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RESUMEN

La Colestasis relacionada al uso de Nutricion RarahTotal (NPT) en los recién nacidos se
ha observado como una complicacion frecuente,ioglada a factores del propio paciente asi
como a variables que incluyen la forma de admenghn y concentraciones inadecuadas de
los nutrientes.

De los registros de seguimiento por parte deligerde UCIN, se identificaron aquellos que
desarrollaron Colestasis segun los criterios dimid&in clinica y por laboratorio.

Mediciones: Las variables analizadas fueron; edathgreso, género, edad gestacional, peso
al nacer, peso para la edad gestacional, pesoiarida NPT, composicion de NPT,
indicacion de NPT, duracion de NPT, tipo de NP®, dé suministracion, colestasis previa al
uso de NPT, sepsis, uso de medicamentos y estamdlCIN. Con los valores significativos
se realiz6 un estudio multivariado por medio deasign logistica por pasos, para conocer la
interaccion entre éstos factores.

Resultados: Los expedientes revisados fueron ahdet228; la Colestasis estuvo presente en
el 10% de los recién nacidos en los cuales se@tMPT, hubo predominio del género
masculino y del recién nacido de término, de lasodenados casos, la mayoria fueron con
peso adecuado para la edad gestacional y sin deteeade asfixia perinatal.

Conclusién: Los factores de riesgo para la preségmtade Colestasis como el ayuno
prolongado junto con el desarrollo de sepsis indéieatemente a la edad gestacional y el
peso al nacimiento no fueron de riesgo para elra#kade Colestasis de acuerdo a los
resultados en el grupo de los casos



SUMMARY

The Colestasis related to the use of Nutrition pi@ml whole (NPT) in the newborn children

has been observed as a frequent complication delatéactors of the own (proper) patient as
well as to variables that include the form of adstiation and inadequate concentrations of
the nutrients.

Of the records of follow-up on the part of UCIN'sngce, there identified those that
developed Colestésis according to the criteriaedihdion, these were considered to be cases
and the patients who are deposited during the prestedy, and the requirements of case did
not assemble(did not bring together), were consitlés be a control.

Measurements: The analyzed variables were; agevehue, kind(genre), age gestational, |
weigh on having been born, weigh for the age gestal weigh on having initiated the NPT,
NPT's composition, NPT's indication, NPT's duratitype of NPT, route of administration,
colestasis before NPT's use, sepsis, use of medicamd stay in UCIN. For each of
changeable these his(her,your) proportion was etuith the group of cases and in that of the
controls, by means of measurement of bargains (RiM)means of tables of 2x2, with
confidence interval to 95 % and check of the diatiprobability by means of X2 of Hanzel
and Tablecloth. With the significant values the@swealized a study multichanged by means
of logistic regression by steps, to know the inteom between(among) these factors.

Results: The Colestasis was present in 10 % ohéweborn children in which NPT was in
use.

Conclusion: The factors of risk for Colestasis'egantation were the fasting prolonged
together with the development of sepsis indepetyl@atthe age gestational, | weigh and
kind(genre) of the patients, assembling(bringingetber) these factors those patients with
surgical pathology of base.
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INTRODUCCION

ANTECEDENTES:

La nutricion parenteral se ha indicado en el reaicido para corregir o prevenir

desnutricion, cualquiera que sea la causa, desaeomiento en que un aporte enteral
Optimo no puede establecerse durante un period@mgo que puede ser prolongado. El
campo de sus indicaciones se ha ampliado durast@timos afios, sin embargo, debido a
los riesgo a que conlleva, en particular cuandoukaicion parenteral se prolonga durante
varias semanas, deben de ser cuidadosamente emwlsid. Los trabajos de Dudrick y
cols. En E.U. a finales de los afios sesenta penmiti el desarrollo de la nutricion

parenteraf 1)

El rdpido desarrollo de la nutricién parenterarésultado en un progreso en el tratamiento
de varias enfermedades y simultaneamente en léuceso de problemas metabdlicos y
nutricionales.

En un principio la Nutricion Parenteral Total (NRSF) los Recién Nacidos (RN) era igual a
la de los nifios de mayor edad, sin embargo algcieosificos concluyeron que el neonato

requeria y metabolizaba diferente los nutrimeraossblo por su alta actividad metabdlica.
(2)

La NPT esté indicada cuando el tracto gastroimtaistio funciona.

En el prematuro el objetivo de la NPT es permitie gn su fase postnatal tenga un
crecimiento semejante al de la gestacion, considergue la alimentacion enteral se ve
limitada por presenta un desarrollo insuficiente les reflejos de succion, deglucion,
inmadurez digestiva, inadaptacion de sus respudstasionales gastrointestinales y
disminucion de su capacidad de absorcidh.

Considerando de manera Optima el cubrir las nes#sgl energéticas y asegurar un
crecimiento y composicidén corporal normales sinsao@ar trastornos metabdlicos u otras

complicaciones. 4 La NPT prolongada se asocia oarpticaciones que afectan el sistema
hepatobiliar, tales como Colestasis, colelitiagisteatosis, asi como desérdenes en el
metabolismo de la glucosa o deficiencias espesificdoxicidad a componentes de la

preparacion(?)

En los nifios la Colestasis es la patologia queseassocia a la NPT y puede progresar a

falla hepatica siendo su fisiopatologia parcialreardnocida y su etiologia multifactorial.
3)
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La Colestasis se caracteriza por la presencia gertilirrubinemia conjugada y la
retencion de todas las sustancias normalmentetagaseen la bilig.3)

La excrecion biliar depende de un sistema hepé&ohihtacto, los constituyentes del
plasma, transporte trans hepatico, el proceso igaby un mecanismo de secrecion
biliar activo. Una alteraciéon en alguno de éstosc@sos podria manifestarse como
Colestasis(3)

Los neonatos muestran un desarrollo postnatal deplocesos involucrados en el
metabolismo de acidos biliares y de transporte dures, que aunados a la NPT puede
complicarse, desarrollando Colestasis, sobre tadoseRN de bajo pest?)

La frecuencia de la complicacion hepatica asociaddPT varia en un 40 a 60% en
aquellos pacientes que la requirieron por tiempdopgado 3)

Se reportan variaciones en la frecuencia por difgas presentadas en la poblacion
estudiada (edad gestacional), definicion de diseumtepatica (valores bioquimicos e
histologicos), composicion de la NPT, duracion @administracion de NPT, condiciones
médicas o quirdrgicas de los pacientés.

FACTORES DE RIESGO:

-Tiempo de administracion de la NPT La frecuen@acdlestasis se incremento con la
administracion prolongada de NPT, ocurriendo er3b# en RN que recibieron NPT por
lo menos en 2 semanas incrementando a 58-75%ilairi@por un periodo de 30 y 90 dias

respectivamente, y la presentaron todos los lagamie la recibieron por mas de 180 dias.
(4)

Drongowski et al. Encontraron una frecuencia de Es%aquellos que recibieron NPT por
lo menos una semana. Touloukian encontré una fre@ee 43% en RN de término que
recibieron NPT por un periodo de 19 a 75 dias (end@i6 + - 7 dias) incrementando a un
67% en RN prematuros?)

El uso prolongado de NPT puede llevar a disfun¢iépatica grave y progresar a falla
hepatica irreversiblé?)

-Marcadores bioguimicos

La elevacion de las enzimas hepaticas puede pegserde manera temprana sin reflejar
disfuncion hepética significativa. La Colestasisasecia con incremento de los niveles
séricos de bilirrubina directa, aln en la presea@asencia de ictericia dependiendo de su
severidad. La gravedad progresiva de los nivelésoséde bilirrubinas asociada a ictericia
persistente denota un riesgo alto de mortalidadurEastudio de Ginn-Pease se repota del



31%en neonatos quirdrgicos que presentaron cakestssciada a la NPT comparado con
un 3% en aquellos sin colestasks)

Las anormalidades bioquimicas comUnmente encostrada la elevacion sérica de
Fosfatasa alcalina, bilirrubinas y glutamil transjasa y los valores pueden volver a la
normalidad después de un periodo de 1 a 4 mesassgender la NPT5)

-Prematuréz

Se reporta como incidencia de Colestasis del 508% ¥ 7% en niflos con peso al
nacimiento menor de 1000grs, 1000 a 1500grs y 430ID0grs respectivamenfe.

De acuerdo a la edad gestacional la frecuencidduk4, 5.3 y 13.7% en infantes con una
edad gestacional entre 36, entre 32 y 36 y menos32lesemanas de gestacion
respectivamenté$)

-Sepsis

La sepsis es un factor de riesgo durante la adranién de NPT y se ha mencionado

como un factor etiolégico también en la Colestdgi mecanismo por el cual la sepsis

induce a la Colestéasis es desconocido y se asoefactos toxicos de endotoxinas y-0

lipopolisacaridos en el sistema hepatobiliar. G&ngente se asocia con la migracion

microbiolégica a través del catéter venoso aisléadoon frecuencia bacterias Gram

negativas (E. coli) , la ictericia y elevacion dezienas hepaticas resuelve después de
tratamiento con antibidticos sistémicos especifico's

Beath reporta que incrementa la Colestasis aso@addPT en un 30% en aquellos
pacientes que presentan episodios recurrentes plEis.sd.a estasis biliar también
predispone a la sepsis)

-Ayuno

La presencia de alimento en el intestino causangktcion y liberacion de enzimas y
hormonas que ayudan a mantener el balance fistaGagitre el sistema gastrointestinal y
hepatobiliar. La Colecistocinina es un péptido exto en el duodeno en respuesta al
alimento, lo que ocaciona contraccion de vesiciliarprelajamiento del esfinter de Oddi,
incrementando el flujo biliar y estimulacion de reotilidad intestinal, la CCK puede
prevenir el sobrecrecimiento y reducir la trasla@adacteriana, la reduccion de dicho
péptido se ve en los Rn prematuros quienes depaetelem NPT comparadas con infantes
con alimentacion enteral, favoreciendo la estadiarbPor lo que se observa mayor
distencion vesicular en pacientes que recibieroil §ie en los que recibieron nutricion
enteral (7)



-Translocacién bacteriana

El tracto gastrointestinal sirve como barrera aravenir multiplicacion bacteriana y

toxinas que pueden afectar a nivel multiorganieocual puede estar disminuida por un
transito lento, asimismo se produce una atrofialade vellosidades favoreciendo la
sobrepoblacién bacteriana, disminuyendo los nivdeednmunoglobulina A intestinal e

incrementando la produccion de citocinas hepato&@di’)

-Sindrome de Intestino Corto

En Sindrome de Intestino Corto se caracteriza par falla intestinal asociada con mal

absorcion y anormalidades metabdlicas después deraseccion amplia de intestino

delgado, requiere por lo tanto de NPT prolongadas(del 75% del intestino es resecado) y
la mortalidad se asocia con fibrosis hepatica ewsépacientes. Los factores que

predisponen la muerte de éstos pacientes inclwaunccion de intestino funcional, sobre

crecimiento bacteriano y larga duracion de NPT.

-Exceso de Calorias

La administracion de una fuente de energia no beda en forma de aminoacidos,
dextrosa y lipidos de manera individual combinagaede contribuir a disfunciéon
hepaticd.?)

-Exceso de Dextrosa

Las anormalidades son el resultado de alteraci@resa relacion insulina-glucagon en la

circulacion portal, resultando hiper insulinemiseqrausa que la glucosa se convierta en
grasa en el higado , favoreciendo la presencisstatesis la cal es comun en los recién
nacidos.®)

-Aminoéacidos

Son conocidos como potencial colestasico. Sin egabkr incidencia de colestasis puede
no encontrarse significativamente alta en nifiosattws niveles de proteinas. La colestasis
puede ocurrir en la fase de suplementacion inadecde proteinas. La nocion que los
aminoacidos pueden causar efecto toxico al higadosugerido en un reporte de Grant et
al. (8)

Las alteraciones también pueden estar relacionedasla toxicidad o deficiencia de
aminoacidos especificos , como exceso de metiodefaciencia de cisteina y triptoéfano, y
productos de degradacién como causantes de ciadedtaexplicacion es que alteran el
flujo canalicular y permeabilidad de la membranatener un efecto directo sobre la
membrana canalicular favoreciendo acumulacion wadiliares hapatdxicos?)



Coenh y cols mostraron que las soluciones hidmdigay los cuatro aminoacidos esenciales
(glicina, leucenina, tironina e isoleucina) causarormalidades en la actividad de las
transaminasas sugiriendo que éstas soluciones yartosoacidos individuales pueden

causar dafio hepaticd.)

Touloukian y cols han sugerido que éstas deficeenpbdrian interferir con una formacién
normal de sales biliares resultando en colest&sis.

-Lipidos

La utilizacion de intralipid al 10% sugiere desdaoae colestasis, ya se ha reportado que
existe almacenamiento de pigmentos lipidicos esistéma reticulo endotelial y células
hepaticas en pacientes que han recibido ésta &nlU&)

El manganeso es un mineral con el que se suplern@eNt®T el cual se elimina por la bilis
y puede acumularse en pacientes con colestals.

-Deficiencias nutricionales

También hay que tomar en cuenta las deficienciascimnales, la Taurina, aminoacido
derivado de la Cisteina participa en la conjugad®ios acidos biliare§°)

La Carnitina deriva de Lisina y Metionina cuya pipal funcion es la de transportar acidos
grasos de cadena larga a través de la membraneomifigal para oxidacion y generacion
de ATP.(10)

-Otras

Otras condiciones como son las reacciones de kipglslidad, el estado hiper osmolar, la
deshidratacion hiper osmolar, la obstruccion iimiakt hiper amonemia, la deficiencia de
acidos grasos esenciales, la hipoxia cronica, Xeittad pulmonar por oxigeno y el uso
cronico de catéter venoso central, se han menawooanho posibles factores etioldgicos.
Aunque éstas condiciones pueden ser importanteass aislados o en combinacion con
otros factores como la prematuridad, la duraciéladiefusion de proteinas!!)

Existen también estudios confiables que han ragortfactores como la asfixia,
prematuridad y falla cardio circulatoria implicaglala patogénesis de colestashs)

La colestasis explicada por hipoxia-isquemia hepatausada por estrés perinatal y
favorecida por una distribucion de flujo umbilieatravés de conducto venoso y desviacion
hacia el higado. El proceso de secrecion biliaual esté insuficientemente desarrollado en
el neonato, puede también ser dafiado por la higwpatica. Ademas, la colestasis puede
ser explicada por dafio canalicular biliar o alténacen el conducto biliar que ocurre
durante la hipoxia-isquémia hepatick.



JUSTIFICACION:

En nuestro hospital existe un control de calidathgmreparacion de las nutriciones
parenterales por medio de una empresa especigligad@mbargo la colestasis
continta siendo un problema frecuente en los re@éidos atendidos en el servicio
de neonatologia, considerando que existen otrdsréscasociados en la aparicion
de la colestasis, algunos modificables y otrosemgpntrando muy pocos datos al
respecto en la literatura, por lo que en el pitesestudio se propone identificarlos
a fin de que a futuro disminuya la incidencia diest@asis.



HIPOTESIS:

H1: La incidencia de colestasis es diferente enpasientes que durante su estancia
ameritan ayuno y apoyo con NPT y que ademas d#aarsepsis que en aquellos que no
presentan ésta ultima.

Hol: La incidencia de colestasis es igual en lasepées que durante su estancia ameritan
ayuno y poyo con nutricion parenteral total y qderaas desarrollan sepsis que en aquellos
gue no la presentan.

H2:La incidencia de colestasis es diferente erpémsentes prematuros que reciben apoyo
con nutricion parenteral que en aquellos de t@ngoe también ameritan nutricion
parenteral.

Ho2:La presencia de colestasis es igual en loepts prematuros que reciben nutricion
parenteral total que en los de término que igualenemeritan nutricion parenteral total.

H3:La incidencia de colestasis es diferente empéxsentes con ayuno prolongado y uso de
nutricion parenteral que en aquellos con iniciogeano de la alimentacion enteral después
del uso de NPT.

Ho3:La presencia de colestasis es igual en loepgs con ayuno prolongado sin uso de
NPT que en aquellos con inicio temprano de laeitacion enteral.

H4: La presencia de colestasis es diferente epdoentes con antecedente de asfixia
perinatal y uso de nutricion parenteral total quaguellos que no tuvieron asfixia.

Ho4: La presencia de colestasis es igual en lagmpas con asfixia perinatal sin uso de
NPT gue en aquellos que no la tuvieron.



PREGUNTA DE INVESTIGACION:

¢, Cuales son los principales factores de riesgoiaakix al desarrollo de colestasis y
utilizacion de NPT en los recién nacidos atendidnsel servicio de Neonatologia del
Hospital del Nifio DIF?



OBJETIVOS:

OBJETIVO GENERAL

Identificar los factores de riesgo asociados aaelo de Colestasis y NPT en los Recién
nacidos atendidos en el servicio de Neonatolodigldgpital del Nifio DIF, Hidalgo.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Identificar la incidencia de colestasis relacionablaso de Nutricion parenteral total
y sepsis.

- ldentificar la incidencia de colestasis relacionablaso de Nutricion parenteral total
y prematuréz.

- ldentificar la incidencia de colestasis relacionablaso de Nutricion parenteral total
y tiempo prolongado de administracion.

- Identificar la incidencia de colestasis relacionadeso de Nutricion parenteral total
en altas concentraciones e incremento rapido eelégidad de administracion.

- ldentificar la incidencia de colestasis relacionablaso de Nutricion parenteral total
en recién nacidos con asfixia perinatal.



METODOLOG iA:

TIPO DE ESTUDIO: Prospectivo, comparativo, longitiad y analitico.
DISENO: Casos y controles

LUGAR DE ESTUDIO: Servicio de Neonatologia del Hitapdel Nifio DIF,
Hidalgo.

CRITERIOS DE SELECCION DE MUESTRA
Criterios de inclusién para casos.

1. Todos los recién nacidos con una edad gestacien@Bda 42 semanas y una
edad extrauterina de 0 a 28 dias atendidos ematisede Neonatologia en el
periodo comprendido de julio del 2008 a septiend®e2009 que durante su
evolucion clinica presenten colestasis y con ussRIE.

2. Independientemente del género, diagndstico y tietep@dministracion.

3. Con firma de Consentimiento informado por partéogdgpadres y/ o tutores para
participar en dicho estudio.

Criterios de exclusion

1. Pacientes con malformacién anatbmica como causaldstasis.
Criterios de inclusion para Controles

1. Pacientes que estando internados en el servicidNenatologia ademas
requieran de NPT y que no desarrollan alteracidmaguimicas que sugieran
colestasis con el uso de NPT, independiente alad gestacional, tiempo de
administracion, género y diagnaostico.

TAMANO DE LA MUESTRA: No se seleccion6 un tamafio deuestra, en virtud
de que se considera al Universo total de ingrekssraicio de Neonatologia que
cumplieron con los criterios de inclusion.
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DEFINICION OPERATIVA DE VARIABLES Y ESCALA DE MEDIC

ION:

VARIABLE

DEFINICION
OPERATIVA

ESCALA DE MEDICION

EDAD DE INGRESO

Se regqistro la edad en dias

gue tenia el paciente a sy
ingreso a UCIN, si el
ingreso fue las primeras

24hrs, se registré como su

primer dia

Cuantitativa discreta

GENERO

Se registro si el paciente
pertenecia al género
masculino, femenino,

indiferenciados, de acuerdo

a caracteristicas de los
genitales externos-

Cualitativa

EDAD GESTACIONAL

Se recab0 la edad
gestacional del paciente, |

cual se evaluo por el método

de Ballard o Capurro, se
registré en semanas y se

tomo del expediente clinico

[

Cuantitativa discreta

CUANTITATIVA
CONTINUA

Se anoto el peso en gramos

del RN obtenido a su
nacimiento, se tomo del
expediente clinico

Cuantitativa continua

PESO PARA EDAD
GESTACIONAL

Se anoto el peso en gramos

del RN al nacimiento en
relacion a la edad

gestacional, se tomo de
expediente clinico.

Cuantitativa continua

DEFICIT DE PESO AL

Se anoto el peso en gramc

ps Cuantitativa continua

INICIO DE NPT del RN al momento de
iniciar la NPT, se registré en
centimetros, se tomo del
expediente clinico.
ASFIXIA Se registro si el RN presento Cualitativa

hipoxia antes, durante o
después del nacimiento.
Considerando la hipoxia
como la disminucion del
aporte de Oxigeno a las
células, dicho
acontecimiento puede
aparecer en cualquier

momento de la vida del RN
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dicha informacion se tomd
del expediente clinico.

Indicacién de NPT

Se refiere a la patologia que

conllevo a suspender la
nutricién enteral e iniciar 13

NPT, se buscaron patologias
asociadas donde el tracto Gl

debe de tener ayuno, se
buscé del expediente clinig

Cualitativa

Inicio de NPT

Tiempo en el que se inicia

aporte de NPT, se midié en
dias de vida extrauterina, se

obtuvo del expediente
clinico.

el Cuantitativa continua

Duracién de NPT

Periodo durante el cual se

utiliza la NPT, se midi6 en
unidad de tiempo, se obtuy
del expediente clinico.

Cuantitativa continua

Via de administracion de
NPT

Se refiere al acceso venos

por el cual se administra la

NPT, siendo ésta una ven
periférica o central, se
obtuvo del expediente

clinico.

o] Cualitativa

D

Niveles séricos de BD

Se refiere a trastornos d
excrecion de bilis que dan
como resultado la retencio
de bilirrubina conjugada,
acidos biliares y otros
compuestos de la bilis, se
registro la presencia de
Colestasis previa la inicio d
la NPT o la que se present
durante el Uso de NPT, s¢
midioé con parametros
clinicos y de laboratorio,
informacion obtenida del
expediente clinico.

ela Cuantitativa continua

Sepsis

Se registro si el pacientg
presentd infecciéon durante

b Cualitativa

1Y

su estancia hospitalaria. Se
consider6é como Sepsis la
presencia de hipertermia 0

12



hipotermia, taquicardia,

evidencia de infeccion y pg
lo menos uno de los

siguientes signos de inicig
de disfuncién orgénica

multiple: Edo. Mental
alterado, hipoxemia, pulsos
débiles, incremento del
lactato sérico. Se obtuvo de
expediente clinico

=

o

Estancia en la UCIN Se registraron los diag Cuantitativa
totales de hospitalizacion en
la Unidad de cuidados
intensivos neonatales.

PROCEDIMIENTO PARA LA RECOLECCION DE INFORMACION:

Para obtener la informacion en el estudio se @aliravés de una fuente prolectiva, la cual
consistié en una cédula de recopilacion de la inémion generada en cada una de las
mediciones. Dentro de ésta cédula se incluyerovdaables de interés que se evaluaron de
acuerdo a informacion obtenida en el expedientecdidel total de recién nacidos a los

cuales se suministro NPT.

RECURSOS:

HUMANOS: Participan en el estudio, el tesista (MédResidente de Pediatria), el tutor
de tesis (Médico adscrito a la UCIN) y colaboradofédicos adscritos al servicio de
UCIN).

FISICOS: Servicio de Neonatologia del HospitalNi#lo DIF, Hidalgo.

FINANCIEROS: Los gastos que se derivan de la ptesewestigacion seran financiados
por los mismos investigadores, siendo de tipo eaj@een forma exclusiva, ya que el costo
de la NPT son absorbidos por Seguro de Nueva Gaaeran la mayoria de los pacientes.

13



PLAN DE ANALISIS:

.Se estudiaron a todos los pacientes atendidas BIN, con requerimiento de NPT en el
periodo comprendido de julio del 2008 a septien2®@9.

.Se consideraron a todos los pacientes tratados &CIN y que segun los registros
contaron con los datos suficientes para diagnddfieocolestasis. Estos pacientes se
consideraron como CASO.

.El paciente que en forma cronoldgica ingresé alige de UCIN con uso de NPT y que
después de 5 dias de uso de NPT no desarrolldasikese consider6 como CONTROL.

.Conformando los grupos de casos y controles skzartm los expedientes clinicos en
busca de variables de estudio.

.Se colectaron los datos en hojas especificasgpasdudio y se realizé una base de datos.
.Se realizé una descripcion simple de las variaggasdiadas para ambos grupos.
.Comparando ambos grupos se hizo céalculo de razamodnios (RM) para cada variable.

.De acuerdo al resultado del analisis anterior,hig@ un andlisis multivariado para
identificar la interaccion de las diferentes valeaby el valor especifico dentro del estudio
para cada una.

ANALISIS ESTADISTICO:

Para el analisis estadistico se uso Estadisticeripgga, para la descripcion general de los
pacientes, utilizando medidas de tendencia cepnttaldispersion.

Se calculo la Razon de momios (RM) para los diteefactores de riesgo que se buscaron
en el estudio, y se realizé regresion logisticagamos para las variables con mayor peso
del andlisis bivariado.

ASPECTOS ETICOS:

Todos los procedimientos estuvieron de acuerdoeatipulado en el Reglamento de &y
General de Saluden materia de Investigacion en Salud, titulo sdgunapitulo |, articulo
17, fraccidn I, que la clasifica como investigacgdm riesgo

14



RESULTADOS:

Se revisaron los expedientes correspondientes egresados de la Unidad de
Cuidados Intensivos Neonatales del Hospital déiloNDIF, Hidalgo, en el
periodo de 01 de julio del 2008 al 30 de septiendiete2009.

Durante este tiempo, se revisaron 228 expediergesgdeso del servicio de
Neonatologia, de los cuales 70 (30.7%) recibierBi M 158 (69.3%) no se les
suministré (Fig. 1), de éstos, se encontraron 7 @3310%) de Colestasis
documentada por Clinica y laboratorio, el rest8, gacientes (90%) no
desarrollaron Colestasis a pesar de la utilizad@NPT.

FIGURA 1. TOTAL DE PACIENTES EGRESADOS

// yay 70

// S -

SIN NPT CCN NPT

FUENTE: EXPEDIENTE CLINICO, HOSPITAL DEL NINO DIRHIDALGO.
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De los Controles fueron del género masculino 34ep#es (54.0%) y 29 del
género femenino (46.0%) (Figura 2 ).

En los Casos, del género masculino fueron 5 paseil.4%) y 2 del género
femenino (28.6%) (Figura 3).

FIGURA 2: GENERO DE LOS CONTROLES

60% - // 54"{6

50% - 46%

40% - \

30% //

20% ]

wou pya )

0% : .
MASCULINO FEMENINO

FUENTE: EXPEDIENTE CLINICO, HOSPITAL DEL NINO DIRHIDALGO.

FIGURA 3. GENERO DE LOS CASOS

/ 71.4%
v
80.00% -
70.00% - \
60.00% -
soo0%
4000% + / 28.6%
30.00% 7:
20.00% - / o
10.00% /
0.00% : .
MASCULINO FEMENINO

FUENTE: EXPEDIENTE CLINICO, HOSPITAL DEL NINO DIRHIDALGO.
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De acuerdo a la edad gestacional, dentro de lsssC& fueron de Término (71.4%) y
2 fueron en pacientes Pretérmino (28.6%) (Figura 4)

En la edad gestacional en los Controles, de térfoieron 36 pacientes (57.1%) y de
pretérmino fueron 27 pacientes (42.9%) (Figura 5).

FIGURA 4: EDAD GESTACIONAL DE LOS CASOS.

80.00% 71.4%

70.00% - \
60.00% - ?
50.00% 1~ / o

s000% 28.6%
30.00%
2000% + |
1000 |
0.00% TERMING PRETERMING

FUENTE: EXPEDIENTE CLINICO, HOSPITAL DEL NINO DIRHIDALGO.

FIGURA 5: EDAD GESTACIONAL DE LOS CONTROLES.

-
80.00% - // 71.1%
70.00% - / \ 42.99,

60.00% -

50.00% - / P \

40.00% P

30.00% - P

20.00% +~ / ‘

10.00% +~ /

0.00% T 1
TERMINO PRETERMINO

FUENTE: EXPEDIENTE CLINICO, HOSPITAL DEL NINO DIRHIDALGO.
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Los recién nacidos que presentaron Colestasis2.9%) fueron con Peso Bajo
para la edad Gestacional y 4 (57.1%) con Peso Adecypara la edad

gestacional ( Figura 6 ).

FIGURA 6. PESO DE ACUERDO A LA EDAD GESTACIONAL DEOS CASOS
PAEG:PESO ADECUADO PARA LA EDAD GESTACIONAL.
PBEG: PESO BAJO PARA LA EDAD GESTACIONAL.

e
57 1%
60.00% - yd
S
50.00% - 42.9%
P \
40.00% - /
30.00% - /
20.00% - /
1000% +~ |
0.00% - :
PAEG PBEG

FUENTE: EXPEDIENTE CLINICO, HOSPITAL DEL NINO DIRHIDALGO

De los controles, 32 fueron con peso bajo paedéal gestacional (50.7%) y
31 fueron con peso adecuado para la edad gesthc#h8%) (Figura 7).

FIGURA 7: PESO DE ACUERDO A LA EDAD GESTACIONAL DEOS CONTROLES
PAEG: PESO ADECUADO PARA LA EDAD GESTACIONAL
PBEG: PESO BAJO PARA LA EDAD GESTACIONAL

50% + 49.3%

/! \
40% -
30% -

Jpa—

20% - //

S
10% 1 7 //
0% . .

PAEG PBEG

FUENTE: EXPEDIENTE CLINICO, HOSPITAL DEL NINO DIFHIDALGO.
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Los casos de Asfixia Perinatal estuvieron presetateto en los Casos como en
Controles, de forma similar, de los Casos se entant3 con presencia de
Asfixia (42.9%) y 4 (57.1%) sin reporte de la misifiagura 8).

En los controles se reportd a 23 (36.5%) con Aesfix a 40 pacientes (63.5%)
sin Asfixia (Figura 9).

FIGURA 8. PRESENCIA DE ASFIXIA PERINATAL EN LOS CASS.

o 57 1%
60.00% 1~ \
42 9%
50.00% -
\
40.00% - /
30.00% ,/
20.00% - /_
10.00% Vv
0.00% . /
CON ASFIXIA SIN ASFIXIA

FUENTE: EXPEDIENTE CLINICO, HOSPITAL DEL NINO DIRHIDALGO.

FIGURA 9: PRESENCIA DE ASFIXIA PERINATAL EN LOS CORNROLES.

~ 63.5%

v

70.00% -~

—

60.00% -
s0.00% -~ 365%

40.00% - S
d
30.00% -
20.00% -//
10.00% -

0.00%

CON ASFIXIA SIN ASFIXIA

FUENTE: EXPEDIENTE CLINICO, HOSPITAL DEL NINO DIRHIDALGO.
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Los pacientes con Nutricion Parenteral Total yle€tasis, que ademas
cursaron con Sepsis fueron la mayoria con 4 pese(57.1%), el resto, 3
pacientes (42.9%) no cursaron con Sepsis.

Esta misma proporcién se conservé en los pacieatiesPatologia Quirldrgica

como diagndstico de base con 4 casos y 3 sima@&tigo quirargico (Cuadro

1).

Cuadro 1. Diagnéstico quirdrgico en los pacientesPT y Colestasis

Caso . Perforacion intestin
Caso . Oclusion intesting
Caso. Atresia de Eséfac
Caso « Atresia duodenal tipc

FUENTEXPEDIENTE CLINICO, HOSPITAL DEL NINO DIF, HIDAL®.

En los casos de Colestasis que ademas cursaroBSepsis, en solo uno se
aisl6 Gérmen causante, identificandose el Stapbgtochominis en
hemocultivo periférico como posible causantepdeteso de sepsis.

Los dias totales de suministracion de NPT fuerstirdos en los casos de
Colestasis con un minimo de 4 dias y un maximodai&s
( Cuadro 2), promedio de 19.7 dias.

Cuadro 2. Dias totales de suministracion de NPT

Caso . 26 Dia
Caso . 4 Dias
Caso . 7 Dias
Caso - 24 Dia
Caso! 22 Dia
Caso | 16 Dia:
Caso’ 39 Dia:

FUENTE: EXPEDIENTE CLINICO,GSPITAL DEL NINO DIF, HIDALGO.
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El total de dias registrados para indicar lagloghxima de Macronutrientes a
partir del inicio de la Nutricion Parenteral Totalhh promedio fue de 3 dias
(Cuadro 3).

Cuadro 3. Dias necesarios para la dosis maximaasdedvutrientes.

Caso ! 2 Dia¢
Caso : 4 Dias
Caso. 3 Dia¢
Caso - 1 Die
Caso'! 6 Dia:
Caso | 2 Dias
Caso’ 6 Dias

FUENTEXPEDIENTE CLINICO, HOSPITAL DEL NINO DIF, HIDAL®.

Los valores de Bilirrubina Directa al momento decdrael diagndstico de
Colestasis en los Recién Nacidos que recibieron déPmuestra en el cuadro 4.

Cuadro 4. Valores de Bilirrubina Directa al momeaébdiagnéstico de Colestasis

Caso . 4.18 m¢DL
Caso. 3.25 m¢DL
Caso. 2.50 m¢DL
Caso 5.26 m¢DL
Caso'! 3.00 m¢DL
Caso | 2.84 m¢DL
Caso’ 2.30 m¢DL

FUERT EXPEDIENTE CLINICO, HOSPITAL DEL NINO DIF, HIDAGO.
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DISCUSION:

El uso de Nutricion Parenteral Total en la act@lids un recurso de uso comdn
en las salas de Cuidados Intensivos Neonatalesa tpdos aquellos Recién
Nacidos los cuales por su condicion clinica, seuentra comprometida la
funcion intestinal y es necesario el ayuno por piesn variables de tiempo,
aportdndose de esta manera los nutrientes necesgu® le permitan un
adecuado funcionamiento a nivel de todos sus Omygnsistemas, asi como
evitar presencia de desnutriciéh)

Como cualquier otra forma de tratamiento, tienecgumsplicaciones durante su
uso, que junto a factores asociados en forma tha@ien cada paciente, se
pueden presentar dafios transitorios o0 permanediEsiro de ellos, la
Colestasis, que fue el objetivo en el presentaelastu

En los nifios, la Colestasis es la patologia mésiada al uso de NPT, siendo
su Incidencia variada dependiendo de la Unidad itidapa que se estudie, en
nuestro Hospital, especificamente en el area deéadas Intensivos Neonatales,
ésta patologia se presentd en 10% de los Reaéidd$ los cuales requirieron
del uso de NPT que estadisticamente no es siginrica

El género en los Casos predominé el Masculino, iands esto un factor
considerado determinante para el desarrollo des@Gdlis de acuerdo a la
bibliografia general( ?2) Por el contrario, la edad gestacional sigue sieelo
importancia ya que la prematuréz implica mayor geesle desarrollo de
Colestasis, en nuestros casos hubo mayor presamtéeiColestasis en Recién
Nacidos de término pero con peso bajo para la géstacional( ®)

Los procesos de Sepsis se observaron en la mayerias casos y en los
controles sélo el 41% se documentd desarrollo geiSe

El tiempo de administracion de NPT fue en la mayalé los Casos de 2
semanas, consideradas como promedio de tiempogparae incremente la
posibilidad de colestasis de acuerdo a la litesatevisad&? sin embargo
también se presentd en 2 de los casos Colestasi'empo menor a 2 semanas
de la suministracion.

La Asfixia es un fendmeno frecuente en los reci@cidos tanto pretérmino
como en los de término, siendo las causas muyndeasiy de acuerdo a la
literatura es condicionante de un estado de subiejatd para el desarrollo de
Colestasi$? tanto en Casos como en Controles, ésta se dotoiree menor
proporcion, no siendo excluyente de causa indidet@olestasis.

Para los Casos, la mayoria tuvo como diagnoéstidmade alguna malformacion
de tipo congénita siendo meritoria de correccioiniggica, en todos ellos con
implicacion del Sistema Digestivo, que condicioriue el tiempo de ayuno se
prolongara y durante este tiempo se estuvieseariiio NPT.
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La forma de indicacion respecto a las cantidades MBcronutrientes
(Carbohidratos, Lipidos y Proteinas) desde las msndosis hasta alcanzar las
dosis tope recomendadas de acuerdo a las norneasacbnales de nutricion
en los Recién Nacidos con NP fueron de forma variada, teniendo las
condiciones clinicas, la edad gestacional y la lpgia de base como
referencias. En nuestros casos, se hubo alcanebdgporte maximo de
Macronutrientes en menos de 7 dias en los 7 cemosin promedio de 3 dias.
Los valores de Bilirrubina conjugada al momento delgnostico fueron
similares, y se observé incremento de los misnmosog dias posteriores al
inicio de la Colestasis, se tom6 como referentieriterio de ser mayor a 2
mg/DL de la Bilirrubina Directa.
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CONCLUSION:

Como conclusion encontramos que el diagnostico dlestasis en los Recién nacidos
atendidos en la Unidad de Cuidados Intensivos nel@sadel Hospital del Nifio DIF y
relacionada al uso de Nutricion Parenteral Totaeldel 10%, siendo estadisticamente no
significativa de acuerdo a grafica de Fisher; lastdres identificados dentro de esta
poblacion son similares a los reportados en lealiiea nacional e Internacional, siendo el
Pretérmino (menor a 37 SDG) y con peso bajo paealda gestacional el mas propenso al
desarrollo de Colestasis.

De éstos se destacan los Casos con patologiagjo&i@gregada que condiciona un mayor
numero de dias de ayuno y de apoyo con NPT, sisinéstos pacientes fueron sometidos
a tratamientos quirargicos que condicionan estrétalmdlico y hemodinamico, que de
acuerdo a la literatura consultada condiciona magego para el desarrollo de Colestasis.

La Sepsis estuvo presente en la mayoria de lossG#sdColestasis lo cual agravo sus
condiciones generales de saliud y se notd incremlenfgosibilidad del desarrollo de
Colestasis.

No hubo uniformidad en cuanto a los periodos dedesola Nutricibn Parenteral Total
tanto en Casos como Controles, observandose Citestan periodos cortos y largos de
uso de NPT.

De acuerdo a esto, se debe de tener especiainaigilan todo aguel Recién Nacido que sea
atendido en la Unidad de Cuidados Intensivos ysgumicie apoyo con NPT, y que tenga
el antecedente de ser Pretérmino, con peso bagdgadad gestacional. Asfixia perinatal,
independientemente de la edad gestacional y pesmoaprolongado secundario a
patologia que comprometa la funcion Digestiva ypetiodo de ayuno deba de ser
prolongado, los valores elevados de Bilirrubingjegada es un método determinante para
el diagnéstico de Colestasis y el inicio del traemto médico oportuno mejora el
pronostico a mediano y largo plazo.
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ANEXOS:

CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES:

“FACTORES DE RIESGO PARA COLESTASIS EN EL RECIEN NA CIDO MEDIANTE EL USO DE NUTRICION

PARENTERAL TOTAL”
ACTIVIDAD MES
ENERO Y MARZO 2008 JULIO 2008 OCT - DIC ENERO
FEBRERO A SEPT. NOV 2009 2010

DISENO Y ELABORACION DEL
ANTE PROYECTO E
INSTRUMENTO

REVISION Y APROBACION
DEL ANTE PROYECTO POR
LA COMISION DE
INVESTIGACION Y ETICA

2008

2009

EJECUCION DEL PROYECTO Y
APLICACION DEL
INSTRUMENTO

PROCESAMIENTO DE LA
INFORMACION

ANALISIS DE LOS DATOS
OBTENIDOS

EMISION DE RESULTADOS
DEL ESTUDIO
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CEDULA DE RECOLECCION DE DATOS

FACTORES DE RIESGO PARA COLESTASIS EN EL RECIEN NAC IDO MEDIANTE EL

USO DE NUTRICION PARENTERAL TOTAL

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

FECHA:

NOMBRE: GENERO: EDAD:
EXP: FECHA INIC. NPT: FECHA TERM. NPT:
TOTAL DE DIAS DE NPT. DIAS.
SDG AL NAC. SDGC:
PESO AL NAC: GRS. PESO AL FINAL DE NPT: GRS.
ASFIXIA: No__ Si CAUSA
DIAGNOSTICO
INDICACION DE AYUNO
PATOLOGIA QUIRURGICA SI NO
DIAGNOSTICO QUIRURGICO
SEPSIS:No:_ Sii.  GERMEN AISLADO
MEDICAMENTOS ANTES DE NPT:
MEDICAMENTOS DURANTE NPT:
VIA DE ACCESO: Central Periférica
CANTIDAD DE MACRONUTRIENTES E INCREMENTOS POR DIA:

NUTRIENTE DIA 1 DIA 2 DIA 3 DIA 4 DIA S DIA 6 DIA7 DIA 8

CARBOHIDRADOS

LIPIDOS

PROTEINAS
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HOSPITAL DEL NINO DIF
REPORTE DE EXAMENES DE LABORATORIO

“FACTORES DE RIESGO PARA COLESTASIS EN EL RECIEN NA CIDOS MEDIANTE EL USO DE NPT”

FECHA | BILIS | BD | BI | TGO | TGO | PROT | ALB. | GLOB. | COLES | TRIG | AC. P+ | Mg+ | AMILASA | LIPASA | OTROS
TOT. URIC
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HOJA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

“FACTORES ASOCIADOS A COLESTASIS EN EL RECIEN NACID O CON USO DE NUTRICION
PARENTERAL TOTAL”

FECHA:
NOMBRE DEL PACIENTE:
GENERO: EDAD:
YO -(madre) (padre) (otro)

autorizo al personal del Hospital del nifio DIF Hidalgo, la administracion de Nutricién parenteral
total, como parte del tratamiento establecido, y debido a la necesidad de ésta por la patologia que
presenta actualmente mi paciente, por el tiempo que sea necesario y posteriormente al andlisis de
su expediente clinico en caso de que presentara alguna complicacion por el uso de Nutricion
parenteral total.

Nombre y firma del Responsable Nombre y firma del médico

Nombre y firma del testigo
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