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RESUMEN

OBJETIVO: Determinar los factores de riesgo asociados a enterocolitis Necrosante
en recién nacidos prematuros del Servicio de Neonatologia en el Hospital Regional
Manuel Nufiez Butrén durante el periodo del afio 2017. MATERIAL Y METODOS:
El tipo de estudio fue retrospectivo, observacional, analitico de casos y controles,
se revisaron historias clinicas perinatales de recién nacidos prematuros que
ingresan al servicio de Neonatologia, con una muestra de 30 recién nacidos
prematuros con diagndstico de enterocolitis necrosante que cumplieron con los
criterios de inclusion. Los datos fueron recolectados mediante una ficha de
recoleccion de datos y procesados con el paquete SPSS V.18, de distribucion
absoluta y relativa con un intervalo de confianza del 95%. RESULTADOS: La
frecuencia de enterocolitis necrosante en prematuros fue de 8,05%; y los factores
de riesgo fueron el peso al nacimiento menor a 1500g (X?=5,71; p=0,016) (OR: 3,76,
IC 95%: 1,09-8,6); la alimentacion enteral (X°=18,37; p=0,00002) (OR: 15,55, IC
95%: 3,33-24,7); los eventos hipdxico-isquémicos (X°=8,86; p=0,003) (OR: 5,71, IC
95%: 1,51-11 ,6); las transfusiones sanguineas (X?=5,45; p=0,019) (OR: 4,33, IC
95%: 1,05-9,5) y la inestabilidad hemodinamica (X?=10,33; p=0,001) (OR: 6,54, IC
95%: 1 ,72-12,8); CONCLUSIONES: La frecuencia de enterocolitis necrosante en
prematuros en el presente estudio fue de 8,05%. Los factores de riesgo de la
enterocolitis necrosante fueron, el peso al nacimiento menor a 1500g; la
alimentacion enteral; los eventos hipoxico-isquémicos; las transfusiones
sanguineas; la inestabilidad hemodinamica; y el cateterismo umbilical.

Palabras clave: Enterocolitis necrosante, factores de riesgo, prematuro.
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ABSTRACT

OBJECTIVE: To determine the risk factors associated with Necrotizing enterocolitis
in premature neonates of the Neonatology Service at the Manuel NUfiez Butron
Regional Hospital during the period of 2017. MATERIAL AND METHODS: The type
of study was retrospective, observational, and analytical of cases and controls,
perinatal clinical records of premature infants admitted to the Neonatology service
were reviewed, with a sample of 30 preterm infants diagnosed with necrotizing
enterocolitis who fulfilled with the inclusion criteria. The data were collected using a
data collection card and processed with the SPSS V.18 package, with absolute and
relative distribution with a 95% confidence interval. RESULTS: The frequency of
enterocolitis in preterm infants was 8.05%; and the risk factors were weight less than
15009 birth (X2 = 5.71; p = 0.016) (OR: 3.76, 95% CI 1.09 to 8.6); enteral feeding
(X2 =18.37; p =0.00002) (OR 15.55, 95% CI 3.33 to 24.7); hypoxic-ischemic events
(X2 = 8.86; p = 0.003) (OR: 5.71, 95% CI 1.51 to 11.6); blood transfusions (X2 =
5.45; p=0.019) (OR: 4.33, 95% CI 1.05 to 9.5); hemodynamic instability (X2 = 10.33;
p = 0.001) (OR: 6.54, 95% CI 1.72 to 12.8); and the umbilical catheterization (X2 =
13.30; p = 0.0003) (OR: 8.00, 95% CI 2.17 to 14.9). CONCLUSIONS: The incidence
of necrotizing enterocolitis in preterm infants in this study was 8.05%. Risk factors of
necrotizing enterocolitis were, weight less than 1500g birth; enteral feeding; hypoxic-
ischemic events; blood transfusions; hemodynamic instability; and the umbilical
catheterization.

Key words: Necrotizing enterocolitis, risk factors, premature

11

Repositorio Institucional UNA-PUNO

No olvide citar esta tesis




Universidad

TESIS UNA - PUNO ([ Nacional del
Altiplano

CAPITULO |

INTRODUCCION

La enterocolitis necrosante (ECN) es una emergencia quirdrgica comun en el recién
nacido (RN), especialmente en pretérminos, esta patologia aparece generalmente
entre el tercero y décimo dia, pudiendo presentarse hasta los 3 meses de vida; la

incidencia es variable en forma esporadica o epidémica.

Esta enfermedad ocasiona una importante morbimortalidad para el naonato, por lo
que los médicos permanentemente planifican estrategias preventivas para impedir

o reducir la enterocolitis necrosante.

Ademas, esta patologia se asocia a multiples factores de riesgo. Algunos de los
cuales se derivan de los cuidados brindados y procedimientos aplicados a los recién
nacidos en los servicios donde se encuentran hospitalizados, y otros dependen de

su propia inmadurez biolégica y condicion neonatal.

De alli la importancia y vacio para estudiar a la enterocolitis necrosante. A
continuacion se exponen las partes en que se presenta este trabajo de
investigacion. Esta dividido en: Primero, el problema cientifico y los objetivos que
explica la problematica en estudio; segundo, revision de literatura donde se explican
los referentes teoricos, empiricos de la enfermedad; tercero, definiciébn operacional

de variables; finalmente los resultados y discusion; ademas se esta considerando
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algunos acapites como conclusiones, recomendaciones, referencias bibliograficas

Yy anexos.

1.1 EL PROBLEMA CIENTIFICO Y LOS OBJETIVOS.

1.1.1 DESCRIPCION DEL PROBLEMA

La enterocolitis necrosante (ECN) es la emergencia gastrointestinal mas comuan en
las unidades de neonatologia de los servicios de salud!?, es una patologia
adquirida®, muy compleja y grave*®, por sus consecuencias devastadoras?;
provocando cuadros fatales como sepsis y su tendencia a provocar una disfuncion
organica mdltiple e incluso la muerte?; y afecta mayormente a recién nacidos

prematurost-8,

Por ello, esta enfermedad es considerada de elevada morbimortalidad'-2-6-°-10; a la
vez que es una de las urgencias quirargicas mas frecuentes durante el periodo

neonatal®.

Dicha enfermedad ocurre en aproximadamente el 5% de los recién nacidos con bajo
peso al nacer'®1l, y el 10% en los de muy bajo peso al nacer'?, el 30% a 50% de
estos ultimos requeriran una intervencion quirdrgica y un tercio sucumbira a la
enfermedad®??. Por ello, se afirma que el riesgo de desarrollar esta enfermedad®>
13| su severidad, complicaciones y mortalidad®, es inversamente proporcional al

peso al nacimiento y a la edad gestacional3->-13,
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Ademas de los dos factores determinantes de la ECN como son la prematuridad y
el bajo peso al nacer; existen otros factores que podrian condicionar la enfermedad.
Por ejemplo la alimentacién lactea precoz, inestabilidad hemodinamica, infeccién y
alteraciones intestinales?, después de las 48 horas de transfusién de glébulos
rojostt, mas frecuente en varones, de raza negral#; con una incidencia muy variable,
dependiendo de la zona geogréfica® ; por lo que el aumento de la incidencia en las
dltimas décadas puede ser atribuido a los avances en la atencién perinatal, que han
permitido la sobrevida a recién nacidos prematuros el tiempo suficiente para

desarrollar ECN>7.

La ECN es considerada una enfermedad multifactorial, en la cual converge una
presentacion clinica final asociada con mdltiples mecanismos etioldgicos,
incluyendo isquemia, infeccion, lesibn mecanica, factores iatrogénicos y disfuncion

de barrera inmunolégicat?.

Historicamente, los primeros casos que probablemente correspondian a una ECN
fueron descritos hace 172 afios. Se trataba de 5 casos de recién nacidos prematuros
que fallecieron a los 3 dias de vida como consecuencia de una peritonitis con
multiples perforaciones intestinales, hallazgos muy sugestivos de ECN. Sin
embargo, la publicacion del primer caso de ECN es atribuida a Generisch en 1891.
No fue hasta el afio 1943 cuando se describio el primer caso tratado por Agerty y
cols. Se trataba de un recién nacido de 35 semanas de gestacion que presentaba
una perforacion ileal que fue suturada sin mas complicaciones. Desde entonces y

hasta la década de los 60, la cirugia ha sido la primera opcion terapéutica. Sin
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embargo, durante los afios 70 se comprobd que con un diagnéstico precoz el
tratamiento podia ser conservador. En 1973, Bell publicé una clasificacion basada
en la gravedad de la enfermedad, que todavia hoy es utilizada como pauta de

actuacion®.

En el afio 2015 en Estados Unidos se ha reportado una incidencia de esta patologia
de 2% a 22% en prematuros con un peso inferior a 1500g*°-16; otros indican una
incidencia de 1 a 3 por cada 1000 nacidos vivos'3; y en el 2010, un 28% en Hong

Kong, 14% en Argentina, 7% en Austria 'y 1,7% en Japén?®.

En Colombia, también se reporta un amplio rango de incidencia, 3% a 30%,
dependiendo de la edad gestacional y los criterios diagnosticos utilizados. Otros
estudios reportan la enfermedad en el 1% y el 5% de los pacientes ingresados en
la unidad de cuidados intensivos neonatales (UCIN) y también en 1 a 3 por cada

1000 nacidos vivos?t’.

En Ecuador, entre los factores relacionados con el origen de esta patologia,
mencionan a la prematurez, en quienes se presenta hasta el 90% de los casos de
ECN¢%; y especificamente en la unidad de neonatotogia del Hospital Vicente Corral
Moscoso desde el afio 2008 al 2010 informaron un porcentaje de 14,3% de ECN

por afio en naonatos pretérminos?.
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También, en Perq, la incidencia de esta patologia se estima entorno al 1 a 3 por
cada 1000 recién nacidos vivos y 1% a 7,7% de los recién nacidos ingresados en

unidades neonatales?.

Por lo que se puede afirmar que esta patologia afecta tipicamente a prematuros con
un aumento de la incidencia en el grupo de los menos de 15009 hasta un 2% a 10%,
segun hospitales del Perq, y la edad gestacional media oscila en torno a las 31

semanas; disminuyendo su apariciéon conforme aumenta la edad gestacional(EG)?.

Por lo tanto, esta patologia es de mucha importancia para las instituciones y
profesionales de la salud, ya que queda la responsabilidad de contribuir a reducir la

morbimortalidad de los pacientes con ECN.

1.1.2 FORMULACION DEL PROBLEMA
¢, Cudles son los factores de riesgo asociados a enterocolitis necrosante en recién
nacidos prematuros del Servicio de Neonatologia del Hospital Regional Manuel

NuUfez Butrén-Puno en el afio 20177

1.1.3 JUSTIFICACION DEL PROBLEMA
Una de las causas de mortalidad perinatal es la patologia denominada enterocolitis
necrosante (ECN); y en parte es responsabilidad del equipo de salud, identificar,

prevenir y contribuir a la solucion de manera oportuna.
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Asimismo, la prematuridad es un problema que aqueja a todas las instituciones de
salud, y ésta puede desencadenar ECN, poniendo en riesgo la salud y vida de los
recién nacidos, en ese sentido, existen una serie de acciones inmediatas para
contribuir en la correccion de la patologia, y disminuir la incidencia, mortalidad,

costos instituciones e impacto familiar.

Por lo tanto, el trabajo busca identificar los factores asociados a la patologia,
permitiendo conocer el comportamiento de esta enfermedad, para tenerlo en cuenta

desde el punto de vista académico, y actuar con conocimiento cientifico.

1.20BJETIVOS DE LA INVESTIGACION
OBJETIVO GENERAL
e Determinar los factores de riesgo asociados a enterocolitis necrosante en recién
nacidos prematuros del Servicio de Neonatologia del Hospital Regional Manuel

Nufiez Butron puno, 2017.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Identificar la frecuencia de enterocolitis necrosante en recién nacidos
prematuros del servicio de neonatologia de Hospital Regional Manuel Nafez
Butron de Puno, 2017.

e Identificar los factores de riesgo asociados a enterocolitis necrosante en recién
nacidos prematuros del servicio de neonatologia de Hospital Regional Manuel

NuUfez Butron de Puno, 2017.
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CAPITULO I

REVISION DE LA LITERATURA

2.1 ANTECEDENTES DEL PROBLEMA

Miranda Barcenas |, Ochoa Correa EC, Rodriguez Balaerrama |, Abrego Moya
V. (Monterrey-México) (2014), en su estudio Prevalencia y factores de riesgo para
enterocolitis necrosante en recién nacidos de 1,000 a 1,500 g en la unidad de
cuidados intensivos neonatales del Hospital Universitario Dr. José Eleuterio
Gonzalez desde el 1 de agosto del 2012 hasta el 31 de julio del 2013, con un disefio
observacional, analitico y retrospectivo de casos y controles, obteniéndose que de
los 55 pacientes que reunieron los criterios de inclusion, 18% tuvieron enterocolitis
necrosante grado Il o mayor, por lo tanto la prevalencia de la enterocolitis
necrosante fue de 18%. Se encontraron como factores de riesgo con significacion
estadistica al Apgar de O a 6 al primer minuto (p=0.032), uso de presion positiva
continua nasal, uso de aminofilina y sepsis tardia (p < 0.05). Entre los factores de
riesgo para padecer ECN que no se encontraron en el presente estudio estan, entre

otros, la presencia de catéteres arteriales umbilicales?®.

Castagnaro MC, Lopez J, Géngora AM, Nishihara MI. (Argentina) (2015), en su
trabajo Radiografia directa de abdomen y correlacion clinica en la enterocolitis
necrosante, con un andlisis retrospectivo de historias clinicas, se determiné que de

los 550 RN, 45 (8%) presentaron ECN, la edad gestacional se hall6 con mayor
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frecuencia entre las 31 y 34 semanas (60%) y el 71% de los nifios peso6 al nacer

entre 1000 y 2000 gramos?*®.

Torres J, Espinosa LL, Garcia AM, Mideros AM, Usubillaga E. (Cali - Colombia)
(2011), en su investigacion Caracteristicas de recién nacidos con enterocolitis
necrosante en un hospital universitario de tercer nivel en Colombia, determinaron
gue la ECN se presenté mayormente en edad gestacional entre 31 y 35ss (43,8%),
con peso entre 1000 y 1499 g (37,5%), seguido por peso entre 2500 y 2999 ¢
(12,5%), se presento6 asfixia perinatal (12,5%). Los recién nacidos que recibieron
alimentacion parenteral antes de desarrollar ECN correspondieron al 31 ,3% de
pacientes. La mortalidad global fue del 37,5% de los casos, siendo mayor en el sexo
masculino (28.1%) en comparacion con el sexo femenino (9,4%) de los cuales el
procedimiento mas asociado fue exanguinotransfusion 2 (100%) casos, seguido por
quienes recibieron colocacion de catéter umbilical (11 casos) de los cuales fallecen

4 (63,6%) 2.

Couselo M, Aguar M, Ibafiez V, Mangas L, Garcia-Sala C. (Valencia) (2011), en
su estudio Relacion entre la transfusion de concentrado de hematies y la gravedad
de la enterocolitis necrosante en prematuros, con un disefio retrospectivo, se arribo
a las conclusion de que los resultados no apoyan de forma clara la hipotesis de una
posible relacion entre el antecedente de transfusion de concentrados de hematies

y la gravedad de la ECN?L.
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Pérez LA, Pradilla GL, Diaz G, Bayter SM. (Bucaramanga) (2011), en su estudio
incidencia de enterocolitis necrosante en nifos prematuros alimentados
precozmente, con un ensayo clinico controlado, encontrandose 14 casos de
enterocolitis necrosante en el grupo de alimentacion temprana (10,4%) y nueve
(8,7%) en el de alimentacion tardia (RR=1 ,22; 1IC95 % 0,49-3,20; p=0,652). Cinco
(3,7%) nifios fallecieron en el grupo de alimentacién temprana (IC95% 1,4-8,9) y
ocho (7,7%), en el de alimentacién tardia (IC95% 3,6-15,0), sin que estas
diferencias fueran significativas (RR=0,46; IC95 % O, 12-1 ,60; p=0, 182).
Concluyendo que el iniciar en forma temprana la alimentacion entérica en neonatos
prematuros no aumenta el riesgo de enterocolitis necrosante ni el de mortalidad y si

representa grandes ventajas para estos pacientes??.

Durand Vergara JJ. (Trujillo) (2012), en su trabajo Anemia como factor de riesgo
para enterocolitis necrosante en neonatos prematuros; con su investigacion de
casos y controles, se determind la asociacion de la anemia y la ECN, obteniéndose
una relacion estadisticamente significativa (X?=54,123; p<0.001) y un Odds ratio de

11 con un IC al 95% (5.52 a 21.90)*.

Quispe Flores GA. (Lima) (2015), en su trabajo Factores de riesgo asociados a
mayor mortalidad en pacientes con enterocolitis necrosante en la Unidad de
Cuidados Criticos del Neonato del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San
Bartolomé, con un estudio de tipo comparativo, retrospectivo y analitico, se obtuvo
que los factores que incrementaron la mortalidad en los nifios con ECN y que

mostraron estar asociados estadisticamente fueron: el uso inotrépicos (p=0.001),
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de bicarbonato de sodio (p=0.02); y la transfusion de hemoderivados. Asimismo la
mortalidad en ECN se vio incrementada en los nifios que presentaban mayor grado
de acuerdo a la clasificacion de Bell, siendo el ECN IlI-B el grupo con mayor

porcentaje de fallecidos (p=0.0001)°.

Stritzke Al. (Colombia) (2013), en su trabajo Transfusiones asociadas a
enterocolitis necrosante en neonatos, con un estudio de casos y controles, los casos
fueron comparados con los controles, teniendo como resultado que la transfusion
en los ultimos 2 dias previos a la "clinica” fue significativamente mayor en los casos
que en los controles ECN (15,5 vs 7,7%; OR ajustado (AOR) 44 2; 95%: 1,87 a

3,18)%.

Wan-Huen P, Bateman O, Shapiro OM, Parravicini E. (Nueva York) (2013), con
su estudio Packed red blood cell transfusion is an independent risk factor for
necrotizing enterocolitis in premature infants, y con un estudio de casos y controles,
se llegd a los principales resultados: hubo un total de 3652 periodos de 48 horas y
557 transfusiones. De ellos, 17 cumplieron con los criterios de ECN asociada a
transfusion, observandose una odds ratio (OR) de 3,01 con un intervalo de
confianza del 95% (IC 95) entre 1,66 y 5,47. Concluyendo que la transfusion de
concentrado de hematies (TCH) es un factor de riesgo independiente para el

desarrollo de ECN durante las siguientes 48 horas?*.
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2.2 BASES TEORICAS

2.2.1. CONCEPTO DE ENTEROCOLITIS NECROSANTE

Conceptualmente, la ECN es una enfermedad que se presenta en los recién nacidos
con una marcada inflamacioén intestinal aguda®2¢; de patogénesis probablemente
multifactorial, que implica la combinacién de una barrera intestinal alterada, una
motilidad gastrointestinal y digestiva subdesarrollada, una circulacién intestinal
inmadura, los agentes infecciosos y una cascada inflamatoria dependiente de la
inmunidad intestinal innata y capacidad antioxidante inmadura?’. Compromete el
tracto gastrointestinal del neonato con una extension y profundidad variables,
llegando incluso a la necrosis isquémica de la mucosa gastrointestinal?26-27,
obstruccion intestinal mecanica?, y perforacion del segmento intestinal afectado?®-
27, El sitio de afeccién usual es la region ileo-colica (ileon terminal, ciego y colon

ascendente) 7.

Otros autores sugieren también la condicion mas esencial de esta patologia que es
la prematuridad, alimentacion con férmula, isquemia y colonizacion bacteriana para
iniciar el dafio en la mucosa intestinal por medio de una via comun final que incluye
la activacion de la cascada inflamatoria. El dafio de la misma genera la invasion de
la pared intestinal por bacterias que producen gases, que determinan una
acumulacién intramural de gases®. Esta secuencia de eventos puede progresar a
una necrosis transmural y gangrena del intestino y por ultimo mdultiples sitios de

perforacion intestinal y peritonitis?2,
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Es considerada como la catastrofe gastrointestinal mas urgente en prematuros de
bajo peso al nacer?6?° algunos de estos, desarrollan este problema intestinal
potencialmente peligroso de dos a tres semanas después del nacimiento, que puede
llevar en principio a dificultades de alimentacién, hinchazén abdominal y otras

complicaciones?®.

2.2.2. MANIFESTACIONES CLINICAS DE LA ENTEROCOLITIS NECROSANTE
La presentacion clinica de ECN es muy variable, oscilando de la intolerancia
alimentaria leve o distension abdominal a shock fulminante y muerte. En principio
presenta como un sindrome gastrointestinal y sistémico que comprende sintomas
variables, como distensién e hipersensibilidad abdominal, sangre en heces,
intolerancia a la alimentacién, apnea, letargia, y en casos avanzados acidosis,
sepsis, coagulacion intravascular diseminada (CID) y shock. Abarca un espectro
amplio de afectacion desde la recuperacion sin secuelas hasta un cuadro grave de

peritonitis y sepsis que provoca la muerte del recién nacido®.

En naonatos pretérminos la aparicion de ECN después del inicio de las
alimentaciones entéricas suele diagnosticarse entre los 14 y 20 dias de edad. La
presentacion clinica puede variar desde una distension abdominal, el cual es el
signo temprano mas frecuente, ileo, mayores volimenes de aspirado gastrico,
aspirado biliar o signos visibles de choque; y otros inespecificos como temperatura

labil, apnea, bradicardia*.

23

Repositorio Institucional UNA-PUNO

No olvide citar esta tesis




Universidad

TESIS UNA - PUNO &1[L5T Nacional del
| Attiplano

2.2.3. DIAGNOSTICO DE LA ENTEROCOLITIS NECROSANTE
El diagnostico precoz de la ECN es el factor mas importante que determina la
evolucion. Se logra mediante la observacién clinica cuidadosa en busca de signos

inespecificos en los lactantes con riesgo.

Diagndstico clinico: Existe un amplio espectro de manifestaciones de la
enfermedad. Las caracteristicas clinicas de la ECN se pueden dividir en signos

sistémicos y abdominales. En la mayoria de los casos existe una combinacion de

ambos. Los signos sistémicos son el distrés respiratorio, apnea y/o bradicardia,
somnolencia, inestabilidad térmica, irritabilidad, dificultades para la alimentacion,
hipotension  (shock), hipoperfusion periférica, acidosis, oliguria, diatesis

hemorragica. Los signos intestinales son la sangre en las heces, distension o

dolor a la presion en el abdomen, residuos alimentarios gastricos, vomitos (biliosos
y/o hematicos), ileo (disminucién o ausencia de los ruidos intestinales), eritema o

induracion de la pared abdominal, masa abdominal localizada persistente y ascitis.

Diagnostico de laboratorio: No existen pruebas de laboratorio especificas de la

ECN, aunque algunas son valiosas para confirmar la impresion diagnostica. Las

primeras son pruebas hematologicas, donde la trombocitopenia, la acidosis
metabolica persistente y la hiponatremia de dificil manejo constituyen la triada mas
comun de signos y ayudan a confirmar el diagnadstico; las mediciones sucesivas de
la proteina C reactiva son también utiles para el diagnostico y para valorar la
respuesta sistémica inflamatoria al tratamiento en la ECN grave. También se tiene

el examen de heces en busca de sangre e hidratos de carbono se ha utilizado para
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detectar los casos de ECN basandose en los cambios producidos en la integridad
del intestino. Aunque la presencia macroscopica de sangre puede ser una indicacion
de ECN. La malabsorcion de los hidratos de carbono, reflejada por una prueba
Clinitest positiva en heces, puede ser un indicador temprano frecuente de ECN,

teniendo en cuenta los signos clinicos.

Diagnadstico radiolégico: Las radiografias de abdomen revelan un patrén gaseoso
anormal, compatible con un ileo. Se deben efectuar proyecciones anteroposterior y
laterales, estas Ultimas con rayo horizontal en decubito supino o lateral izquierdo.
Estas radiografias pueden revelar edema de la pared intestinal, un asa en posicion
fija en los estudios sucesivos, presencia de una masa, neumatosis intestinal (el
patron radiolégico de referencia para confirmar el diagndstico), aire en la vena porta
o0 hepatica, neumobilia 0 neumoperitoneo. La perforacion intestinal aislada se puede

presentar con neumoperitoneo, sin otros signos clinicos?!’.

Se debe mantener alto indice de sospecha en todo neonato con combinacion de
factores de riesgo. La ECN es un diagndstico tentativo en todo recién nacido, que
se presenta con la triada sintomatica de intolerancia a alimentacion (vémitos o
residuo gastrico aumentados), sangre en heces micro o macroscopica y distension
abdominal. Usualmente se encuentra acompafiada de signos similares a sepsis,
apnea, bradicardia, letargia, inestabilidad térmica. La mayoria de recién nacidos han
sido previamente alimentados y la enfermedad se presenta en las primeras
semanas de vida, usualmente de 3 a 7 dias posteriores al inicio de la alimentacion

enteral, los recién nacidos de término pueden presentarlo mas tempranamente®.
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La presentacion clinica puede ser lentamente progresiva o subita con deterioro

fulminante31.

2.2.4. ETIOLOGIA DE LA ENTEROCOLITIS NECROSANTE

Actualmente se acepta un mecanismo multifactorial en un huésped predispuesto.
Entre los factores propuestos implicados en la patogénesis de la ECN se han
descrito la prematuridad, alimentacion lactea, inestabilidad hemodinamica, infeccién
y alteracion de la mucosa intestinal. Sélo la prematuridad y la alimentacién lactea

tienen una base epidemioldgica consistente?.

La ECN se define como necrosis por coagulacion e inflamacion del intestino del
lactante. Aunque puede abarcar todo el trayecto, las zonas mas afectadas son ileon
y colon proximal. Suele encontrarse intestino dilatado, con paredes muy delgadas y
algunas zonas hemorragicas y con deposito de fibrina. Se encuentran
habitualmente perforaciones y zonas de necrosis transmural sobre el borde
antimesentérico. Aparecen también zonas con burbujas subserosas que
corresponden a zonas de neumatosis. El hallazgo histolégico méas frecuente es el
de necrosis por coagulacién (isquémica) hasta en 75% de los pacientes, que puede
ser transmural o limitada a la mucosa. Abundan zonas de hemorragia, inflamacion,
ulceracion y edema. En ocasiones aparecen microtrombos en los vasos de pequefio
calibre. Es frecuente el hallazgo de neumatosis cistoide submucosa (NCS) que se
encuentra también a nivel de ganglios mesentéricos. Un pequefio porcentaje

presentan signos de inflamacion aguda. Los cambios regenerativos, con tejido de
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granulacion vy fibrosis son también frecuentes, y si ésta es circunferencial pueden

dar lugar a estenosis®.

La fisiopatologia de ECN sigue siendo dificil de establecer y es probablemente
multifactorial. Dado que los bebés prematuros tienen un mayor riesgo de ECN, la
inmadurez del tracto intestinal ha sido implicada en el desarrollo de ECN. Mas
concretamente, ésta podria representar la inmadurez de la motilidad, capacidad
digestiva, regulacion circulatoria, la funcion de barrera, y la de defensa inmune. La
inmadurez de estas funciones predispone a las lesiones intestinales y de las
respuestas inadecuadas a las diferentes noxas a las que se ve expuesto el tracto
gastrointestinal. La produccién de una respuesta inflamatoria exagerada elaborada
anormalmente por las células epiteliales del intestino inmaduro del recién nacido
prematuro, a lesiones gastrointestinales durante el periodo neonatal sigue siendo
una de las principales hipoétesis. Cada vez mas se reconoce como factores
importantes contribuyentes la colonizacion anormal por bacterias y la predisposicion

genétical’.

El paso final y fundamental de la ECN es la isquemia intestinal, a la cual se llega a
través de complejos mecanismos que comportan la intervencion de factores
desencadenantes que, por accion de unos mediadores enddgenos, activan la
cadena inflamatoria. El factor de activacion plaquetaria (FAP) parece jugar un papel
fundamental en el inicio del proceso, produciendo la migracion de
polimorfonucleares (PMN) hacia las vénulas de la mucosa intestinal, estimulando

una serie de agentes proinflamatorio y citosinas (prostaglandinas, C4, factor de
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necrosis tumoral y leucotrienos). Todos estos mediadores aumentan la
noradrenalina enddégena, con la consiguiente vasoconstriccion isquémica, que es el
principal sustrato de la lesion anatomopatoldgica. Existen factores blogueantes
endogenos, como el 6xido nitrico, la eritropoyetina y la arginina, o exégenos, como
los probidticos. La edad de comienzo de la enfermedad guarda una relacion inversa
con la edad gestacional. Suele debutar en la primera o segunda semana de vida,

aungue no es excepcional la presentacion mas tardia3’.

Respecto a la prematuridad y la alimentacion enteral con férmula son los Unicos
factores evidentemente asociados a la ECN: el 90% de los nifios afectos son
prematuros, siendo mayor su incidencia cuanto menor es la edad gestacional y mas
bajo el peso al nacer. El 90% han recibido alimentacién enteral con férmula previo
a la presentacion de la enfermedad. La asfixia perinatal, el crecimiento intrauterino
restringido, la poliglobulia, la persistencia del conducto arterioso, la hipotension
arterial, la administracién de indometacina, de bloqueadores de los receptores H2 y
la cateterizacion de vasos umbilicales han sido, entre otros, implicados en la
etiopatogenia. La infeccion, en algunas ocasiones, ha estado considerada como
factor inductor o concomitante del proceso. La existencia de epidemias sugiere que,
en algunos casos, la infeccion pueda constituir un desencadenante del proceso. La
mayor susceptibilidad de los niflos prematuros se atribuye a la inmadurez de la
motilidad intestinal, de la funcidon digestiva, de la regulacion del flujo sanguineo
mesenteérico y de aspectos inmunoldgicos, locales y sistémicos. Recientemente se
han implicado factores genéticos, entre los que cabe destacar mutaciones génicas

en el TNF-alfa, NOD2 y receptores de la IL-433
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2.2.5. FACTORES DE RIESGO DE LA ENTEROCOLITIS NECROSANTE
A pesar que en la actualidad no se ha logrado determinar una clara relacién causa
efecto en la etiologia de esta enfermedad se han descrito una serie de eventos o

condiciones clinicas asociada a la presentacion de enterocolitis necrosante!’:

> La prematuridad es el mayor factor de riesgo. La disminucién de la edad
gestacional se asocia con un mayor factor de riesgo de ECN. La edad gestacional
(EG) media de los lactantes con ECN es 30 a 32 semanas, en general con un peso
adecuado para la EG. Adicionalmente se ha descrito la persistencia de niveles bajos
del factor de crecimiento Insulina-Like como un posible marcador (asociado
ademas, con riesgo de desarrollar retinopatia de la prematurez). Ello sugiere que la
inmadurez del tracto gastrointestinal (Gl) es el principal factor de riesgo!’. En este
sentido, la prematurez es un factor de riesgo debido a la inmadurez de la mucosa
intestinal que impide un desarrollo normal de los mecanismos de defensa. El
intestino fetal es estructuralmente maduro a las 19 semanas de gestacion, pero no
asi funcionalmente por lo que es necesario un estimulo antigénico de origen
bacteriano para completar su maduracién a este nivel*. Se ha observado por
ejemplo en los recién nacidos menores de 32 semanas un déficit de FNT-alfa,
interleucinas 6 y 7, y disminucién cuantitativa y cualitativa de inmunoglobulinas3*.
La funcion de la mucosa del recién nacido prematuro es madura para digerir y
absorber nutrientes, y que la intolerancia alimenticia del prematuro es debida a
inmadurez motora y no a la incapacidad funcional de la mucosa. El prematuro los

10 primeros dias de vida puede lograr una maduracion progresiva de su ciclo motor
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si se alimenta en forma progresiva343®, Por lo que la prematuridad es un factor

constante y determinante de la ECN®,

> Alteraciones en la colonizacion intestinal por flora habitual, se ha
observado en neonatos que han requerido hospitalizacién desde su nacimiento, que
han permanecido mas de 72 horas en el ambiente intrahospitalario y en los cuales
por diferentes causas se ha retrasado el inicio de la nutricion enteral o han recibido
antibiéticos de amplio espectrol’. Por lo tanto, la colonizacién bacteriana anormal

es un factor de la ECN34.

> La alimentacion con leche de formulas carentes de factores
inmunomoduladores llevan a una respuesta inflamatoria y sobre crecimiento
bacteriano en RN prematuros, con hipoxia y lesion intestinal?’. La administracion
géastrica temprana y minima de calostro se ha relacionado con la menor incidencia
de ECN, al estimular la motilidad intestinal y favorece la maduracion del intestino a
través de la liberacién de inmunoprotectores como IgA, leucocitos, lactoferrina,
lisozima, y factores de crecimiento de lactobacilos34. El aparato gastrointestinal del
prematuro se expone a la colonizacion bacteriana y a los alimentos a veces varios
meses antes de que su programacion genética soporte esta exposicion. Las
estrategias de una alimentacion cuidadosa indican que es posible preparar la zona
del intestino e inducir las enzimas digestivas y las hormonas intestinales tréficas®.
Sin embargo la alimentacion rapida con formulas artificiales, pueden producir
estasis luminal, crecimiento excesivo bacteriana, produccion de toxinas y

traslocacion bacteriana en sangre y ganglios linfaticos. Esto conduce a procesos
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inflamatorios pudiendo desarrollar una enterocolitis necrosante3*. Concluyendo,
casi la totalidad de los niflos que desarrollan la enfermedad han recibido
alimentacion enteral y es muy raro que la presenten nifios que nunca han sido
alimentados®. Por lo tanto, existe aseveraciones de la asociacion de la ECN en el

recién nacido prematuro y la alimentacion via enteral?-5-6-28,

> Diversas alteraciones en la cascada Inflamatoria, con algunos

marcadores como la IL6, IL4, factor de necrosis tumoral, para riesgo de ECN'’.

> Eventos hipoxico-isquémicos, que conllevan alteraciones en la perfusion y
oxigenacion intestinal, los cuales se pueden presentar en una gran variedad de
cuadros clinicos como insuficiencia placentaria, retardo del crecimiento intrauterino,
cardiopatias, shock, eventos tromboembdlicos, espasmos arteriales, ductus

arterioso, policitemia o sindrome de hiperviscosidad?’.

> Alteraciones secundarias a un inadecuado manejo de liquidos y
electrolitos en los recién nacidos, tales como la sobre-hidratacion y/o falla en la
pérdida de peso fisioldgica durante la primera semana de vida, se han descrito como

factores de riesgo para dicha patologia?’.

> Larelacion del consumo de drogas maternas asociadas con presencia de
enterocolitis necrosante y esto posiblemente por la cantidad de receptores que
presenta la mucosa intestinal a drogas como la morfina (narcético) por ejemplo que

provoca una disminucién en la funciéon motora del intestino?®-34; asi como los recién
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nacidos expuestos a la cocaina definen un riesgo 2,5 veces mayor de ECN. Las
acciones vasoconstrictoras y hemodinamicas de la cocaina pueden promover la

isgquemia intestinal’.

> Las transfusiones sanguineas estdn asociadas con el desarrollo de
enterocolitis necrosante en nifios prematuros, asi como la asociacion en las
primeras 48 horas de haberse iniciado la transfusién y el desarrollo de esta
patologia. La ECN se incluye dentro de las reacciones transfusionales en naonatos,
principalmente prematuros después de las 48 horas postransfusion. Se desconoce,
en el momento, el mecanismo por la cual se presenta; sin embargo, existen teorias
acerca de esta condicion que lo predispone, como la anemia, la alteracion del flujo
sanguineo asociado a la alimentacién y los eventos de isquemia/reperfusion

asociados a la transfusion??.

> El bajo peso del recién nacido también es un factor determinante de la
ECN, ya que el riesgo de desarrollar esta enfermedad es inversamente proporcional

al peso al nacimiento3-5-8-13-17-28,

> Cateterismo umbilical, algunos autores3°-31-36, también consideran a éste,
como factor de riesgo; pues éste se encuentra asociado a varias alteraciones, entre
otros, la ECN; y los mecanismos involucrados se describen el espasmo de los vasos
y la formacién de microémbolos que alteran el flujo sanguineo al intestino por la
reduccion del lumen de la aorta y la disminucion de la cantidad de sangre llevada

por los vasos sanguineos derivados de ésta®”. El empleo de los catéteres
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umbilicales en el tratamiento de nifios recién nacidos es un procedimiento comun
en el manejo que se hace en ellos en las unidades de cuidados intensivos
neonatales (UCIN), ante problemas que ponen en peligro su vida; la frecuencia de
su empleo en estos nifios es por la relativa facilidad de canalizar estos vasos para
obtener en ellos muestras de sangre, para administrar soluciones y medicamentos

y para hacer mediciones que permitan conocer su condiciéon hemodinamica®®.

> Activacion de mediadores inflamatorios®'’, el dafio producido por la
isquemia, agentes infecciosos o irritantes de la mucosa viene agravado por
mediadores inflamatorios, entre los que destacan el factor de necrosis tumoral

(TNF), la interleucina 6 (IL-6) y el factor activador de las plaquetas (PAF).

> Entre otros factores de riesgo para ECN, se tiene a la inestabilidad
hemodinamica?; el papel de la infeccién bacteriana, es doble!?, sobrehidratacion,
hipoxia fetal y asfixia perinatal (disminuye la motilidad Intestinal) 1, y la ECN es mas
frecuente en varones y en la raza negra'®. Algunos??, indican asociacién con
Policitemia y patdgenos comuinmente involucrados (Enterobacterias; Clostridium
Perfringes, Clostridium Difficile, Clostridium butyricum; Stafilococcus Coagulasa
negativa; Stafilococcus Aureus; Escherichia Coli; Klebsiella; Echovirus;

Coronavirus; Rotavirus; y hongos).
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2.3. DEFINICION DE TERMINOS BASICOS

Nacimiento

Expulsibn completa o extraccion del organismo materno del producto de la
concepcion, independientemente de que se haya cortado o no el cordon umbilical o

esté unido a la placenta y que sea de 21 o mas semanas de gestacions8.

Recién nacido (neonato)
Producto de la concepcion desde el nacimiento hasta los 28 dias de edad postnatal

(periodo neonatal) 3,

Recién nacido vivo

Se trata de todo producto de la concepcion proveniente de un embarazo de 21
semanas 0 mas de gestacion que después de concluir su separacion del organismo
materno manifiesta algun tipo de vida, tales como movimientos respiratorios, latidos

cardiacos o movimientos definidos de musculos voluntarios32.

Recién nacido prematuro/pretérmino

Producto de la concepcion de 28 semanas a menos de 37 semanas de gestacion®®,
que equivale a un producto de 1000g a menos de 250093829,

Se clasifica de la siguiente manera:

v Prematuridad leve (34- 36 semanas).

v Prematuridad moderada (30 - 33 semanas).

v Prematuridad extrema (26- 29 semanas).

4 Prematuridad muy extrema (22- 25 semanas) “°.
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Recién nacido con bajo peso (RNBPN)

Producto de la concepcion con peso corporal al nacimiento menor de 2500g a
1500g, independientemente de su edad de gestacion38-3°-

Recién nacido con muy bajo peso (RNMBPN)

Recién nacido con un peso menor de 1500g, que corresponderia a menos de 32

semanas de gestacion?6-41,

Enterocolitis necrosante

Es un trastorno neonatal adquirido que representa una expresion extrema de lesion
intestinal grave que sigue a una combinacion de lesiones vasculares, mucosas y
metabodlicas (y aln otras no identificadas) de un intestino relativamente inmaduro?®.
Su etiologia es multifactorial, se consideran mecanismos inflamatorios, isquémicos

e infecciosos?’.

Alimentacion enteral

Es una técnica especial de alimentacion. Consiste en administrar los diferentes
elementos nutritivos a través de una sonda, colocada de tal forma que un extremo
queda en el exterior y el otro en distintos tramos del tubo digestivo. Esta indicada
cuando no es posible una adecuada alimentacion oral voluntaria, siempre que la
capacidad del aparato digestivo permita absorber los nutrientes. En neonatos se

utiliza ampliamente la sonda orogastrica.
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Alimentacién troéfica

También conocida como alimentacion enteral minima, alimentacién hipocal6rica o
alimentacion no nutritiva, para los prematuros extremos. Esta definida como la
practica de dar volimenes pequefios de nutricion de leche humana o férmula para
recién nacidos, con el fin de estimular la actividad gastrointestinal. Estos volimenes

oscilan entre 12 a 24 ml/kg/dia y su incremento es muy gradual?.

Calostro
Emisién inicial de la leche humana con alto contenido de proteinas y

betacarotenos?.

Asfixia perinatal

Es un cuadro de alteracién del intercambio de gases que, cuando persiste, conduce
a hipoxemia e hipercapnia progresivas con acidosis metabdlica. Las caracteristicas
fundamentales definidas por la American Academy of Pediatrics (AAP) y el
American College of Obstetricians and Gynecologists (ACOG) son: 1) acidemia
metabdlica o mixta profunda (pH<7) en una muestra de sangre arterial de cordon
umbilical, si se obtuviera; 2) persistencia de una puntuacion de Apgar de 0-3 durante
> 5 minutos; 3) manifestaciones neurolégicas en el periodo neonatal inmediato:
convulsiones, hipotonia, coma o encefalopatia hipoxico-isquémica, y 4) indicios de

disfuncién multiorganica en el periodo neonatal inmediato.
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Anemia neonatal

La anemia que aparece durante el periodo neonatal (0-28 dias de vida), en neonatos
> de 34 semanas de edad gestacional, se refleja un nivel de hemoglobina en sangre
venosa central menor de 13 g/dl o un nivel de hemoglobina capilar menor que 14,5
g/dl. Los valores hematolégicos normales varian en funcidn de la edad gestacional

y la edad cronolégica®®.

Drogas vasoactivas
Las drogas con efecto vasoactivo son aquellas que por medio de diversos
mecanismos ensanchan (vasodilatacion) o estrechan (vasoconstriccion) el lumen

de los vasos sanguineos?®.

Indometacina

Es un farmaco antiinflamatorio no esteroideo (AINE) del grupo de los derivados del
indol. Sus efectos analgésico, antipirético y antiinflamatorio, se atribuyen a su
capacidad de inhibir de manera no selectiva la ciclooxigenasa (COX) tipo 1y 2,
accion que da lugar al bloqueo se la sintesis de prostaglandinas, prostaciclinas y
tromboxanos. Es de primera eleccion para el tratamiento del conducto arterioso

persistente?®,

Transfusion sanguinea
Transferencia de sangre o de un componente sanguineo de una persona (donante)

a otra (receptor) 26,
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Inestabilidad hemodindmica

Es un estado fisioldgico en el que el sistema circulatorio no es capaz de proporcionar
una adecuada perfusion a los tejidos. Se produce como consecuencia de
alteraciones en los mecanismos gque mantienen la homeostasia hemodinamica:
frecuencia y ritmo cardiaco, contractilidad cardiaca, volumen circulatorio, tono
vascular. Se manifiesta clinicamente como alteraciones en el nivel de conciencia,
frecuencia cardiaca (bradicardia, taquicardia), presién arterial (hipotension), pulsos,
temperatura, oximetria, flujo urinario, y otros; que son producto de la reduccion de

la perfusion central y/o periférica®®.

Cateterismo umbilical

Procedimiento de canalizacion de catéteres permeables en los vasos umbilicales.
El de la vena umbilical esta indicado para: acceso inmediato para infusion de
liquidos y medicamentos, monitorizacion de presion venosa central, acceso venoso
de largo plazo en RN de extremadamente bajo peso hasta la instauracion de un
catéter epicutaneo, exanguinotransfusion. El de la arteria esté indicado en casos
de: medicion frecuente de gases arteriales, monitorizacion invasiva de la presion

arterial®®.

Policitemia neonatal

La policitemia es el aumento de la masa eritrocitaria total. La policitemia neonatal
se define por un hematocrito venoso central > o igual a 65%. La importancia clinica
de este valor es consecuencia de la relacion curvilinea entre el volumen eritrocitario

circulante (hematocrito) y la viscosidad de la sangre total. Con un hematocrito > de
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65% se observa un aumento exponencial de la viscosidad sanguinea mesurada in

vitro3®

Patégenos entéricos

O también llamados enteropatdégenos, son agentes bioldgicos (bacterias, virus,

parasitos, hongos) que son capaces de causar enfermedad en el intestino?..
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CAPITULO I

MATERIALES Y METODOS

3.1. TIPO Y DISENO DE INVESTIGACION
> Tipo de estudio

El tipo de estudio fue retrospectivo, basico, analitico de casos y controles.

> Poblacion
La poblacion abarcé a todos(as) los(as) recién nacidos prematuros(as) que tuvieron
el diagndstico médico de enterocolitis necrosante en el Servicio de Neonatologia del

Hospital Regional Manuel Nufiez Butron Puno en el afio 2017, (n=38).

> Muestra
La muestra comprendié a todos los recién nacidos de la poblacion que cumplieron

con los criterios de inclusion, ya que la poblacion es muy pequefia, (n=30).

Especificacion de los casos y controles:

Se denominé casos: arecién nacidos prematuros diagnosticados con enterocolitis

necrosante.

Se denomind controles: a recién nacidos prematuros no diagnosticados con

enterocolitis necrosante.
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CRITERIOS DE INCLUSION PARA CASOS.
o Recién nacido hospitalizado en el Servicio de Neonatologia del Hospital

Regional Manuel Nafiez Butrén de Puno.

o Recién nacido prematuro de 28 semanas a menos de 37 semanas de
gestacion.

o Recién nacido con diagnostico de enterocolitis necrosante.

o Recién nacido con historia clinica apropiada en archivos del Hospital

Regional Manuel Nafiez Butrén de Puno.

CRITERIOS DE INCLUSION PARA CONTROLES.
o Recién nacido hospitalizado en el Servicio de Neonatologia del Hospital

Regional Manuel Nufiez Butrén de Puno.

o Recién nacido prematuro de 28 semanas a menos de 37 semanas de
gestacion.

o Recién nacido sin diagndstico de enterocolitis necrosante.

o Recién nacido con historia clinica apropiada en archivos del Hospital

Regional Manuel Nufiez Butrén de Puno.

Criterios de exclusién para casos y controles.

o Recién nacido cuya historia clinica tiene registros incompletos.
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3.2. TECNICAS PARA EL PROCESAMIENTO Y ANALISIS DE LA
INFORMACION

> Técnica de recoleccion de datos

La técnica de recoleccion de datos fue la observacion y revision del libro de
hospitalizacion del Servicio de Neonatologia y las historias clinicas de los recién
nacidos prematuros y de sus madres; seguidamente se recolecto la informacion con

la ficha de recoleccion de datos que se encuentra considerada en anexos.

> Anélisis estadistico de datos

Andlisis descriptivo de los factores de riesgo de la enterocolitis necrosante en los
recién nacidos (frecuencia). Analisis inferencial se usé en primer lugar la prueba Chi
cuadrado con IC 95% vy valor p. (tomando como significativo a p<0,05).
Posteriormente se uso6 el Odds Ratio (OR) (OR>1, IC OR>1), para establecer el

riesgo de padecer enterocolitis necrosante.

La informacion recolectada se presentd en tablas de entrada doble, fueron

analizadas en base a la teoria del estudio.
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CAPITULO IV

RESULTADOS Y DISCUSION

4.1. RESULTADOS

Tabla 1. Frecuencia de enterocolitis necrosante en recién nacidos prematuros del
Servicio de Neonatologia del Hospital Regional Manuel NUfiez Butron de Puno,

2017
FRECUENCIA DE ENTEROCOLITIS N° %
NECROSANTE
Si 38 08,05
No 434 91,95
TOTAL 472 100,0

Fuente: Instrumento de recoleccién de datos aplicado a pacientes del HRMNB.

En la presente tabla se muestra que la frecuencia de enterocolitis necrosante en
prematuros es del 8,05%, y los que no la presentaron fue de 91,95%.
Tabla 2. Factores de inmadurez asociados a enterocolitis necrosante en recién

nacidos prematuros del Servicio de Neonatologia del Hospital Regional Manuel
Nufiez Butron de Puno, 2017

FACTORES DE ECN No ECN

2 -
INMADUREZ v % N % X p OR ICOR

GRADO DE
PREMATURIDAD

28sem. a < 32sem. 8 26,7 5 16,7

0,88 0,347 1,82 (0,45-
32sem.a<37sem. 22 73,3 25 83,3 7,65)

PESO AL
NACIMIENTO
Menor de 1500g. 16 533 7 233

De 1500g a < 25009 14 46,7 23 76,7

Fuente: Instrumento de recoleccién de datos aplicado a pacientes del HRMNB.

571 0,016 3,76 (1,09-8,6)
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En la presente tabla se muestra 1 factor de riesgo de ECN en prematuros, el peso
al nacimiento menor de 1500g, se observa una asociacion significativa con X2:5,71
y p=0,016; de acuerdo al OR, existe 3,76 veces la probabilidad de que se presente
ECN en prematuros con peso al nacimiento menor de 1500g.

Tabla 3 Factores alimenticios asociados a enterocolitis necrosante en recién

nacidos prematuros del Servicio de Neonatologia del Hospital Regional Manuel
Nufiez Butron de Puno, 2017.

ECN No ECN
FACTORES X? p OR IC-OR
ALIMENTICIOS N° % N° %

ALIMENTACION

ENTERAL
Si 27 90 11 367

18,37 0,00002 1555 (3,33
No 3 10 19 633 24.7)

Fuente: Instrumento de recoleccidén de datos aplicado a pacientes del HRMNB.

En la presente tabla se muestra 1 factor de riesgo de ECN en prematuros, la
alimentacion enteral, se observa una asociacion altamente significativa con
X?:18,37 y p=0,00002; de acuerdo al OR, existe 15,55 veces la probabilidad de que

se presente ECN en prematuros cuando el naonato fue alimentado de forma enteral.
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Tabla 4. Factores de procesos isquémicos asociados a enterocolitis necrosante en
recién nacidos prematuros del Servicio de Neonatologia del Hospital Regional
Manuel Nufiez Butrén de Puno, 2017.

FACTORES DE ECN No ECN
PROCESOS X2 p OR IC-OR
ISQUEMICOS Ne % N° %
EVENTOS HIPOXICOS-
ISQUEMICOS
S 25 833 14 46,7
EXPOSICION A
DROGAS
VASOACTIVAS
Si 0O 00 0 00
No 30 100 30 100
TRANSFUSIONES
SANGUINEAS
Si 12 400 4 133
No 18 600 26 86,7 545 0,019 4,33 %’?3?_

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos aplicado a pacientes del HRMNB.

En la presente tabla se muestra 2 factores de riesgo de ECN en prematuros, los
eventos hipoxicos-isquémicos, se observa una asociacion altamente significativa
con X2:8,86 y p=0,003; de acuerdo al OR, existe 5,71 veces la probabilidad de que
se presente ECN en prematuros cuando se presenta eventos hipdxicos-isquémicos.
El otro factor es la transfusion sanguinea, se observa una asociacion significativa
con X2:5,45 y p=0,019; de acuerdo al OR, existe 4,33 veces la probabilidad de que
se presente ECN en prematuros cuando se ha realizado transfusion sanguinea al

neonato.

45

Repositorio Institucional UNA-PUNO

No olvide citar esta tesis




Universidad

TESIS UNA - PUNO i3 Nacional del
Altiplano

Tabla 5. Factores de procesos isquémicos asociados a enterocolitis necrosante en
recién nacidos prematuros del Servicio de Neonatologia del Hospital Regional
Manuel Nufiez Butrén de Puno, 2017.

FACTORES DE ECN No ECN
PROCESOS _ _ X2 p OR IC-OR
ISQUEMICOS NV % N° %

INESTABILIDAD

HEMODINAMICA

Si 17 56,7 5 16,7
No 13 433 25 833 1033 0001 654 (11575)_
CATETERISMO |
UMBILICAL
Si 20 66,7 6 20,0
- 0 333 24 soo 1330 00003 800 (124,1197)-
POLICITEMIA |
Si 2 67 1 33
. 28 o33 20 o967 035 0554 207 (013

61,39)
Fuente: Instrumento de recoleccion de datos aplicado a pacientes del HRMNB.

En la presente tabla se muestra 2 factores de riesgo de ECN en prematuros, la
inestabilidad hemodinamica, se observa una asociacion altamente significativa con
X?:10,33 y p=0,001; de acuerdo al OR, existe 6,54 veces la probabilidad de que se
presente ECN en prematuros cuando existe inestabilidad hemodindmica en el
neonato. El otro factor es el cateterismo umbilical, se observa una asociacion
altamente significativa con X2:13,30 y p=0,0003; de acuerdo al OR, existe 8,00
veces la probabilidad de que se presente ECN en prematuros cuando se ha

realizado cateterismo umbilical al neonato.
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Tabla 6. Factores de procesos infecciosos asociados a enterocolitis necrosante en
recién nacidos prematuros del Servicio de Neonatologia del Hospital Regional
Manuel Nufiez Butron de Puno, 2017.

FACTORES DE ECN No ECN
PROCESOS ; _ X3 0 OR  IC.OR
INFECClOSOS N % N %
PATOGENOS
ENTERICOS

Si 6 200 2 67

No 24 800 28 o933 231 0128 350 (055

27,92)

Fuente: Instrumento de recoleccién de datos aplicado a pacientes del HRMNB.

En la presente tabla no se muestran factores de riesgo. No se encontrd asociacion

significativa.

47

Repositorio Institucional UNA-PUNO

No olvide citar esta tesis




Universidad

TESIS UNA - PUNO &1[L5T Nacional del
| Attiplano

4.2. DISCUSION

Esta patologia es muy relevante para los profesionales médicos neonatélogos ya
gue su morbimortalidad es significativa; dicha patologia mayormente afecta a recién
nacidos prematuros?®®, disminuyendo su aparicion conforme aumenta la edad
gestacional’. Existe similitud de los resultados obtenidos, con la literatura
internacional, por ejemplo, a nivel mundial, esta enfermedad afecta entre 1% y 8%
de todos los bebés admitidos en las unidades de cuidados intensivos neonatales??;
por su parte, Castagnaro MC, Lépez J, Géngora AM, Nishihara ML.*°, determiné en
su estudio un 8% de pacientes con ECN. En los hospitales del Per(, se conoce?°,
una incidencia en el grupo de los que pesan menos de 1500g hasta un 2% a 10%;
pese a ello, no se conoce una cifra real de ECN en América Latina, debido a los
problemas que se presentan en los establecimientos de salud. Sin embargo, existen
otros datos puntuales, en el afio 2009, en Estados Unidos se report6 una incidencia
de 2% a 22% en prematuros con un peso inferior a 1500g*°-18; y en el 2010, un 28%
en Hong Kong, 14% en Argentina, 7% en Austria y 1,7% en Jap6n®®. Por lo tanto,
se puede tener claro, que la incidencia de ECN, es muy variable y difiere entre las

unidades neonatalesS3.

Como se menciono, la prematurez es determinante para esta patologia, cuando un
recién nacido presenta signos tempranos de ECN, el tratamiento médico puede ser
suficiente, que incluye ayuno, descompresion gastrica, hemocultivos vy
administracion de antibiéticos de amplio espectro, con control de radiografias
abdominales seriadas. Sin embargo, aquellos bebés que presentan ECN definida

requieren un manejo mas agresivo, que puede incluir cirugia abdominal?; por ello,
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la importancia de diagnosticar oportunamente este tipo de problemas e intervenir en

el tiempo adecuado.

El bajo peso al nacimiento es otro factor de riesgo para la ECN; Castagnaro MC,
Lopez J, Gongora AM, Nishihara ML.1%, encontraron en su investigacion que del
total de pacientes con ECN, el 71% peso6 al nacer entre 1000 y 2000g; asi mismo,
Torres J, Espinosa LL, Garcia AM, Mideros AM, Usubillaga E.?°, determinaron que
la ECN se presenté en neonatos con peso >1000-1499g en un 37,5%. Muchos
estudios han documentado una mayor incidencia de ECN en nifios de menor peso®’;
siendo éste, uno de los factores determinantes de la ECN?'!, presentandose
aproximadamente en el 5% de los recién nacidos con bajo peso al nacer'®1?, y el
10% en los de muy bajo peso al nacer?; debiéndose tener en cuenta que, el riesgo
de desarrollar esta enfermedad es inversamente proporcional al peso al
nacimiento3813-17-28 Esta patologia ocurre posiblemente por los avances en la
atencion perinatal, que han permitido la sobrevida a recién nacidos prematuros y

con bajo peso el tiempo suficiente para desarrollar ECN>.

Definitivamente los dos factores pilares asociados a la ECN, mencionados en la
literatura son la prematuridad y bajo peso al nacer, por ello, los médicos siempre

toman en cuenta estas caracteristicas para la evaluacion neonatal.

El factor de riesgo: alimentacion enteral, también fue determinado en el presente
estudio en 15,55 veces la probabilidad de ocurrencia de ECN; significando uno de

los factores de mayor riesgo. Asi lo corrobora estadisticamente Hernandez
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Camacho EN.3! y Tamayo Pérez ME, Arango Rivera MV, Tamayo Munera C.%, al
enunciar en sus trabajos que mas del 90% de los neonatos diagnosticados con ECN
fueron alimentados via enteral. Lo mismo explica Torres J, Espinosa LL, .Garcia
AM, Mideros AM, Usubillaga E.?°, respecto al tipo de alimentacion que recibieron
los neonatos antes de desarrollar ECN correspondiendo al 31,3%. En este marco,
se puede afirmar®, que la aparicion de ECN en neonatos pretérminos, después del
inicio de las alimentaciones entéricas; suele diagnosticarse entre los 14 y 20 dias

de edad.

Se puede concluir, como muchos autores?°%28-31 que la alimentacién enteral con
férmula es uno de los principales factores de riesgo para presentar ECN. Pese a lo
indicado, Pérez LA, Pradilla GL, Diaz G, Bayter SM.18, en su estudio, concluyen que
el iniciar en forma temprana la alimentacion entérica en neonatos prematuros no
aumenta el riesgo de enterocolitis necrosante ni el de mortalidad, y muy por el
contrario, si representa grandes ventajas para estos pacientes; cuestién que se esta
en desacuerdo, por los resultados obtenidos en el presente estudio y el soporte
tedrico. Por ello, gran parte del debate, esta en la funcién de la nutricion enteral

como precursora del desarrollo de ECNS32.

Y como se explican*1’, entre muchos otros eventos importantes, aunados a la
alimentacion con férmula, dentro de ello, la isquemia y colonizacion bacteriana,
inician el dafio en la mucosa intestinal por medio de una via comun final que incluye
la activacion de la cascada inflamatoria. Por lo tanto, se afirma3®; que la alimentacién

con formulas carentes de factores inmunomoduladores llevan a una respuesta
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inflamatoria y sobre crecimiento bacteriano en prematuros, con hipoxia y lesion
intestinal. Concluyendo®; que casi la totalidad de los nifios que desarrollan la
enfermedad han recibido alimentacion enteral, siendo muy raro que la presenten los
gue nunca han sido alimentados. Por todo lo indicado, es preciso sefalar que,
cuando se tiene recién nacidos hospitalizados, se debe tener muy en cuenta la
alimentacion y el tipo de alimentacién que se le otorgue, ya que podria contribuirse

a desarrollar algunas patologias como la que se esta estudiando.

Los eventos hipoxicos-isquémicos considerado un factor de riesgo para la ECN,
como se afirma en la literatura, se asocian mayormente a neonatos a término,
implicando una ofensa a la suplencia de la sangre intestinal como un mecanismo
comun'’; también se ha observado en el presente estudio realizado en prematuros,
siendo casi seis veces la probabilidad de ocurrencia de ECN, significando que no
es exclusivo de los neonatos a término. Encontrando Miranda Béarcenas |I. Ochoa
Correa EC, Rodriguez Balderrama |, Abrego Moya V.18, en su estudio, asociacion
de ECN con Apgar de 0 a 6 al primer minuto (p=0.032); por su parte, Torres J,
Espinosa LL, Garcia AM, Mideros AM, Usubillaga E.?°, determinaron que la ECN se
presenté en neonatos con asfixia perinatal en un 12,5%. Ademas, un conjunto de
autores'429-31 aseveran que la asfixia perinatal como evento hipoxico-isquémico es
un factor de riesgo de la ECN. Pese a lo explicado; algunos autores®’, han
encontrado que no existe relacion estadisticamente significativa entre asfixia
perinatal y Apgar bajo al nacer con el desarrollo de ECN. El fundamento de esta
variable con la ECN esta en que la asfixia perinatal disminuye la motilidad intestinal,

con una disminucion de la accion propulsora del intestino, hay una mayor
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probabilidad de una acumulacién de sustancias nocivas en contacto con el epitelio,
gue pueden dar lugar a dafios intestinales. Esto es aun mas agravado por la
disminucion de la digestién y absorcion de nutrientes que se produce en los

intestinos inmaduros?!’.

A pesar de pruebas convincentes de que el estrés hipdxico-isquémico esta
involucrado en el RN a término con ECN, dicha enfermedad en prematuros parece
corresponder a una enfermedad totalmente diferente. Considerando que en
neonatos a término se produce ECN dentro de los primeros dias de vida, en el
prematuro se presenta mucho mas tarde, haciendo de los eventos perinatales

hipoxico-isquémicos menos plausibles en la patogenia de la ECN en prematuros?’.

Las transfusiones sanguineas es otro de los factores de riesgo de la ECN?°, y
demostrado en el presente estudio; datos de asociacién también encontraron Wan-
Huen P, Bateman D, Shapiro DM, Parravicini E.?*, determinando un odds ratio (OR)
de 3,01 con un intervalo de confianza del 95% (IC 95) entre 1 66 y 5,47, y
concluyendo que la transfusion de concentrado de hematies (TCH) es un factor de
riesgo independiente para el desarrollo de ECN durante las siguientes 48 horas. Y
Stritzke Al.2%, mostrando como resultado que la transfusién en los Ultimos 2 dias
previos a la "clinica" fue significativamente mayor en los casos que en los controles
ECN (15,5 vs 7,7%), con OR ajustado (AOR) 44 2. También, Restrepo N, Cortés F,
Robledo E.'!, después de 48 horas de transfusién de glébulos rojos. La misma
corroboracion, la hizo, Torres J, Espinosa LL, Garcra AM, Mideros AM, Usubillaga

E.2%, en su investigacion, al referirse a la mortalidad global de neonatos con ECN,
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de los cuales el procedimiento mas asociado fue la exanguinotransfusién en 100%
(2 casos). Pese, a lo abrumador de los datos, contrariamente Couselo M, Aguar M,
Ibafiez V, Mangas L, Garcia-Sala C.%%, concluyen en su estudio que los resultados
no apoyan de forma clara la hipétesis de una posible relacion entre el antecedente

de transfusion de concentrados de hematies y la gravedad de la ECN.

Finalmente, se puede concretar que las transfusiones sanguineas estan asociadas
con el desarrollo de enterocolitis necrosante en nifios prematuros, asi como la
asociacién en las primeras 48 horas de haberse iniciado la transfusion y el desarrollo
de esta patologia; aunque se desconoce, en el momento, el mecanismo por la cual
se presenta; sin embargo, existen teorias acerca de esta condicion que lo
predispone, como la anemia, la alteracion del flujo sanguineo asociado a la

alimentacion y los eventos de isquemia/reperfusion asociados a la transfusién??.

Otro factor encontrado en el estudio, fue la inestabilidad hemodindmica del neonato;
aunque no existe informacién estadistica que refrende dicha asociacién, se la
considera dado que esta patologia es multifactorial'*>?; no obstante, no se ha podido
demostrar estadisticamente la implicacion de la inestabilidad hemodinamica en la
patogénesis de la ECN®2. Pese al poco referente, es esencial que el médico, cuando
evalla a prematuros, tome en cuenta las condiciones hemodinamicas del neonato,

ya que puede ser un referente para desarrollar algunas patologias como es la ECN.

El cateterismo umbilical, en la literatura se menciona como el segundo factor de

riesgo mas alto en los trabajos de investigacion, teniendo ocho veces la probabilidad
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de que produzca la patologia. Por ello, la importancia que se debe dar a este
procedimiento, en las unidades de cuidado neonatales. Aportando a esta
asociacion, Torres J, Espinosa LL, Garcia AM, Mideros AM, Usubiilaga E.?°, en su
investigacion, al referirse a la mortalidad global de neonatos con ECN, de los cuales
el segundo procedimiento mas asociado fue el uso del catéter umbilical en 63,6%.
También, Hernandez Camacho EN.3! y el Ministerio de Salud de El Salvador.3°,
reafirman la asociacion de la ECN con el cateterismo de los vasos umbilicales.
Oponiéndose a esta asociacion, ya que asi lo demuestra en su trabajo, son Miranda
Barcenas |, Ochoa Correa EC, Rodriguez Balderrama |, Abrego Moya V.18, al
determinar que entre los factores de riesgo para padecer ECN que no se
encontraron en el presente estudio estan, entre otros, la presencia de catéteres

arteriales umbilicales.

El empleo de los catéteres umbilicales en el tratamiento de nifios recién nacidos es
un procedimiento comdn en el manejo que se hace en ellos en las unidades de
cuidados intensivos neonatales (UCIN), ante problemas que ponen en peligro su
vida; la frecuencia de su empleo en estos niflos es por la relativa facilidad de
canalizar estos vasos para obtener en ellos muestras de sangre, para administrar
soluciones y medicamentos y para hacer mediciones que permitan conocer su
condicion hemodinamica3®®; sin embargo, varias alteraciones como distension e
isquemia intestinal y ECN se han atribuido al uso de catéteres umbilicales. Entre los
mecanismos involucrados se describen el espasmo de los vasos y la formacion de
microémbolos que alteran el flujo sanguineo al intestino por la reduccion del lumen

de la aorta y la disminucion de la cantidad de sangre llevada por los vasos
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sanguineos derivados de ésta. Los catéteres arteriales imponen un mayor riesgo,
ya que podrian ocasionar embolizacién de arterias mesentéricas. Sin embargo, los
estudios no han respaldado esta asociacion tedrica y no han encontrado incremento
del desarrollo de ECN en los pacientes en quienes se utilizan catéteres, ni siquiera

cuando se da alimentacién parenteral por esa via®’.

Finalmente diremos que la mayoria de autores coincide en afirmar que todos los
factores de riesgo mencionados convergen en una via comun de lesion: la
activacion de mediadores inflamatorios, que sigue siendo una de las principales
hipdtesis en la patogénesis de ECN; la produccion de una respuesta inflamatoria
exagerada elaborada anormalmente por las células epiteliales del intestino
inmaduro del recién nacido prematuro daria lugar a lesiones gastrointestinales?’;
por lo, tanto algunos autores?#172°  consideran dicha activacion como factor

predisponente para el desarrollo de la ECN.

Esta patogénesis multifactorial, implica la combinaciéon de una barrera intestinal
alterada, una motilidad gastrointestinal y digestiva subdesarrollada, una circulacion
intestinal inmadura, los agentes infecciosos y una cascada inflamatoria dependiente
de la inmunidad intestinal innata y capacidad antioxidante inmadura?®’. En este
sentido, el dafio es producido por la isquemia, agentes infecciosos o irritantes de la
mucosa, que viene agravado por mediadores inflamatorios, entre los que destacan
el factor de necrosis tumoral (TNF), la interleucina 6 (IL-6) y el factor activador de

las plaquetas (PAF) 332, Por lo que se debe entender que la ECN es una
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enfermedad que se presenta en los recién nacidos con una marcada inflamacion

intestinal aguda?2®.
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CAPITULO V

CONCLUSIONES

PRIMERO. Del total de prematuros, la frecuencia de enterocolitis necrosante en el

presente estudio fue de 8,05%.

SEGUNDO. Los factores de inmadurez, alimenticio, de procesos isquémicos, de
procesos infecciosos son: el peso al nacimiento menor a 1500 g; la alimentacion
enteral; los eventos hipoxicos-isquémicos; las transfusiones sanguineas; la

inestabilidad hemodinamica; y el cateterismo umbilical.

TERCERO. De acuerdo a la existencia de probabilidad, con el peso al nacimiento
menor a 1500g existe un riesgo de 3,76 veces de que se presente ECN; con la
alimentacion enteral existe un riesgo de 15,55 veces; con los eventos hipoxico-
isquémicos existe un riesgo de 5,71veces; con las transfusiones sanguineas existe un
riesgo de 4,33 veces; con la inestabilidad hemodinamica existe un riesgo de 6,54 veces;

con el cateterismo umbilical existe un riesgo de 8,00 veces.
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CAPITULO VI

RECOMENDACIONES

PRIMERO. A los médicos neonatologos: Analizar con mas detalle, todos los

procedimientos que se realizan con los neonatos, para evitar o prevenir la ECN.

SEGUNDO. A la Direccion Regional de Salud de Puno: Desarrollar en sus planes
de trabajo, capacitaciébn permanente para la identificacion e intervencién en esta

patologia como equipo de trabajo.

TERCERO. A los estudiantes de medicina: Seguir preparandose en temas de salud

neonatal para contribuir a minimizar la tasa de morbilidad y mortalidad en este grupo

etario.
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ANEXOS
Anexo 1

FICHA DE RECOLECCIONDE DATOS

DATOS
NO HCL: ..ccevvevnee, CODIFICACION
1. Enterocolitis necrosante en Si=1
prematuros No=2
2. Grado de prematuridad En semanas y
dias
3. Peso al nacimiento En gramos
4. Alimentacién enteral Si=1
No=2
5. Eventos hipoxico-isquémicos Si=1
No=2
6. Exposicién a drogas vasoactivas Si=1
No=2
7. Transfusiones sanguineas Si=1
No=2
8. Inestabilidad hemodinamica Si=1
No=2
9. Cateterismo umbilical Si=1
No=2
10. Policitemia Si=1
No=2
11. Patbgenos entéricos Si=1
No=2
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Anexo 2

ESCALA DE BELL MODIFICADA POR WALSH Y KLIEGMAN (1986)

Estadio ECN

| A Sospecha

| B Sospecha
A
Confirmada
(leve)

1B
Confirmada
(moderada)

A
Avanzada
Intestino
Intacto
(grave)

1l B Intestino
perforado

Signos
sistémicos
Inestabilidad
térmica Apnea
Bradicardia
Letargia

fdem

fdem

fdem

+ Acidosis
metabdlica

+ Trombocitopenia

idem

Hipotension,
bradicardia, apnea,
acidosis mixta,
CID.

idem
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Signos intestinales

Residuo gastrico

Distension abdominal leve
Vomitos

Sangre oculta en heces
Abundante sangre en heces
Igual a IB

+ Ausencia de ruidos
intestinales

con o sin dolor abdominal
Igual a llA

Dolor abdominal definido
Con o sin celulitis abdominal

Igual a 1IB

+ Signos de peritonitis
generalizada

Abdomen muy doloroso y
distendido

Igual que I1lIA

Signos
radiolégicos
Normal o lleo leve

Igual a 1A
Dilatacion, Ileo,
neumatosis
intestinal

Igual que 1A

+ Gas en vena
porta

Con ascitis o0 sin
ella

Igual que IIB

+ Ascitis definida

Igual que IlIA
+ Neumoperitoneo
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