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RESUMEN

La enterocolitis necrosante (ECN) es un problema de salud publica que afecta a recién
nacidos, es una patologia muy frecuente de enfermedad gastrointestinal adquirida y
una emergencia quirurgica en el neonato, llegando a manifestarse principalmente en

prematuros con bajo peso al nacer.

Se estima que ocurre en 1 a 3 por 1000 nacidos vivos. El 13%corresponde a recién
nacidos a término. Los bebés mayores de 34 semanas de gestacion que desarrollan
ECN generalmente tienen una enfermedad preexistente, como enfermedad cardiaca
congénita o sepsis. La etiologia en neonatos menores a las 34 semanas de gestacion
es producida por multiples factores de riesgo, debido a la prematurez del recién nacido
(RN) entre los que se destacan: Rotura prematura de membranas con amnionitis,
asfixia durante el nacimiento, peso y talla bajo para su edad gestacional, cardiopatias
congeénitas, exsanguino-transfusiones. La incidencia suele ser alta en recién nacidos
alimentados por formulas hipertdnicas. Sin embargo, los tres factores que siempre se
encuentra presentes en el neonato son: Lesion hipdxico-isquémica, la colonizacidn

bacteriana y una alimentacién enteral.

Objetivo. Determinar los principales factores de riesgo para desarrollar enterocolitis

necrosante en recién nacido mayor de 34 semanas de gestacion.

Metodologia. Se realizé un estudio de tipo transversal descriptivo. Fueron incluidos
todos los recién nacidos mayores de 34 semanas de gestacion, que presentan
alteraciones clinicas y radiolégicas de algunos de los estadios de enterocolitis
necrosante descritos por Bell y modificados por Walls y Kliegman (1986).
Resultados: Se revisaron 23 expedientes clinicos de neonatos con diagndstico de
ECN mediante analisis univariado se observaron los siguientes factores de riesgo mas
frecuentes: alimentacion enteral en el 100%, cateterismo umbilical en el 43.5 %, sepsis
en 52.2 %, manejo con vasopresores en el 34.8%, hipotension en el 34.8%.
Conclusiones: En los neonatos mayores de 34 semanas de gestacion el factor con
mayor frecuencia observado fue la alimentacién enteral como riesgo para el desarrollo
de ECN.

Palabras clave: enterocolitis necrosante, edad gestacional, prematurez,



.-MARCOTEORICO

La enterocolitis necrosante se define como un sindrome agudo y grave de necrosis
intestinal, de etiologia multifactorial, caracterizado por edema, ulceracion y necrosis
de la mucosa intestinal y sobreinfeccion de la pared ulcerada.?

La enterocolitis necrosante (ECN) es una enfermedad grave que afecta a recién
nacidos, en especial prematuros, con una incidencia y morbimortalidad elevados.’

La incidencia de ECN se estima en torno al 1 a 3 por 1.000 recién nacidos (RN) vivos
y 1al 7,7% de los RN ingresados en unidades neonatales. Es una patologia que afecta
tipicamente a prematuros, con un aumento de la incidencia en el grupo de los menores
de 1.500 g hasta un 2 a 10%?. La edad gestacional media oscila en torno a las 31
semanas, con un peso medio al nacimiento de 1.460 g. La aparicion de ECN
disminuye conforme aumenta la edad gestacional, si bien un 13% de los casos
corresponde a RN a término. No se ha comprobado la existencia de predominio racial,
sexo o estatus socioeconémico.? La ECN tiene mortalidad que oscila entre el 9% al
28% y alcanza hasta el 87% en estadios avanzados de la enfermedad. La mortalidad
se relaciona con la edad gestacional, presentandose la mayor parte de los casos en

neonatos prematuros con peso menor de 750 gramos.?

Factores de riesgo

Por encima del 90% de los neonatos que desarrollan ECN son recién nacidos
prematuros. El porcentaje de casos de ECN en RN a término se encuentra solamente
entre un 13-20%.% 4 Gasque reporta una incidencia de 5 a 10%.° Los factores que
contribuyen al desarrollo de la ECN, son Apgar bajo al nacimiento, asfixia perinatal,
cateterizacion umbilical arterial y venosa, alimentacidén enteral artificial hipertonica,
persistencia del conducto arterioso y hemorragia intraventricular (HIV), neumotorax,

acidosis metabdlica, sepsis, enfermedad de membrana hialina y leucopenia.® (Tabla

1)



Tabla 1 Factores de riesgo para enterocolitis necrosante

Neonatos prematuros Neonatos a termino

Tracto Gastrointestinal inmaduro Enfermedad cardiaca congénita
Conducto arterioso persistente Policitemia

Dafio en la mucosa intestinal Transfusion Sanguinea

(Hipdxico-isquémico)

Presencia de bacterias en la luz Estrés Perinatal

del tracto gastrointestinal

Alimentacion enteral agresiva Alimentacion enteral agresiva
Mecanismo de defensa Hipotiroidismo, gastrosquisis,
inmaduros sindrome de Down.

Fuente: modificado de Noerr B. Current controversies in the understanding of necrotizing
enterocolitis. Adv Neonat Care 2003; 3:107-20

Etiopatogenia

Existen multiples teorias en la actualidad que buscan explicar los eventos y mecanismos
por los cuales se produce la ECN. Dentro de estas teorias sobresalen dos postulados:
El primero presenta a la hipoxia-isquemia como factor desencadenante de la enfermedad,
23y el segundo con mayor grado de evidencia, establece la prematuridad como el factor

determinante en el desarrollo de ECN.6 7

Dano hipoxico-isquemico.

En 1967 Toulokian et al describen que la ECN se produce debido a que el recién nacido
es sometido a hipoxia. La hipoxia produce acidemia, incremento en la resistencia vascular
mesenterica y reduccidn del aporte de oxigeno intestinal ocasionando isquemia. Durante
el periodo de isquemia se generan acumulos intracelulares de radicales libres lo que

ocasionan mayor dafo al tejido intestinal.”

Prematurez: La inmadurez del intestino como barrera facilita el ingreso de las bacterias a
la parte mas profunda del tejido intestinal, desencadenando un proceso inflamatorio

responsable de la ECN. La inmadurez del sistema inmune a nivel intestinal, se relaciona



con una respuesta inflamatoria exagerada ante la presencia de cualquier patégeno o

molécula extrafia lo que empeora el dafio tisular.b 7

Alimentacion enteral. Los volumenes excesivos de leche y su rapido incremento, pueden
inferir con la capacidad para aumentar el flujo sanguineo mesentérico y producir hipoxia

local.8

Enfermedad infecciosa. Otra evidencia clara es la presencia de neumatosis intestinal
relacionada con la produccion de gas hidrogeno. Este gas de produccion compromete la
integridad de la mucosa intestinal ocasionando translocacion bacteriana a nddulos
linfaticos regionales con activacion subsecuente de macréfagos locales y diversos

mediadores inflamatorios que conllevan a un proceso de necrosis intestinal. °

Mediadores inflamatorios. Incluyen el factor de agregacion plaquetaria (FAP), factor de
necrosis tumoral (FNT), interleucina 1 (IL-1), IL-8, IL-10 e IL-12. Estos producen edema
de la mucosa, necrosis coagulativa y hemorragias, procesos caracteristicos de la ECN.%
10

Otros factores predisponentes propuestos son la administracion de soluciones
hiperosmolares irritantes, ya sean farmacos, contrastes o formulas. Asimismo, existen
diferentes situaciones clinicas relacionadas con la aparicion de ECN, con la isquemia
como denominador comun, entre ellas, la asfixia perinatal, persistencia del conducto
arterioso, apneas, hipotension, fallo cardiaco, canalizacidon de arteria umbilical,
policitemia, exposicion a cocaina, etc. No obstante, no se ha podido demostrar la
implicacién de la inestabilidad hemodinamica en la patogénesis de la ECN.™

Cuadro clinico

La ECN la triada caracteristica incluye distension abdominal, sangrado gastrointestinal y
neumatosis intestinal.!!

En 1978 Bell y colaboradores elaboraron una estatificacion clinica describiendo tres
niveles de ECN, siendo la etapa | (sospechoso), la etapa Il (definitiva) y la etapa llI

(avanzada),!" (tal como se ve en la tabla 2, anexo 2



ILANTECEDENTES

Factores de riesgo

La ECN es la enfermedad digestiva mas frecuente y grave adquirida durante el periodo
neonatal. La tasa de mortalidad por ECN varia segun la poblacion estudiada, aunque se
asocia comunmente con prematuridad y bajo peso al nacer. La atencion medica ha
permitido la supervivencia de pacientes cada vez mas pequenos, lo que ha aumentado a
incidencia de enterocolitis necrotizante; sin embargo, la mortalidad no ha cambiado.?

U. Kessler'3 estudio los factores de riesgo asociados con la mortalidad en pacientes con
ECN y encontro la baja edad gestacional, bajo peso al nacer y valores mas altos de lactato
sérico. Fitzgibbons y su equipo .'* informaron un estudio multicéntrico de mas de 500
hospitales y mas de 70,000 pacientes con pesos entre 500 y 1500 g, agrupandolos por
peso en varias categorias y encontraron que un mayor peso al nacer disminuye la
mortalidad. Sin embargo, Alexander y Smith ' informaron la mortalidad de neonatos con
peso inferior a 1500g, y publicaron que, en este grupo de pacientes, independientemente
de la edad gestacional, los factores asociados con la muerte fueron un segmento largo
de necrosis intestinal y panecrosis intestinal. Bonnard et al.'® informaron de una pequefia
serie de pacientes la presion intraabdominal elevada, evidenciada por la presion
intravesical, puede estar asociada con la mortalidad. Este aumento de presion, causado
por la cascada de respuesta inflamatoria, puede disminuir la presion del flujo intestinal,
desencadenando isquemia, necrosis y perforaciones intestinales, que ocurren en 20 a
30% de los pacientes en estadios avanzados y comprende las complicaciones agudas
mas graves de esta enfermedad., aumentando la mortalidad entre un 20% y un 40%. La
perforacion gastrointestinal es un claro indicador de la cirugia, pero desafortunadamente
no hay un marcador confiable o absoluto para la inminencia de perforacion. Usualmente,
la distension abdominal progresiva, una masa palpable el deterioro clinico a pesar del
tratamiento médico o la presencia de un bucle fijo persistente en las radiografias
sucesivas pueden indicar necrosis intestinal y/o la inminencia de perforacion, y por lo
tanto ser un indicio de intervencién quirurgica.'’

Bracho reportd que los pacientes que fallecieron presentaban recuentos plaquetarios
significativamente mas bajos en comparacion con los sobrevivientes y los factores

prondsticos asociados con la mortalidad fueron anemia, necrosis intestinal o perforacién



complicaciones médicas, especificamente coagulacion diseminada intravascular y fallo
multiorganico.'®

En el Hospital universitario de La Paz en Madrid se realizé un estudio de casos y controles
de los recién nacidos tratados entre 2014-2015. Se evaluaron factores de riesgo materno-
fetal (fiebre, corioamnionitis, cultivos rectovaginales y sufrimiento intrauterino) y
neonatales (edad gestacional, canalizacion de vasos umbilicales, hemocultivos, sepsis,
nutricion y probioticos) y su asociacion a la ECN. Se analizaron 500 neonatos: 44 ECN y
456 controles. En el analisis univariante ninguno de los factores de riesgo maternos se
relacion6 con el desarrollo de ECN. No se encontraron diferencias significativas en los
RN que recibieron alimentacion enteral o probidticos. Los RN con sufrimiento fetal y los
diagnosticados de sepsis precoz presentaron mayor riesgo de desarrollo de ECN (p<
0,0001). La pérdida de bienestar fetal y la sepsis precoz favorecen el desarrollo de ECN
que también parece aumentar con el uso de antibioterapia sistémica, asi como el
tratamiento anti fungico profilactico para las infecciones de catéter o intubaciones
orotraqueales prolongadas.'®

Se realizé un estudio para describir la incidencia de ECN en embarazos multiples y
compararla con embarazos unicos, sefialando los factores de riesgo y morbilidad, se
consideraron 409 bebes nacidos de embarazos multiples y 895 de embarazo unicos. El
porcentaje de ECN en embarazos multiples (18%) fue mayor que en los solteros (4%)
(P<0.05). La mortalidad se asocié con la menor edad gestacional y un bajo puntaje de
Apgar en el primer minuto (p<0.05). El analisis muestra que la incidencia de ECN es
mayor en embarazos multiples solo si consideramos la edad gestacional o en asociacion
con prematuridad grave. Una edad gestacional <28 semanas y una puntuacién de Apgar
baja en el primer minuto son factores de riesgo para ambas categorias.?°

En China realizaron una investigacion retrospectiva de la incidencia de morbilidad y
mortalidad por ECN neonatal con especial énfasis en la determinacion de los factores
predictivos de mortalidad asociada a la ECN. En 2011, se identificaron 1167 casos de
enterocolitis necrotizante de las 95 UCIN participantes en China continental, con una
incidencia de 2.50% y 4.53% en bajo peso al nacer (peso al nacer <2500 g) y muy bajo
peso al nacer (peso al nacer <1500 g), respectivamente. Las enfermedades en estadio

1, 2 y 3 se registraron en 51.1%, 30.3% y 18.6% de los casos, respectivamente. La



mortalidad por enterocolitis necrotizante en estadios 2 y 3 en esta cohorte fue de
41.7%. En los recién nacidos con mayor peso al nacer, los factores de riesgo importantes
para la mortalidad fueron pequefios para la edad de gestacion (OR: 5,02; IC del 95%:
1,73-14,6; <0,001). En los recién nacidos con bajo peso al nacer (peso al nacer 1500—
2499 g), los factores de riesgo identificados para la mortalidad fueron la sepsis durante
la hospitalizacién (OR: 2,59; IC del 95%: 1,57—4,28). P = 0,003) y ECN en etapa 2 (OR:
8,09; IC del 95%: 2,80-23,3; P P <0,001) y ECN de la etapa 3 (OR: 5,37; IC del 95%:
3,24-8,90; P <0,001). 2!

En un estudio basado en una poblacion de 16 669 lactantes con edad gestacional menor
a 33 semanas, la incidencia de ECN fue de 5.1%, la ECN de inicio temprano ocurrié a
una media de 7 dias en comparacion con los 32 dias para la ECN de inicio tardio. Los
recién nacidos con ECN de inicio temprano tuvieron una menor incidencia de sindrome
de dificultad respiratoria, conducto permeable tratado con indometacina, menos uso de
esteroides postnatales y menor duracién de los dias de ventilacion.

La ECN es una grave enfermedad intestinal de los bebes prematuros con alta mortalidad.
Los estudios sugieren una relacion causal entre la transfusion de glébulos rojos y la ECN,
sin embargo, se desconoce si la transfusion de globulos rojos conduce a peores
resultados en ECN. En este estudio se buscé determinar si la transfusion de globulos
rojos esta asociada con un mayor riesgo de ECN quirurgica y mortalidad. La menor edad
gestacional y el peso corporal se asociaron significativamente con la transfusion de
glébulos rojos y la necesidad de intervencion quirurgica. La transfusion de glébulos rojos
<72 h antes de la ECN se asoci6 con la ECN quirurgica (P ajustada por pares <0,001) y
la mortalidad (P ajustada por pares = 0,048).

Se realizé un estudio descriptivo y un estudio de casos y controles en un grupo de
neonatos prematuros tardios y de termino (edad gestacional = 34 s emanas), de 1841
recién nacidos prematuros y a término, en etapas IB y etapa Il de ECN, presentaron un
peso promedio al nacer de 2529.3 grs, y una edad gestacional promedio de 36.96 SDG,
presentacion de la ECN media de 4.6 dias, todos resultaron de embarazos de alto riesgo,
todos fueron alimentados exclusivamente o parcialmente con formula la mayoria nacieron
por cesarea, 8 fueron sometidos a cirugia ninguno de ellos fallecieron. Atencién

intermedia (p = 0,006), taquipnea transitoria (p= 0,049), no recibe leche materna
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(p=0,019) y, ademas, restriccion del crecimiento intrauterino (RCIU) (p=0.017) para la
etapa 2 I, los casos se asociaron de forma independiente con la ECN. Los recién nacidos
prematuros tardios y a término que necesitan atencién intermedia, con RCIU y taquipnea
transitoria fueron susceptibles a la ECN; La alimentacion con leche materna fue un factor
protector importante.?*

Se evaluaron los factores perinatales que influyen en la incidencia de la ECN en el recién
nacido que pesa menos de 1500grs, se realizaron dos grupos de recién nacidos con peso
bajo al nacer, un grupo con ECN y los que no presentaba ECN y fueron comparados en
cuanto a los factores perinatales. El unico factor que fue identificado y que interfiere con
la incidencia de ECN en infantes de bajo peso al nacer es la presencia de preeclampsia.
25

Douglas Drenckpohl?® realizé un estudio para determinar si existen factores de riesgo que
podrian ayudar a los médicos a identificar a los bebés prematuros que tienen un mayor
riesgo de mortalidad cuando desarrollan ECN. Las pruebas univariadas demostraron que
las madres de bebés que murieron de ECN tuvieron una mayor incidencia de rotura
prematura de membranas. La disminucidn del peso al nacer de un bebé prematuro
aumento significativamente el riesgo de mortalidad relacionada con la ECN. Los bebés
prematuros que recibieron alimentacion trofica temprana tuvieron menos mortalidad
relacionada con ECN, pero este hallazgo no fue significativo. Otras afecciones, como los
factores de riesgo maternos, los bloqueadores H2 en la nutricion parenteral total, la
alimentacioén enteral y la temperatura no fueron significativas. La regresion logistica {p=.02
OR IC 95% 0.998 (0.997, 1)} indicd que el peso al nacer de un bebé prematuro aumentaba
significativamente su probabilidad de morir (31%) por ECN mientras se ajustaba para otras
variables.?®

Esmaeilizand examiné la asociacion entre la duracion de la exposicion a antibidticos y el
desarrollo de ECN en estadio 2 0 3 en neonatos muy prematuros. Refiere que la exposicion
a antibiéticos empiricos durante 5 dias 0 mas en neonatos prematuros nacidos de las 29
semanas de gestacion se asocioé con un mayor riesgo de ECN. ?7

En Rumania determinaron la incidencia de ECN e identificaron los principales factores de
riesgo asociados con ECN en recién nacidos prematuros con edad gestacional < 32

semanas de gestacion ingresado en unidades de cuidados intensivos en Rumania. La

10



incidencia de ECN fue mayor en este estudio (5,3%). El bajo peso al nacer, las infecciones
nosocomiales, la apnea y la falta de glucocorticoides prenatales se asociaron con un mayor
riesgo de ECN en los recién nacidos prematuros rumanos menores de 32 semanas de
gestacion.?®

Se realizé6 un estudio descriptivo, retrospectivo y prospectivo evaluando las historias
clinicas y recogiendo variables demograficas, datos gestacionales, antecedentes
perinatales, manifestaciones clinicas, analiticas y radiolégicas, de un total de 124 pacientes
el peso medio fue de 1873 g, se asocid a la presentacion de ECN la edad materna, asi
como las gestaciones artificiales y los nacimientos multiples, el tratamiento quirargico fue
en el 38.7% y la letalidad se situé en el 11.4%.2°

La ECN se asocia con una alta morbilidad y mortalidad entre los recién nacidos
ingresados en cuidados intensivos. Los factores asociados con la mortalidad y la
presentacion catastréfica siguen siendo poco conocidas. Compararon a 5594 bebés
diagnosticados con ECN y que fueron dados de alta con 1505 bebés diagnosticados con
ECN que murieron. En el analisis multivariado, los factores asociados a la muerte
(P<0.01) fueron la edad gestacional estimada, el menor peso al nacer, el tratamiento con
ventilacion asistida en el dia del diagndstico de ECN, el tratamiento con vasopresores
en el momento del diagndstico y la raza negra. Los pacientes que recibieron solo
ampicilina y gentamicina el dia del diagndstico tenian menos probabilidades de
morir. Dos tercios de las muertes por ECN se produjeron rapidamente (<7 dias desde el
diagnéstico), con una mediana de tiempo de muerte de un dia desde el momento del
diagnostico. Los bebés que murieron dentro de los 7 dias del diagndstico tuvieron un
mayor peso al nacer, con mas frecuencia tomaron vasopresores y ventilacién de alta
frecuencia en el momento del diagndstico en comparacién con los pacientes que
murieron a los 7 dias o0 mas. Aunque la mortalidad disminuyd con el aumento de la edad
gestacional.®°

Factores de riesgo

Se ha demostrado que la transfusién sanguinea esta asociada con 25 a 35% de los
casos de ECN en estudios recientes; los bebes que reciben transfusion son mas
prematuros, y tienen puntuaciones mas altas en la gravedad de la enfermedad. 3132

En relacién a los marcadores para identificar a los recién nacidos con riesgo de
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desarrollar ECN se realizé un estudio donde se utilizd la disialillacto —N-tetraosa
(DSLNT) oligosacarido de la leche humana. Ocho recién nacidos desarrollaron ECN.
Las concentraciones de DSLNT fueron significativas mas bajas en caso todas las
muestras de leche en los casos de ECN en comparacion con los controles, y su
abundancia pudo identificar los casos de ECN antes del inicio. La evaluacion agregada
de DSLNT durante varios dias mejoro la separacion de los casos de ECN y los sujetos
de control. El contenido de DSLNT en la leche materna es un marcador potencial no
invasivo para identificar a los recién nacidos con riesgo de desarrollar ECN y evaluar
la leche de donantes de alto riesgo.33

La ECN es la emergencia gastrointestinal mas comun y sigue siendo una causa
importante de mortalidad para los recién nacidos con muy bajo peso al nacer se realizo
un estudio en el que el analisis de regresion logistica multivariante demostré que la ECN
estaba relacionada de manera consistente con la hipotension dentro de una semana
después del nacimiento (OR 2.0, IC 95% 1.0-3.9). Con respecto al resultado, el grupo
ECN tuvo tiempos mas prolongados para alcanzar 100 ml / kg / dia de alimentacion
(P <0,001), mayor duracion hospitalizacion (P = 0,031) y tasa de mortalidad
(p <0,001). Cuando se compararon los grupos de ECN médicos y quirurgicos, la edad
gestacional fue significativamente mas baja en el grupo de ECN quirurgicos. La incidencia
global de ECN en Corea es similar a la de otros estudios multicéntricos. Ademas de la
edad gestacional y el peso al nacer, la hipotension dentro de una semana de vida esta

significativamente relacionada con la ECN.34

En un estudio de cohorte retrospectivo examino a los recién nacidos menores de 32
semanas de gestacion entre julio 2003 y julio 2014 en un hospital universitario. La ECN
se diagnostico en 26 de 354 recién nacidos prematuros (7.3%), incluidos 19 nifos en
estadio Il y siete en estadio Ill. El andlisis de regresiéon multivariante identifico la
proporcién de neutrdfilos a linfocitos maternos [cociente de probabilidad (OR) 0.013) y
el peso al nacer (OR0.01), pero no lacorioamnioitis clinica ni histolégicay
la funisitis como factores predictivos significativos de ECN.= 1.08, p = 0.002],
multiparidad (OR = 3.41, p == 0.07. La proporcion de neutrdfilos a linfocitos maternos,

la paridad y el peso al nacer pueden predecir de forma independiente el riesgo de ECN
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en lactantes muy prematuros, mientras que la corioamnioitis clinica e histolégica y la

fusinitis no son predictivas de ECN.35
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N.L.JUSTIFICACION DEL ESTUDIO

La enterocolitis necrosante es una situacion muy grave en el recién nacido, y mas
frecuentemente en recién nacidos prematuros con bajo peso al nacer y su origen es
multifactorial, por lo que es importante reconocer a tiempo los factores asociados al
problema. Identificarla de manera temprana tomar medidas y protocolos preventivos
encaminado a la ayuda inmediata a los neonatos con riesgo de presentarla. En el Hospital
General de Pachuca se brinda tratamiento para cada caso, sin embargo se insiste en la
busqueda de estrategias preventivas con el fin de disminuir los indices de ésta patologia.
Los factores de riesgo para ECN asfixia perinatal, persistencia del conducto arterioso,
apneas, hipotension, falla cardiaca, canalizacion de arteria umbilical y/o vena umbilical,
policitemia, sepsis, administracion de soluciones hiperosmolares, exposicion a cocaina.
De los cuales algunos como la sepsis, catéteres umbilicales y tipo de alimentacidén son

susceptibles de modificar para repercutir en su incidencia.

Los estudios realizados sobre enterocolitis publicados son a nivel internacional en
hospitales de tercer nivel de atencidn. No hay estudios en el segundo nivel de atencion
ni estudios que busquen la relacion entre el tipo de alimentacion, catéteres umbilicales,
sepsis tardia, asfixia y la enterocolitis necrosante. Actualmente en el Hospital General de
Pachuca se desconocen los factores de riesgo de enterocolitis necrosante en recién

nacidos mayores de 34 semanas de gestacion, por lo que se realizara éste estudio.
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IV.PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La enterocolitis necrotizante (ECN) es una de las emergencias gastrointestinales mas
comunes en el recién nacido. Es un trastorno caracterizado por necrosis isquémica de la
mucosa intestinal, que se asocia con inflamaciéon severa, invasion de organismos
formadores de gas entérico y diseccion de gas en la pared intestinal y el sistema venoso
portal. Aunque el reconocimiento temprano y el tratamiento agresivo de este trastorno
han mejorado los resultados clinicos, la ECN cuenta con una morbilidad sustancial a largo
plazo en los sobrevivientes de cuidados intensivos neonatales, particularmente en bebés
prematuros de muy bajo peso al nacer.

La incidencia reportada varia de un pais a otro de 5 a 15%, la mortalidad continua siendo
elevada (10-50%) a pesar de importantes avances en el cuidado del prematuro extremo.
La incidencia es inversamente proporcional a la edad gestacional y el peso al nacer, ya
que mas del 85% de los casos de ECN tiene menos de 32 semanas de gestacion, los
factores de riesgo que se reportan en pretérminos con bajo peso al nacer son diferentes
a los factores que se observan en recién nacidos de termino en el Hospital General de
Pachuca se presentaron 27 casos de ECN en recién nacidos mayores a 34 semanas de
gestacion, durante el periodo de enero a noviembre del 2018 razon por la cual surge la
propuesta del presente estudio para conocer los factores de riesgo que con mayor

frecuencia pueden desarrollar ECN en el recién nacido con mayor edad gestacional.

El riesgo de desarrollar ECN es mayor para los bebés prematuros nacidos con muy bajo
peso al nacer que a los bebés a término: aunque la mayoria de los bebés con ECN son
prematuros, aproximadamente el 10 por ciento de los casos ocurren en bebés a
término. En estudios retrospectivos, los recién nacidos a término que desarrollan ECN
suelen recibir alimentacion con leche no humana y tienen una enfermedad
preexistente. Las afecciones asociadas pueden afectar la perfusion intestinal e incluyen
cardiopatias congénitas, trastornos gastrointestinales primarios, sepsis, restriccion del

crecimiento fetal e hipoxia perinatal, de ahi surge la siguiente pregunta:
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IV.1 PREGUNTA DE INVESTIGACION.

¢, Cuales son los factores de riesgo mas frecuentes asociados a enterocolitis necrosante
en los recién nacidos mayores de 34 semanas de gestacion que ingresaron al servicio de
Neonatologia del Hospital General de Pachuca, del 1 de enero de 2017 al 30 de

noviembre de 20187

IV.2 OBJETIVOS

General:

1.- Determinar los factores de riesgo mas frecuentes para ECN en Recién Nacidos
mayores de 34 semanas de gestacion en el servicio de Neonatologia del Hospital General
de Pachuca Hgo. del 1 de enero del 2017 al 30 de noviembre del 2018.

Especificos:

Factores de riesgo

1. ldentificar la edad gestacional como factor de riesgo para la aparicién de
enterocolitis necrosante.

2. Evaluar la presencia de persistencia de conducto arterioso y su relacién con
enterocolitis necrosante.

3. Evaluar la instalacion de cateteres umbilicales como factor de riesgo para el
desarrollo de enterocolitis necrosante.

4. ldentificar la sepsis como precursor de enterocolitis necrosante.

IV3HIPOTESIS
Los factores de riesgo (sepsis, persistencia de conducto arterioso, catéteres umbilicales)
obsevados en recién nacidos mayores de 34 semanas de gestacion se relacionan con la

presencia de enterocolitis necrosante
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VMATERIALYMETODOS

V.1. DISENO DE INVESTIGACION

Se realizd un estudio transversal descriptivo.

V.2 ANALISIS DE INFORMACION

La informacion fue analizada utilizando el Paquete Estadistico para las Ciencias Sociales
Stata versiéon 12.0, Se exploraron los datos de la siguiente manera:

Analisis univariado

Cada variable se estudié con analisis descriptivo, a través de tablas que proporcionaron
datos de N (%) en al caso de variables nominales, y en el caso de variables escalares
con datos de media aritmética y desviacion estandar.

Los resultados se presentaron utilizando tablas, graficas y cuadros.

Se realizaron medidas de tendencia central, proporciones, asi como intervalos de

confianza de los estimadores calculados.

V.3 UBICACION ESPACIO- TEMPORAL

V.3.1 LUGAR

Hospital General de Pachuca, en el area de Unidad de cuidados intensivos neonatales

y Terapia Intensiva Pediatrica.

V.3.2 TIEMPO

Periodo comprendido de enero del 2017 a noviembre 2018.
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V.3.3 PERSONA
Se incluyeron todos los expedientes de recién nacidos que cumplieron con los criterios
de inclusion que requirieron de manejo en el area de Unidad de cuidados intensivos

neonatales y Terapia Intensiva Pediatrica.

V.4 SELECCION DE LA POBLACION DE ESTUDIO

V.4.1 Criterios de inclusion:

Expedientes de:
- RN que ingresaron al servicio de Neonatologia en el HGP del 1 de enero de 2017
al 30 de noviembre de 2018
- RN que presento datos clinicos compatibles con ECN

- Defuncién secundaria a ECN

V.4.2 Criterios de exclusion

Expedientes de:

- RN menores de 34 SDG

- RN con malformaciones del aparato digestivo
- Trisomia 13, 18.

- Anencefalia

V.4.3 Criterios de eliminacion

- Expediente clinico incompleto

V.5 DETERMINACION DEL TAMANO DE MUESTRA Y MUESTREO

5.1 Tamano de muestra

No se calcul6 tamafio de muestra ya que se revisaron todos los expedientes clinicos de
recién nacidos con diagnéstico de enterocolitis necrosante atendidos durante el periodo
del 1 de enero del 2017 a noviembre de 2018.
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5.2.- Muestreo

Se integré un censo a partir de los reportes internos del servicio de pediatria de pacientes
hospitalizados en el servicio de UCIN, UTIN y UTIP con diagndstico de ECN, durante el

periodo de enero 2017 a noviembre del 2018.

VLASPECTOS ETICOS

Segun el Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la
Salud, Articulo N° 17, esta Investigacion se clasifica como investigacion sin riesgo,
respetando los articulos 13, 14, 15 y 16 asi como sus fracciones. Para identificar a los

pacientes en las bases de datos se utilizara su numero de expediente.

En el capitulo 1, fraccion primera, se identifica y se declara el presente estudio como
investigacién sin riesgo: Ya que son estudios que emplean técnicas y métodos de
investigaciéon documental retrospectivos y aquéllos en los que no se realizara ninguna
intervencién o modificacion intencionada en las variables fisioldgicas, psicologicas y
sociales de los individuos que participaran en el estudio, entre los que se consideran:
cuestionarios, entrevistas, revision de expedientes clinicos y otros, en los que no se le

identifique ni se traten aspectos sensitivos de su conducta.

VILRECURSOS HUMANOS,FISICOSYFINANCIEROS

RECURSOS HUMANOS:

Investigador principal

MI. Ignacio Escobar Solano

Médico Residente de la Especialidad de Pediatria, Hospital General de Pachuca.
Dr. Marco Antonio Torres Morales.

Especialista Pediatria, Hospital General de Pachuca.
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Asesor Clinico.

Dr. Ramén Mendoza Pineda

Especialista Pediatra, Hospital General de Pachuca.

Asesor universitario.

Dr.-. Enrique Gil Borja

Profesor investigador de tiempo completo de la Universidad Autdbnoma del Estado de
Hidalgo

Asesor universitario

Dr. Victor Manuel Galvan

Profesor investigador de tiempo completo de la Universidad Autonoma del Estado de

Hidalgo

RECURSOS FiSICOS

Laptop HP propiedad del investigador principal, para la captura y recoleccion de datos.
Las hojas de recoleccion de datos, asi como las hojas de consentimiento informado
fueron procesadas en una impresora HP Laser Jet P 1102 w, propiedad del investigador

principal

RECURSOS FINANCIEROS:
Los recursos financieros provinieron del Departamento de pediatria del Hospital

General de Pachuca, Hidalgo

CONCEPTO COSTO ASIGNADO
Recuperacion bibliografica, compra de libros e | $3,000.00
impresiones

Utiles de oficina y tecnologia (internet, otros) $1000.00

TOTAL $4 000.00
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VILRESULTADOS
Datos sociodemogréficos de la madre de los neonatos

Se realizo revision de 23 expedientes clinicos de neonatos mayores de 34 semanas
de gestacién en donde se encontro al respecto de: Edad promedio 24.91, desviacion
estandar 7.519, varianza 56.538, edad minima 17 afos, edad maxima 45, su
ocupacion fue: 21 pacientes (91.3 % se dedicaban al hogar, una paciente (4.3%) era
empleada y una (4.3%) se dedica a otros. Estado civil 15 pacientes (65.2%), casadas
6 pacientes (26.1%), solteras 2 (8.7%), escolaridad primaria 1 paciente (4.3%)
secundaria 14 pacientes (60.9%), preparatoria 6 pacientes (26.1%), licenciatura solo
2 pacientes (8.7%).

Caracterizacion de la poblacion de estudio

Grafica No. 1 Semanas de gestacion de recién nacidos con ECN en el Hospital

General de Pachuca durante el periodo de enero 2017 a noviembre 2018

5, 21.7% WEOE!

No. de pacientes

34 SEMANAS 35 SEMANAS 36 SEMANAS 38 SEMANAS 39 SEMANAS 40 SEMANAS 41 SEMANAS
DE GESTACION DE GESTACIONDE GESTACION DE GESTACION DE GESTACION DE GESTACION DE GESTACION

Semanas de gestacion

Fuente: Expediente clinico
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Media 37.13, desviacion estandar 2.437, varianza 5.937, valor minimo 34 valor

maximo 41 semanas de gestacion

Grafica No. 2 Sexo de recién nacidos con ECN en el Hospital General de Pachuca

durante el periodo de enero 2017 a noviembre 2018

12.2
12
11.8
n=23
11.6

114

11.2 12,52.2%

11

10.8
11, 47.8%

10.6

10.4

Femenino Sexo Masculino

No. de pacientes

Fuente: Expediente clinico

Grafica No. 3 Peso al nacer de recién nacidos con ECN en el Hospital General de

Pachuca durante el periodo de enero 2017 a noviembre 2018

4,17.4%
n=23
2,87%02,8.7% | 2,8.7% 2,8.7% 0 2,8.7%
1,43% ) 1,4.3%
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1500 grs 1800 grs 2100grs 2400grs 2700grs 3000grs 3300grs 3600grs 3900 grs 4200 grs

Peso de los recién nacidos

No. de pacientes

Fuente: Expediente clinico
Media 2572.61, desviacidon estandar 777.858, varianza 605.063, valor minimo 1200

grs, valor maximo 3950 grs
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Grafica No. 4 Apgar al minuto en recién nacidos con ECN en el Hospital General de

Pachuca durante el periodo de enero 2017 a noviembre 2018

14, 60.8%

n=23

No. de pacientes

5,21.7%

5 puntos 6 puntos 7 puntos 8 puntos 9 puntos

Apgar al minuto

Fuente: Expediente clinico

Grafica No. 5 Apgar a los 5 minutos en recién nacidos con ECN en el Hospital

General de Pachuca durante el periodo de enero 2017 a noviembre 2018
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Grafica No. 6 Silverman en recién nacidos con ECN en el Hospital General de
Pachuca durante el periodo de enero 2017 a noviembre 2018

n=23

No. de pacientes

2,8.7% 2,8.7% 2,8.7%
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Silverman

Fuente: Expediente clinico

Grafica No. 7 Via de nacimiento de recién nacidos con ECN en el Hospital General

de Pachuca durante el periodo de enero 2017 a noviembre 2018

18
16
14
12 n=23

10
7,30.5%

Parto Cesarea
VIA DE NACIMIENTO

NO. DE PACIENTES

o N B OO

Fuente: Expediente clinico
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Factores de riesgo

Grafica No. 8 Ventilacidn mecanica en recién nacidos con ECN en el Hospital

General de Pachuca durante el periodo de enero 2017 a noviembre 2018
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Fuente: Expediente clinico

Grafica No. 9 Dias de estancia hospitalaria de recién nacidos con ECN en el

Hospital General de Pachuca durante el periodo de enero 2017 a noviembre 2018
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Fuente: Expediente clinico

Media 19 dias, desviacion estandar 11.976, varianza 143.423, valor minimo 6 valor

maximo 48 dias
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Grafica No. 10 Lugar de hospitalizacion de recién nacidos con ECN en el Hospital

General de Pachuca durante el periodo de enero 2017 a noviembre 2018
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Fuente: Expediente clinico

Grafica No. 11 Clasificacidn de enterocolitis en recién nacidos en el Hospital

General de Pachuca durante el periodo de enero 2017 a noviembre 2018
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Grafica No. 12 Ruptura prematura de membranas como antecedente en recién
nacidos en el Hospital General de Pachuca durante el periodo de enero 2017 a

noviembre 2018
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Fuente: Expediente clinico

Grafica No. 13 Cardiopatia congénita en recién nacidos con ECN en el Hospital

General de Pachuca durante el periodo de enero 2017 a noviembre 2018
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Fuente: Expediente clinico
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Grafica No. 14 Alimentacion enteral en recién nacidos con ECN en el Hospital
General de Pachuca durante el periodo de enero 2017 a noviembre 2018
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Fuente: Expediente clinico

Grafica No. 15 Cateterismo umbilical en recién nacidos con ECN en el Hospital

General de Pachuca durante el periodo de enero 2017 a noviembre 2018
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Fuente: Expediente clinico
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Grafica No. 16 Sepsis en recién nacidos con ECN en el Hospital General de
Pachuca durante el periodo de enero 2017 a noviembre 2018
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Fuente: Expediente clinico

Grafica No. 17 Asfixia en recién nacidos con ECN en el Hospital General de

Pachuca durante el periodo de enero 2017 a noviembre 2018
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Grafica No. 18 Hipotensién en recién nacidos con ECN en el Hospital General de
Pachuca durante el periodo de enero 2017 a noviembre 2018
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Fuente: Expediente clinico

Grafica No. 19 Uso de vasopresores en recién nacidos con ECN en el Hospital

General de Pachuca durante el periodo de enero 2017 a noviembre 2018
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Fuente: Expediente clinico
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Grafica No. 20 Transfusiones en recién nacidos con ECN en el Hospital General de
Pachuca durante el periodo de enero 2017 a noviembre 2018
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IX.DISCUSION

La ECN es una enfermedad que afecta tipicamente a prematuros, con un aumento de la
incidencia en el grupo de los menores de 1500grs?- '3 los recién nacidos presentaron un
peso oscilo entre los 1200grs y 3950 grados con un peso promedio de 2572.61 grs y una
edad gestacional promedio de 37.13 '*la mortalidad de los recién nacidos con ECN se
relaciona con la edad gestacional, presentandose la mayor parte de los casos en
neonatos prematuros con peso menor de 750 gramos? razén por la cual consideramos
que los neonatos presentaron un mejor pronostico.

Dentro de los factores de riesgo se presenta el Apgar bajo al nacimiento® encontramos
solo en 2 pacientes (9%) con puntuacion Apgar por debajo de 7 puntos al minuto después
del nacimiento con recuperacion de 8 y 9 puntos de Apgar a los 5 minutos, la mortalidad
se asocia con mayor frecuencia con la menor edad gestacional y con un bajo puntaje
Apgar en el primer minuto.?% 6

Douglas Drenckpohl?® demostré que los neonatos que sufren mayor riesgo de muerte son
los recién nacidos de madres que presentaron una mayor prevalencia de ruptura
prematura de membranas, en este caso solo se observd prevalencia de ruptura
prematura de membranas de 17.4%. en contraste existe otro estudio realizado en
Madrid'® donde observaron que ninguno de los factores de riesgo materno se relaciona
con el desarrollo de ECN.

Los volumenes excesivos de leche y su rapido incremento, pueden inferir con la
capacidad para aumentar el flujo sanguineo mesentérico y producir hipoxia local® se sabe
que la alimentacion con leche materna es un factor protector importante.?* para el caso
de la presente investigacion los neonatos que recibieron alimentaciéon enteral fueron el
100%. Es el factor de riesgo con mayor frecuencia observado en el estudio.

La sepsis durante la hospitalizacion es un factor de riesgo para la mortalidad?’
observamos que de los recién nacidos en estudio el 52.2 % desarrollaron sepsis durante
la hospitalizacién

El 26.1 % de los neonatos requirieron transfusién sanguinea, hay una relacion causal
entre la transfusion de globulos rojos y la ECN, sin embargo, se desconoce sin la
transfusion conduce al incremento de la incidencia de mortalidad en ECN 2* lo que si

conocemos es que la edad gestacional y el peso se asocian significativamente con la
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transfusion de glébulos rojos y la necesidad de intervencién quirtrgica.?*

Los recién nacidos que presentan sufrimiento fetal y los diagnosticados de sepsis
presenta mayor riesgo de desarrollo de ECN,'® se encontré que el 52.2 % de los neonatos
presentaron sepsis, y 8.7% requirieron ventilacion mecanica, la perdida de bienestar fetal
y la sepsis favorecen la presentacion de la enfermedad que también se puede ver
favorecida por el uso de antibidticos como medidas profilacticas durante el uso de catéter
o intubaciones orotraqueales.™

En los recién nacidos con mayor edad gestacional, uno de los factores mas importantes
para la mortalidad es el peso bajo para a edad gestacional asociado a la sepsis durante
la hospitalizacion.?!

Los bebes que mueren dentro de los 7 dias del diagndstico con mayor frecuencia se
administran vasopresores, observamos que el 34.8 % de los neonatos fueron manejados
con vasopresores, y el 34.8% también presentaron hipotension, la cual también se
encuentra relacionada con el riesgo de ECN sobre todo dentro de la primera semana
después del nacimiento.3* Los factores de riesgo observados en recién nacidos mayores
de 34 semanas coinciden con los observados con neonatos con menor edad gestacional,
sin embargo las frecuencias difieren en menores a 34 semanas de gestacional los
principales son Apgar bajo al nacimiento, asfixia perinatal y catéteres arterial y venoso?
mientras que en mayores de 34 semanas de gestacion observamos en orden de frecuecia

alimentacion enteral, sepsis, y cateterismo umbilical.

X.CONCLUSIONES

Los factores de riesgo observados en neonatos mayores de 34 semanas de gestacion
fueron: Alimentacién enteral en 100%, sepsis 52.2%, cateterismo umbilical 43.5%, uso

de vasopresores en el 37.8%, hipotensién 37.8%, transfusiones en el 26.1%, ruptura

prematura de membranas en el 17.4%, cardiopatia congénita en el 8.7%,
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XLRECOMENDACIONES

Existe un consenso general que el empleo de lecha materna es una de las estrategias
mas efectivas para prevenir ECN, es importante sefalar que el efecto protector de la
leche materna parece ser dependiente de la cantidad que recibe el neonato, cuando no
se puede disponer de este recurso, la alimentacién enteral estandarizada también
disminuye la incidencia de ECN.

Se recomienda el uso de medidas de prevencion entre las que se proponen protocolo

de alimentacion enteral estandarizado y lactancia materna exclusiva.

Las limitaciones del estudio estan en base a que se desconoce qué tipo de leche se
utilizé en cada uno de los recién nacidos, asi como los volumenes utilizados y el ritmo

en el incremento de los volumenes.

Se requieren de nuevos estudios en los que se evalué el tipo de alimentacion enteral

y su demora para evitar el desarrollo de ECN.
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IX. ANEXOS

Factores de riesgo asociados a enterocolitis
necrosante recién nacidos mayores de 34 semanas
de gestacion, en el servicio de neonatologia del

hospital general de Pachuca

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

NOMBRE: FECHA NACIMIENTO:
Datos de la madre
Edad Ocupacion
1.- Hogar
2.- Estudiante ( )
3.- Empleada
4 .- otro
Estado civil Escolaridad
1.- soltera 1.- Ninguna
2.- Unién libre ( ) 2.- Primaria
3.- casada 3.- Secundaria
4.- divorciada 4.- Preparatoria ()
5.- viuda 5.- licenciatura
6.- Postgrado
Datos del neonato




Capurro Semanas de
gestacion

Peso al nacer Kgrs
Apgar

Silverman

Via de nacimiento:
1.- Parto ()

2.- Cesarea ()

Sexo
1.- Femenino (

2.- Masculino

Dosis de surfactante

Ventilacion mecanica
1.-Si ()
2-No ()

Dias de ventilacion

Dias de estancia Hospitalaria

Hospitalizacion en:
1.- UTIN ()
2.- UCIN

Oxigeno a su egreso
1.-Si ()
2.-No ()

Motivo de egreso
1.- Mejoria ()

2.- Defuncion ()

Factores de riesgo para enterocolitis necrosante

Clasificacion de ECN
1.- Estadio IA ()
2.- Estadio 1B (

3.- Estadio IIA ()
4.- Estadio IIB (

5:- Estadio IlIA ( )
6.- Estadio IlIB ( )

Ruptura prematura
membranas con amnioitis
1.-Si ()
2-No ()

de
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Cardiopatia congénita
1.-SI ()
2-NO( )

Exanguino-transfusiones
1.- Sl ()
2.- No ()

Alimentacioén enteral

Cateterismo umbilical

1.- Si ( ) 1.-Si ()
2.- No () 2-No ()
Sepsis Asfixia
1-si () 1.-Si ()
2-No ( ) 2-No ()
Hipotension Manejo con soluciones
1-Si () hiperosmolares
2-No () 1.-Si ()
2-No ()
Exposicion a cocaina Vasopresores
1-Si () 1-8i ()
2.- No () 2-No ()

Transfusiones
1.- Si ()
2-No ()
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Anexo 2

Tabla 2 Clasificacion de ECN

Estadios Signos Signos Signos
sistémicos intestinales radiologicos
A - Temperatura Residuos Normal o leve,
sospecha inestable elevados distencion
de ECN Apnea Distension abdominal
Bradicardia abdominal leve ileo leve
Letargia Vomito Edema interasa
SOH, AR+
IB- Como estadio Sangre Como estadio
sospecha A microscoépica en IA
de ECN heces
[IA-ECN Como estadio Como estado IB Distension
definitiva IB mas disminucion intestinal
(ECN leve) de peristalsis, ileo
con o] sin Neumatosis
sensibilidad intestinal
abdominal
[IB-ECN Como estadio Como  estadio Como estadio
definitiva lA, mas lA, mas [IA con o sin gas
(ECN acidosis sensibilidad en vena porta,
moderada) metabdlica leve abdominal, con o con o sin ascitis
y leve sin celulitis
trombocitopenia abdominal o mas
en cuadrante
inferior derecho.
Ausencia de
peristaltismo
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[IA-ECN Como estadio Como  estadio Como estadio
avanzada 1B mas: IIB, mas: Signos [IB mas ascitis
(ECN hipotensién de peritonitis definitiva
severa bradicardia generalizada
pero con Apnea severa Hipersensibilidad
intestino Acidosis mixta marcada
intacto) CID Distension

Neutropenia abdominal

Auria Eritema de pared

abdominal

[IIB-ECN Como estadio Como  estadio Como estadio
Avanzada A A A mas
(ECN neumoperitoneo
severa con
perforacién
intestinal)

Factores de riesgo

SOH: Sangre oculta en heces; AR+: Azucares reductores positivos; TPN Modificado de Fanaroff A,

Kliegman R. Necrotizing enterocolitis. In: Klaus M, Fanaroff A (Eds). Care of the high risk neonate.
Philadelphia: W.B. Saunders Company, 4 ed, 1993: 182.
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Anexo 3

Puntuacion Apgar

Factor Apgar
Frecuencia
Cardiaca

pulso

Esfuerzo

respiratorio

Irritabilidad
(respuesta
refleja
gesticulacion)
Tono

muscular

Apariencia
(coloracioén

de la piel)

2
Normal
(superior a
100 latidos
por minuto

Normal

Lo evita, lo
estornuda, o
tose tras la
estimulacion
Activo,

movimientos

espontaneos

Color normal
en todo el
cuerpo (las
manos y los
pies

rosados)

1

Inferior a
100 latidos
por minuto
Respiracion
lenta e
irregular
Gesto o}
mueca facial
tras la

estimulacién
Brazos y
piernas
flexionadas
con poco
movimiento
Color
normal(pero
las manos vy
los pies
tienen tono

azulado)

0
Ausente (sin

pulso)

Ausente (sin

respiracion)

Ausente ( sin
respuesta a
la
estimulacion)
Sin
movimiento
tonicidad

“blanda”

Coloracion
azul-
grisdcea o
palidez  en
todo el

cuerpo
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Anexo 4
Clasificacién de Silverman-Anderson
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