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RESUMEN

Objetivo: Evaluar la relacion entre el tipo de alimentacién y el grado de ECN en
prematuros en el Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins, entre el
periodo 2015-2021. Métodos: El estudio fue observacional, transversal y
retrospectivo. Se revisaron las historias clinicas de 81 pacientes, se extrajo el
grado de ECN, el tipo de alimentaciéon (leche materna, formula y mixta), el
volumen al inicio de la alimentacién y el volumen de alimento al inicio de la
ECN. Se aplicé la prueba de Spearman con un nivel de significacion de 0,05.
Resultados: el 39,5% de los pacientes recibieron leche materna, los grados I'y
III de ECN alcanzaron el 37% (30 prematuros de cada grado). La alimentacién
antes del cuarto dia fue del 77,8%. El volumen de alimento obtenido en la ECN
(féormula y alimentacion mixta), estuvo relacionado con el grado de ECN (Rho:
0,608 0,526 respectivamente; p<0,05), mientras que el tiempo de inicio de la
leche materna tuvo impacto moderado con el grado de ECN (Rho: 0,431 y
p<0,05). Conclusidn: Existe una relacién entre el volumen de alimento (lacteos
y formula mixta) al inicio de la ECN con el grado de la enfermedad, También se
encontro relacion entre el dia de inicio de la alimentacion (leche materna) con
el grado de ECN en los prematuros del Hospital Nacional Edgardo Rebagliati
Martins, entre el periodo 2015 al 2021.

Palabras Clave: bebé prematuro, formula infantil, leche materna, enterocolitis
necrotizante. (Fuente: DeCS BIREME).

SUMMARY

Objetive: Evaluate the relationship between the type of feeding and the degree
of NEC in premature infants at Edgardo Rebagliati Martins National Hospital,
between 2015-2021. Methods: The study was observational, cross- sectional
and retrospective. The clinical records of 81 patients were reviewed. The
degree of NEC, the type of feeding (breast milk, formula and mixed), the volume
at the beginning of the feeding and the volume of the food at the beginning of
the NEC were extracted. Spearman's test was applied with a significance level
of 0.05. Results: 39.5% of the patients received breast milk, grades I and III of
NEC reached 37%. The feeding before day four was 77.8%. The volume of food
obtained from the NEC (formula and mixed feeding), presented with the degree
of NEC (Rho: 0.608 and 0.526 respectively: p<0.05), while the starting time for
breast milk had a moderate impact with the degree of NEC (Rho: 0.431 and
p<0.05). Conclusion: There is a relationship between the volume of food
(dairy and mixed formula) at the beginning of NEC with the degree of the
disease. A relationship was also found between the day feeding (breast milk)
was initiated with the degree of NEC in premature infants at the Edgardo
Rebagliati Martins National Hospital, between the period 2015 to 2021.

Key words: premature infants, infant formula, breast milk, necrotizing
enterocolitis (Source: MeSH).
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INTRODUCCION
A nivel mundial se reportan unos 15 millones de
nacimientos, uno en cada 10 son prematuros. En Asia el
porcentaje de prematuros es del 10,4%, en Europa 8,7%, y en
Latinoamérica y Caribe 9,8%. En el caso de Perd, el 9,5%
nacen con menos de 37 semanas [3].

La enterocolitis necrosante (ECN) es una respuesta
inflamatoria excesiva de la pared intestinal, con limitaciéon
del flujo sanguineo de la microvasculatura intestinal, lo que
conduce a hipoxia, dafio de las mucosas y necrosis isquémica.
Esta enfermedad causa una gran morbimortalidad en
prematuros [2,3].

Los sintomas de la ECN pueden progresar ripidamente, a
menudo en cuestion de horas, desde signos sutiles hasta
distension abdominal, perforacién intestinal y peritonitis, lo
que lleva a hipotension sistémica que requiere apoyo médico
intensivo, soporte quirtrgico o ambos. La presentacion
clinica clisica incluye tres etapas: la primera presenta
distension abdominal y residuo gastrico bilioso, la segunda
presenta deposiciones sanguinolentas, edema de pared
intestinal y neumatosis, y en la tercera mis avanzada
presenta compromiso del estado general, hemodindmico y
aparicién de signos peritoneales cuando evoluciona hacia la
perforacion intestinal [4].

En el 2017, el Hospital Edgardo Rebagliati Martins (HNERM)
registr6 una poblacién de aproximadamente de 6511
nacimientos. De esta poblacion, el 10% fueron prematuros
[5]. El parto prematuro es un problema de salud importante
y es la principal causa de mortalidad neonatal. Las tasas de
partos prematuros siguen siendo altas e incluso aumentan en
algunos paises, pero los avances médicos han mejorado
considerablemente las tasas de supervivencia [6,7]. El
desarrollo intestinal inmaduro, la colonizacién bacteriana
anormal, la alimentaciéon inadecuada y las cascadas
inflamatorias son responsables de la activacion de la ECN [8].

Estudios han reportado que los prematuros son mds
susceptibles de presentar ECN por alimentarse con férmula
para prematuros, en comparacién a la leche materna [9,10],
este alimento contiene muchos nutrientes y sustancias
bioactivas que pueden contribuir al crecimiento neonatal,
mejorar la inmunidad innata y la antibiosis [11]. Otro estudio
evalu6 el volumen de leche materna y formula maternizada
con el desarrollo de ECN [12].

Los resultados de la investigacion servirdn para promover la
implementaciéon de estrategias, como un mayor uso de
lactancia materna y gestionar la creaciéon de un banco de
leche materna en la institucion, con el propésito de mejorar
la calidad de vida de los recién nacidos prematuros.

El objetivo del presente estudio es evaluar la relacién entre
el tipo de alimento y el grado de enterocolitis necrotizante
en prematuros del HNERM en Lima del 2015 al 2021.

MATERIAL Y METODOS
Se realizé un estudio de tipo observacional, transversal y
retrospectivo [13]. La poblacién estuvo conformada por las
historias clinicas de recién nacidos prematuros del HNERM
o referidos al establecimiento de salud, en el periodo 2015 a
2021.

En el estudio fueron incluidos las historias clinicas de

prematuros con edad gestacional mayor a 26 y menor o igual
a 37 semanas, haber recibido algn tipo de alimentacion
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(materna, formula lictea para prematuro y mixta), con
diagnostico de ECN y datos completos consignados en la
historia clinica.

Fueron excluidos las historias clinicas de pacientes con
malformaciones congénitas, recién nacido sin viabilidad, y
pacientes que desarrollen sepsis por tener nutricion
parenteral.

Pacientes: El presente estudio realizé un censo de los casos
que presentaron ECN en el Servicio de Neonatologia del
HNERM entre el periodo 2015 y 2021, teniendo encuentra
los criterios de inclusion y exclusion.

Durante el periodo indicado se identificaron 112 historias
clinicas (HC) de pacientes que presentaron ECN, siendo
eliminados 5 HC por no tener datos completos, 4 HC por
pertenecer a pacientes que presentaron malformaciones, 5
HC de pacientes duplicados, 4 HC de pacientes no
prematuros y 13 HC de prematuros no viables.

El estudio evalu6 81 HC de los recién nacidos prematuros
con diagnéstico de enterocolitis necrosante, de los cuales 10
fallecieron en el periodo de estudio.

Evaluacion del tipo de alimentacion: para el estudio fueron
considerado como alimentacién la leche materna (LM), la
formula lictea (FL) y alimentacién mixta (LM + FL).
También se considerd el dia de inicio de la alimentacidn,
asumiendo como recomendado antes del cuarto dia de vida.
Ademais, se evalud el volumen (mL) de alimento recibido al
inicio de la alimentacidn, y por tltimo se evalu6 el volumen
(mL) de alimento recibido cuando se produjo ECN.

El tipo de formula lictea empleada en el servicio fue estandar
para prematuro de 22 kcal/onza (preparada al 16,5%), dicha
formula fue administrada a los neonatos durante el periodo
de estudio.

Evaluacion de enterocolitis necrotizante: la informacién
fue extraida de la HC, reportada por el neonato6logo. Para esta
variable se consider6 el maximo grado de ECN que present6
el paciente. Los diferentes grados fueron evaluados teniendo
en cuenta lo siguiente: grado I (distensiéon abdominal y
residuo gastrico biliosos), grado II (deposiciones
sanguinolentas, edema de pared intestinal y neumatosis) y
grado III (mal estado general, alteracion hemodinimica y
aparicion de signos peritoneales), estos diagndsticos fueron
basados en ecografias, radiografias (edema de pared
intestinal, gas en la vena porta, asa intestinal fija y
neumoperitoneo) y resultados de laboratorio (hemograma,
electrolitos, gases sanguineos, perfil de coagulacion, PCR y
hemocultivo), reportados en la HC [14,15].

La informacion fue obtenida de la base de datos del servicio
de la UCI (Unidad de Cuidados Intensivos) neonatal y las
historias clinicas del servicio de archivo del Hospital
Nacional Edgardo Rebagliati Martins, en el periodo 2015-
2021. Los tres ultimos afos del estudio se revisaron las
historias virtuales con el sistema de Servicio de Salud
Inteligente (ESSI).

Analisis e interpretaciéon de la informacién: Se empled el
programa de Microsoft Excel y SPSS version 26.

Los resultados obtenidos fueron expresados en frecuencias
absolutas y relativas para las variables tipo de alimentacién y
dia de inicio de la alimentacién. Para las variables volumen
de alimento al inicio de la alimentacién y el volumen de
alimento recibido cuando se produjo la ECN fueron
expresadas en mediana y rango intercuartilico, por presentar
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distribucion asimétrica, para cada tipo de alimentacién
(Shapiro-Will p<0,05).Para el grado de ECN los resultados
fueron expresados en frecuencias (absoluta y relativa).

Para el andlisis inferencial de las variables tipo de
alimentacion con el grado de ECN se considerd p-valor de
0,050; aplicando la prueba de Rho de Spearman debido a que
las variables de estudio estuvieron presentadas en una escala
ordinal y presentaron distribucién asimétrica.

Aspectos éticos: El presente estudio cuenta con la
autorizacién del “Comité de Etica en Investigacion
perteneciente al Seguro Social de Salud, ESSALUD, con carta
(418-22) y de la Universidad Nacional mayor de San Marcos
para la revisién del protocolo. (Cod. inv. 0033-2022).

RESULTADOS
En el presente trabajo, de los 81 recién nacidos prematuros,
se observo que el sexo masculino fue 67,9%; asi mismo, el
parto por cesarea fue considerablemente mayor (87,7%) que
el parto vaginal. Con respecto a la edad gestacional, el grupo
de 29 a 30 semanas de gestacion fue ligeramente mayor
(37%), mientras que los dias de hospitalizacién el 50% de los
prematuros presentaron un tiempo de hospitalizacion de 47
dias (rango intercuartilico RIC 51 dias). En el caso del peso
al nacer, la mediana fue de 1215 g (RIC de 402 g). En relacién
con el Apgar (valor medido en el primer minuto) fue de 6, y
a los 5 minutos fue de 8. (Tabla 1). Respecto a la mortalidad
presentada en los pacientes seleccionados, se observd un
deceso del 10% de neonatos, correspondiendo al grado III el
mayor numero (7 pacientes), seguido del grado II (1
paciente). El porcentaje de recién nacidos alimentados con
leche materna fue ligeramente mayor que la mixta y férmula.

Tabla 1. Caracteristicas demogréficas de prematuros con
enterocolitis necrotizante del Hospital Nacional Edgardo
Rebagliati Martins durante el periodo 2015-2021.

Indicadores N° %
Femenino 26 321
Sexodel RN .
Masceulino 55 679
Tipo de parto Cesjirea 71 87,7
Vaginal 10 12,3
27 a 28 semanas 24 296
Edad gestacional 29 a 30 semanas 30 37,0
Mayores a 30 semanas 27 333
Mediana RIC Maximo Minimo
Dias de Hospitalizacién RN 47,0 51,0 237 7
Peso al nacer RN 1215,0 402 3165 660
Media = DS
APGAR 1 minuto 6,38 +1,92 9 1
APGAR 5 minutos 802+ 1,15 9 4
Nota: N°= frecuencia, DS= desviacion estandar, RIC= rango
intercuartilico
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El grupo de pacientes que inici6 la alimentacioén antes del
cuarto dia fue del 78% (Tabla 2).

Tabla 2. Distribucion de frecuencias del tipo de alimentacion y
tiempo de inicio en prematuros del Hospital Nacional Edgardo
Rebagliati Martins durante el periodo 2015-2021.

Tipos N° %
Materna 32 39,5
Formula 22 27.2
Mixta 27 33.3
Total 81 100
Dia de inicio N° %
< 4dias 63 78
=4 dias 18 22
Total 81 100

Cuando se realiz6 la clasificacion de ECN se observo que 30
presentaron grado I (37%), 21 presentaron grado II (26%), y
30 presentaron grado III (37%).

El volumen de alimento al inicio de la alimentacién no
present6 diferencia significativa con el grado de ECN, no
encontrandose correlacion entre el volumen de alimento y
el grado de ECN (Tabla 3).

El volumen de leche materna al momento del ECN no
presentd correlacion significativa (p>0,05); para formula
lactea presento una correlacion alta (Rho 0,608; p=0,036), y
respecto a la alimentacion mixta presento una correlacion
moderada (Rho 0,526; p=0,038) (Tabla 4).

El tiempo, en dias, al inicio para la alimentacién con leche
materna presentd asociacion moderada (Rho= 0,431;
p<0,05), sin embargo, para la alimentaciéon con formula
lactea y mixta no presentaron asociacion significativa (Tabla
5).

Tabla 3. Volumen al inicio de la alimentacién por tipo y enterocolitis necrotizante en prematuros del Hospital Nacional Edgardo
Rebagliati Martins durante el periodo 2015-2021.

Diagnostico ECN
Tipo de alimentacion Grado | Grado I Grado lll p-valor Rho
Mediana RIC Mediana RIC Mediana RIC
Materna (mL) 10,0 (3,0) 10,0 (10,0) 50 (5,0) 0,860 0,324
Formula Lactea(mL) 15,0 (0,0) 15,0 (7,0) 15,0 (0,0) 0,732 -0,072
Mixta (mL) 10,0 (10,0) 10,0 (5,0) 10,0 (5,0) 0,433 0,157
Shapiro Wilk p<0,050

Spearman
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Tabla 4. Volumen (mL/kg/d) de alimento cuando se produjo la enterocolitis necrotizante en prematuros del Hospital Nacional

Edgardo Rebagliati Martins durante el periodo 2015-2021.

Diagnostico ECN
Tipo de alimentacion p-valor Rho
Grupo | Grupo ll Grupo Il

Materna 40,0 100,0 25,0
(Mediana RIC) (mL) (50,0) (115,0) (35,0) 0309 0186

Formula Lactea (MedianaRIC) 25,0 68,0 95,0
(mL) (15,0) (27,0) (28,0) S Sl
Mixta 80,0 60,0 85,0 0,038 0526

(Mediana RIC) (mL) (65,0) (42,0 (55,0) ' ’
Shapiro Wilk p<0,050

Spearman

Tabla 5. Dia de inicio de alimentacidn y el grado de ECN segtn el tipo de alimentacién en recién nacidos prematuros del Hospital
Nacional Edgardo Rebagliati Martins durante el periodo 2015-2021.

Diagnostico ECN
Grado | Gradoll Grado 11l
Dia de inicio de alimentacion p-valor  Rho
Mediana (RIC) Mediana (RIC) Mediana (RIC)
IMaterna L 21) 4(6) 0,041 0,431
Férmula Lactea R R o 0,058 0,384
Mixta 2(1) 21) 2(3) 0,802 0,051
Shapiro Wilk p<0,050
Spearman

DISCUSION
Los resultados observados respecto a la edad gestacional
mostraron cierta similitud con un estudio publicado 2020, en
pacientes atendidos en un Hospital del Seguro Social, sin
embargo, el sexo predominante fue el femenino y el tipo de
parto fue vaginal [16]. Se han obtenido resultados similares
en otro estudio multicéntrico [17].

Respecto a los dias de hospitalizacién hallado en nuestro
estudio, es similar a otro autor que reporta que ni la leche
materna, ni la fé6rmula reducen la duracion de la estancia
hospitalaria en prematuros con ECN [18].

En el presente trabajo, las diferentes formas de alimentaciéon
presentaron mayor porcentaje para la lactancia materna
(39,5%). En otro estudio, el 40,5% de los prematuros fueron
alimentados con leche materna (LM), [17] otro autor
sostiene que la leche materna “aporta multiples beneficios a
corto y largo plazo”, esto explicaria por qué la leche materna
es una prioridad en la UCI [19]. En otro estudio
multicéntrico, desarrollaron un protocolo de alimentacién
para lactantes de bajo peso al nacer y utilizaron estrategias
para aumentar el uso de leche materna, con una reduccién de
ECN del 83 %, de 0,17/100 dias a 0,029 [20].

El uso de formula lictea alcanz6 el 30%. En un estudio
realizado en prematuros, se evalud el efecto de la férmula
lictea para prematuros, como Unica fuente de nutricién
suplementaria, encontrando una asociacién significativa con
el riesgo de desarrollar ECN [21].
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En el presente trabajo se encontré que el 30% de las ECN
requirieron tratamiento quirargico, mientras que en otro
estudio se encontr6 que el 39,7% de los pacientes fueron
intervenidos quirtrgicamente. La incidencia varié segtn el
peso al nacer y la edad gestacional [22]. Otra investigacion
evalu6 la incidencia de ECN quirtrgica asociada con el uso
de menos leche materna [23].

En nuestro estudio, el tiempo de inicio de alimentacion,
antes de los cuatro dias, correspondi6 al 78%. De los que
desarrollaron ECN. En otra investigacion, basada en
evidencia de certeza baja, donde compararon el inicio
temprano (<72 horas) con el inicio tardio (=72 horas) de
alimentacién enteral; encontraron que la alimentacién
temprana tuvo poco o ningtn efecto sobre la enterocolitis
necrotizante, pero eventualmente aument6 la mortalidad, y
la sepsis. Asimismo, el autor report6 la incidencia de ECN
entre los recién nacidos de bajo peso al nacer (BPN) [24].

Por otro lado, en otro estudio se compararon dos grupos en
los que se inici6 alimentacién trofica (utilizada para
estimular la funcién gastrointestinal) durante cuatro dias y
luego se progresé a 24-25 mL/kg/dia. Otro grupo, con
nutricién progresiva temprana, no aumento6 la alimentacion
trofica de la misma forma, sino con un incremento diario
desde el primer dia a 24-25 mL/kg/dia hasta alcanzar la
nutricién enteral completa. El resultado ECN no difiri6 en los
dos grupos [25, 26].

En la tabla 3 se observa que el volumen al inicio de la
alimentacién no tiene correlacion segn tipo de alimento y
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ECN, resultados similares también han sido reportados para
leche de donante y férmula [27].

En el presente estudio, se encontré que la mediana del
volumen al comienzo de la alimentaciéon fue de 10
mL/kg/dia, mientras que el volumen al comienzo de la
alimentacién con ECN fue de 50 mL/kg/dia. En un estudio
se demostré que el progreso lento, a incrementos diarios
entre 15 y 20 mL/kg/dia, y el progreso rapido, a 30 mL
/kg/dia, no presentaron diferencia en el riesgo de ECN [28],
estos resultados son similares a los encontrados en recién
nacidos muy prematuros o de muy bajo peso al nacer [29].
Ademis, cuatro ensayos no mostraron diferencias
estadisticas en los riesgos de ECN para la alimentacién
enteral lenta. La alimentacion temprana (<4 dias) y el avance
rapido de la alimentacién no se asocian con un mayor riesgo
de ECN [30].

Los lactantes prematuros amamantados exclusivamente
tienen entre 6 y 10 veces menos probabilidades de
desarrollar ECN que los lactantes alimentados con férmula
de leche de vaca, con una fuerte relacién dosis-respuesta
[31]. En un estudio, los lactantes prematuros que recibieron
leche materna de donante desarrollaron ECN en estadio II o
superior (1,7 %), en comparacion con el 6,6% en el grupo de
formula [32].

En otro estudio, se demostr6 que la leche materna tiene un
claro efecto protector contra la ECN, con una reducciéon
aproximada del 4 % en la incidencia. La leche materna
también proporciond una posible reduccion de la sepsis de
inicio tardio, la retinopatia del prematuro grave y la ECN
grave [33].

Otro beneficio que se puede lograr con la alimentacién con
leche materna se refiere a la composicion microbiana
intestinal temprana de los bebés prematuros, lo que ayuda a
establecer el equilibrio de la comunidad microbiana. En los
recién nacidos amamantados se observa una mayor
abundancia de Bifidobacterium, mientras que los recién
nacidos alimentados con leche de formula tuvieron un
aumento de  Enterobacteriaceae,  Bacteroidaceae 'y
Clostridiaceae [34,35].

En nuestro estudio no se encontrd significancia estadistica
para el tipo de alimento, el volumen al inicio de la
alimentacion, con los grados de ECN. Sin embargo, en otro
estudio se encontr6 que el volumen de inicio estd
relacionado con el desarrollo de ECN [36]. En cuanto al
volumen de alimento al momento de producirse la ECN la
alimentacion con férmula presenté un Rho: 0,608 y para la
alimentacion mixta un Rho: 0,526, siendo estas correlaciones
significativas respecto al grado de ECN. Los autores han
sugerido que la alimentacién con férmula aumenta el riesgo
de ECN [37,38].

En cuanto al dia de inicio de la leche materna con el grado de
ECN (Rho: 0,431), la correlacion obtenida  es moderada.
Resultados diferentes han sido reportados por Waard en
2019, en donde no hall6 asociacién para férmula y leche
materna con el grado de ECN, mientras que Chandran 2020
menciond que el inicio temprano de la leche materna no
conducird al desarrollo de ECN [39,40].

Debido a la naturaleza del presente estudio, muchos de los
pacientes que desarrollaron algin grado de ECN no fueron
incluidos en el trabajo, debido a que los datos estaban
incompletos. Otra limitacién fue que, en los primeros afios
considerados en el estudio, los datos se encontraban en
forma fisica (historias clinicas) y los dos dltimos afios se
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digitalizaron las HC. Con la finalidad de conocer a mayor
profundidad estos temas seria importante realizar estudios
longitudinales y prospectivos. Todo esto permitiria
promover la creaciéon de un banco de leche humana en
hospitales de alta complejidad, para que los prematuros
tengan mayor acceso y prioridad en este alimento.

CONCLUSIONES

En el presente estudio podemos concluir que al inicio de la
alimentacién ninguna de las formas de alimentos presenta
correlacién significativa con el grado de enterocolitis
necrotizante en prematuros. Cuanto mayor es el volumen de
formula lictea y mixta al inicio de la enterocolitis
necrotizante, mayor serd el grado de enterocolitis
necrotizante en prematuros. Asimismo, mientras mas tarde
se inicia la alimentacion con leche materna mayor es el grado
de enterocolitis necrotizante que desarrolla el prematuro.
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