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TITULO DE TESIS

Prevalencia de Enterocolitis Necrosante en un Hospital de Tercer Nivel de Atencion Privada en la Zona Metropolitana de
Ciudad de México.

ANTECEDENTES DEL ESTUDIO

Se habla de una incidencia que va desde el 3-6% hasta un 15-20% [1] de acuerdo a diferentes series de
estudios en la literatura internacional. Esto es en base a factores de riesgo muy diversos, como el peso bajo al
nacer, o la admision a alguna Terapia Intensiva Neonatal, 6 la presencia de multiples comorbilidades.

La mortalidad es muy variable, y también depende de la serie de casos reportada, con rangos desde 20% [2]
hasta 50% [3]. Las complicaciones derivadas directamente de la Enterocolitis Necrosante (ECN) - Estenosis
Intestinal secundaria, Perforacion intestinal, Sindrome de Intestino Corto, Sepsis neonatal - han sido
estudiadas con indices variables. Parte de esa variabilidad ha sido reportada en funcién de la incapacidad
diagndstica de distinguir la sepsis 6 la perforacion gastrointestinal aislada — entidad patolégica aparte de la
ENC - del cuadro clinico sobrepuesto.

Multiples factores asociados a la mortalidad se han identificado [3], entre otros: el ameritar procedimiento
quirdrgico, la presencia de trombocitopenia 6 anemia que ameriten de medicina transfusional, la ECN
complicada, la falla organica multiple, el estado de choque, y complicaciones ventilatorias asociadas, como la
hipertension arterial pulmonar y la neumopatia crénica.

En torno al origen de esta enfermedad no es posible sefialar un solo agente causal, no obstante, se han
determinado multiples factores que parecen asociados con el desarrollo de la patologia, entre algunos: [1]
prematuridad, restriccion al crecimiento intrauterino, alteraciones del flujo placentario [4], ruptura prematura de
membranas, asfixia perinatal, cateterizacién umbilical, hipoxia, conducto arterioso persistente, tomas de
formula O soluciones hipertdnicas, sobrecarga hidrica, policitemia, trombosis, exsanguinotransfusion,
transfusion, cardiopatia congénita cianégena, diversos microorganismos patdgenos.

Existe evidencia que sefiala que la colonizacién bacteriana alterada (ya sea por la modalidad del nacimiento,
la alimentacién por leche materna, el uso de antimicrobianos, consumo de probiéticos ¢ la colonizacion de la
mucosa intestinal por agentes patogenos) [5] pudiese tener efecto en la patologia, sin embargo, esto todavia
es tema de investigacion, y no cabe duda que futuros descubrimientos en el &mbito experimental produciran
luz sobre esta polémica entidad.

Una intrincada relacién de factores parece despertar la inflamacion que secundariamente lleva a la isquemia de la
mucosa, la ulceracién parcial, y perforacién y hemorragia con translocacion bacteriana. Diversos marcadores de
inflamacion han sido evaluados para facilitar el diagnéstico de esta enfermedad, sin embargo, hasta el momento sélo se
ha logrado descifrar la relacion de algunos, y la interaccion absoluta de estos elementos sigue en controversia; la lista
incluye diferentes Interleucinas proinflamatorias, Factor de Necrosis Tumoral, Factor Activador de Plaquetas, fraccion de
Complemento 5, receptores Toll-like, entre otras. [6,7]. Se ha sefialado en reiteradas ocasiones la participacion de
factores protectores, incluyendo el uso profilactico de algunos antibiéticos (e.g. Vancomicina) [8, 9] y de probitticos [10,
11 ], con la intencién de atenuar la inflamacion local y favorecer la inmunomodulacién y preservacion de la barrera
mucosa intestinal, la cual se conoce labil en el paciente prematuro y de bajo peso y que supone el fundamento de la
patologia conocida.



Desde hace méas de 30 afios se ha sefialado la capacidad lesiva de patégenos intestinales los cuales durante mucho
tiempo fueron identificados como los agentes causales de la Enterocolitis Necrosante, entre otros, gérmenes del género
Clostridia como C. perfringens los cuales se han aislado en hemocultivo y cultivo de liquido peritoneal. En tiempos mas
recientes esta causalidad directa ha sido puesta en duda, dejando abierta la posibilidad a una interaccién compleja entre
la Microbiota y las caracteristicas del epitelio intestinal prematuro como los verdaderos generadores de la enfermedad.
En la Tabla 2 se sefialan algunos de los microorganismos que han sido asociados a la patogenia de la Enterocolitis.
Aunque mucho se conoce sobre la patologia asociada a las bacterias, es menor el conocimiento del que se dispone
sobre los virus, principalmente debido a la dificultad que se tiene para su aislamiento y cultivo, de tal forma que aunque
es poco probable la patologia de la Enterocolitis Necrosante sea secundaria a infeccién bacteriana, la relacion causal
entre algun tipo de virus no descrito hasta el momento y la interaccion Microbiota — luz intestinal es actualmente foco de
investigacion. [7, 11].

Existen cantidad de factores que se han visto asociados a una mejor evolucién en estos pacientes, lo cual permite
establecer estrategias de tratamiento, la més llamativa y sencilla de ellas, la introduccion gradual de volumen por via
enteral para reducir el riesgo de enterocolitis necrosante [16], entre otros. Algunos de estos se resumen en la Tabla 3.

TABLA 3: Factores protectores contra Enterocolitis Necrosante [11, 17, 18] | NUmero necesario para tratar
Antibiético enteral 11
Liquidos restringidos 12
Alimentacién con leche materna 15
Inmunoglobulinas enterales IgA e IgG 15
Probiéticos 20 - 40 (Mortalidad 1:14)
Corticosteroides prenatales 54

El diagnostico suele conformarse por la clinica de un paciente con intolerancia a la via oral que cursa una evolucién
regular 6 favorable, pero comienza a presentar residuo gastrico dias después de haber iniciado la via oral en forma, es
decir, mas alla del volumen de una toma tréfica. Como en la mayoria de los padecimientos, la sintomatologia sistémica
es inespecifica, y va en consonancia con la gravedad progresiva del cuadro clinico, desde taquicardia persistente y
alteraciones en el patron respiratorio hasta apnea y datos de inestabilidad hemodinamica con choque séptico. Los
hallazgos de compromiso abdominal suelen comprender distension abdominal con incremento del perimetro abdominal,
la presencia de residuo gastrico patologico, con sangrado en pozos de café 6 de caracteristicas biliares, dolor a la
palpacion media y profunda del abdomen, la presencia de evacuaciones con sangre ya sea macro ¢ microscopica. [6, 19]

El abordaje diagnéstico de estos pacientes amerita realizar biometria hematica con cuenta diferencial de leucocitos; en
caso de observarse clinica de coagulacién intravascular diseminada 6 alteraciones en la cuenta plaquetaria, corroborarse
tiempos de coagulacion. Amerita realizarse pesquisa para descartar alteraciones metabdlicas que hablan de compromiso
hemodinamico, para lo cual debe tomarse gasometria y electrélitos séricos para corroborar la presencia de acidosis
lactica, producto de isquemia intestinal como dato secundario de hipoperfusion, asi como la presencia de hiponatremia.
Otros hallazgos inespecificos constan la elevacién de reactantes de fase aguda, entre otros la proteina C reactiva. Como
parte del abordaje de un paciente séptico, la toma de cultivos en sangre, en liquido cefalorraquideo y en heces debera
realizarse de acuerdo a la estabilidad ¢ gravedad progresiva del paciente. [6] La triada de alteraciones paraclinicas
compuesta por hiponatremia, trombocitopenia y acidosis lactica es indicativa de necrosis panintestinal, y por consiguiente
debera ser buscada de manera intencionada en los pacientes que progresan a una etapa confirmada de la enfermedad
como sugerente de mal prondstico.

No existen marcadores inflamatorios especificos de la enterocolitis necrosante, y la busqueda de estudios de tamizaje
que permitan mantener vigilancia sobre el curso de la enfermedad ha abarcado gran parte de la investigacién dedicada a
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esta patologia en afios recientes. La combinacién aparentemente mas Util para la vigilancia incluye un marcador
inflamatorio temprano en conjunto a los laboratoriales de bateria. No obstante no se ha demostrado la superioridad de un
esquema de paraclinicos sobre otro; hasta el momento s6lo pequefios ensayos clinicos han abordado esta interrogante,
ofreciendo la posibilidad de tomar en cuenta los niveles de IL-6, IL-1RA (estudiado en 110 pretérminos con peso muy
bajo al nacer, se observo que antecedia al cuadro de ECN hasta 48hrs previas; sensibilidad 57 y 64% respectivamente),
CD-11b (incremento gradual en 3 dias previos., muestra de sdlo 30 pacientes peso bajo extremo), CD-64 de neutrdfilos
(36horas previas, sensibilidad 89%, especificidad 98%, valor predictivo positivo 99%, valor predictivo negativo 44%). Se
sugirié en estudios previos la utilidad de la calprotectina fecal que ademas agregaba la ventaja de ser un estudio que no
requeria de invasién al paciente, no obstante, no se demostrd en estudios posteriores su valor como tamizaje debido a
una variabilidad interindividuo importante, de tal manera que no se recomienda actualmente como una prueba de
tamizaje. [6, 20]

Por otro lado, se ha demostrado la factibilidad de llevar a cabo las denominadas pruebas rapidas paraclinicas que
permiten la identificacién de sepsis neonatal, entre otros un perfil citoquimico que incluye la determinacion de IL-6, IL-8,
IL-10, TNF-a, S-100, Procalcitonina, E-Selectina, Proteina C Reactiva y Neopterina. Se ha comentado que estas
determinaciones tienen la misma validez que las determinaciones de IL-6 en detectar la sepsis de inicio tardio, a
excepcion de la sepsis de inicio temprano. Una tasa IL-6:IL-10 incrementada se ha asociado a la mortalidad de estos
pacientes, al punto que se ha demostrado una sensibilidad de 100%, especificidad de 97%, valor predictivo positivo de
85% y negativo de 100%. En 2013, Ng et al demostraron la factibilidad de tomar una serie de péptidos intestinales como
marcadores especificos de inflamacion intestinal que serian marcadores dirigidos de enterocolitis necrosante,
utilizandolos en conjunto por el acrénimo en inglés LIT Score, compuesto por L-FABP (Proteina hepética de unién a
acidos grasos), |- FABP (Proteina Intestinal de union a acidos grasos) y TFF-3 (Factor -3 Trefoil), los cuales en un
estudio de casos versus controles mostré una sensibilidad de 83% y especificidad 100% para diferenciar ECN severa de
ECN moderada 6 casos libres de ECN. [6]

Los estudios de laboratorio se complementan con la toma de estudios de imagen tan sencillos como una radiografia
simple de abdomen, en la cual se constatara la presencia de asas dilatadas de intestino delgado, con la apariencia de
asas cuboideas, edema interesa. Estos hallazgos, no obstante, no son especificos de la Enterocolitis Necrosante. La
aparicién de neumatosis intestinal es considerada un hallazgo casi patognoménico al punto que establece la diferencia
entre sospecha y enfermedad confirmada radiograficamente, sin embargo, es infrecuente en las radiografias simples de
abdomen. Si la enfermedad progresa a través de los vasos y linfaticos de la pared intestinal contigua a la vena porta es
posible encontrar gas en este vaso, que se puede encontrar en el 30% de los casos, y habla de un peor pronéstico; se
presenta en apenas mas de la mitad de los pacientes que ya presentan necrosis intestinal total. Finalmente, encontrar
aire libre en cavidad mediante una placa tangencial 6 una sedente (aire subdiafragmatico, 6 neumoperitoneo en placa
tangencial) habla de perforacion intestinal, que se puede presentar de manera aislada, pero es mas frecuente de
encontrar como complicacién en los pacientes de enterocolitis necrosante avanzada. El realizar ultrasonograma
abdominal para encontrar gas portal de forma temprana no excluye el estudio radiografico; de no encontrarse, no obvia
la posibilidad de observar evidencia radiolégica de neumatosis. . [19]

Clasificacion

La primera clasificacion publicada con el objeto de distinguir cuadros evolutivos de acuerdo a la gravedad del cuadro
clinico fue la de Bell en 1978, e incluia tres etapas: Etapa |, de sospecha, Etapa Il, enfermedad definida por hallazgos
radiolégicos y Etapa lll, enfermedad avanzada, complicada por choque séptico y neumoperitoneo. Dicha clasificacion
serfa modificada por Kliegman y Walsh con el objetivo de establecer pautas de valor terapéutico dependientes de la
gravedad de la enfermedad. La Tabla 4 ilustra las modificaciones a esta clasificacion. [19]



TABLA 4. Clasificacion de Bell modificada por Kliegman y Walsh.

Etapa Signos sistémicos Signos digestivos Signos radiologicos

Residuo géstrico

IA de Sospecha Distension abdominal
Negativo
Apnea Vémito
IB de Sospecha Bradicardia + Sangre oculta
Letargia ) Dilatacion de asas
+lleo )
[IA Leve lleo

+ Dolor abdominal
Neumatosis intestinal

+ Acidosis
[IB Moderada + Plastrén Neumatosis portal
+ Trombocitopenia
Ascitis abdominal

IIA Grave + Hipotension
+ Coagulacion Intravascular + Peritonitis
[1IB Grave perforada Diseminada + Eritema de pared Neumoperitoneo

+ Neutropenia

El costo de la enfermedad se estima en el caso de ameritar intervencién quirtrgica desde $300,000 hasta
600,000 (USD) (Incluso mayores de $880,000 dependiendo de la estrategia terapéutica empleada) [2], y no
existe un estudio a la fecha que haya dado seguimiento a los pacientes a su egreso y haya logrado estimar el
costo de las complicaciones mdltiples que pueden haber derivado de la ECN hasta la edad pediatrica..

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El Hospital Angeles de las Lomas y el 4rea de neonatologia realizan actividades desde hace 15 afios, y ha
permanecido en operacion, atendiendo en promedio anual a mas de 900 pacientes neonatos por afio. En area
de neonatologia cuenta con el servicio de Unidad de Cuidados Intensivos del Neonato. Una considerable
parte de los pacientes atendidos anualmente son paciente que cumplen con factores de riesgo que precipitan
su nacimiento prematuro, entre otros factores que condicionan un riesgo incrementado para diversas
entidades, entre ellas, la Enterocolitis Necrosante. Actualmente desconocemos la epidemiologia de esta
enfermedad en este Hospital de Tercer Nivel de Atencion, lo cual impone diversas interrogantes. ;Contamos
con una incidencia mayor 6 menor que la reportada por la literatura universal? ; Existen factores protectores
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que reducen la incidencia de ECN? De ser asi, ;,co6mo se ha comportado la epidemiologia de la enfermedad
en respuesta al uso de estrategias que los involucran? ;Es posible mejorar alguna de las estrategias
empleadas para proteger a la poblacidn en riesgo de desarrollar la ECN?

JUSTIFICACION

La ECN es una entidad que puede llegar a tener consecuencias devastadoras en el paciente de bajo peso al
nacer y el prematuro. Identificar los factores de proteccion y en qué medida pueden ser empleados para evitar
el desarrollo de la enfermedad es una obligada necesidad en la mejora del tratamiento actual de esta
patologia.

OBJETIVOS DEL ESTUDIO

General: Describir la prevalencia de ECN en los pacientes recién nacidos ingresados a la Terapia Intensiva
del Hospital Angeles de las Lomas durante el periodo comprendido entre Enero de 2011 y Junio de 2016.

Especificos:
Describir la tasa de mortalidad de los pacientes con ECN en la poblacién explorada.

Describir los factores de protecciéon empleados en los pacientes prematuros y de muy bajo peso que les ha
prevenido de progresar la enfermedad y por consiguiente, disminuir la mortalidad. Entre otros: la estrategia
de Ayuno temprano y el inicio de la via enteral con microestimulo tréfico, el uso concomitante de probiéticos,
leche materna y de formulas hidrolizadas.

HIPOTESIS

La prevalencia de ECN en la terapia intensiva neonatal del Hospital Angeles Interlomas es menor en
comparacidn a otras unidades neonatales de tercer nivel de atencion de nuestro pais.



METODOS
Se trata de un estudio observacional, transversal, descriptivo y retrolectivo.
Poblacion de estudio

e Seincluira a todo paciente que haya ingresado a la Terapia Intensiva Neonatal del Hospital Angeles de
las Lomas con peso menos de 1,500 g y menores de 34 semanas de gestacién en el periodo
comprendido de Enero de 2011 — a Junio de 2016 y que presente el diagnostico de ECN durante su
estancia intrahospitalaria.

e Se revisaran todos los expedientes de los pacientes con el diagndstico de ECN que ingresaron al
Hospital Angeles de las Lomas durante el tiempo estipulado y se recopilaran las variables estudiadas en
un formato de recoleccién de datos.

o Asi mismo, se revisaran de forma retrospectiva los expedientes de estos pacientes y se revisaran si
presentan los siguientes factores de proteccidn 6 medidas preventivas:

- Uso de antibidticos profilacticos.

- Uso de probioticos.

- Ayuno profilactico en las primeras 72 horas de vida.

- Uso de nutricion parenteral con lipidos de cadena corta.

- Ayuno peri-transfusional para prevenir ECN asociada a transfuson.

- Uso de Factor Estimulante de Colonias de Granulocitos.

- Microestimulacion enteral.

- Uso de leche materna como inicio de la via enteral.

- Inicio de la alimentacion temprana 6 progresion a volumen completo (como antecedente de la ECN)

- Administracién prenatal de Indometacina

PLAN DE ANALISIS ESTADISTICO

» El andlisis estadistico se realizara por medio de la estadistica descriptiva con célculo de frecuencias
simples, medidas de tendencia central y de dispersion.

» Se realizara regresion logistica univariada y se emitirdn razén de momios (OR) e intervalos de
confianza al 95%

»  Se utilizara SPSS version 22.



DESCRIPCION DE VARIABLES

VARIABLE DEPENDIENTE: Enterocolitis Necrosante

VARIABLES INDEPENDIENTES

Variable Definicién conceptual | Definicién Operativa Tipo Valores de
codificacion
Sexo Caracteristicas Se obtendra del Nominal -
sexuales primarias expediente, masculino-
femenino 6
indeterminado
Embarazo Producto de Se obtendra del Nominal 1 — Bicorial
multiple embarazo multiple expediente: gemelar categorico biamnidtico
bicorial biamnidtico, Gemelar
monocorial biamniético 2 — Trillizos
3 — Multiple
0-
Monocorial
biamnidtico
Ruptura La ruptura de Se obtendra del Normal 1-Si
prematura membranas expediente Dicotémico 2 — No.
de amniéticas 12 horas
membranas | previo al nacimiento
Edad al Edad postnatal Se obtendra del Numeérica -
diagnéstico | corregida al momento | registro en el
del diagnostico de expediente
ECN
Edad Edad gestacional Se obtendra del Nominal 1-
gestacional | determinada al registro en el categodrica Prematuro
ingreso del paciente, expediente extremo
ya sea por FUM, 2—
Ballard, vascularidad Prematuro
retiniana de Hittner 6 3-
varios metodos Pretérmino
4 - Término
Peso al De acuerdo al peso Tomado de los Nominal, 0 -Peso
nacimiento por las DS presentes | hallazgos del categorico extremadam
respecto a su curva expediente clinico ente bajo
de crecimiento por 1 -Peso muy
edad de gestacién bajo
2 —Peso
bajo
3 — Peso
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adecuado

Apgar Valor de Escala de Tomado de los Nominal en 3 | 0 - <4 (Bajo)
Apgar final (alos 5 hallazgos del categorias 1-5-7
minutos de vida) expediente clinico (Intermedio)

2->8
(Normal)

Uso de Uso empirico de Se obtendra del Nominal 1-Si

antibiéticos | antibiéticos — caso expediente en base al 2-No

profilacticos | especial: uso de tiempo de inicio ya 3-
Clindamicina — como | comentado Clindamicina
tratamiento de
“Sepsis” 6
Enterocolitis
Necrosante antes de
las primeras 72 horas
de vida

Ayuno Indicacién de ayuno Se obtendra de la Nominal 1-Si

profilactico profilactico en las revision del expediente. 2 —-No
primeras 72 horas de
vida

Nutricion Uso de nutricién Se obtendra de la Nominal 1-Si

parenteral parenteral con lipidos | revision del expediente | Dicotdmica 2 —-No

con lipidos de cadena mediana y

de cadena larga (SMOFLIPID®)

mediana y

larga

(SMOFLIPID

®)

Ayuno Indicacién de ayuno Se obtendra de la Nominal 1-Si

peritransfusi | en las 48hrs proximas | revision del expediente | Dicotémica 2 —-No

onal a la ministracién de
hemoderivados

Uso de Indicacién de Se obtendra de la Nominal 1-Si

factor administrar factor revision del expediente | Dicotdmica 2 —-No

estimulante | estimulante de

de colonias | granulocitos

de

granulocitos

Microestimu- | Inicio de Estimulo Se obtendra de la Nominal 1-Si

lacién enteral (tomas revision del expediente | Dicotdmica 2—-No

Enteral menores de
30ml/kg/dia) en las
primeras 72 horas de
vida

Grado ECN | Grado de ECN Tomado del expediente | Nominalen 3 | 1 —

inicial identificada al clinico categorias Sospecha
diagnéstico inicial 2 — Definitiva

3-
Complicada
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Estancia en | Tiempo de Tomado del expediente | Nominal en 0-7a14
UCIN hospitalizacién en la clinico intervalos dias
unidad de cuidados 1-14 dias a
intensivos del neonato 30 dias
2-30 a 90
dias
3 - >90 dias
Manejo Necesidad de Tomado del expediente | Nominal 0—-No
quirurgico intervenir clinico Dicotémico 1-
quirdrgicamente para Laparotomia
resolver el cuadro exploradora y
reseccion
intestinal
2 _
Colocacion
de drenajes
3 — Drenaje y
posteriormen
te LAPE.
Mortalidad Muerte del paciente Tomado del expediente | Nominal 1-Si
clinico dicotémico 2—No

CRITERIOS DE INCLUSION

Paciente con diagnéstico de ECN durante su estancia en la Terapia Intensiva del Hospital Angeles de las

Lomas

« Seincluira a todo paciente con expediente completo que haya ingresado a la Terapia Intensiva Neonatal
del Hospital Angeles de las Lomas con diagnéstico de ECN en el periodo comprendido desde su Enero
de 2011 hasta Julio de 2016.

CRITERIOS DE EXCLUSION

Expediente incompleto, informacion incompleta acerca del tratamiento.
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RESULTADOS

Se revisaron 527 expedientes de pacientes ingresados a la cuna patolégica del Hospital Angeles de las
Lomas en el periodo Enero de 2011 a Junio de 2016 (los ultimos cinco afios y medio registrados por el
hospital, que es el archivo vigente en este momento, puesto que el archivo depura expedientes de mayor
antigliedad, volviéndose parte del archivo muerto, por consiguiente, no disponibles para su revision)

Puesto que el diagndstico de Enterocolitis Necrosante no constaba en el archivo salvo en tres casos
identificados como tal por CIE-10, se revis6 expediente por expediente identificando en la evolucién de los
pacientes el diagnostico y manejo terapéutico que recibieron, confirmando 12 casos de Enterocolitis
Necrosante en total.

Para el analisis secundario de casos vs. controles, se tomaron los 225 expedientes que restaban, cumpliendo
el criterio de constar de informacién completa, y siendo eliminados de la revision aquellos que tuvieron una
estancia intrahospitalaria menor a 7 dias, (22 controles), con diagnosticos que potencialmente confundirian el
diagnéstico de Enterocolitis Necrosante (Sindrome de Down; 3 casos, Sindrome de Prune Belly; 1 caso,
Malformacion adenomatoidea quistica; 2 casos, Alergia a la proteina de la leche de vaca; 1 caso; Conexion
andmala de vasos pulmonares 1 caso; Deficiencia de glucosa 6 fosfato deshidrogenasa; 1 caso, quilotérax; 1
caso, hiperbilirrubinemia por incompatibilidad de grupo y por Rh; 12 y 10 casos, gastrosquisis; 1 caso,
membrana duodenal; 1 caso, Pierre Robin; 1 caso, neumonia in utero; 1 caso, neumonia por virus sincitial
respiratorio; 1 caso, evento que pone en riesgo la vida de forma aparente; 1 caso).

De los restantes 164 casos, se realizé andlisis secundario comparativo para determinar el nimero para tratar /
dafiar en distintos factores protectores y predisponentes que se han descrito en la literatura internacional.

Epidemiologia

Durante ese periodo de 5 afios y medio, se observaron 12 casos de Enterocolitis Necrosante, de estos, la
mitad correspondié al género masculino y la otra mitad al femenino (n=6; 50%).

En cuanto a nimero de gesta, de los casos revisados, 7 (58%) correspondieron a hijos productos de primera
gesta, 3 (25%) al producto de segunda gesta, y el resto (17%) correspondieron a productos de multigesta.
Cinco casos (41.6%) correspondieron a embarazo multiple y el resto (58.3%) a embarazo tnico.
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17%

O 1ERA GESTA
@ 2DA GESTA
@ +3ERA GESTA

En cuanto a edad gestacional al momento del nacimiento, 4 casos (33.3%) correspondieron a pretérmino
extremo (<27.6 semanas de gestacion), 2 casos (16.6%) a prematuros (28-31.6sdg), 4 casos (33.3%) a
pretérmino tardio (32-36.6) y tan solo 16.6% a paciente de término (>37 semanas de gestacion)

17%

33%

17%

B PRETERMINO EXTREMO
@ PRETERMINO

O PRETERMINO TARDIO
O DE TERMINO

O P.EXTR.BAJO
o P.MUY BAJO
O P.BAJO

@ P. ADECUADO

Por peso, 4 casos (33.3%) fueron de peso extremadamente bajo (<1kg), 2 casos (16.66%) fueron de peso
muy bajo al nacimiento (de 1-1.5kg), 4 casos (33.33%) fueron de peso bajo (1.5-2.499kg), s6lo hubo 2 casos
(8.3%) con peso adecuado para edad gestacional (>2.5kg). El promedio de pesos al nacer entre los casos
encontrados fue de 1540g, siendo el rango de pesos desde 575¢g hasta 2,695g. La talla promedio de los casos

fue de 39.6cm, con los valores de intervalo desde 29 hasta 49cm.

PACIENTES ECN SANO TOTAL
P. EXTR. BAJO 4 11 15

NO P. EXTR. BAJO 8 153 161
TOTAL 12 164 176
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PREVALENCIA IC 95% IC 95%
INCIDENCIA EN 27% 20% 33
PESO EXTREM. BAJO
NO P. EXTR. BAJO 6% 2% 8%
RIESGO RELATIVO 6.37 1.83 16.76
REDUCCION DEL RR -4.37 -14.76 -0.83
REDUCCION DEL RAR | -0.22 -0.44 0.01
NNH 6 3
PREVALENCIA CASOS | 33% 26 40
PREVALENCIA % 3 10
CONTROL
RAZON 497 1.86 13.28
PREVALENCIAS
DIFERENCIA DE 27 0.0 54
PREVALENCIAS
ODDS RATIO 6.95 1.81 26.75

De tal manera que la prevalencia de Enterocolitis Necrosante en pacientes con peso extremadamente bajo al
nacer, coincidentemente el mismo nimero de pacientes con prematuridad extrema al nacer (<28sdg) fue de
27%, con 1C95% 0.2 a 0.33, y en el total de pacientes con peso muy bajo, bajo, y adecuado al nacer
(prematuridad y edad gestacional de término) fue de 5%, con IC 0.02 a 0.08, con RR de 5.37 para los
pacientes de peso extremadamente bajo, con 1C95% 1.83-15.76.

Factores predisponentes

De los 12 casos, sdlo 3 (25%) tuvieron datos compatibles con asfixia perinatal, con los antecedentes
obstétricos siguientes: 2 casos por trabajo de parto en fase de expulsion prolongado, y 1 por hemorragia
obstétrica. Dos de ellos fueron pacientes de peso extremadamente bajo (900 y 870g) y el tercero fue de peso
adecuado (2,6959) (1 de 4; 6.25% de la poblacion)

El uso de Indometacina como inhibidor de trabajo de parto prematuro se observé solo en 2 casos de acuerdo
al expediente clinico, es decir, 16.6% estuvieron asociados a su uso.

Por el contrario, se observd que en 5 de los 6 casos (50%) que presentaron persistencia del conducto
arterioso con repercusién hemodindmica que amerité cierre farmacoldgico como parte del manejo, dicho
manejo fue Indometacina, en el caso restante el cierre farmacoldgico se realizd con Ibuprofeno.

Sélo 3 casos (25%) presentaron ruptura prematura de membranas, no obstante, 10 casos (83.3%) de los
casos recibieron algun esquema antimicrobiano profilactico previo a que presentaran los datos de enterocolitis
necrosante, siendo el méas frecuente en 8 casos (66.6%) el esquema de Ampicilina- Amikacina y un caso
aislado de Ampicilina-Metronidazol, y uno de Cefotaxima-Vancomicina. Los tres casos que tuvieron desenlace
fatal fueron manejados inicialmente con Ampicilina-Amikacina como antibiético profilactico.

En 8 casos (66.66%) se observd anemia que ameritaba de transfusién con concentrado eritrocitario de
acuerdo a las guias de manejo en el paciente pretérmino y de peso muy bajo para edad gestacional. De
estos, solo 6 casos (50%) se transfundieron, y de ellos, sélo 4 casos (33.33%) recibieron ayuno
peritransfusional como medida de prevencion de la Enterocolitis asociada a transfusion.
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PACIENTES ECN SANO TOTAL

ASFIXIA PERINATAL 3 11 14

NO ASFIXIA 9 152 162

TOTAL 12 164 176
PREVALENCIA IC 95% IC 95%

INCIDENCIA EN 21% 16% 27

ASFIXIA PERINATAL

NO ASFIXIA 6% 2% 8%

PERINATAL

RIESGO RELATIVO 3.86 1.18 12.64

REDUCCIONDELRR | -2.86 -11.64 -0.18

REDUCCION DELRAR | -0.16 -0.38 0.06

NNT 7 3

PREVALENCIA CASOS | 25% 18 31

PREVALENCIA 7% 10

CONTROL

RAZON 3.37 1.2 11.59

PREVALENCIAS

DIFERENCIA DE 18 7 0.43

PREVALENCIAS

ODDS RATIO 464 1.1 19.6

La prevalencia de EN en pacientes con asfixia perinatal fue de 21%, con 1C95% de 0.15 a 0.27, contras los no

expuestos de 6% e 1C95% 0.02-0.09, con RR 3.86, IC95% 1.18-12.64.

PACIENTES ECN SANO TOTAL

INDOMETACINA 2 1 3

TOCOLITICO

NO INDOMETACINA 10 163 173

TOCOLITICO

TOTAL 12 164 176
PREVALENCIA IC 95% IC 95%

INCIDENCIA EN 67% 60% 74

INDOMETACINA COMO

TOCOLITICO

INCIDENCIA 6% 2% 9%

NO INDOMETACINA

TOCOLITICO

RIESGO RELATIVO 11,53 4.24 31.39

REDUCCIONDELRR | -10.53 -30.39 -3.24

REDUCCION DEL RAR | -0.61 1.14 -0.07

NNH 2 14

PREVALENCIA CASOS | 17% 11 22

PREVALENCIA 1% 1.0 2

CONTROL

RAZON 27.33 2.67 280.32

PREVALENCIAS

DIFERENCIA DE 0.16 -0.06 0.37
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PREVALENCIAS

ODDS RATIO

32.6

2.72

390.84

La prevalencia de EN en pacientes cuyas madres recibieron manejo tocolitico con Indometacina fue de 67%

con 1C95% 0.6-0.74, contra no expuestos de 6% e IC 95% 0.02-0.09.

PACIENTES ECN SANO TOTAL

PERSISTENCIA 6 21 27

CONDUCTO

ARTERIOSO

NO PERSISTENCIA 6 143 149

CONDUCTO

ARTERIOSO

TOTAL 12 164 176
PREVALENCIA IC 95% IC 95%

INCIDENCIA EN 23% 17% 28

INDOMETACINA COMO

TOCOLITICO

INCIDENCIA 4% 1% 7%

NO INDOMETACINA

TOCOLITICO

RIESGO RELATIVO 6.73 2.0 16.41

REDUCCIONDELRR | -4.73 -16.41 1.0

REDUCCION DELRAR | -0.19 -0.36 -0.03

NNH 6 3 40

PREVALENCIA CASOS | 50% 43 57

PREVALENCIA 12% 7 17

CONTROL

RAZON 4.08 2.03 8.2

PREVALENCIAS

DIFERENCIA DE 0.38 0.08 0.66

PREVALENCIAS

ODDS RATIO 7.16 2.1 2433

La prevalencia de EN en pacientes que padecieron de persistencia del conducto arterioso fue de 23% con
IC95% de 0.17-0.29, con prevalencia entre no expuestos de 4% con 1C95% 0.01-0.07%. .

Factores protectores

Cinco de los casos (41.66%) fueron precedidos por el uso de esteroide como inductor de la maduracion
pulmonar con dosis completa. De estos, sélo uno tuvo desenlace fatal, los demas permanecieron catalogados

como Enterocolitis Necrosante IA, la cual remitio sin mayor eventualidad.

En nueve de los casos (75%) se empled la estrategia de introduccién a la leche materna como proteccion.
Uno de ellos tuvo desenlace fatal. Antes de desarrollar el cuadro de Enterocolitis Necrosante, solamente 2 de
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los casos permanecieron alimentandose con leche materna, mientras que 7 de los casos habian cambiado a
formula hidrolizada, Sélo se detect6 un caso que estaba consumiendo formula para prematuro y hubo 2 casos
que emplearon férmula de inicio como continuacién de la alimentaciéon previo a presentar Enterocolitis
Necrosante.

Solamente uno de los casos no utilizé la estrategia de ayuno profilactico, todos los demas la emplearon. No
se asocio a mortalidad. El empleo de ayuno profilactico fue variable, relacionado al estatus hemodinamico y
ventilatorio de los pacientes, presentdndose un rango amplio de tiempo para el ayuno, desde 5 hasta 216
horas de ayuno antes de iniciar el estimulo enteral. El promedio fue de 70.3 horas.

El uso de nutricién parenteral con SMOFLIPID ® fue escaso, reportandose solamente tres casos en total que
utilizaron especificamente esta emulsion de lipidos. Solamente en un caso se observo el uso de probiéticos
profilacticos. Solamente un caso presentd leucopenia, y fue meritorio de manejo con factor estimulante de
colonias de granulocitos. No se observé en ninguno de los casos el uso de Gammaglobulina hiperinmune.

Sobre el uso de estimulo enteral en cualquiera de sus modalidades, sélo se presentd un 8.3% que no lo
emplearon; como medida protectora, parece ser utilizado de manera casi universal al menos en la muestra
estudiada.

PACIENTES ECN SANO TOTAL

LECHE MATERNA 9 84 93

NO LECHE MATERNA | 3 80 83

TOTAL 12 164 176
PREVALENCIA IC 95% IC 95%

INCIDENCIA EN 10% 6% 14

LECHE MATERNA

INICIAL

INCIDENCIA 4% 1% 6%

NO LECHE MATERNA

RIESGO RELATIVO 2.68 0.75 9.56

REDUCCIONDELRR | -1.58 -8.56 0.25

REDUCCION DEL RAR | -0.06 -0.13 0.01

NNH 17 8 40

PREVALENCIA CASOS | 0.75% 0.69 0.81

PREVALENCIA 0.51 0.44 0.59

CONTROL

RAZON 1.46 1.02 2.1

PREVALENCIAS

DIFERENCIA DE 0.24 -0.02 0.49

PREVALENCIAS

ODDS RATIO 2.86 0.75 10.93

La prevalencia entre los pacientes que recibieron leche materna en sus primeras 72 hrs como medida
preventiva de la EN fue de 10% con IC95% 0.05-0.14, con RR de 2.68, 1C95% 0.75-9.56, con reduccion del
riesgo relativo de 1.68 con 1C95% 0.25-8.56, reduccién absoluta de 0.06 con 1C95% 0.01-0.13, y numero
necesario para tratar de 17.
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PACIENTES ECN SANO TOTAL

FORMULA 7 54 61

HIDROLIZADA

NO F. HIDROLIZADA 5 110 115

TOTAL 12 164 176
PREVALENCIA IC 95% IC 95%

INCIDENCIA EN 1% 7% 16

F. HIDROLIZADA

INCIDENCIA 4% 1% 7%

F. HIDROLIZADA

RIESGO RELATIVO 2.64 0.87 7.97

REDUCCIONDELRR | -1.64 -6.97 0.13

REDUCCION DELRAR | -0.07 -0.16 0.02

NNH 16 7

PREVALENCIA CASOS | 58% 0.61 0.66

PREVALENCIA 33% 0.26 0.40

CONTROL

RAZON 1.77 1.05 3.0

PREVALENCIAS

DIFERENCIA DE 0.25 -0.03 0.64

PREVALENCIAS

ODDS RATIO 2.85 0.87 94

Otra estrategia de prevencion de ECN es el uso de formula hidrolizada para complementar la alimentacion, de
la cual se observo una prevalencia de 11% con 1C95% 0.07-0.16, RR de 2.64 con 1C95% 0.87-7.97, reduccion
del riesgo relativo de 1.64 con IC95% de 0.13 a 6.97, reduccién del riesgo absoluto de 0.07 con 1C95% 0.02-
0.16, numero necesario para tratar de 15.

PACIENTES ECN SANO TOTAL
L.MATERNA FINAL 2 56 58
NO L.MATERNAFINAL | 10 108 118
TOTAL 12 164 176
PREVALENCIA IC 95% IC 95%
INCIDENCIA EN 3% 1% 6%
L.MATERNA FINAL
INCIDENCIA 8% 4% 13%
L.MATERNA FINAL
RIESGO RELATIVO 0.41 0.08 1.8
REDUCCIONDELRR | 0.59 -0.8 0.91
REDUCCION DEL RAR | 0.05 -0.02 0.12
NNT 20 9 -55
PREVALENCIA CASOS | 17% 0.11 0.22
PREVALENCIA 0.34% 0.27 0.41
CONTROL
RAZON 0.49 0.14 1.76
PREVALENCIAS
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DIFERENCIA DE -0.17 0.4 0.05
PREVALENCIAS

ODDS RATIO 0.39 0.08 1.82

Entre los pacientes que recibieron leche materna ya sea de origen, ¢ fortificada, se encontr6 una prevalencia
de 3% en los casos, con 1C95% de 0.01-0.06, con prevalencia en los no protegidos por esta forma de
alimentacién de 8% con 1C95% de 0.04-0.13, con RR de 0.41 con 1C95% 0.09-1.8, con reduccién del RR 0.59
con 1C95% de -0.8-0.91, con reduccion absoluta de 0.05 con 1C95% -0.02-0.12, con nimero necesario para
tratar de 20.

PACIENTES ECN SANO TOTAL

AYUNO 4 1 5

PERITRANSFUSIONAL

NO AYUNO 8 5 13

PERITRANSFUSIONAL

TOTAL 12 6 18
PREVALENCIA IC 95% IC 95%

INCIDENCIA EN 80% 62% 98%

AYUNO

PERITRANSFUSIONAL

INCIDENCIA AYUNO 62% 39% 84%

PERITRANFUSIONAL

RIESGO RELATIVO 1.3 0.7 24

REDUCCION DEL RR 0.3 -14 0.3

REDUCCION DELRAR | -0.18 -0.62 0.25

NNT 6 2

PREVALENCIA CASOS | 33% 0.12 0.55

PREVALENCIA 17% -0.01 0.34

CONTROL

RAZON 2.0 0.28 14.2

PREVALENCIAS

DIFERENCIA DE 0.17 -0.23 0.67

PREVALENCIAS

ODDS RATIO 25 0.21 29.25

De los pacientes que requirieron de transfusiones (6 de 12 entre los casos y 1 de 6 de los controles), aquellos
que emplearon ayuno peritransfusional como medida preventiva, hubo una prevalencia entre los expuestos de
80% con 1C95% 0.62-0.98, con prevalencia entre los no expuestos de 62% con IC95% de 0.39-0.84. el riesgo
relativo fue de 1.3, con 1C95% de 0.7-2.4, con reduccion del RR de -0.3 con IC95% de -1.4-0.3, la reduccién
absoluta de -0.18 con IC95% de -0.62-0.25, el numero necesario para tratar de 6.

PACIENTES ECN SANO TOTAL

ESTIMULO ENTERAL 10 37 47

NO ESTIMULO 2 127 129

ENTERAL

TOTAL 12 164 176
PREVALENCIA IC 95% IC 95%
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INCIDENCIA EN 21% 16% 27%
ESTIMULO ENTERAL

INCIDENCIA 2% 0% 3%
ESTIMULO ENTERAL

RIESGO RELATIVO 13.72 3.12 60.35
REDUCCIONDELRR | -12.72 -69.35 2.12
REDUCCION DELRAR | -0.2 -0.32 -0.08
NNT 6 4 13
PREVALENCIA CASOS | 83% 0.78 0.89
PREVALENCIA 23% 0.16 0.29
CONTROL

RAZON 3.68 2.53 5.4
PREVALENCIAS

DIFERENCIA DE 0.61 0.39 0.83
PREVALENCIAS

ODDS RATIO 17.16 35 81.81

La prevalencia de los pacientes que recibieron estimulo enteral como medida preventiva de la EN fue de 21%
con 1C95% de 0.15-0.27, con prevalencia entre los no expuestos de 2% con 1C95% de 0.00-0.03, riesgo
relativo de 13.72 1C95% 3.12-60.35, reduccion del RR -12.72 1C95% -59.35 - -2.12, reduccion absoluta -0.2
1C95% -0.32- -0.8, con nimero necesario para tratar de 6.

PACIENTES ECN SANO TOTAL
AYUNO PROFILACTICO 11 107 118
NO AYUNO 1 57 68
PROFILACTICO
TOTAL 12 164 176
PREVALENCIA IC 95% IC 95%
INCIDENCIA EN 9% 5% 14%
ESTIMULO ENTERAL
INCIDENCIANO 2% 0% 4%
ESTIMULO ENTERAL
RIESGO RELATIVO 6.41 0.72 40.88
REDUCCION DEL RR -4.41 -39.88 0.28
REDUCCION DEL RAR -0.08 -0.14 -0.01
NNT 14 8 73
PREVALENCIA CASOS 92% 0.88 0.95
PREVALENCIA CONTROL | 65% 0.58 0.72
RAZON PREVALENCIAS | 1.4 1.16 1.72
DIFERENCIA DE 0.26 0.09 0.44
PREVALENCIAS
ODDS RATIO 5.85 0.74 46.54

La prevalencia de pacientes que iniciaron con ayuno como parte del manejo preventivo de la EN fue de 9%,
con 1C95% 0.05-0.14, con prevalencia en los no expuestos de 2% con 1C95% de 0.0% a 0.04, RR de 5.41 con
IC95% 0.72-40.8, con reduccion del RR de 4.41 con 1C95% de 0.01-0.14 y una reduccion absoluta del RR
0.008 con IC95% 0.01 —0.14 y numero necesario para tratar de 14.

| PACIENTES | ECN | SANO | TOTAL
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SMOFLIPIDS 3 8 11
NO SMOFLIPIDS 9 156 165
TOTAL 12 164 176
PREVALENCIA IC 95% IC 95%
INCIDENCIA EN 27% 1.57% 15.88%
ESTIMULO ENTERAL
INCIDENCIA NO 5% 2% 8%
ESTIMULO ENTERAL
RIESGO RELATIVO 5.0 1.57 15.88
REDUCCION DEL RR -4.0% -14.8% -0.57%
REDUCCION DEL RAR -0.22 -0.48 0.05
NNT 5 3
PREVALENCIA CASOS 25% 19% 31%
PREVALENCIA CONTROL | 5% 2% 8%
RAZON PREVALENCIAS | 5.13 1.56 16.85
DIFERENCIA DE 0.2 -0.05 0.46
PREVALENCIAS
ODDS RATIO 6.5 1.47 28.75

La prevalencia de pacientes que recibieron una nutricion parenteral con lipidos SMOFLIPIDS fue de 27%, con
IC95% 0.21-0.34, con prevalencia en los no expuestos de 5% con 1C95% 0.02-0.09%, RR 5.0, 1C95% 1.57-
15.88, reduccion del RR 4.00 con 1C95% 0.57-14.88, Reduccion absoluta del RR 0.22 1C95% 0.05-0.48.
NUmero necesario para tratar de 5.

Factores diagnosticos y pronésticos estudiados

Valores positivos de proteina C reactiva se encontraron sélo en la mitad de los casos, mientras que valores
positivos de Procalcitonina sélo se observaron en dos de los casos. Solamente hubo un caso con una
biometria hematica que reporté bandemia >10%.

Estancia, manejo quirdrgico y mortalidad.

La estancia hospitalaria varié de acuerdo a la evolucion de los pacientes, con rango tan amplio abarcando
desde 3 dias hasta 90 dias, con promedio de 40. Sélo 4 pacientes requirieron de manejo quirirgico por
presentar con enterocolitis complicada (33.3%) mientras que solo 1 (8.3%) presento enterocolitis franca, y 7
pacientes (58%) fueron diagnosticados solamente como enterocolitis en sospecha, que fue manejada de
manera conservadora sin presentar complicaciones ulteriores.

La mortalidad observada fue de 3 casos (25%), los mismos que fueron declarados con enterocolitis
complicada. Dos de ellos recibieron manejo quirurgico a través de drenaje peritoneal con la intencion de
realizar un manejo definitivo en cuanto se estabilizaran las condiciones del paciente; el tercero tuvo una
evolucién torpida que no permitio la realizacion de dicho procedimiento.
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DISCUSION

La Enterocolitis Necrosante representd el 0.022% de los pacientes ingresados a terapia
intermedia 6 intensiva en total durante los afios 2011 a 2016. La Enterocolitis Necrosante
fue causa de 3 de las 29 defunciones en el periodo investigado, representando 0.1% de
causa de defuncion en general en la cuna.

De los expedientes que pudieron ser revisados sin fallo por falta de informacion, la
Enterocolitis Necrosante representé el 0.07% de los casos de internamiento. De los 12
casos de Enterocolitis Necrosante encontrados en el periodo estudiado, tres llevaron al
desenlace fatal del paciente, contrapuestos a 24 defunciones por otras causas a lo largo
de estos 5 afos. Hubo un 25% de mortalidad especifica versus 12.7% de mortalidad
general observada por otras causas.

Mas de la mitad de los casos reportados fueron producto del primer embarazo, sugiriendo
que existen factores asociados al ser primigesta con la aparicién del cuadro clinico de
Enterocolitis Necrosante. Podriamos especular que algunos de estos factores consten la
falta de experiencia como madre para detectar anomalias en el embarazo 6 la falta de
deteccién de factores de riesgo, tales como infecciones del tracto genitourinario 6 la falta
de conciencia 6 conocimiento para seguir adecuadamente las instrucciones del médico
durante un embarazo patolégico.

Alrededor de tres cuartas partes de los casos encontrados fueron pretérmino (una tercera
parte en pretérmino extremo, otra tercera parte en pretérmino tardio y una sexta parte en
pretérmino intermedio), con una sexta parte de los casos ocurriendo en pacientes de
término. Esto correlaciona con lo descrito por la literatura mundial, encontrando alrededor
del 80% de los casos en paciente pretérmino.

En lo referente al peso al nacimiento, una tercera parte de los casos fue de peso
extremadamente bajo, y de peso bajo, una sexta parte de peso muy bajo, en total,
alrededor de un 84%, con solo 2 casos (una doceava parte) siendo de peso adecuado
para la edad gestacional, lo cual también ha sido descrito en la literatura mundial con
rango amplio de porcentajes, encontrandose el valor de esta poblacion estudiada en lo
esperado. De acuerdo a los calculos realizados, podemos determinar que la incidencia en
los casos de pacientes con peso extremadamente bajo fue de alrededor de un 27%, a
comparacion de los pacientes de peso no extremadamente bajo, mismo valor que aplica a
los pacientes con peso bajo la nacer, de tal manera que 6 casos con peso
extremadamente bajo son necesarios para generar un caso de enterocolitis necrosante de
acuerdo a la poblacion estudiada.

Se reportd una cuarta parte de los casos con datos clinicos y antecedentes perinatales
evidentes de asfixia perinatal, con una sexta parte de los casos ocurriendo en pacientes
con peso extremadamente bajo con asfixia perinatal, y una doceava parte en pacientes
con peso adecuado para edad gestacional. Llamé la atencién durante la recopilaciéon de
datos el indice tan bajo reportado de asfixia perinatal, lo cual habla aparentemente de un
adecuado seguimiento al protocolo por parte del servicio de Obstetricia hacia los
pacientes con factores de riesgo para sufrir asfixia perinatal asi como de estrategias de
reanimacion neonatal sélidas que evitan el desarrollo de asfixia perinatal. Probablemente
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existan factores de confusion que no permiten establecer una asociacién mas precisa, lo
cual sera materia de estudio en ulteriores protocolos de investigacion.

Aunque existe evidencia que asocia el uso de la Indometacina prenatalmente como
tocolitico con la aparicion de Enterocolitis Necrosante, en este estudio, soélo se reporté la
coincidencia en una sexta parte de los casos. Llama la atencién que 5 de los 6 casos que
reportaron el uso postnatal de algun medicamento para completar el cierre farmacolégico
del conducto arterioso hayan sido a base de Indometacina. No obstante, la persistencia
de conducto arterioso no fue una variable para considerar, puesto que la mitad de los
casos con Enterocolitis necrosante la tuvo. Su real significancia tal vez resida en el hecho
de que pacientes con mayor prematuridad y con mas factores de riesgo asociados y
comorbilidades (sepsis, acidosis metabdlica, hipoxemia) hayan presentado un cuadro
clinico mas severo que ameritara el manejo médico de conducto arterioso persistente, sin
ser esto un indicador de directa asociacién al desarrollo de Enterocolitis Necrosante.

De los factores protectores estudiados, el uso de esteroide como inductor de la
maduracion pulmonar se ha discutido como un factor que produce maduracion a nivel
intestinal, por tanto, favoreciendo el desarrollo de una barrera intestinal eficiente y
ejerciendo efecto protector para enterocolitis necrosante. No obstante, en la poblacién
estudiada, se encontré que apenas mas del 40% de los casos empled esta estrategia.
Aun asi, de estos casos, solamente uno de los cinco representd mortalidad del subgrupo,
por lo tanto, este método de proteccion representa un 80% de sobrevida en el subgrupo
de pacientes con peso bajo y pretérminos. No obstante, la poblacion estudiada fue
pequeia y la casuistica reportada puede que no represente estadisticamente de manera
apropiada.

Respecto a la alimentacion estrictamente por leche materna durante el inicio de la
alimentacion, 9 de los 12 casos emplearon esta estrategia, de los cuales sélo uno
presentdé mortalidad, lo cual representa un numero necesario para tratar de 10 para
prevenir una muerte. Llama la atencién que el cambio de alimentacion por leche materna
a férmula hidrolizada se realizara en 7 de 12 casos, de los cuales 1 fue mortalidad (8
casos tratados para prevenir 1 muerte), en lo que pareceria un reflejo del empleo de la
leche materna de manera exclusiva como prevencion de mortalidad. El poder estadistico
de esta muestra, sin embargo, es pobre, por lo tanto aseverar cual de las dos estrategias
es mejor es impreciso con los datos obtenidos; baste con describir que ambas estrategias
aparentemente son empleadas de manera oportuna y que conllevan una seguridad similar
al menos en la muestra estudiada.

Otras modalidades de estrategia para prevenir Enterocolitis Necrosante han incluido el
ayuno profilactico, el cual en nuestra muestra fue una maniobra casi universal, y en el
unico caso que fue la excepcion no se asocié a mortalidad. El uso de emulsion de lipidos
SMOFLIPID ® solamente quedé registrada en 3 de los casos investigados, y uno de estos
fue mortalidad. Pese a las recomendaciones sobre el uso de probidticos en el manejo de
los pacientes en riesgo para Enterocolitis Necrosante, solamente uno de los casos recibio
este manejo, y sobrevivio. No contamos con informacion suficiente para concluir si el uso
de SMOFLIPID, el ayuno profilactico y el uso de probidticos haya sido benéfico, esto
debera estudiarse a profundidad en otro estudio.

Del analisis comparativo entre casos y los controles que compartieron caracteristicas,
podemos describir para las siguientes estrategias su aparente factor benéfico: Para el
empleo de leche materna de manera inicial, con nimero necesario para tratar de 17 para
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prevenir un caso; para el empleo de férmula hidrolizada de manera inicial, un numero
necesario para tratar muy parecido, de 16 a 1. El uso continuo de leche materna desde el
inicio hasta su alta, ya en cualquiera de las modalidades (leche materna de origen 6
fortificada) un numero necesario para tratar de 20 a 1.

El ayuno peritransfusional, como estrategia aislada en los pacientes con factores de
riesgo que ameritaron de transfusiones, un numero necesario para tratar de 6 a 1, el
mismo que para los pacientes que iniciaron alimentacién con estimulo enteral en vez de
tomas completas, de acuerdo a los protocolos vigentes. El ayuno profilactico tuvo un
numero necesario para tratar de 14 a 1.

CONCLUSIONES

Este estudio corrobora los hallazgos en literatura médica internacional respecto al uso de
estrategias vigentes para prevenir el desarrollo de Enterocolitis Necrosante. La intencién
primaria fue la de describir la prevalencia y epidemiologia de esta enfermedad en nuestro
hospital, la cual ha sido anecdéticamente descrita como “baja”, no sin justa razén, pues, a
pesar de que el manejo es auténomo y dependiente del criterio clinico del médico tratante,
hay un seguimiento regular de las normas y recomendaciones vigentes para el manejo del
paciente pretérmino y de peso extremadamente bajo y muy bajo, mismas que se reflejan
en la baja tasa de mortalidad encontrada por esta enfermedad.

Aunque se esperaba una mejor respuesta ante estrategias de proteccion tales como
ayuno peritransfusional, empleo de probidticos y de SMOFLIPID®, no encontramos en la
poblacion estudiada un valor estadistico por lo infrecuente de su aplicacion. Las distintas
modalidades de alimentacion empleadas y su efecto, no obstante, ofrecen una
perspectiva similar a la reportada por la literatura, y avalan el manejo que se ofrece como
protocolo a los pacientes en hospitales de tercer nivel con una infraestructura y capacidad
adquisitiva en insumos similares al que se tomo por modelo.

Las desventajas que son evidenciadas en este estudio son principalmente, el carecer de
un apareamiento de casos mas preciso, el constar una poblacién pequefa con bajo poder
estadistico y el haber obtenido la poblacién con origen unicéntrico, asi como la
interpretacion de resultados al haber sido recabados de manera retrolectiva, da margen
de error a la falta de reporte 6 a la pérdida histdrica de informacion.

A pesar de estas desventajas, este estudio remarca algunas preguntas que aun no tienen
una respuesta en el momento actual, y las cuales seran materia de una investigacion mas
detallada, que supla las deficiencias de este estudio y esclarezca la naturaleza de esta
enfermedad y el cdbmo se puede prevenir.
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APENDICE: TABLAS

GRADO DE ECN VS. EDAD GESTACIONAL

Recuento
EDAD GESTACIONAL
PREMATURO MUY
EXTREMO PREMATURO | PREMATURO TERMINO
<28SDG 28-32SDG 32-36SDG >37SDG Total
GRADO.ECN ECNIA-IB 2 3 7
ECNIIA-1IB 0 1 2
ECN IIIA - 1B 2 0
Total 4 2 4 12
GRADO DE ECN VS. DIAGNOSTICO DE PESO AL NACIMIENTO
Recuento
DIAGNOSTICO DE PESO AL NACIMIENTO
PESO
EXTREMO PESO MUY PESO BAJO AL
BAJO <1KG BAJO 1-1.5KG | NACER <2.5KG Total
GRADO.ECN ECNIA-IB 1 2 4 7
ECNIIA - 1IB 1 0 1 2
ECN HIIA - 1B 0 1
Total 2 6 12
GRADO DE ECN VS. EMPLEO DE ESTEROIDE PRENATAL
Recuento
ESTEROIDE PRENATAL
Si NO Total
GRADO.ECN ECNIA-IB 3 4 7
ECN IIA - 11B 0 2 2
ECN IlIA - 11IB 2 1
Total 5 7 12
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GRADO DE ECN VS. INDOMETACINA PRENATAL (TOCOLITICO)

Recuento
INDOMETACINA PRENATAL
Si NO Total
GRADO.ECN ECNIA-IB 2 5 7
ECNIIA - 1IB 0 2 2
ECN HIIA - 1B 0 3
Total 2 10 12
GRADO DE ECN VS. LECHE HUMANA PROFILACTICA
Recuento
LECHE HUMANA PROFILACTICA
Si NO Total
GRADO.ECN ECNIA-IB 5 2 7
ECNIIA - 1IB 2 0 2
ECN IIIA - 1B 2 1
Total 9 3 12
GRADO DE ECN VS. AYUNO PROFILACTICO
Recuento
AYUNO PROFILACTICO
Si NO Total
GRADO.ECN ECNIA-IB 6 1 7
ECNIIA-1IB 2 0 2
ECN IlIA - 11IB 3 0
Total 11 1 12
GRADO DE ECN VS. NPT CON SMOFLIPIDS
Recuento
SMOFLIPID®
Si NO Total
GRADO.ECN ECNIA-IB 1 6 7
ECNIIA-1IB 0 2 2
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ECN IIIA - 1IB 2 1
Total 3 9 12
GRADO DE ECN VS USO DE PROBIOTICO PROFILACTICO

Recuento
PROBIOTICO
PROFILACTICO
Si NO Total
GRADO.ECN ECNIA-IB 1 6 7
ECNIIA-1IB 0 2 2
ECN IIIA - 1IB 0 3
Total 1 11 12
GRADO DE ECN VS TRANSFUSION
Recuento
TRANSFUSION
Si NO Total
GRADO.ECN ECNIA-IB 2 5 7
ECNIIA-1IB 2 0 2
ECN IIIA - 1IB 2 1 3
Total 6 6 12
GRADO DE ECN VS EMPLEO DE AYUNO TRANSFUSIONAL
Recuento
AYUNO
TRANSFUSIONAL
Si NO Total
GRADO.ECN ECNIA-IB 2 5 7
ECNIIA-1IB 1 1 2
ECN IIIA - 1IB 1 2 3
Total 4 8 12

GRADO DE ECN VS EMPLEO DE ESTIMULO ENTERAL

Recuento
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ESTIMULO ENTERAL

Si NO Total
GRADO.ECN ECNIA-IB 6 1 7
ECNIIA-1IB 2 0 2
ECN IIIA - 1IB 2 1
Total 10 2 12
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