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RESUMEN

TiTULO: “ASOCIACION ENTRE ENTEROCOLITIS NECROSANTE Y VELOCIDAD
EN EL INCREMENTO DE ALIMENTACION ENTERAL”

ANTECEDENTES: En México un 7.3% de los neonatos nacen prematuros, factor prin-
cipal para el desarrollo de enterocolitis necrosante (ECN), conocida como una enferme-
dad inflamatoria multifactorial cuya incidencia se encuentra entre un 5 a 12%, sin em-
bargo la evolucion natural de la enfermedad continua influyendo en las decisiones de él
manejo nutricional de los recién nacidos prematuros en las unidades de cuidados inten-
sivos neonatales.

Los ensayos controlados aleatorios, asi como metaanalisis en Cochrane recientemente
publicados no demostraron un aumento en el riesgo de desarrollar ECN en recién naci-
dos que recibieron una tasa mas rapida en el progreso de la alimentacién 7

El inicio tardio en la via oral y la lenta progresion, retrasa el establecimiento de la alimen-
tacion enteral completa y esta asociado con morbilidades metabdlicas, e infecciosas se-
cundarias a la exposiciéon prolongada de la nutricién parenteral '3

MATERIAL Y METODOS: Al nacimiento se aleatorizaron los pacientes mediante una
tabla de numeros aleatorios simple, para determinar el grupo al que perteneceria el
paciente (alimentacion rapida o lenta), Se dividieron los pacientes prematuros en 2 gru-
pos al azar, uno de los grupos con volumen de alimentacion enteral acelerado ( 30
ml/kg/dia) y el otro con volumen de alimentacién lenta (15 ml/kg/dia) y se vigilaron datos
clinicos de enterocolitis necrosante, a su vez se evaluaron otros factores como la nece-
sidad de accesos venosos centrales y de nutricion parenteral, se documentaron los dias
en que se alcanzé la via oral completa en ambos grupos, y la incidencia de sepsis neo-
natal.

RESULTADOS: No hubo diferencia significativa en el desarrollo de Enterocolitis Necro-
sante y Sepsis neonatal, sin embargo, se obtuvieron resultados significativos en cuanto
disminucion de los dias de estancia hospitalaria, disminucion en la necesidad de accesos
venosos centrales y disminucion en los dias de nutricidn parenteral.

CONCLUSIONES: En el presente estudio concluimos que la alimentacién con volume-
nes “altos” no tuvo repercusiones en el desarrollo de Enterocolitis Necrosante, en cambio
muestra beneficios estadisticamente significativos para disminuir la necesidad de coloca-
cion de catéteres venosos centrales, los dias de nutricion parenteral, los dias en que se
alcanza la via oral completa, y los dias de estancia intrahospitalaria, favoreciendo la evo-
lucion del paciente y disminuyendo el riesgo de desarrollar sepsis neonatal.



MARCO TEORICO

‘ASOCIACION ENTRE ENTEROCOLITIS NECROSANTE Y VELOCIDAD
EN EL INCREMENTO DE ALIMENTACION ENTERAL”.

a) Antecedentes Historicos:

En México, un 7.3% de los neonatos nacen prematuros (menores de 32 semanas de
gestacion) o tienen muy bajo peso al nacer (menor de 1500). Los recién nacidos prema-
turos son inicialmente incapaces de ser alimentados con volumenes altos de leche y por

lo tanto requieren de nutricion parenteral.

Las estrategias de alimentacién influyen en la evolucién de éstos pacientes, incluyendo
el crecimiento, supervivencia, estancia hospitalaria, infecciones asociadas al cuidado de
la salud, incluyendo sepsis relacionada con accesos vasculares centrales y la necesidad
de nutricién parenteral, asi como el desarrollo de enterocolitis necrosante (ECN)?

La alimentacion enteral minima tiene varias ventajas, como la promocion de la motilidad
intestinal, el mantenimiento de la funcidon de barrera intestinal, el desarrollo de micro flora

beneficiosa, y la reduccion de infecciones.?

La nutricion enteral minima debe iniciarse tan pronto como sea posible en los primeros
dias de vida, para acelerar la maduracion gastrointestinal, fisiolégica, endocrina y meta-
bdlica; el avance de la alimentacion tiende a individualizarse segun el curso clinico de

cada paciente 4

Un meta analisis reciente evaluo los efectos de la alimentacién tréfica temprana versus
el ayuno enteral en los recién nacidos de muy bajo peso al nacer, y no se encontré dife-
rencias en la tolerancia alimentaria, tiempo para alcanzar la alimentacion enteral total e

incidencia de (ECN). Concluyendo que la nutricion enteral minima no se asocié con



efectos perjudiciales en RNPT de muy bajo peso al nacer y confirmé la ausencia de ra-

zones para no iniciar la alimentacion tréfica tan pronto como sea posible. °

Durante la hospitalizacion, la nutricion enteral con formula para pretérmino y leche hu-
mana con fortificantes son las mejores opciones en la practica para el inicio de la alimen-

tacion. 4

La restriccion del crecimiento extrauterino es un problema clinico importante para los
neonatos prematuros, especialmente los recién nacidos prematuros de muy bajo peso al
nacer, y el fracaso del crecimiento en la unidad de cuidados intensivos neonatales (UCIN)

sigue siendo comun- 87

La Academia Americana de Pediatria (AAP) ha sugerido que la meta para la nutricién del
recién nacido prematuro debe ser lograr una tasa de crecimiento postnatal que se apro-

xima a la del feto normal de la misma edad gestacional. 4

Desafortunadamente, la mayoria de los neonatos prematuros, especialmente los que pe-
san menos de 1000 gramos, no logran tasas normales de crecimiento fetal y desarrollan

restriccion de crecimiento postnatal.®

Existen amplias variaciones de cuando iniciar la alimentacion y de cémo progresarla, sin
embargo, actualmente no existe una estrategia consistente para alimentar al recién na-
cido prematuro.8 La incidencia de ECN en el Recién nacido prematuro con peso muy bajo
al nacer es de 5 a 12%, y hasta el 30% tendra al menos un episodio de sepsis asociada

con los servicios de salud, durante su estancia en el hospital. &

Las preocupaciones sobre la enterocolitis necrosante ECN continuan influyendo en las
decisiones del manejo nutricional en las unidades de cuidados intensivos neonatales. Los
ensayos controlados aleatorios, asi como metaanalisis en Cochrane recientemente pu-
blicado no demostraron un aumento en el riesgo de ECN en recién nacidos que recibieron

una tasa mas rapida en el avance de la alimentacion. %7



Los recién nacidos prematuros de muy bajo peso al nacer que desarrollan enterocolitis
necrosante experimentan mas infecciones asociadas a la asistencia sanitaria tienen ni-
veles mas bajos de ingesta de nutrientes, crecen mas lentamente y tienen una duracion
mas prolongada en su estancia hospitalaria, que los recién nacidos similares en edad

gestacional y peso que no desarrollan Enterocolitis necrosante °1°

Existe evidencia de que la alimentacion temprana con leche materna en lugar de la for-

mula reduce el riesgo de ECN.™" 12

El avance lento en la alimentacién puede retrasar el establecimiento de la alimentacién
enteral completa y estar asociado con morbilidades metabdlicas e infecciosas secunda-

rias a la exposicion prolongada de nutricion parenteral.'

En los recién nacidos prematuros con peso muy bajo al nacer, la nutricion parenteral total
se utiliza con frecuencia para satisfacer las necesidades nutricionales antes de comenzar
la alimentacidn enteral, sin embargo, retener la alimentacién entérica durante un periodo
prolongado, incrementa el tiempo para establecer una alimentacion enteral completa y
aumenta la duracion de la estancia hospitalaria, asi como una prolongada nutricién pa-

renteral aumenta el riesgo de sepsis asociada a la linea central.'* 15

Los datos de ensayos disponibles sugieren que el avance en los volumenes de alimen-
tacion enteral con incrementos diarios de 30 a 40 mL / kg (en comparacion con 15 a 25
mL / kg) no incrementa el riesgo de ECN ni de muerte en los nifios con muy bajo peso al
nacer. El progreso lento en la alimentacién con bajos volumenes, da lugar a varios dias
de retraso en el establecimiento de alimentacién completa e incrementa el riesgo de in-

feccion.16. 17.18

Existe evidencia creciente en la disminucion de la patogénesis de la ECN en recién naci-
dos prematuros de bajo peso al nacer, que son alimentados de forma temprana. Kennedy
y cols. compararon el avance lento de la alimentacion (15 ml/kg/dia) con alimentacion
rapida (35 ml/kg/dia) en recién nacidos prematuros de peso muy bajo al nacimiento y no

encontraron diferencia en la incidencia de Enterocolitis Necrosante.'®



Ostertag y cols intentaron determinar el tiempo éptimo para iniciar la alimentacién enteral
en RNPT de muy bajo peso al nacer que se encontraban en la Unidad de Cuidados In-
tensivos; no encontraron diferencias en la incidencia de ECN entre la alimentacién enteral
temprana a partir del 1er dia de vida en comparacion a iniciar a los 7 dias. Davery y cols
compararon el inicio temprano de la via oral (2° dia) vs alimentacion tardia (>2 a 5 dias)

y tampoco encontraron diferencias entre los grupos. 18

La sepsis neonatal es responsable de una alta mortalidad y morbilidad en los neonatos
extremadamente prematuros. Las infecciones pueden danar el desarrollo cerebral, oca-
sionando secuelas como la leucomalacia periventricular, a su vez las infecciones neona-

tales se han asociado a deficiencias en el desarrollo neurolégico. 7

Los posibles mecanismos implicados en la disminucion de la tasa de infeccion con ali-

mentacion enteral temprana y en forma rapida incluyen: '8
> Prevencion de la atrofia gastrointestinal.

> Contaminacion bacteriana intestinal que impide el crecimiento de especies entero-

protectoras.

> Disminucion en la administracion de Nutricidn Parenteral evitando su efecto inmu-

nosupresor.

> Menor necesidad de dispositivos intravenosos y menos oportunidades para la en-

trada de organismos patdgenos.

Se sugieren ventajas de tasas mas rapidas de alimentacion avanzada en recién nacidos
prematuros (menor tiempo para recuperar el peso al nacer y menor tiempo para lograr la

alimentacién completa). 19

Los datos actualmente disponibles no proporcionan evidencia de que el avance lento de
los volumenes de alimentacidon enteral reduzca el riesgo de ECN en recién nacidos pre-

maturos. 20



Los avances rapidos en la alimentacion enteral en bebés de 750-1250 g de peso al nacer
reducen el tiempo para alcanzar la alimentacion enteral completa y la necesidad de Nu-
tricion parenteral total. La alimentacion enteral de avance rapido también disminuye la
restriccion del crecimiento extrauterino con mejores resultados a corto plazo para recién

nacidos de alto riesgo.?" 22

La alimentacion enteral precoz y de forma rapida se asoci6 con un riesgo reducido de

Sepsis Neonatal al disminuir estancia hospitalaria. 23

Los regimenes de alimentacion estandarizados pueden proporcionar la herramienta mun-
dial mas importante para prevenir y minimizar ECN en recién nacidos prematuros.? El
acortamiento del periodo de nutricion intravenosa disminuye la tasa de bacteriemia no-
socomial neonatal, se sabe que la infeccidén conlleva un mayor riesgo de mortalidad, re-
traso en el crecimiento y mal prondstico en el desarrollo neurolégico relacionado a sepsis

y malnutricién. 2

Entre los recién nacidos de < a 34 semanas, se recomienda comenzar y avanzar la ali-
mentacion a un volumen de 30 ml por kilo por dia, es una practica segura y alcanzando
en menos dias el volumen total de alimentacion, que el inicio a volumenes de 20 ml por
kilo por dia. Esta intervencion también conduce a un aumento de peso mas rapido y me-
nos dias de liquidos por via intravenosa. 26 Apoyandose ésta de nutricion enteral mediante
el régimen de alimentacién enteral rapida en neonatos prematuros estables menores de

34 semanas de gestacion. %7

El aumento de volumen alimentario en el recién nacido prematuro, mejora el aspecto

nutricional y el neurodesarrollo en el recién nacido pretérmino. 28

La rapidez en los incrementos de volumen de alimentacion ha estado plagada de contro-
versias. Un aumento mas rapido deberia resultar en un aumento de peso mas rapido y
una estancia hospitalaria mas corta. Los ensayos controlados aleatorios recientes no han

demostrado un aumento en el riesgo de ECN que la contraindique. 2°



Los recién nacidos prematuros alimentados con volumenes altos no tuvieron un incre-

mento en el riesgo de intolerancia alimentaria o enterocolitis necrosante. 30

Los datos anteriores sugieren que un protocolo de alimentacion rapida entre los recién
nacidos pretérmino de 34 semanas de gestacion o menores, no manifiestan ninguna re-
percusion en el desarrollo de enterocolitis necrosante y que al contrario con lo pensado
anteriormente favorece el desarrollo y crecimiento del recién nacido y disminuye los ries-
gos de infeccion y consecuentemente egresos mas tempranos de la unidad de cuidados

neonatales.
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- Planteamiento del Problema.

Varios estudios controlados aleatorizados y metaanalisis no demostraron aumento en el
riesgo de ECN en recién nacidos que recibieron una tasa mas rapida de avance en la

alimentacion

Por lo tanto, es necesario realizar este estudio para evaluar el efecto de las velocidades
de alimentacion lenta versus rapida en recién nacidos prematuros de <34SDG semanas

de gestacion y la incidencia de ECN.

« Justificacion.

La ECN es una enfermedad inflamatoria intestinal que afecta aproximadamente a un 5-
12 % de los recién nacidos prematuros con bajo peso al nacer, con incremento importante
en la morbimortalidad, la cual se ha relacionado con la alimentacion enteral temprana y
con los volumenes utilizados, esto genera que la alimentacioén enteral en el recién nacido
pretérmino sea deficiente y se presente restriccion en el crecimiento postnatal, prolonga

el tiempo de estancia y predispone a mayor riesgo de sepsis.

Las preocupaciones sobre la ECN continuan influyendo en las decisiones del manejo

nutricional en la unidad de cuidados intensivos neonatales.

Varios estudios controlados aleatorizados y metaanalisis no demostraron aumento en el
riesgo de ECN en recién nacidos que recibieron una tasa mas rapida de avance en la

alimentacion

Por lo tanto, es necesario realizar este estudio para evaluar el efecto de las velocidades
de alimentacién lenta versus rapida en recién nacidos prematuros de <34SDG semanas

de gestacion y la incidencia de ECN.

- Hipétesis:

11



Hipétesis Nula: La nutricién enteral rapida aumenta el riesgo de ECN vs la nutricién
enteral lenta.
Hipétesis Alterna: La nutricion enteral rapida no aumenta el riesgo de ECN vs la nutri-

cion enteral lenta.

* Objetivos:
1. Objetivo General

» Comparar el desarrollo de ECN en los recién nacidos pretérmino <34 semanas de

gestacién alimentados por via enteral con incrementos rapidos versus lentos.

2. Objetivos Especificos

» Comparar la incidencia de sepsis en pacientes con incrementos en la alimentacion

rapida vs lenta en recién nacidos prematuros de <34 semanas de gestacion.

« Comparar la ganancia de peso con incrementos en la alimentacion rapida vs lenta

en recién nacidos prematuros de <34 semanas de gestacion.

« Comparar la necesidad de accesos venosos centrales en recién nacidos prematu-
ros de <34 semanas de gestacion con incrementos en la alimentacién rapida vs

lenta.

» Comparar los requerimientos de nutricion parenteral total con incrementos en la

alimentacion rapida vs lenta.

» Comparar los dias de estancia hospitalaria con incrementos en la alimentacién

rapida vs lenta.

12



MATERIAL Y METODOS.
a) Diseno.
I. Tipo de Estudio: Es un estudio cuasiexperimental.

Il. Definicién del Universo: Neonatos prematuros de <34 SDG que ingresen al

area de neonatologia del Hospital General de México.
lll. Tamano, tipo de muestra y seleccion:

Tamaino de muestra: Tomando en consideracion una proporcion estimada de la
prevalencia de enterocolitis en prematuros de 5-12% con un intérvalo de confianza
deseado del 95% con una precision de la estimacion de £ 5%, el nUmero necesario
de pacientes es de 138 pacientes por grupo.

_(Za)?(p)(@)  (1.96)%2(0.10)(0.9)  (3.8416)(0.09) 0.345
N 2 = = = = 1 38
§ (0.05)2 0.0025 0.0025

b) Analisis estadistico:

La comparacion de las variables paramétricas entre los dos grupos se hara a través de t-
student y la comparacién de proporciones se hara con la prueba de Chi cuadrada y pro-
babilidad exacta de Fisher, de acuerdo a los resultados.

La base de datos se realizara en Excel 2011. Los datos recabados seran capturados en
el paquete estadistico Statistical Analysis and Graphics (NCSS 9 versién 9.0.22).

13



DEFINICION DE VARIABLES Y UNIDADES DE MEDIDAS

VARIABLES DEPENDIENTES

NOMBRE DE TIPO DE DEFINICION OPERACIONAL ESCALA DE INDICADOR
VARIABLE VARIABLE MEDICION
ENTEROCOLITIS Cualitativa DEFINICION: Enfermedad Inflamatoria se- | Dicotomica SI/NO presencia de
NECROSANTE vera del intestino que afecta comunmente ENTEROCOLITIS
ileo y colon
DEFINICION: Situacion clinica derivada de
la invasion y proliferacién de bacterias, hon- | Dicotdmica SI/NO
SEPSIS Cualitativa gos o virus en el torrente sanguineo del re-
cién nacido
VARIABLE INDEPENDIENTE O PREDICTORA
NOMBRE DE VARIABLE TIPO DE DEFINICION ESCALA DE INDICADOR
VARIABLE OPERACIONAL MEDICION

14




Cualitativa Intervencion A: Volumen pequefio | Dicotdmica Intervencion
TIPO DE ALIMENTACION ENTERAL de 15 ml/kg/dia A
RAPIDA VS LENTA Intervenciéon B: Volumen grande
de 30 ml/kg/dia. Intervencion
B
NEUMATOSIS INTESTINAL Cualitativa Es un signo radioldgico que se ca- | Dicotémica SI/NO
racteriza por la presencia de gas
en la pared del intestino
VARIABLES SOCIODEMOGRAFICAS
VARIABLE DEFINICION DEFINICION OPERA- ESCALA DE INDICADOR
CONCEPTUAL CIONAL MEDICION
EDAD Duracién del emba-
GESTACIONAL razo calculada desde Semanas de
el primer dia de la ul- Edad en semanas Cuantitativa gestacion de
tima menstruacion Continua acuerdo a Capurro o
hasta la fecha de na- Ballard
cimiento.
GENERO Fenotipo que repre- 1.Femenino
DEL PACIENTE senta al individuo. 2.Masculino Nominal Exploracién genital
OTRAS VARIABLES
VARIABLE DEFINICION DEFINICION ESCALA DE INDICADOR
CONCEPTUAL OPERACIONAL MEDICION

15




Conjunto de acciones y activi-

dades que se realizan en la mu- Dicotéomica
jer embarazada con el objetivo Expediente
CONTROL PRENATAL | de lograr una buena salud ma- | De acuerdo al numero de | Adecuado
terna, el desarrollo normal del | consultas registradas en | Inadecuado
feto y la obtencién de un recién | el expediente.
nacido en optimas condiciones. | Adecuado=5 consultas.
Inadecuado<5 consultas.
Administracion de corticoides | Registro de si la
antenatales que se aplica a las | paciente recibié dosis in- | Cualitativa
embarazadas con riesgo de | tramusculares de betame- | Dicotomica Expediente
ESTEROIDES parto pretérmino entre las se- | tasona, o dexametasona.
ANTENATALES manas 28 y 34 de gestacion. Si
No
Es una sustancia compleja que | Registro en el expediente | Cualitativa Expediente
contiene fosfolipidos, proteinas | de si recibié surfactante. Dicotomica
y carbohidratos, producido por | (Curosurf o survanta)
ADMINISTRACION DE | las células alveolares tipo Il re- Si
SURFACTANTE duce la tension superficial me- No
jorando la compliance general,
estabilizando al alveolo, ejer-
ciendo funciones inmunoldgi-
cas.
Examen clinico que permite
obtener una valoracion del
APGAR neonato evaluando su nivel de | Verificar la calificacion de | Cualitativa Expediente
adaptabilidad al medio am- Apgar otorgada al naci- Ordinal
biente y su capacidad de recu- | miento.
peracion.
Examen clinico que permite ob-
tener una valoracion del neo- | Verificar la calificacién | Cuantitativa Calculo de semanas de
BALLARD nato menor de 29 SDG. otorgada al nacimiento. continua gestacion con test de Ballard

16




RN PRETERMINO DE

Aquel RN menor a 34 SDG con

Peso al nacimiento en ki-

MUY BAJO PESO. peso menor a 1500 gramos. logramos. Cualitativa SI/NO
Dicotomica
Dispositivos de acceso venoso | Verificar si el paciente | Cualitativa
USO DE CATETERES | central o lineas centrales q se | tiene algin acceso ve- | Dicotémica SI/NO
CENTRALES utilizan para administrar medi- | noso central y fecha de
camentos, productos sangui- | colocacion
neos, nutrientes o fluidos direc-
tamente en la sangre.
La nutricion parenteral es el su-
NUTRICION ministro de nutrientes como:
PARENTERAL Carbohidratos, proteinas, gra- | Verificar en el expediente | Cualitativa SI/NO
sas, vitaminas, minerales y oli- | si al paciente se le admi- | Dicotomica
goelementos que se aportan al | nistro nutricién parenteral
paciente por via intravenosa; | y cuantos dias
cuando por sus condiciones de
salud no es posible utilizar las
vias digestivas normales y con
el propdsito de conservar o me-
jorar su estado nutricional
DIAS DE ESTANCIA | Periodo de tiempo que un pa- | Verificar en el Cuantitativa Numero de dias de
HOSPITALARIA ciente pasa en un hospital | expediente dias de estan- | Continua hospitalizacion

hasta obtener el alta médica.

cia hospitalaria

17




Criterios de Inclusion:
o Neonatos prematuros de <34 semanas de gestacion.
o Ingreso al servicio de neonatologia.
Criterios de Exclusion:
o Desprendimiento de placenta.
o Sufrimiento fetal.
o Asfixia Perinatal
o Malformaciones congénitas.
Criterios de Eliminacion

o Recién nacidos que se trasladen a otra unidad.

Procedimiento:

Al nacimiento se aleatorizaron los pacientes mediante una tabla de numeros aleatorios
simple, para determinar si correspondia al grupo de alimentacién rapida o al de alimen-
tacion lenta, todos aquellos pacientes prematuros que nacieron en el Hospital General de

México en el area de toco cirugia y que cumplian con los criterios de inclusion.

Se dividieron los pacientes prematuros en 2 grupos al azar, uno de los grupos con volu-
men de alimentacion enteral acelerado (30 ml/kg/dia) y el otro con volumen de alimenta-

cién lenta (15 ml/kg/dia).
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El protocolo de alimentacion del estudio consistio en el inicio de alimentacion trofica en
las primeras 48 horas de vida, seguido de un avance de (15 ml / kg / dia) o (30 ml/ kg /
dia) hasta alcanzar una meta de 180 ml / kg / dia. Se administraron soluciones parente-

rales para complementar.

Las intervenciones de alimentacion fueron disefiadas por 15 o 30 ml de leche humana,
férmula para prematuro o ambas en ambos grupos. En cuanto al modo de alimentacion

enteral, los lactantes recibieron alimentacion por sonda orogastrica.

Los pacientes se dividieron en 2 grupos:

= Grupo 1 (Avance Lento): La alimentacion fue incrementandose a razoén de 15
ml/kg/dia, es decir 7.5 ml/kg por la mananay 7.5 ml/kg por la noche, administran-
dose leche humana o una féormula estandar de pretérmino o ambos, hasta un vo-

lumen de alimentacion enteral de 180 ml / kg / dia.

= Grupo 2 (Avance Rapido): La alimentacion fue incrementandose a razén de 30 ml
/ kg / dia, administrandose 15 ml/kg cada 12 horas, con leche humana, férmula

para prematuro o ambos.
= Se colocé sonda orogastrica 5 Fr a permanencia para administrar la leche.

= Seevalué el peso, tomando como base el peso al nacimiento, y se peso al paciente

diariamente, llenado un registro el servicio de enfermeria.

= Se midio el perimetro abdominal pre y posprandial con la misma cinta métrica y de

preferencia por la misma enfermera en cada turno.
» Se vigil6 la presencia de intolerancia a la via oral: distensién abdominal, vomito.

= Se tomd muestra sanguinea por puncién, previa asepsia, extrayendo 2 ml de san-

gre, para analisis de laboratorio a las 24 horas del nacimiento incluyendo biometria
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hematica y reactantes de fase aguda (PCR y Procalcitonina) y se tomaron contro-
les a las 72 horas de vida. Y posteriormente solo en caso de datos de respuesta

inflamatoria sistémica. Con el fin de descartar o confirmar la presencia de sepsis.

= Se reportd curva térmica diariamente por parte del servicio de enfermeria y vigi-

lancia de la misma por los médicos adscritos a la Unidad.

= Se midieron los dias de estancia intrahospitalaria desde el ingreso del paciente al

servicio de neonatologia hasta su egreso a domicilio.

= Se vigilo el estado nutricional del paciente, mediante las graficas de peso y talla

ya establecidos.

= Durante el estudio se tuvo un observador interno en cada turno que se encontrara
dentro del grupo de enfermeria, el cual vigilé de forma estrecha a los pacientes
que se encontraban dentro del protocolo, para de esta manera tener un control
estricto sobre cada uno de los pacientes en relacién a alguna manifestacion ad-

versa.

En cuanto a la medicién de las variables estas fueron medidas por el personal de enfer-

meria de cada turno de la siguiente forma:

20



VARIABLE

MEDICION

Peso

Diario (Graficandose cada semana para evaluar estado nutri-

cional y ganancia de peso).

Muestras de

laboratorio

Al nacimiento y a las 72 horas de vida, y posteriormente solo

en caso de datos de respuesta inflamatoria

Necesidad de

En base al avance de la via oral y tolerancia se decidio la co-

colocacion locacion o no de catéter percutaneo para administracién de nu-
de catéter triciébn parenteral.

percutaneo

Necesidad de | En base al avance de la via oral y tolerancia se determinoé la
Nutricidon necesidad de administrar nutricion parenteral.

Parenteral

Analisis Estadistico:

La comparacion de las variables parameétricas entre los dos grupos se realizé a través de

t de student y la comparacion de proporciones se obtuvo con prueba de Chi cuadrada o

probabilidad exacta de Fisher, de acuerdo a los resultados.
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Declaracion de ética y Bioseguridad.

El presente estudio se apego a los principios enunciados en la Declaracion de Helsinki
en 1964 y revisados en la 592 Asamblea General en Seul Corea en octubre de 2008, con
relacion a los trabajos de investigacion médica en seres humanos en donde esta plas-
mado que en la investigacion médica en seres humanos, se requiere el consentimiento
informado y voluntariado de los participantes una vez recibida la informacion adecuada
acerca de los objetivos, métodos, beneficios, riesgos e incomodidades derivadas del es-
tudio y del derecho de participar o no en la investigacién y de retirar su consentimiento
en cualquier momento , sin exponer a represalias, garantizando la confidencialidad de los
resultados, asi como la utilizacion de los mismos solo para el cumplimiento de los objeti-
vos del estudio. Se anexa en este estudio copia del consentimiento informado que firma-

ron los padres de los pacientes.

Se realiz6 un corte a la mitad del estudio para evaluar efectos adversos relacionados con

la alimentacién rapida ya que de ser asi el estudio se veria suspendido.
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RESULTADOS

En base al estudio de tipo aleatorio se dividieron a los pacientes en 2 grupos catalogarlos
en los de inicio de la via oral rapida o lenta. Se incluyeron un total de 15 pacientes, de los
cuales 7 pacientes pertenecieron al grupo 1: Avance Lento (AL) 15 ml/kg/dia; y 8 pacien-
tes al grupo 2: Avance Rapido (AR) 30 ml/kg/dia; previo consentimiento informado fir-

mado por los padres.

Los Pacientes tuvieron una media de edad gestacional de 32.1 semanas en el grupo de

AL y de 33.5 semanas en el grupo AR, con un valor de p=0.15 no significativo.

Se observo una diferencia significativa en las siguientes variables:

Los pacientes con avance rapido de la via enteral alcanzaron la via oral en menor tiempo
con una media estimada de 3.2 dias, con DE 0.4 dias en comparacion con los pacientes
con via oral lenta donde la media fue de 6 dias con un DE 1.9 dias y un valor de p= 0.003.
La necesidad de colocar un catéter percutaneo, fue en 2 pacientes de los 8 pacientes del

grupo AR (25%) en relacion a 5 pacientes de los 7 pacientes de AL (71.4%).

En cuanto a los dias de uso de catéter, la media estimada fue de 3.5 dias en el grupo AR

y de 6.2 dias en el grupo de AL; con un valor de p= 0.015.

Los dias de requerimiento de nutricién parenteral total fueron de 0.8 dias en los pacientes

con AR y 4.4 dias en pacientes con AL, con un valor de p significativo de 0.025.

23



La estancia intrahospitalaria en los pacientes con una velocidad de alimentacion rapida
(AR) tuvo una media de 11.7 dias (£8.7) y de 23.5 dias (£7.5) en el grupo con alimenta-
cion lenta; con valor de p=0.018

GRAFICO 1. Comparacion de ambos grupos en cuanto a:
eCatéter percutaneo eNutricion Parenteral eDias para via
oral completa eDias de Estancia Hospitalaria.
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No hubo diferencia significativa en el desarrollo de Enterocolitis necrosante y Sepsis neo-

natal, con un valor de p=0.33 en ECN y de p=0.104 en el desarrollo de Sepsis Neonatal.

GRAFICO 2. Comparacion del desarrollo de Enterocolitis
Necrosante y Sepsis neonatal en pacientes con
alimentacion a velocidad rapida o lenta.
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Se observé una diferencia estadisticamente significativa en cuanto al peso con una media
de peso de 1783 gr en pacientes con AR y de 1341 gr en el grupo AL, con un valor de
p= 0.006.
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TABLA 1: VARIABLES MEDIDAS EN MEDIANAS Y PORCENTAJES.

VARIABLE ALIMENTACION ALIMENTACION VALOR DE P
RAPIDA LENTA
Sexo 8/0 (100% 0%) 5/2 (71.4% 28.5%) 0.26
SDG 33.5 (£ 0.92) 32.1 (£ 2.34) 0.15
Peso 1783 (+ 198) 1347 (+ 322) 0.006*
Apgar 8.3 (x0.74) 8.7 (£ 0.40) 0.323
Dias de Nutriciéon | 0.87 (+ 1.64) 4.42 (£ 3.59) 0.025*
Parenteral
Dias de catéter 3.5 (£ 0.53) 6.28 (+ 2.49) 0.0086*
percutaneo
Dias en que se 3.2 (£ 0.46) 6(x 1.9) 0.0016*
completd via oral
Dias en que se 7.7 (£ 2.25) 14 (£ 7.7) 0.047*
alcanzé el peso al
nacimiento.
Dias de estancia | 11.5 (¥8.1) 23.5(x7.5) 0.011*
intrahospitalaria
Diagnostico de 1/8 (12.5%) 0/7 (0%) 0.33
Enterocolitis
Necrosante
Diagndstico de 2/8 (25%) 0/7 (0%) 0.104

Sepsis Neonatal

*p: Estadisticamente Significativo.
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DISCUSION

La Enterocolitis Necrosante es una enfermedad inflamatoria multifactorial que afecta prin-
cipalmente a los recién nacidos prematuros, la ECN se ha relacionado durante mucho
tiempo con la alimentacién enteral temprana y con volumenes altos, sin embargo, los
estudios que se han realizado respecto a esta relacion no han encontrado evidencias; asi
como en nuestro estudio no hubo manifestaciones de enterocolitis en el grupo de alimen-

tacion rapida.

El hecho de no tener un volumen de alimentacién establecido en recién nacidos
pretérmino genera que la alimentacion enteral en el recién nacido pretérmino sea defi-
ciente y en consecuencia restriccion en el crecimiento posnatal, prolongacion en el tiempo
de estancia hospitalaria, necesidad de accesos venosos centrales, de mayor tiempo de

nutricién parenteral y mayor riesgo de desarrollo de sepsis neonatal.

Caple y Cols?® encontraron qué en los recién nacidos de 34 semanas o0 menores, comen-
zar y avanzar la alimentacion a 30 ml / kg por dia parece ser una practica segura y da
como resultado menos dias para alcanzar el volumen total de alimentacion que el uso de
volumenes menores. Esta intervencion también conduce a un aumento de peso mas ra-
pido y menos dias de liquidos por via intravenosa; hecho que se ha verificado en nuestro

estudio.
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CONCLUSIONES

En el presente estudio concluimos que la alimentacion con volumenes altos no tuvo re-
percusiones en el desarrollo de Enterocolitis Necrosante, en cambio muestra beneficios
estadisticamente significativos para disminuir la necesidad de colocacion de catéteres
intravenosos, los dias de nutricion parenteral, los dias en que se alcanza la via oral com-
pleta, y los dias de estancia intrahospitalaria, con lo cual favorece la evolucion del pa-

ciente y disminuye el riesgo de desarrollar sepsis neonatal.

Por lo anterior recomendamos incrementar de forma rapida la alimentacion enteral en
recién nacidos prematuros sugiriendo un volumen de 15 ml/kg cada 12 horas, en base a

los efectos benéficos demostrados y sin evidencia de efectos adversos.

No encontramos diferencias significativas en el incremento de Enterocolitis Necrosante
en pacientes con alimentacion rapida, consideramos que es seguro comenzar el estimulo
enteral con volumenes altos y de forma temprana, para mejorar el prondstico de estos
pacientes y de esta manera disminuir las complicaciones que pueden presentar por la

mayor estancia hospitalaria con volumenes lentos.

Debido a que la Enterocolitis Necrosante es una enfermedad intestinal inflamatoria mul-
tifactorial, es necesario evaluar las comorbilidades asociadas al paciente que pueden
contribuir al desarrollo de la misma; en cuanto al factor alimentacion y su velocidad de

inicio, se concluye que no hay diferencias significativas para el desarrollo de enterocolitis.
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ANEXOS

HOSPITAL
GENERAL

- CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPAR EN UN
de MEXICO

ESTUDIO DE INVESTIGACION MEDICA

DR. EDUARDO LICEAGA

Titulo del protocolo: “ASOCIACION ENTRE ENTEROCOLTIS
NECROSANTE Y LA VELOCIDAD EN INCREMENTO DE
ALIMENTACION ENTERAL”

Investigadores principales: Dr. Manuel Ortega Cruz. / Rodrigo Avilés Monjaras.
Sede donde se realizara el estudio: Hospital General de México.
Servicio:Neonatologia.

Nombre del paciente:

Nombre del Padre que autoriza el estudio:

A usted se le esta invitando a participar en este estudio de investigacion médica. Antes
de decidir si participa o no, debe conocer y comprender cada uno de los siguientes apar-
tados. Este proceso se conoce como consentimiento informado. Siéntase con absoluta
libertad para preguntar sobre cualquier aspecto que le ayude a aclarar sus dudas al res-
pecto. Una vez que haya comprendido el estudio y si usted desea participar, entonces se
le pedira que firme esta forma de consentimiento, de la cual se encuentra una copia fir-

mada y fechada.

1. JUSTIFICACION DEL ESTUDIO.

El inicio del estimulo enteral de forma rapida contribuye a disminuir la mortalidad en el
recién nacido prematuro con peso muy bajo al nacimiento, ya que disminuye los dias de
estancia intrahospitalaria, ademas disminuye la estancia en el servicio, favorece el creci-

miento y no tiene repercusiones en la incidencia de enterocolitis y sepsis
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OBJETIVO DEL ESTUDIO.

A usted se le esta invitando para que autorice que su hijo/a quien tiene <34SDG tiene
un mayor riesgo de sepsis, larga estancia hospitalaria e incremento de la mortalidad por
prematurez se integre a un protocolo de investigacion en donde se le asignara al azar un

grupo al que se le iniciara de forma lenta o rapida la alimentacion.

Se tomaran examenes de sangre que incluyen biometria hematica, grupo sanguineo, he-
mocultivo, reactantes de fase aguda repitiéndose a las 48 horas de vida y 7 dias. Esto

como parte de los cuidados de rutina que reciben los recién nacidos prematuros.

2. BENEFICIOS DEL ESTUDIO.

Con este protocolo se pretende disminuir la estancia hospitalaria en el paciente, alcanzar
la via oral completa en forma rapida, favorecer el incremento de peso y de esta forma
disminuir los riesgos de sepsis, enterocolitis, asi como la utilizacion de métodos invasivos
para la alimentacién parenteral, como la colocacién de catéteres intravenosos que favo-

recen las infecciones.

3. PROCEDIMIENTO DEL ESTUDIO
En caso de aceptar participar en el estudio se registraran de forma confidencial los datos
de su hijo/a, sus antecedentes médicos (que enfermedades tiene) y se asignara a uno de

los dos grupos para el inicio del estimulo enteral ya sea de forma rapida o lenta.

4. RIESGOS ASOCIADOS CON EL ESTUDIO Riesgo de intolerancia a la vi oral, dis-

tension abdominal y vémito, mayor estancia intrahospitalaria.

5. ACLARACIONES.
- Su decision de participar en el estudio es completamente voluntaria.
- No habra ninguna consecuencia desfavorable para usted, en caso de no aceptar la

invitacion.
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- Si decide participar en el estudio puede retirarse en el momento que lo desee, aun
cuando el investigador responsable no se lo solicite, pudiendo informar o no, de las razo-
nes de su decision, la cual sera respetada en su integridad.

- No tendra que hacer gasto alguno durante el estudio.

- No recibira pago por su participacion, ya que es un estudio sin fines de lucro.

- En el transcurso del estudio usted podra solicitar informacion actualizada sobre el
mismo, al investigador responsable.

- La informacion obtenida en este estudio, utilizada para la identificacion de cada pa-
ciente, sera mantenida con estricta confidencialidad por el grupo de investigadores.

- Si considera que no hay dudas ni preguntas acerca de su participacion, puede, si asi lo

desea, firmar la carta de consentimiento informado que forma parte de este documento.

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO.

Yo, he leido y comprendido la informacién

anterior y mis preguntas han sido respondidas de manera satisfactoria. He sido informado
y entiendo que los datos obtenidos en el estudio pueden ser publicado o difundidos con
fines cientificos. Convengo en que mi hijo/a participe en este estudio de investigacion.

Recibiré copia firmada y fechada de esta forma de consentimiento.

Firma del participante o del padre o tutor Fecha

Testigo 1 Fecha

Testigo 2 Fecha

He explicado al Sr(a). la naturaleza y los propési-

tos de la investigacion; acerca de los riesgos y beneficios que implica su participacion.

He contestado a las preguntas en la medida de lo posible y he preguntado si tiene alguna
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duda. Acepto que he leido y conozco la normatividad correspondiente para realizar in-
vestigacion con seres humanos y me apego a ella.
Una vez concluida la sesion de preguntas y respuestas, se procedioé a firmar el presente

documento.

Firma del investigador Fecha

CARTA DE REVOCACION DEL CONSENTIMIENTO.

Nombre del paciente:

por este conducto deseo informar mi decisidén de retirarme de este protocolo de investi-
gacion por las siguientes razones: (este apartado es opcional y puede dejarse en

blanco si asi lo desea el paciente o el tutor).

si el paciente, o padre o tutor, asi lo desea podra solicitar que le sea entregada toda la
informacion que se haya recabado sobre él, con motivo de su participacién en el pre-

sente estudio.

Firma del padre o tutor Fecha

Testigo Fecha

Testigo Fecha

c.c.p. El paciente (padre o tutor).
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HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

‘ASOCIACION ENTRE ENTEROCOLTIS NECROSANTE Y LA
VELOCIDAD EN INCREMENTO DE ALIMENTACION ENTERAL”

No.

Nombre paciente

Intervencion

No.Expediente
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TABLA 2.- CLASIFICACION DE ENTEROCOLITIS NECROSANTE
SEGUN LOS ESTADIOS BELL.

CLASIFICACION DE BELL PARA ENTEROCOLITIS NECROSANTE

|.-SOSPECHA DE ENTEROCOLITIS:
a) Signos sistémicos leves: Apnea, Bradicardia, Inestabilidad térmica, letargia.
b) Signos intestinales leves: Distension abdominal, restos gastricos (biliar), sangre oculta
en heces.

c) Radiografia de abdomen: Normal o con signos no especificos.

Il.- ENTEROCOLITIS CONFIRMADA:
a) Signos sistémicos moderados.
b) Signos intestinales adicionales: silencio abdominal, dolor a la palpacion del abdomen.
c) Signos radiolégicos especificos: Neumatosis intestinal o gas en el sistema portal.
d) Alteraciones analiticas: acidosis metabolica, leucopenia y trombocitopenia.

[II.-ENTEROCOLITIS AVANZADA:
a) Afectacion sistémica grave: hipotension arterial, signos evidentes de choque.
b) Signos clinicos de peritonitis.
c) Signos radiolégicos de gravedad: neumoperitoneo.
d) Alteraciones analiticas: acidosis metabdlica y respiratoria, leucopenia y neutropenia,

trombocitopenia, coagulacién intravascular diseminada, proteina C reactiva elevada.
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