(0)

11 (78.60)
3 (21.40)

11 (78.60)
3 (21.40)
0 (0-5)
11 (78.60)
1(7.15)
2 (14.25)

10 (71.50)

2 (14.25)

2 (14.25)
0(0)

N=16

11 (68.75)
5 (31.25)
0 (0-3)
11 (68.75)
5 (31.25)
0 (0)

15 (93.75)
1 (6.25)
0 (0-2)

15 (93.75)
1 (6.25)

16 (100)
0 (0)

14 (87.50)
2 (12.50)

14 (87.50)
2 (12.50)
0(0-2)
14 (87.50)
2 (12.50)
0(0)

15 (93.75)
0(0)
0(0)

1(6.25)

0.647

0.473

0.464

0.728

0.513

0.513

0.637

0.102

Comparacion de proporciones con chi cuadrada, y U de Mann Whitney para medianas. N: nimero, %:

porcentaje.

VARIABLE

CASO
NO

TOLERANCIA

N=14

CONTROL

SI TOLERANCIA

N=16

VALOR p



Edad en dias al inicio via enteral, mediana
(rango)

1-3, n (%)

4-6, n (%)

7-10, n (%)

11-16, n (%)
Tipo de alimento inicio via enteral

Leche materna, n (%)

Formula para prematuro, n (%)

Férmula de inicio, n (%)

Formula hidrolizada de proteinas, n (%)
Técnica de inicio de alimentacion

Bolos por succién, n (%)

Bolos por SOG, n (%)

Infusién intermitente, n (%)

Infusién continua, n (%)
Volumen de inicio via enteral, mediana ( rango)

6-10ml/kg/dia, n (%)

11- 12.5ml/kg/dia, n (%)

12.5- 25ml/k/dia, n (%)
Volumen de incremento via enteral, mediana
(rango)

Oml, n (%)

1-10ml/k/dia, n (%)

11-12.5ml/kg/dia, n (%)

13- 25ml/k/dia, n (%)

50ml/k/dia, n (%)
Dias transcurridos para alcanzar 120ml, mediana
( rango)

Sin tolerancia enteral

2-5 dias, n (%)

6-10 dias, n (%)

11-13 dias, n (%)

TABLA 7. CARACTERISTICAS DE LOS RECIEN NACIDOS PRETERMINO, AL
INICIAR VIA ENTERAL, ESTUDIADOS POR GRUPOS

Se observé que en los pacientes incluidos en este estudio para los casos que no
toleraron la alimentacion se inicio entre el dia 1- 6 de vida extrauterina, mientras

que para los controles el inicio a la via enteral se realizO de una manera mas

6 (1-16)

4 (28.60)
6 (42.85)
1(7.15)
3(21.5)

1(7.15)
11 (78.60)
1(7.15)
1(7.15)

0(0)
14 (100)
0(0)

0 (0)
12.25(6-
12.5)
5(35.71)

9 (64.29)
0(0)
10 (0-15)

5(35.71)
4 (28.57)
4 (28.57)
1(7.15)
0(0)
0(0)

14 (100)
0(0)
0(0)
0(0)

4.5 (1-12)

11 (68.75)
4 (25)
1(6.25)
0(0)

1(6.25)
14 (87.50)
1(6.25)
0(0)

2 (12.50)
14 (87.50)
0 (0)

0 (0)
12.5 (7-25)

3(18.75)

7 (43.75)

6 (37.5)
12.75 (2-50)

0 (0)
2 (12.50)
6 (37.5)
7 (43.75)
1(6.25)
8 (2-13)

0 (0)
5(31.25)
8 (50)
3(18.75)

0.334

0.745

0.171

0.166

0.004

0.000



temprana entre los primeros 3 dias de vida acorde a como lo reporta la literatura,
sin embargo no logré observar una significancia clinica ya que p=0.334, lo cual
pudiera deberse a que la muestra de este estudio fue pequefa.

El tipo de alimento que con mayor frecuencia se ofrecid a nuestros pacientes
estudiados fue la férmula para prematuro con un 78% para los casos y 87.5%
para los controles y la técnica para su administracion mayormente utilizada fueron
los bolos intermitentes mediante sonda orogéstrica con un 100 y 87%
respectivamente, esto debido a la gran mayoria de nuestros pacientes se
encontraban con soporte mecanico ventilatorio lo cual impedia la deglucién.

El volumen de incremento a la via enteral fue de 0-15ml/kg/dia para los casos y
de 2-50ml para los controles observando que si tiene gran relevancia ya que
p=0.004.

GRAFICA 6. NUMERO DE PACIENTES POR TECNICA DE INICIO DE
ALIMENTACION

Infusion
intermitente
0%

[NOMBRE DE
CATEGORIA]
n=[VALOR],

[PORCENTAIJE] Infusién continua

0%

[NOMBRE DE
CATEGORIA]
n=[VALOR],

[PORCENTAIJE]

= Bolos SOG = Bolos succion = Infusidn intermitente Infusion continua



GRAFICA 7. NUMERO DE PACIENTES POR TIPO DE ALIMENTO PARA
INICIAR VIA ENTERAL

n= [VALOR],
3.5%

n= [VALOR], 3.5

n=[VALOR],
[PORCENTAJE]
n=[VALOR],
[PORCENTAIJE]
= Leche materna = Formula para prematuro
Férmula de inicio = Formula hidrolizada de proteinas

El tipo de alimento empleado para el inicio de la via enteral predominante en
ambos grupos fue la formula para premature con un 86% sin que ello arrojara

significancia estadistica pues p= 0.745

GRAFICA 8. VOLUMEN DE INICIO DE VIA ENTERAL POR GRUPOS DE
ESTUDIO
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PACIENTES
SN

N

CASOS CONTROLES
H6-10ml m11-12.5m|l m12.5-25ml

En lo que corresponde al volumen de inicio de la via enteral en los recién nacidos
gue se abordaron, encontramos gran variabilidad ya que el rango fue desde 6-
25ml/k/dia, al igual que para el volumen de incremento enteral que fue desde O-
50ml/k/dia, sin observar uniformidad de criterio en ambas variables lo cual pudiera
repercutir en la tolerancia a la alimentacion ya que si se observé una significancia
estadistica con p= 0.004.

Los dias transcurridos para alcanzar un volumen de 120ml/K/dia los cuales se
toman en la literatura como una adecuada tolerancia enteral abarcaron un amplio

rango desde los 2 a los 13 dias de vida.

GRAFICA 9. VOLUMEN DE INCREMENTO ENTERAL POR GRUPOS DE
ESTUDIO
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1 1
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CASOS CONTROLES
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VARIABLE CASO CONTROL  VALORp
NO si
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N= 14 N=16 71



Soporte mecanico ventilatorio 0.626
Sin Ventilacién mecanica, n (%) 1(7.15) 2 (12.5)
Con Ventilacion mecéanica, n (%) 13 (92.85) 14 (87.50)
Dias de VMA, mediana (rango) 5.5 (0-16) 3(0-12) 0.154
0, n (%) 1(7.15) 2 (12.50)
1-5,n (%) 6 10 (62.50)
(42.85)
6-10, n (%) 2 (14.30) 3 (18.75)
11-16, n (%) 5 (35.70) 1 (6.25)
Uso CPAP 0.156
Sin CPAP, n (%) 7 (50) 12 (75)
Con CPAP, n (%) 7 (50) 4 (25)
Dias de CPAP, mediana (rango) 0.50 (0-5) 0 (0-2) 0.240
0, n (%) 7 (50) 12 (75)
1-4,n (%) 6 4 (25)
(42.85)
5-9, n (%) 1(7.15) 0 (0)
Uso VAFO 0.277
Sin VAFO, n (%) 13 (92.85) 16
Con VAFO, n (%) 1(7.15) 0
Dias de VAFO, mediana (rango) 0 (0-5) 0 (0) 0.759
0, n (%) 13 (92.85) 0 (0)
5,n (%) 1(7.15) 0 (0)
Uso de catéter arterial umbilical 0.156
Sin catéter arterial umbilical, n (%) 7 (50) 12 (75)
Con catéter arterial umbilical, n (%) 7 (50) 4 (25)
Dias de catéter arterial umbilical, mediana 0.5 (0-9) 0 (0-5) 0.154
(rango)
0, n (%) 7 (50) 12 (75)
1-5, n (%) 4 (28.55) 4 (25)
6-10, n (%) 3(21.45) 0 (0)

TABLA 8. SOPORTE VENTILATORIO Y USO DE CATETER ARTERIAL
UMBILICAL DE LOS RECIEN NACIDOS PRETERMINO, AL INICIO DE LA VIA
ENTERAL, ESTUDIADOS POR GRUPOS DE TOLERANCIA A LA VIA ENTERAL.

Comparacion de proporciones con chi cuadrada, y U de Mann Whitney para medianas. N: nimero, %:
porcentaje.

Es muy frecuente el soporte ventilatorio para los neonatos pretérmino, ya sea
mediante ventilacibn mecanica asistida (casos 92 y controles 87%), uso de CPAP

(50 y 25% respectivamente) o0 bien pudiente requerir modalidad de Alta



Frecuencia Oscilatoria (s6lo el 7% de los casos), sin que esto fuera un factor de

significancia estadistica en este estudio.

TABLA 9. MANEJO FARMACOLOGICO DE LOS RECIEN NACIDOS
PRETERMINO, AL INICIO DE LA ViA ENTERAL, ESTUDIADOS POR GRUPOS
DE TOLERANCIA A LA VIA ENTERAL.

VARIABLE CASO CONTROL VALOR p
NO SI
TOLERANCIA  TOLERANCIA
N=14 N=16
Soporte aminérgico 0.077
Sin soporte aminérgico, n (%) 4 (28.55) 11 (68.75)
Con soporte aminérgico, n (%) 10 (71.50) 5 (31.25)
Dias de soporte aminérgico, mediana 2.5 (0-15) 0 (0-5) 0.037
(rango)
0, n (%) 4 (28.55) 11 (68.75)
1-5, n (%) 7 (50) 5(31.25)
6-10, n (%) 2 (14.30) 0 (0)
11-15, n (%) 1(7.15) 0 (0)
Uso de metilxantinas 0.765
Sin metilxantinas, n (%) 8 (57.15) 10 (62.5)
Con metilxantinas, n (%) 6 (42.85) 6 (37.5)
Dias de metilxantinas, mediana (rango) 0 (0-5) 0 (0-9) 0.728
0, n (%) 8 (57.15) 10 (62.5)
1-2, n (%) 3(21.45) 4 (25)
3-5, n (%) 3 (21.45) 1 (6.25)
6-9, n (%) 0 (0) 1 (6.25)
Uso de Esteroide sistémico 0.022
Sin esteroide sistémico, n (%) 10 (71.45) 16 (100)
Con esteroide sistémico, n (%) 4 (28.55) 0 (0)
Dias de esteroide sistémico, mediana 0 (0-3) 0 (0) 0.037
(rango)
0, n (%) 10 (71.45) 16 (100)
1, n (%) 1(7.15) 0 (0)
3, n (%) 3 (21.45) 0 (0)

Comparacion de proporciones con chi cuadrada, y U de Mann Whitney para medianas. N: nimero, %:

porcentaje.

Dentro de los factores que se encontraron en la literatura como intervinientes

fueron la presencia de catéteres umbilicales que se reportdo en el 50% de los



pacientes que no toleraron la alimentacion, y solo en el 25% de los controles, sin

significancia estadistica p= 0.156.

El uso de aminas vasoactivas fue por mucho mayor en el caso de los pacientes
con intolerancia enteral de 71.5% que en el de los controles de 31% con una p=
0.077.

La diferencia por grupos en cuanto a administracion de esteroide sistémico fue
muy notoria ya que en los casos fue de 28.5% mientras que a ninguno de los

controles les fue suministrado con valor p= 0.022.

TABLA 10. MANEJO FARMACOLOGICO DE SEDOANALGESIA Y RELAJACION
MUSCULAR LOS RECIEN NACIDOS PRETERMINO, AL INICIO DE LA VIA
ENTERAL, ESTUDIADOS POR GRUPOS DE TOLERANCIA A LA VIA ENTERAL.
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VARIABLE

Uso de sedacion
Sin sedacioén, n (%)
Con sedacion, n (%)
Dias de sedacidon, mediana (rango)
0, n (%)
1-5, n (%)
6-10, n (%)
Uso de relajante muscular
Sin relajante muscular, n (%)
Con relajante muscular, n (%)
Uso de opioide
Sin uso de opioide
Con uso de opioide
Dias de opioide, mediana (rango)
0, n (%)
1-5, n (%)
6-10, n (%)
11-15, n (%)

CASO
NO

TOLERANCIA

N=14

9 (64.28)
5 (37.71)
0 (0-10)
9 (64.30)
4 (28.55)
1(7.15)

14 (100)
0 (0)

6 (42.85)
8 (57.15)
1.5 (0-15)
6 (42.85)
6 (42.85)
1 (7.15)
1(7.15)

CONTROL
Sl

TOLERANCIA

N=16

16 (100)
0 (0)
0 (0)

16 (100)
0 (0)

16 (100)
0 (0)

11 (68.75)
5 (31.2)
0 (0-6)

11 (68.75)
4 (25)
1 (6.25)
0 (0)

VALOR p

0.009

0.101

0.153

0.154

Comparacion de proporciones con Chi cuadrada, y U de Mann Whitney para medianas. N: nUmero, %:

porcentaje.

En los recién nacidos incluidos en este estudio el uso de sedacion tuvo gran
impacto en cuanto a la tolerancia enteral, habiendo sido empleada solo en
aguellos pacientes que posteriormente mostraron intolerancia enteral, lo cual en el
analisis si tuvo significancia estadistica con una p= 0.009.

En los pacientes estudiados no se administraron relajantes musculares en ninguno

de los grupos.

TABLA 11. ENFERMEDADES CONCOMITANTES DE LOS RECIEN NACIDOS

PRETERMINO QUE FUERON REGISTRADAS AL INICIO DE VIiA ENTERAL



VARIABLE CASO CONTROL VALOR p
NO Sl
TOLERANCIA TOLERANCIA
N= 14 N=16

Sepsis 0.252

Sin sepsis, n (%) 1(7.15) 5(31.25)
Sepsis temprana, n (%) 11 (78.60) 9 (56.25)
Sepsis tardia, n (%) 2 (14.25) 1(6.25)

Sepsis nosocomial, n (%) 0 (0) 1(6.25)

Cardiopatia 0.332

Sin cardiopatia, n (%) 7 (50) 10 (62.50)
Foramen oval permeable, n (%) 0(0) 1(6.25)
HPPRN, n (%) 2 (14.25) 0(0)

Persistencia conducto arterioso, n (%) 5(35.75) 5(31.25)

Patologia SNC 0.392
Sin patologia SNC, n (%) 14 (100) 14 (87.50)
Encefalopatia hiperbilirrubinémica, n (%) 0(0) 1(6.25)

Trombosis del seno venoso longitudinal, n (%) 0(0) 1(6.25)

Hemorragia intraventricular 0.891

Sin hemorragia intraventricular, n (%) 8(57.15) 10 (62.50)
Hemorragia intraventricular Grado |, n (%) 2 (14.25) 2 (12.5)
Hemorragia intraventricular Grado I, n (%) 2 (14.25) 3(18.75)

Hemorragia intraventricular Grado lll, n (%) 2 (14.25) 1(6.25)

Comparacion de proporciones con Chi cuadrada, y U de Mann Whitney para medianas. N: nUmero, %:
porcentaje.

El 100% de nuestros pacientes mostraron enfermedades concomitantes tanto para
el grupo caso como control, siendo la sepsis temprana con 78 y 56% vy la
persistencia de conducto arterioso las mas frecuentes, sin embargo no se observo

significancia estadistica.

TABLA 12. DATOS CLINICOS DE INTOLERANCIA ENTERAL QUE
PRESENTARON LOS RECIEN NACIDOS PRETERMINO

VARIABLE CASO CONTROL VALOR p
NO Sl
TOLERANCIA TOLERANCIA
N=14 N=16
Vémito 0.102
Sin vémito, n (%) 10 (71.50) 15 (93.75)

Biliar, n (%) 4 (28.50) 1(6.25)



Sanguinolento, n (%)
Residuo >100%

No, n (%)

Si, n (%)
Caracteristicas del residuo

Sin residuo, n (%)

Biliar, n (%)

Sangre poso café, n (%)

Sangre fresca, n (%)
Distension abdominal >2.5cm

Sin distension abdominal

Con distension abdominal
Dias que recibié alimentacion antes del ayuno,
mediana (rango)

Sin ayuno

1-3

4-6

7-12

0 (0)

6 (42.85)
8 (57.15)

5 (35.75)
5 (35.75)
3 (21.40)
1(7.15)

4 (28.50)
10 (71.50)
2(1-8)

0(0)
10 (71.50)
3 (21.40)

1(7.15)

0 (0)
0.001
16 (100)
0(0)
0.009
15 (93.75)
1(6.25)
0(0)
0(0)
0.000
0 (0)
0(0)
0(0-12) 0.021

12 (75)
2 (12.50)
1(6.25)

1(6.25)

Comparacion de proporciones con Chi cuadrada, y U de Mann Whitney para medianas. N: namero, %:

porcentaje.

Los pacientes que se encontraban siendo alimentados, de los datos de
intolerancia enteral que presentaron el 28% mostré vémito biliar sin significancia

estadistica, el 57% mostr6 residuo mayor al 100% de la toma previa lo cual

muestra valor de p= 0.001.

GRAFICA 10. NUMERO DE PACIENTES QUE PRESENTARON UN RESIDUO

MAYOR AL 100% POR GRUPOS DE ESTUDIO.
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GRAFICA 11. CARACTERISTICAS DEL RESIDUO QUE PRESENTARON LOS
PACIENTES, POR GRUPO DE ESTUDIO
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La caracteristica del residuo fue predominantemente biliar con un 35.75% para el
grupo de casos con una p= 0.009.

La distension abdominal fue encontrada en el 71.5% de los pacientes con
intolerancia enteral encontrando significancia de p= 0.000.El estudio muestra que
haber recibido pocos dias de alimentacion previa a un periodo de ayuno es de
significancia estadistica para desarrollar intolerancia enteral. p=0.021.

TABLA 13. CAUSAS DE AYUNO TRANSITORIO DE LOS RECIEN NACIDOS
PRETERMINO, AGRUPADOS SEGUN TOLERANCIA ENTERAL

VARIABLE CASO CONTROL VALOR p
NO |
TOLERANCIA TOLERANCIA
N=14 N=16
Ayuno transitorio 0.743
No, n (%) 12 (85.75) 13 (81.25)
Si, n (%) 2 (14.25) 3(18.75)
Causas de ayuno transitorio 0.233
Sin ayuno, n (%) 12 (85.75) 13 (81.25)
Inestabilidad hemodinamica, n (%) 1(7.15) 0(0)
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Cierre quirdrgico ducto arterioso, n (%) 1(7.15) 3(18.75)

Dias de ayuno transitorio, mediana (rango) 1.5(1-2) 15 (10-18) 0.200
Sin ayuno 12 (85.75) 13 (81.25)
1, n (%) 1(7.15) 0 (0)
2,n (%) 1(7.15) 0 (0)
10-15, n (%) 0 (0) 2 (12.50)
15-20, n (%) 0(0) 1(6.25)
Tipo de formula al reinicio Via Enteral 0.743
Sin ayuno, n (%) 12 (85.75) 13 (81.25)
Férmula para prematuro, n (%) 2 (14.25) 3(18.75)

Comparacion de proporciones con Chi cuadrada, y U de Mann Whitney para medianas. N: nimero, %:

porcentaje.

Solo 5 pacientes de los 30 incluidos en este estudio fueron sometidos a ayuno
transitorio, sin embargo esto no parece condicionar tolerancia enteral.

Dentro de las causas de ayuno transitorio, uno fue por inestabilidad hemodinamica
y 4 pacientes (7%casos y 18.75% de los controles) fue por el cierre quirdrgico de
ducto arterioso.

Los dias de duracién del ayuno transitorio tampoco parecen condicionar tolerancia
enteral ya que el grupo control el rango fue de 10-18 dias mientras que en los

casos fue de 1-2 dias, con p=0.200.

TABLA 14. ASOCIACION DE MORBILIDAD MATERNA Y CONDICIONES AL
NACIMIENTO CON INTOLERANCIA ENTERAL EN RECIEN NACIDOS
PRETERMINO

VARIABLE OR IC 95%
Primigesta 1.80 0.39-8.18
Hipertensidn arterial
sistémica 0.722 0.10-5.09

Diabetes Mellitus

WU 0.58 0.13-2.48

IVU y cervicovaginitis 1.16 0.14-9.58

Sin control prenatal 1.15 0.06-20.34



Ruptura prematura de

1.15 0.06-20.34
membranas
Geénero masculino 0.454 0.10-2.01
Edad gestacional <32semanas 1.71 0.40-7.29
Peso al nacimiento < 1500g 0.18 3.28
APGAR al minuto <8 3.60 0.59-21.9
Terminacion del embarazo 0.51 0.11-2.35

por cesarea
IVU: infeccién de vias urinarias. g: gramos. OR: Razén de momios, IC intervalo de confianza

La infeccion de vias urinarias mostro una mayor incidencia en ambos grupos en
cuanto a la morbilidad materna, sin embargo no se demostré asociacion, de igual
manera el resto de factores al nacimiento de los pacientes no se logran asociar

como factor de riesgo para el desarrollo de la intolerancia enteral.

TABLA 15. ASOCIACION DE DIAGNOSTICO AL INGRESO TERAPIA
NEONATAL PARA INTOLERANCIA ENTERAL EN RECIEN NACIDOS
PRETERMINO

VARIABLE OR IC
Neumonia in Utero

Sindrome de Dificultad

Respiratoria 4.33 0.84-22.23
Sepsis Temprana 1.9 0.27-13.49
Sepsis tardia

Sepsis nosocomial

OR: Razén de momios, IC intervalo de confianza



El 92% de los casos presentaron Sepsis mientras que para los controles fue de

68.7% con un valor de p 0.252 y un intervalo de confianza fuera de rango para

considerarla como factor de riesgo para desarrollar intolerancia enteral.

VARIABLE
Edad de inicio via enteral
>6dias

Menor a 33 Semanas de
gestacion corregidas al
iniciar via enteral

Uso de férmula para
prematuro al iniciar via
enteral

Bolos por SOG como técnica
de inicio de alimentacién
Volumen de inicio via enteral
<10 ml/kg/dia

Volumen de incremento via

OR

6.00

1.28

0.52

2.40
34.6

IC

0.58-61.84

0.30-5.42

0.07-3.70

0.455-12.72
3.05-393.20
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enteral > 12.5ml/kg/dia
TABLA 16. NIVELES DE ASOCIACION PARA INTOLERANCIA ENTERAL EN

RECIEN NACIDOS PRETERMINO SEGUN LAS CARACTERISTICAS DEL
PACIENTE AL INICIAR LA VIA ENTERAL

Kg: kilogramos. OR: Raz6n de momios, IC intervalo de confianza

Podriamos decir que el volumen de inicio de la via enteral y el volumen de
incremento los cuales se administraron a los pacientes en rangos muy variables,
observando que si tuvieron significancia estadistica con p= 0.004 y p= 0.000, el
volumen de incremento se asocia como factor de riesgo para presentar

intolerancia enteral.

No se pudieron establecer asociacion entre las técnicas de alimentacion como
factores de riesgo para intolerancia enteral debido a que la administracién en
bolos por SOG fue empleada para el 100% de los pacientes que posteriormente

mostraron intolerancia enteral.

TABLA 17. NIVELES DE ASOCIACION PARA INTOLERANCIA ENTERAL EN
RECIEN NACIDOS PRETERMINO SEGUN MANEJO MEDICO RECIBIDO
PREVIO AL INICIAR LA VIA ENTERAL

VARIABLE OR IC
VMA >5 dias 3.00 0.64-14.02
Cateter arterial umbilical 0.33 0.07-1.55
Soporte aminérgico 55 1.14-26.41

Sedacion

Opioide 2.9 0.65-13.09



Metilxantinas 1.25 0.28-5.40

Esteroide sistémico

VMA: ventilacién mecénica asistida. OR: Razén de momios, IC intervalo de confianza

Aunque observamos que el uso de sedantes y esteroide sistémico en los recién
nacidos pretérmino de este estudio si tuvieron significancia estadistica con una p=
0.009 y 0.022 no fue posible calcular la asociacion como factor de riesgo para
intolerancia enteral debido a que en el grupo control no fueron administrados.

Se observo que el uso de aminas si fue un factor de riesgo para presentar

intolerancia enteral ya que tiene una asociacion pues OR 5.5 IC 1.14-26.41.

TABLA 18. ASOCIACION DE PATOLOGIAS CONCOMITANTES PARA
INTOLERANCIA ENTERAL EN RECIEN NACIDOS PRETERMINO PREVIO AL

VARIABLE OR IC
Sepsis 5.9 0.59-58.48
Persistencia conducto arterioso 1.22 0.26-5.59
Hemorragia intraventricular 1.25 0.28-5.40

INICIO DE VIA ENTERAL

HPPRN: hipertensién pulmonar persistente del recién nacido. OR: Razén de momios, IC intervalo de confianza

La persistencia de conducto arterioso si bien desencadena inestabilidad
hemodindmica en el paciente, la distribucion por grupos fue muy similar con 5

pacientes para cada uno, sin embargo no puede ser considerada como factor de



riesgo para intolerancia enteral pues el intervalo de confianza no es adecuado al

igual que las otras dos variables.

TABLA 19. NIVELES DE ASOCIACION EN RECIEN NACIDOS PRETERMINO
SEGUN DATOS CLINICOS DE INTOLERANCIA ENTERAL PRESENTADOS

VARIABLE OR IC
Vémito biliar 6.0 0.58-61.84
Residuo Biliar 8.33 0.83-83.17
Distension abdominal i i
Ayuno transitorio 0.72 0.10-5.09

OR: Razén de momios, IC intervalo de confianza

Dentro de los pacientes incluidos en este estudio, el 100% del grupo control se
encontr6 que no tuvieron residuo ni distension abdominal demostrando
significancia estadistica con valores de p de p= 0.001 y de 0.000
respectivamente, sin embargo no se logré encontrar asociacion como factor de

riesgo para presentar intolerancia enteral.

18. DISCUSION

La nutricion adecuada de los recién nacidos pretérmino es dificil de lograr, sin
embargo, es crucial para su sobrevida y su evolucién a largo plazo. La diferencia
observada en el crecimiento en poblaciones de recién nacidos enfermos depende
en gran medida de las variaciones de las practicas del inicio de la alimentacién de
las distintas UCIN.

En México no se tiene informacion sobre las practicas de alimentacién enteral del
recién nacido pretérmino y su relacion acerca de la tolerancia enteral que
muestran.

Este estudio fue dirigido a encontrar los factores de riesgo principales para nuestra

poblacién especifica que condiciones una inapropiada ingesta enteral. Se trata de



un reporte preliminar de un estudio programado para una muestra de 27 casos y
27 controles, por lo cual las conclusiones aun no son determinantes. Se tiene la
limitante del nimero de pacientes, por lo cual no se encontré significancia
estadistica como lo reportado en la literatura.

Se estudiaron 30 pacientes distribuidos en dos grupos, grupo caso de 14
pacientes y grupo control de 16 pacientes, clasificados en base a la tolerancia
enteral hasta que alcanzaron un volumen de 120ml/k/dia, considerandose este
paciente con tolerancia adecuada a la via enteral de acuerdo a lo sugerido por
SIBEN.

La distribucion por género de los recién nacidos incluidos en el grupo de los
Casos fue similar, sin embargo en el grupo Control fue superior para género
masculino sin que ello tuviera significancia estadistica.

Las condiciones al nacimiento como la edad gestacional y el peso se han
reportado en la literatura como limitantes para el uso de la via enteral en los
infantes de pretérmino ya que los menores de las 32 semanas postconcepcional
no tienen Complejo Motor Migratorio sino racimos de contracciones cortas y
esporadicas que representan un patron menos maduro lo cual es expresado como
retardo en el vaciamiento gastrico, transito intestinal lento, distensién abdominal y
retardo en el paso del meconio como parte de la respuesta desorganizada del
tracto gastrointestinal prematuro (5) (7) (8) (9). EIl grueso de los recién nacidos
incluidos en este estudio fueron prematuros de 33-36 semanas de gestacion con
un 42% en el grupo de los Casos y 56% en el grupo control, sin embargo no se

observé en ésta variable una significancia estadistica ni una asociacion por OR.

Historicamente la alimentacion enteral en recién nacidos criticamente enfermos o
prematuros se veia comunmente retrasada por varios dias o semanas después del
nacimiento debido al compromiso respiratorio y a la preocupacion del equipo de
salud de que la alimentacion enteral podria agravar la enfermedad o causar
enterocolitis necrosante (8). La diferencia observada en el crecimiento en
poblaciones de recién nacidos enfermos en diferentes centros depende en gran

medida de las variaciones de las practicas del inicio de la alimentacién de las



distintas UCIN. Dancis y col. reportaron que el determinante principal de la curva
de peso en recién nacidos prematuros fue el plan de alimentacién (8).

Diversos estudios han establecido que la nutricion enteral minima o trofica puede
estimular el desarrollo gastrointestinal y mejorar la tolerancia alimentaria (15) (19).
En nuestro estudio encontramos que los pacientes recibieron su primera
alimentacion entre el primer y el tercer dia que correspondieron al 68% del grupo
control, presentaron adecuada tolerancia enteral, mientras que los que su
alimentacion se retraso hasta el dia 4-6 que correspondieron al 42% del grupo
Casos presentaron intolerancia enteral, sin embargo no se logr6 demostrar

significancia estadistica.

Segun lo reportado por la Sociedad Iberoamericana de Neonatologia en el
Consenso de Nutricion del Recién Nacido Enfermo de 2009, la nutricion enteral
minima mostré menor nimero de dias necesario para alcanzar la nutricion enteral
completa, en el numero de dias que se suspendi6 la alimentacién enteral por
intolerancia y en la duracion de la estadia hospitalaria, comparada con el ayuno
(8). En nuestro estudio se observé que de los pacientes que fue necesario un
periodo de ayuno transitorio luego de haber iniciado ya la via enteral (2 casos y 3
controles), parece no ser un factor de riesgo para presentar intolerancia enteral al
reiniciar alimentacién, como tampoco se demostré que la duracion de los dias de

ayuno transitorio lo sea.

No hay datos en los que basar la definicion de alimentacion lenta y rapida, y la
misma velocidad puede considerarse rapida para un RN de 800 gramos de peso al
nacer y lenta para un RN con peso al nacer de 1800 gramos. (8) Las Sociedades
Iberoamericana y Espafiola de Neonatologia recomiendan un inicio de 10 a
15ml/kg/dia y un igual volumen de incremento para los bebes mas enfermos y/o
que pesen < 1000 g y de 15 a 20 ml/kg/d para prematuros entre 1000 y 1500 g,
para los >1500gr y recién nacidos mas estables podra ser de hasta 25 a
35ml/kg/dia (8) (15).



De acuerdo a los datos que se capturaron de los pacientes de este estudio, los
volumenes de alimento tanto para el inicio como para el incremento se
administraron en rangos que fueron desde los 6 a 25ml/k/dia para el inicioy de 2 a
50ml/kg/dia para el incremento enteral demostrando que no hay uniformidad en
los criterios de alimentacion lo cual si fue de significancia estadistica logrando

asociacion como factor de riesgo de acuerdo al OR.

Como ejemplo de la diversidad de formulas, técnicas y criterios acerca del inicio
de alimentacion en una sala de UCIN y que pueden afectar la tolerancia enteral de
los recién nacidos, segun la encuesta realizada en el afio 2005 en la Ciudad de
México antes de iniciar la alimentacion por succién en 77% de las veces iniciaron
la via enteral por bolo con sonda orogéstrica, después sigue en frecuencia la
alimentacion por goteo por sonda orogastrica (38%) y la infusion intragastrica
continua (21%) (18). En nuestro estudio la técnica de inicio de alimentacion fue la
de bolos por succion en los 2 pacientes captados que no les fue imposibilitado por
la ventilacibn mecénica, teniendo éstos una adecuada tolerancia enteral. Todos
los pacientes del grupo de casos fueron alimentados en bolos administrados por
sonda orogastrica a gravedad, sin embargo no encontramos significancia

estadistica.

En el area de la neonatologia hay diferentes opiniones acerca del periodo de
tiempo considerado como “ayuno prolongado”, reportandose para algunos como
un retardo en la introduccion de la alimentacién por periodo de mas de 4 dias
después del nacimiento (14), sin embargo otros autores lo definen como el inicio
de la via enteral hasta 5-7 dias posteriores al nacimiento. (11)

En el presente estudio se observo que la edad en la cual los neonatos recibieron
su primer alimento fue de 1-16 dias para los casos y de 1-12 dias para los
controles, en ambos grupos un periodo de tiempo muy superior a lo reportado por
la literatura como ayuno prolongado, sin embargo no se logra consolidar como

factor de riesgo quiza al niumero reducido de pacientes en el estudio.
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De acuerdo a la revision de The Cochrane en el 2008, la intolerancia a la
alimentacion es manifestada por los residuos gastricos vy la distension/dolor
abdominal, vémito y hematoquecia, los cuales son una indicaciéon clinica para
suspender la alimentacion enteral (17) (18) (21). Al igual que en la literatura, la
distension abdominal y el residuo biliar fueron las condiciones clinicas mas
frecuentes en nuestros pacientes, encontrando que para la primera la
presentacion en el grupo de los pacientes que no toleraron la alimentacion fue de
71.5%, ninguno de los pacientes que tuvieron adecuada tolerancia la presento.

Se define residuo gastrico como la aspiracion de contenido gastrico por una sonda
orogastrica un volumen mayor al 20% del alimento de la toma realizada 3 horas
previas o 2ml/k de peso. El color del residuo gastrico puede ser claro (mucoso),
leche tefiida de verde (biliar), o sangre. (17) (21) (23) (24). Si el aspirado es mayor
del 100% del volumen administrado en la ultima toma, indicar ayuno. (25).

En cuanto a la presencia del residuo gastrico mayor al 100% de la toma previa, fue
presentado en la mayoria de pacientes del grupo de casos, mientras ninguno de
los controles, lo cual fue estadisticamente significativo. Asi mismo se observé que
de los pacientes que tuvieron dicho problema, la mayoria lo presentaron de
caracteristicas biliares, mostrando una p estadisticamente significativa.

En estudios disefiados para responder la pregunta si era seguro administrar
estimulacién enteral trofica mientras el recién nacido prematuro tenia un catéter
arterial umbilical en posicion baja. No se encontré diferencias por evaluacién
clinica en la tolerancia a la alimentacion enteral minima con o sin catéter arterial
umbilical. Estudios con doppler para evaluar el flujo mesentérico no encontraron
alteracion en los flujos de la arteria mesentérica superior con la estimulaciéon
enteral trofica en presencia de un catéter en arteria umbilical (25). Los datos
obtenidos en nuestro estudio el grupo de distribucion previo al ingresar a la Unidad
de Terapia Neonatal y de iniciar la alimentacion fue similar para el grupo Caso
mientras que en el grupo control la tercera parte no tuvieron dicha invasién, sin

ser estadisticamente significativo.



Dentro de las manifestaciones clinicas mas frecuentes observadas en los
neonatos con Sepsis se encuentra intolerancia a la via oral debido a que tras la
respuesta inflamatoria con trastornos en la perfusion regional, microcirculacion,
coagulacion y los cambios metabdlicos, se presenta un ileo adinamico (26), sin
embargo en nuestro estudio, ni la sepsis temprana, tardia o nosocomial se
asociaron de forma significativa con la intolerancia enteral de acuerdo a la razén

de momios y al intérvalo de confianza establecidos.

La literatura refiere no haber contraindicaciones para la estimulacion enteral trofica
en presencia de soporte ventilatorio y/o cardiovascular, Ducto Arterioso
Persistente, siempre y cuando el neonato se encuentre libre de shock o cualquier
otra condicién que comprometa la perfusién gastrointestinal (8) 0 hasta que la
perfusidn, evaluada indirectamente por el estado acido-base, el volumen urinario y
la “recuperacidon” hemodinamica, se haya restablecido (25). Lo anterior se no se
reflejé en los datos obtenidos de este estudio en el cual los pacientes dentro del
grupo caso casi tres cuartas partes se emplearon drogas vasoactivas mientras
que para el grupo control fue so6lo una tercera parte, sin lograr ser
estadisticamente significativo sin embargo el OR lo colocan como un factor de
riesgo para intolerancia enteral. Para la Persistencia del Conducto arterioso no se
logré establecer una asociacién significativa como factor de riesgo.

Se ha reportado que el uso de soporte ventilatorio se correlaciona directamente
con retraso para inicio de la alimentacién y mayor tiempo para alcanzar el volimen
maximo de alimentacién (28). Sin embargo la presencia de dicha condicion que
aunque frecuente en ambos grupos, (92% para los casos y 87.5% para los

controles), no se logro demostrar como factor de riesgo para intolerancia enteral.

El empleo de analgésicos y anestésicos locales en la etapa neonatal es, hoy en
dia, practica comun tanto en el postoperatorio como en el dolor asociado a
procedimientos diagnosticos y terapéuticos en las unidades neonatales, sin

embargo la reduccién de la motilidad gastrica que frecuentemente ocurre en el



paciente criticamente enfermo por el uso de sedantes y relajantes musculares
hacen que el uso de la via enteral sea mal tolerada, apareciendo distension,
residuos géstricos (30), dicha condicion se comprueba en nuestro estudio ya que
el uso de sedacion tuvo significancia estadistica aunque sin lograr intervalo de
confianza suficiente. En lo que respecta al uso de opioide frecuentemente
empleado para casos y controles, no se logra una estadistica significativa y sin
lograr calculos de relajante muscular ya que no fue administrado en los neonatos

de este estudio.

En la literatura no se reportan si presentaron efectos adversos en cuanto a la
tolerancia enteral con el uso de esteroide sistémico postnatal ya sea como manejo
de insuficiencia adrenal transitoria, asi su uso en la preparacion a extubacién; en
nuestro estudio fue de significancia estadistica el uso de esteroide, asi como su
uso mayor a un dia con un valor de p significativa sin embargo no se logro

demostrar correlacion por OR.

19. CONCLUSIONES:

1. El volumen de incremento a la via enteral mayor a 12.5 ml/kg/dia mostré n
valor de p significativo como factor de riesgo para intolerancia enteral ya que

incrementa 34 veces su presentacion.



2. La distension abdominal mayor frecuencia en el grupo de intolerancia oral,
sin embargo no se logro establecer asociacion.

3. El residuo gastrico mayor al 100% de la toma fue un factor de riesgo para
intolerancia oral, dentro de las caracteristicas del mismo, el residuo biliar fue
el mas frecuente.

4. Los dias que el neonato recibi6o alimentacion antes del ayuno fue mas
frecuente en el grupo de intolerancia pero sin lograr demostrar su asociacion
a través de razén de momios.

5. El uso de sedante y la cantidad de dias de uso fueron mas frecuentes en el
grupo de intolerancia oral pero no se logré asociacion por OR.

6. El uso de soporte aminérgico resultdé como factor de riesgo para intolerancia
oral ya que incremento 5.5 veces el riesgo de su presentacion.

7. El uso de esteroide fue mas frecuente en nuestro estudio en el grupo de
intolerancia oral sin confirmarse su valor como factor de riesgo por
imposibilidad de calcular raz6n de momios.

8. Es necesario continuar la recoleccion de datos para darle validez al estudio
al completar la muestra.

9. Es indispensable realizar en cada centro hospitalario que cuente con una
terapia neonatal, con un protocolo de inicio e incremento a la via enteral para
pacientes pretérmino con el fin de disminuir la incidencia de intolerancia

enteral y desnutricién y a su vez abatir dias de estancia hospitalaria y costos.
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ANEXO 2- ESCALA DE BALLARD
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ANEXO 3- HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

PROTOCOLO DE INVESTIGACION
“FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS A INTOLERANCIA ENTERAL EN RECIEN NACIDOS PRETERMINO EN UNA
UNIDAD DE NEONATOLOGIA DE TERCER NIVEL”

FECHA: NOMBRE:
NSS: SEXO: EDAD EN DIAS:
ANTECEDENTES MATERNOS  [ALCOHOL TABACO DROGAS
VU CERVICOVAGINITIS RPM HTA DM OTROS
CONDICIONES AL NACIMIENTO | PARTO CESAREA FORCEPS APGAR
CAPURRO/BALLARD | PESO TALLA OTROS
CONDICIONES AL INGRESO DX EDAD(DIAS) SDGC DIAS EIH
VMA AMINAS CTT ART UMB SEDACION RELAJACION
OPIOIDES METILXANTINAS
INICIO VO DIAS VIDA DIAS EIH SDGC TIPO FORMULA
TECNICA BOLOS SUCCION BOLOS SOG INFUSION INFUSION
CONTINUA INTERMITENTE
VOLUMEN INICIO VOL INCREMENTO DIAS
TRASCURRIDOS
PARA 120ml/k/dia
DATOS |NTOL ENTERAL VOMITO BILIAR SANGRE PROYECTIL
RESIDUO BILIAR SANGRE >100%
DISTENSION ECN AYUNO AYUNO DEFINITIVO
ABDOMINAL (>3.5cm) TRANSITORIO
FACTORES ASOCIADOS DIAS VMA DIAS AMINAS DIAS SEDACION DIAS RELAJACION
MUSCULAR
DIAS OPIOIDES DIAS DIAS CTT ART UMB | ESTEROIDE IV
METILXANTINAS
CARDIOPATIA SEPSIS PATOLOGIA SNC HEMORRAGIA
CONGENITA INTRA

VENTRICULAR

OBSERVACIONES:
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